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Resumen IX

Resumen

Infecciones necrosantes de tejidos blandos en ninos, experiencia en un hospital

pediatrico

Las infecciones necrosantes de tejidos blandos son raras en poblacién pediatrica, con
morbilidad y mortalidad no concluyentes. En los ultimos afios hemos experimentado un
aumento en los casos en el servicio de cirugia pediatrica de la Universidad Nacional de
Colombia y la Fundacion Hospital la Misericordia. El objetivo del presente estudio es
caracterizar a la poblacion con este tipo de infecciones que fue llevado a procedimientos
quirurgicos por nuestro servicio para entender el comportamiento en nuestro medio. Es un
estudio descriptivo en el que se recolectaron un total de 52 pacientes entre enero de 2017
y diciembre de 2021 y se evaluaron variables demograficas, condiciones clinicas,
intervenciones quirurgicas y mortalidad. Los resultados muestran un promedio de edad de
8 afos y predominancia del sexo femenino con 65,4%. Los factores de riesgo
predominantes fueron neutropenia (71,1%) y leucemia linfoblastica aguda (74,1%). Los
aislamientos microbiolégicos mas encontrados fueron las enterobacterias con
predominancia de la Escherichia coli (23%), Klebsiella pneumoniae (15,3%) y
Pseudomonas aeruginosa (15,3%). Todos los pacientes fueron llevados a desbridamiento
quirurgico y 32,7% requirié colostomia. La localizacion mas frecuente fue el periné con
(59,6%) seguido por el abdomen (32,7%). Los sintomas tempranos estuvieron en el 88,5%
y los tardios en el 73,1% de la poblacion. Finalmente, la mortalidad fue de 23,1%.

El estudio muestra un comportamiento que difiere a lo registrado en la literatura con una
alta mortalidad y variaciones en la presentacion y los agentes infecciosos involucrados,
probablemente en relacién con los factores de riesgo de nuestra poblacion. Se requieren

estudios prospectivos con grupos control para evaluar el verdadero impacto.

Palabras clave: infecciones necrosantes de tejidos blandos, fascitis necrosante,

factores de riesgo, microorganismos, cirugia, mortalidad.
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Abstract

Necrotizing soft tissue infections in children, experience in a pediatric hospital

Necrotizing soft tissue infections are rare in pediatric population, with inconclusive morbidity
and mortality. In recent years, the pediatric surgery service at the National University of
Colombia and the Fundacién Hospital la Misericordia has experienced an increase in the
cases. The objective of this study is to characterize the population with this type of infections
that was taken to surgical procedures by our service to understand the behavior in our
environment. It is a descriptive study in which a total of 52 patients were collected between
January 2017 and December 2021; demographic variables, clinical conditions, surgical
interventions and mortality were evaluated. The results show an average age of 8 years
and a predominance of females with 65.4%. The predominant risk factors were neutropenia
(71.1%) and acute lymphoblastic leukemia (74.1%). The microbiological isolates most
found were Enterobacteriaceae with a predominance of Escherichia coli (23%), Klebsiella
pneumoniae (15.3%) and Pseudomonas aeruginosa (15.3%). All patients underwent
surgical debridement and 32.7% required colostomy. The most frequent location was the
perineum (59.6%) followed by the abdomen (32.7%). Early symptoms were found in 88.5%
and late symptoms in 73.1% of the population. Finally, mortality was 23.1%. The study
shows a behavior that differs from that documented in the literature with high mortality and
variations in the presentation and the infectious agents involved, probably in relation to the
risk factors of our population. Prospective studies with control groups are required to assess

the true impact.

Keywords: necrotizing soft tissue infections, necrotizing fasciitis, risk factors,

microorganisms, surgery, mortality



Contenido Xl

Contenido
Pag.
L= Y=1 U] 3 1= o IX
7 o 13 1 - Lo X
[T = e L= T 0] - TSP Xl
I = T o (=30 = | o - T XIvV
Lista de Simbolos y abreviaturas..........cc.euccoiiiiiriiicccrr e XV
018 X0 LT o o o o T 1
IR | = 1 o 30 = oY [ o Y 3
1.1 NOCION NISEOMICA . ... e et 3
1.2  Definiciones y ClasifiCaciones ..........c.ouuueiiiiiie i 5
LR I -1 o] o 2= (o] (0T = FA PP PPPPPPPPPPPPPP 8
LR = o (o (=T 0 g1 o (oo = NP PPPPPPPPPPPPPP 9
1.5 MICrobiologia......cccoce i 11
L I B 1= To | g [o 1] 1ol o T PP PP PP PPPPPPPPPPPP 13
A I 7= = 10 4 1= 01 (o TR 17
2 11 1= ) i o= Vo o] o 20
B T © 1 =1 o XN 21
3.1 ODbJEtiVO GENETAL ......eiiiiii e e 21
3.2 ODbjetivos €SPECITICOS .. .ciiiieeie e 21
L SR =Y o T Lo ' Yo | - PR 22
4.1 TIPO de €StUAIO. ... 22
4.2  Definicion de sujetos de eStUdIO..........uuiiiiiiiiiiiiiiiiiieie e 22
4.3 ProCeaiMUENtO ....con e 23
4.4  Definicion de VariabIES .......co.oee e 23
4.5 Plan dE @NAlISIS ......ouieee e e 28
46  CoNSIAEraCioNES BHICAS ......eee et 28
LT = L= Y= 1 1§ 7= Ve (o = 30
6. ANAlisis Y diSCUCION.........ccoiiiiiiieeccrr s s r e e e s e e e e e e e nnnnnn 45

7. Conclusiones y recomendacCiones...........cccocuuuummmmmmmmmmmmmmnnnnsnnnsnsnnssnssssssssssssssssssnnns 49



Xl

Titulo de la tesis o trabajo de investigacion

Bibliografia



Contenido Xl

Lista de figuras
Pag.

Figura 7-1: Algoritmo propuesto para el abordaje y manejo de las INTB. ................ 50



Contenido XV
Lista de tablas

Pag.
Tabla 1-1:  Eventos historicos relacionados con 1as INTB.........ccccoiiiiiiiiiiiiiices 4
Tabla 1-2: Infecciones de tejidos blandos y los microorganismos responsabiles. .......... 6
Tabla 1-3:  Aislamientos microbiolGgiCos. .............eiiiiiiiiiiiiccc e, 11
Tabla 1-4: Principales sintomas en poblacion pediatrica...............cccooevvviiiieiiiiieneeennn, 15
Tabla 1-5: Tratamiento antibidtico INTB...........oeiiii e, 11
Tabla 4-1: Variables del estudio y su definicion. ............cccoieiiii e, 24
Tabla 5-1:  Distribucion por de casos por afi0 Y SEXO0. ........coceuummimiiiiiiiiiiieineeee 30
Tabla 5-2:  Distribucidn por edad. ..........cccoooiiiiiiiiiiii e 30
Tabla 5-3:  Distribucidn por regiones corporales. .............ooouvvieeiiieeiiiceiiiicce e, 31
Tabla 5-4: Frecuencia de SiNtOMAs. ........cooiiiiiiiiiii e 32
Tabla 5-5: Presencia de SIRS.........coooiiiiiii e 33
Tabla 5-6: Imagenes diagndsticas realizadas en INTB. ..o, 33
Tabla 5-7:  Distribucion de factores de riesgo. .........ccooiiiiiiiiiiii s 34
Tabla 5-8: Distribucién de diagndsticos de inmunosupresion ...........cccccceeeeeeeeeeeeeeeinns 35
Tabla 5-9: Distribucion de diagndsticos oncoldgiCos ..........cccocoiiimimiiiiiiiiiiee 36
Tabla 5-10: Distribucién estados postquirdrgicos como factores asociados.................. 37
Tabla 5-11: Distribucién de resultados de laboratorios. ..........c.ccooeviiiiiiiiiiiiiee e, 38
Tabla 5-12: Aislamientos microbiologicos en la muestra. ... 39
Tabla 5-13: Intervenciones realizadas a los pacientes con INTB. ...........cccccceeeiiiiiin, 40
Tabla 5-14: Numero de procedimientos realizados a los pacientes con INTB............... 40
Tabla 5-15: Desenlace mortalidad. ...........coooiiiiiiiiiii e 41
Tabla 5-16: Relacion entre factores de riesgo y otras variables. ..........c..cccccoooeeiiinnn. 42

Tabla 5-17:

Relacion entre mortalidad y tiempos. .........ccooiie 44



Contenido

XV

Lista de Simbolos y abreviaturas

Simbolos

Simbolo Término
B Beta

dL Decilitro
g Gramo
uL Microlitro
n Nudmero

Abreviaturas

Abreviatura Término

Cols. Colaboradores

Cx Cirugia

Dx Diagndstico

ECO Ecografia, ultrasonografia

HOMI Fundacion Hospital la Misericordia

INTB Infecciones necrosantes de tejidos blandos
ITB Infecciones de tejidos blandos

LLA Leucemia linfoblastica aguda

LRINEC Laboratory Risk Indicator for Necrotizing Fasciitis
NA No aplica

NSR No se reporta

PCR Proteina C reactiva

POP Postquirurgico

RMN Resonancia magnética nuclear

SAMR Staphylococcus aureus meticilino-resistente
SGA Estreptococos del grupo A

SIRS Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
TC tomografia computarizada

uci Unidad de cuidados intensivos

UN Universidad Nacional de Colombia






Introduccioén 1

Introduccion

Las infecciones necrosantes de tejidos blandos (INTB) se definen como infecciones de
cualquiera de los compartimientos o estratos de tejidos no éseos como la piel, el tejido

subcutaneo, la fascia superficial, la fascia profunda o el musculo asociadas a necrosis(1).

Son enfermedades severas de rapida progresidn caracterizadas por una infeccion
microbiana con veloz propagacion horizontal a través de diferentes estratos y liberacién de
enzimas y toxinas microbianas que resultan en isquemia y necrosis con una enfermedad

sistémica fulminante(2).

En adultos, las INTB se asocian a alta morbilidad y mortalidad que alcanza hasta el 75% y
esta directamente relacionada con el retraso en su diagnéstico e intervencion(3). En la
poblacion pediatrica se estima una prevalencia de 0.8 por millén de pacientes al afio(2) lo
que ha hecho dificil establecer el impacto real en la mortalidad, sin embargo, es claro que
esta baja prevalencia contribuye al desconocimiento de esta patologia y por lo tanto al

tardio reconocimiento, diagnéstico y tratamiento.

Lo anterior justifica la importancia de compartir nuestra experiencia como grupo de cirugia
pediatrica con el fin de entender un poco mas el comportamiento en nuestro medio y a

partir de esto poder mejorar en nuestra practica clinica el abordaje y manejo de las INTB.

Se presenta la experiencia en el manejo de infecciones necrosantes de tejidos blandos en
pacientes menores de 18 afios que requirieron manejo quirurgico por el servicio de cirugia
pediatrica en la Fundacion Hospital La Misericordia (HOMI) en Bogota D.C., Colombia
entre el 01/01/2017 hasta el 31/12/2021.






1.Marco teodrico

Para entender mejor que son las infecciones necrosantes de tejidos blandos (INTB) es
preciso aclarar su definicién. En la revision de la literatura médica el término puede tener
multiples definiciones que dependen de apreciaciones subjetivas, con pocos elementos

establecidos para su objetivacion que hacen dificil establecer una terminologia uniforme.

Para le presente estudio se definiran las INTB como un grupo de infecciones necrosantes
que envuelven cualquier nivel y con profundidad variable desde la piel hasta el musculo,
con necrosis evidenciada por los hallazgos macroscépicos al examen fisico o a la
exploracién quirurgica(3) y que se van a caracterizar por su rapida progresién, destrucciéon

fulminante del tejido, toxicidad sistémica y alta morbilidad y mortalidad (3,4).

Las INTB en sus distintas formas abarcan 3 grupos de infecciones necrosantes que
clinicamente son dificil de distinguir entre ellas, pero que por su fisiopatologia, su
solapamiento en las manifestaciones clinicas y la progresion entre una y otra requieren

manejos muy similares: celulitis, fascitis y miositis(3,4).

1.1 Nocion historica

“La erisipela era una de las cuatro infecciones principales en los hospitales del siglo XIX.
Las otras tres eran la gangrena (Ulceras que causan la descomposicion de la carne, los
musculos y los huesos), la septicemia (envenenamiento de la sangre) y la piemia
(formacion de abscesos repletos de pus). Cualquiera de estas infecciones podia resultar
fatal, dependiendo de una amplia diversidad de factores, entre ellos la edad y el estado de
salud de la victima” relata Lindsey Fitzharris en su libro “ De matasanos a cirujanos”(5),
dejando ver como desde hace siglos las infecciones de tejidos blandos han estado

presentes en la sociedad con una alta mortalidad.
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La primera descripcion de INTB data del afio 500 a.C. por Hipdcrates y luego mencionada
en distintos texto de Galeno, Avicena y en el renacimiento por Ambroise Paré(6). Fue hasta
el siglo XIX que se da una definicion mas clara por el cirujano de la Armada Confederada

en Estados Unidos, Josep Jones quien acuia el termino de “gangrena hospitalaria”.

En cuanto a la INTB en pediatria, no es hasta 1973 que se hace la primera mencion de
fascitis necrosante en libros de texto pediatricos, aunque ya en 1930 se habia hecho la
primera descripcion en nifios(7). A lo largo del tiempo las INTB han tenido muchos
nombres y denominaciones como: mionecrosis, gangrena, infeccion por Clostridium,
gangrena de Fournier, gangrena sinergética de Meleney, gangrena gaseosa, entre otros,
por lo que en los ultimos afos se ha propendido por agrupar todos estos términos en un
solo grupo teniendo en cuenta que en la mayor parte de los casos el abordaje y manejo es

muy similar(8,9). En la Tabla 1-1 se relacionan algunos eventos historicos relevantes sobre

la compresion y abordaje de las INTB.

Tabla 1-1: Eventos historicos relacionados con las INTB
Afio Acontecimiento
500 a.C. [Hipdcrates hace la primera descripcion de infecciones de tejidos blandos

1871 Jones acufia el término “gangrena hospitalaria” para referirse a las infecciones necrosantes de tejidos
blandos y presenta 2600 casos, estimando una mortalidad de 46%

1984 Fournier hace la primera descripcion del cuadro clinico de la infeccion de tejidos blandos en perinéy
genitales

1924 Meleney publica una descripcion detallada de la gangrena estreptocdcica hemolitica aguda y la asocié
a infeccion por estreptococos B-hemoliticos

1930 Meleney hace la primera publicacién de un paciente pediatrico con infeccién necrosante de tejidos
blandos y hace un llamado al reconocimiento temprano de la enfermedad

1933 Meleney hace diferenciacion entre los tipos de gangrena y adicionalmente identifica la presencia de
microrganismos anaerobios y estafilococos

1952 |Wilson acuia el termino fascitis necrosante y la asocia a infecciones polimicrobianas

1976 |Wilson reporta la presencia de celulitis necrosante por especies de Zygomycota (hongos)

1984 |Stamenkovic reporta el uso de biopsias por congelacion para dirigir el diagndstico y tratamiento

1984 |Patifio y colegas reportan caso mortal en Colombia por infeccién de Saksenaea vasiformis

1987 Patifio y colegas describen en Colombia una serie de casos de Infecciones de tejidos blandos de los
heridos en el cataclismo volcanico de Armero por mucormicosis

2004 Wong y colegas proponen el sistema de puntaje LRINEC (por sus siglas en ingles de: Laboratory Risk
Indicator for Necrotizing Fasciitis) para el diagndstico de fascitis necrosante en adultos.

2005 La Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas lanza las primeras guias basadas en la evidencia
que unifican el tratamiento de infecciones de tejidos blandos
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1.2 Definiciones y clasificaciones

Las infecciones de tejidos blandos pueden ser 0 no necrosantes y progresar de un estado
a otro, por lo que se aclararan algunos conceptos para tener una idea mas general sobre
las INTB en los siguientes apartados, ademas se clasificara segun su profundidad en
superficiales y profundas teniendo como punto de referencia el tejido celular
subcutaneo(10). En la Tabla 1-2 se exponen las diferentes infecciones segun su

profundidad y los microorganismos mas comunes(11).

1.2.1 Infecciones de tejidos blandos

Se definen las infecciones de tejidos blandos (ITB) segun el compartimiento anatémico
comprometido, no necesariamente tienen tejido necrético, pero si pueden progresar a un
estado de licuefaccién(12). Dentro de estas se encuentras principalmente las infecciones

de piel que en su mayoria son causadas por Staphylococcus aureus.

1.2.2 Infecciones necrosantes de tejidos blandos

Las INTB se clasifican en 3 grandes grupos segun el nivel de profundidad comprometido
asi (6,12—14):

" Celulitis necrosante: respuesta inflamatoria a agente infeccioso que resulta en
dolor, eritema, engrosamiento y edema de la piel y tejido celular subcutaneo; pueden
progresar hasta sepsis, tenosinovitis, fascitis necrosante, artritis séptica y osteomielitis. Por
lo general es causada por agentes anaerobios y se puede dividir en 2 tipos segun los
aislamientos microbioldgicos:

= Por microorganismos no Clostridium: infecciones polimicrobianas.
» Por Clostridium: Clostridium perfringes y Clostridium septicum.

" Fascitis necrosante: infeccion de tejidos blandos profundos que resulta en una
destruccién progresiva de la fascia, musculo y grasa subcutanea. Las bacterias se
propagan rapidamente por la fascia gracias al pobre aporte sanguineo a este nivel. Se

puede dividir en 2 categorias segun los aislamientos microbiolégicos:
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» Tipo I: Polimocrobiana: por bacterias aerobias y anaerobias. Es mas frecuente
en adultos mayores o pacientes con otras comorbilidades; dentro de este grupo
se resaltan 2 formas de presentacion:

e Gangrena de Fournier: infeccion a nivel perineal causada por
microorganismos facultativos y anaerobios.

e Fascitis necrosante de cabeza y cuello: causada por microorganismos por
lo general de la cavidad oral.

= Tipo ll: Monomicrobiana: generalmente causada por estreptococos del grupo A
(SGA) u otros estreptococos p-hemoliticos, en menor mediad por Vibrio vulnificus
y Aeromonas hydrophila. Es mas frecuente en personas sin comorbilidades. En
la mitad de los casos se desconoce el factor desencadenante y se asume que es

secundario a diseminacién hematogena.

. Miositis necrosante: Se define como una infeccion rara del musculo esquelético
por lo general por SGA y por otros estreptococos B-hemoliticos; se asocia a trauma,

lesiones en piel y actividad fisica intensa.

Tabla 1-2: Infecciones de tejidos blandos y los microorganismos responsables

Patologia Estrato Agente Etiologico
i~ . . Streptococcus pyogenes
[2E g Spteils Staphylococcus aureus
Ectima Epidermis y dermis
Foliculitis Foliculo pl_loso
superficial
= : Staphylococcus aureus- SAMR
) Forunculos Foliculos piloso
Infecciones profundo
superficiales .
Carbunclos Dermis
Streptococcus pyogenes
Erisipela Dermis Estreptococos grupo B, Cy G
Staphylococcus aureus
(ocasional)
Teiido celular Staphylococcus aureus - SAMR
Abscesos J Streptococcus spp

subcutaneo .
Anaerobios
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Tejido celular Estreptococos -hemoliticos

CEIMIS EEm subcutaneo Staphylococcus aureus - SAMR

Staphylococcus aureus - SAMR
Streptococcus spp
Clostridium spp
Aeromonas hydrophila
Vibrio vulnificus

Tejido celular

Celulitis severa .
subcutaneo

Polimicrobiana

Aerobios: Streptococcus spp,
Staphylococcus aureus
Bacilos gram negativos

Fascitis
Infecciones necrosante

profundas

Fascia Anaerobios:
Peptostreptococcus,
Bacteroides, Clostridium spp

Monomicrobiana:
Streptococcus pyogenes
Staphylococcus aureus

Mionecrosis

Clostridium spp Clostridium
perfringes
Staphylococcus aureus

Mdusculo SAMR (90%)
Streptococcus pyogenes
Streptococcus pneumoniae
Enterobacteria

Miositis
Piomiosistis

Tabla 1-2: (Continuacion)

Modificada de: Valderrama-Beltran S, Cortés JA, Caro MA, Cely-Andrado L, Osorio-Pinz6n
JV, Gualtero SM, et al. Guia de practica clinica para el diagnostico y manejo de las
infecciones de piel y tejidos blandos en Colombia. Infectio. 2019 Sep 9;23(4):318

Para efectos de este trabajo, todas las anteriores formas necréticas de estas
enfermedades infecciosas se van a agrupar dentro del término ‘infecciones necrosantes
de tejidos blandos’, tratando de hacer en la menor medida de lo posible la distincion entre

celulitis necrosante, fascitis necrosante, miositis necrosante o gangrena(9).
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1.3 Fisiopatologia
Hay 4 caracteristicas especificas asociadas al desarrollo de INTB(15):
Presencia de microorganismos productores de toxinas

Destruccién del tejido local

Progresion rapida del proceso inflamatorio

R

Toxicidad sistémica fulminante que resulta en sepsis, choque séptico, falla organica

multiple y en algunos casos en muerte.

La afectacion puede ir desde la piel al musculo, con compromiso variable de los estratos
intermedios, por lo general asociado a una ruptura en la barrera de la piel que permite el
paso de bacterias como heridas por mordeduras, laceraciones, trauma o procedimientos
quirurgicos(15). No todas las infecciones de tejidos blandos van a progresar a necrosis, el
ambiente anaerdbico juega un rol fundamental en la infeccion necrosante como en los

pacientes con hipoxia o hipoperfusion.

El compromiso local y sistémico van a depender de las toxinas y enzimas producidas por
los microorganismos involucrados y generan el dafio de la matriz extracelular. La ausencia
de adhesiones fibrosas en algunos tejidos y niveles como tronco o extremidades facilitan
la extension horizontal de la infeccion y es mas frecuente que el proceso inflamatorio inicie

en los planos profundos y se extienda hacia superficial(15).

La ausencia de pus es caracteristica de la progresion de la necrosis debido a que algunas
toxinas bacterianas inhiben la llegada de neutréfilos desde los vasos, mientras que otros
mecanismos permiten a las bacterias escapar de los leucocitos como es el caso del
Streptococcus pyogenes con su proteina M. Paralelamente otras toxinas inducen la
agregacion plaquetaria y esto dificulta la migracion de los leucocitos, sumado a la
disminucion de la actividad de los neutréfilos en las condiciones hipdxicas del tejido. Lo
anterior clinicamente se va a ver representado por edema, abultamiento y leve a moderado

eritema.

La necrosis va a ser resultado de la accion de las toxinas bacterianas ya sea de forma
directa o indirecta por oclusién de los vasos que genera isquemia. Asi mismo, muchas
toxinas van al torrente circulatorio estimulando plaquetas, leucocitos y endotelio, como

resultado: agregacion intravascular. Las bulas y ampollas son resultado de la necrosis por
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isquemia, que inicialmente tienen contenido claro, pero en la medida que la isquemia es
irreversible comienzan a aparecer las bulas hemorragicas y la coloracion azul-violeta de la
piel. El dafio de los nervios superficiales en la piel puede presentarse como alodinia o

hipoestesia.

La respuesta inflamatoria sistémica involucra factores del huésped y el patégeno como lo
son los genes que controlan la liberacién de citoquinas y la virulencia de los factores
microbianos. Los superantigenos bacterianos activan un gran numero de leucocitos e
inducen la liberacién de factor de necrosis tumoral e interleucinas y es esta liberacion
desmedida de citoquinas lo que indicen la respuesta inflamatoria sistémica y
transitivamente la falla organica multiple. Paralelamente estos superantigenos inducen la
cascada de la coagulacion y de forma variable otras toxinas tienen efectos directos sobre
el corazon y vasos sanguineos e inducen hemolisis, como resultado: falla organica

multiple.

1.4 Epidemiologia

Debido a la rara presentacién de las INTB en pediatria los datos en cuanto a incidencia,
prevalencia y mortalidad son muy variables y en muchos casos no son conclusivos. En
2017 y 2019 se publicaron 2 revisiones sistematicas por Zundel y colegas(2) y por Schrd y
colegas(7) respectivamente que recogian los reportes de casos y series de casos
publicados en pediatria en la literatura, siendo los estudios con mayor poder estadistico
hasta el momento y cuyos resultados se compartirdan parcialmente en las siguientes

secciones.

1.4.1 Incidencia

La presentacion de casos puede ser muy variable con un rango que va desde 0.022 a
0.843 casos por cada 100.000 nifios en nifos con INTB asociados a SGA. Cuando se
comparaba a los otros microorganismos se encontrd una incidencia de 0.0729 casos por
cada 100.000 nifios al afio, con un rango que podria varia de 0.01 a 0.08(7). Paralelamente
en los adultos la incidencia es mayor con 0.3 a 15,5 casos por 100.000 habitantes segun

la region (4,13).
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1.4.2 Mortalidad

El rango de la mortalidad esta entre el 10 al 14,3%, pero en algunos reportes la mortalidad
fue de 0%, lo que hace dificil establecer una verdadera mortalidad. Un estudio que reuni6
pacientes con microorganismos diferentes a SGA, reporto mortalidad de 2.85%(7). Aunque
en adultos hay una mayor incidencia y mortalidad, los resultados también pueden ser
variables dependiendo de la fuente que se revise encontrandose un rango de mortalidad
de 4.2% hasta 75%(2). En cuanto los neonatos se ha establecido una mortalidad de
59%(9).

1.4.3 Sexo

En la revisién de Schrd y cols.(7) se encontré que afecta principalmente al sexo masculino,
mientras que en el estudio de Zudel y cols. los resultados no fueron conclusivos(2). En los
adultos tampoco se encuentra una predileccion por el sexo en la INTB en general, sin
embargo, cuando hablamos de gangrena de Fournier en especifico se encuentra una

relacion hombre: mujer de 10:1 (16).

1.4.4 Edad

En los adultos hay un pico entre los 50 y 79 afios(16) en relacién a multiples estados de
inmunosupresion. En comparacién a lo anterior la edad media de presentacion en nifios
es de 4.6 anos con un rango de 0.5 a 9.6 afnos (7), pero en la revision de Zundel y cols. se
encontré que hay 3 picos de presentacion: en el periodo neonatal, entre 1y 2 afios y hacia

los 10 afos(2).

1.4.5 Causas

En adultos los principales factores de riesgo son: diabetes, obesidad, alcoholismo,
malnutricion, enfermedad renal cronica, enfermedades hepaticas, enfermedad vascular
periférica, uso de drogas ilicitas, ulceras por presion, hemorroides, fisuras anales,
episiotomias y cirugias de colon, urologia o ginecologia (4,8). Factores de riesgo que son
muy diferentes en nifios que son principalmente: varicela (25.9%), sin factores de riesgo
(22.9%), trauma menor (12.5%), inmunocompromiso (11.8%), cirugia (9.4%) e infecciones

de piel (6.1%) principalmente(7).
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1.4.6 Localizacion

En la revisién de los casos agrupados hasta 2018 la principal localizacion fue en
extremidades con un 45.6%, siendo principalmente en extremidades inferiores con 33.9%
en comparacion a extremidades superiores que fue de 12.1%, seguido en frecuencia por
tronco con 32.9%, cabeza 20.8% y con compromiso de 2 regiones en el 16.8% de los
casos. La localizacion en los adultos es similar, siendo principalmente en las extremidades

inferiores(8).

1.5 Microbiologia

En la Tabla 1-2 se identifican los principales microorganismos en relacion a la profundidad
de la infeccion, mientras en la Tabla 1-3 se identifican los microrganismos principalmente

aislados en la INTB segun los diferentes estudios.

Tabla 1-3: Aislamientos microbioldgicos

En poblacion
general

Aislamientos microbioldgicos En poblacién pediatrica

Microorganismo

Zerry Hsieh y Dauger y Casos Anaya y
cols.(7) cols.(7) cols.(17) agrupados(7) cols.(3)

0,
Streptococcus del grupo A[%] | 842 | oo o ey | 35 (14/43) | 44.8(132/295) | 19 (14/73)

(NGmero) (16/19)
0,
Staphylococcus aureus [%] | ¢ 31 119) | 125 (1/8) | 39(17/a3) | 18.6(55/295) | 36(26/73)
(Ndamero)
Bacilos gramnegativos
combinados [%] (Numero) 0 0 0 e 0
Pseudomonas aeruginosa [%]
[ 0 0 9 (4/43) 10.2 (30/295) 14(10/73)
Escherichia coli [%] (NGmero) 0 0 11 (5/43) 7.8 (23/295) 16(12/73)
[ 0,
Serratia m/arcescens [%] 0 0 0 1.7 (5/295) 0
(Namero)
Klebsiella spp [%] (NUmero) 0 0 0 1.7 (5/295) 23 (17/73)
; ; N
Otros bacilos gramnegativos [%] 0 0 25 (12/43) 8.5 (25/295) 34 (25/73)

(Ndmero)

Anaerobios [%] (NUmero) 0 0 0 7.1(21/295) 11 (8/73)
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Otros Streptococcus [%]

(NGmero) 0 0 0 6.8 (20/295) 23(17/73)
Hongos [%] (NUmero) 0 0 0 3.4 (10/295) 7 (5/73)
0,

Otros Staplhy/ococcus [%] 0 0 0 3.1 (9/295) 0

(Numero)
Enterococcus spp [%] (Nimero) 0 0 0 2.7 (8/295) 19 (14/73)
Infeccion polimicrobiana [%]

(Nimero) 5.3 (1/19) 0 14 (7/43) | 17.3(51/295) 0

Tabla 1-3: (Continuacién)

Modificada de: Schroder A, Gerin A, Firth GB, Hoffmann KS, Grieve A, Von Sochaczewski
CO. A systematic review of necrotising fasciitis in children from its first description in 1930
to 2018. BMC Infect Dis. 2019;19(1):1-13

Revisando los datos reportados en la literatura se encuentra que la mayoria de los casos
son causados por cocos grampositivos, siendo el SGA principalmente en poblacién
pediatrica a diferencia de los adultos que son afectados principalmente por el
Staphylococcus aureus. Por ofro lado, son mas frecuentes las infecciones
monomicrobianas en la poblacién pediatrica, similar a los casos en los adultos, pero en
comparacion a la proporcion de infecciones polimicrobianas se identifica que hay mas

casos en niflos con respecto a los adultos.

En los estudios de casos y controles se identificaron: SGA en 84.2% a 87.5%,
Staphylococcus aureus en 5.3% a 12.5% e infecciones polimicrobianas en 5.3% (7).
Mirandolo desde una perspectiva mas heterogénea de casos agrupados, los
microorganismos en nifios que principalmente se aislan son: SGA: 44.8%, Staphylococcus
aureus 18.6%, bacilos gramnegativos en general: 29.8%, siendo la Pseudomonas
aeruginosa el 10.2%, la Escherichia coli el 7.8%, y los microorganismos anaerobios el

7.1%. Ademas se encuentra que el 17.3% de los casos son infecciones polimicrobianas(7).

En el caso de los neonatos los microorganismos principalmente involucrado son

Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Enterococcus spp, Clostridium spp y Bacteroides

spp (9).
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1.6 Diagnéstico

Estudios tanto en adultos como en nifilos han mostrado diagnostico tardio en hasta el 85%
de los casos(9), lo cual inevitablemente lleva a una demora en tratamiento con
consecuencias obvias. Existen unas manifestaciones clinicas variables en comparacion a

la presentacion en adultos como se presentara mas adelante.

El diagnostico oportuno ha permitido reducir a un 20 a 40% desde un 75% la mortalidad
en las series de casos, de ahi la importancia(18), pero todavia sigue siendo un reto para
el equipo quirurgico el decidir cuando operar, dado que al principio las manifestaciones
pueden ser minimas, por lo que algunos autores han propuesto el uso de tres elementos

diagnésticos: hallazgos macroscépicos, biopsia por congelacién y coloracion de Gram(18).

. Hallazgos macroscoépicos:

Cuando hay sospecha de INTB se debe realizar una biopsia y la presencia de: tejido
inflamado, necraético gris, fascia gris, ausencia de sangrado, trombosis de pequefios vasos,
pus espumoso y ausencia de contraccion muscular son indicativos de realizar
desbridamiento, aunque en pacientes inmunocomprometidos pueden estar ausentes estos
signos o lejos del sitio primario. Cuando hay dudas se recomienda seguir con la tincién de
gram y la biopsia por congelacion que debe incluir desde la piel hasta el tejido muscular.

" Tinciéon de Gram:

La identificacion de microorganismos debe orientar el manejo antibiético; la ausencia de
microorganismos no descarta la presencia de INTB, por lo que se deben realizar cultivos
qgue incluyan microorganismos anaerobios.

. Biopsia por congelacion:

Es especialmente util cuando no se encuentra necrosis en el tejido. La muestra que debe
ser fresca y no fijada, luego se congela a -20°C y se realizan corte de 6 9 micrémetros que
luego son tefidos con hematoxilina-eosina, proceso que puede durar 15 minutos. El
hallazgo mas especifico es la presencia de necrosis en la fascia superficial con trombosis
de arterias y venas locales; en las paredes de los vasos pueden observarse cambios
inflamatorios con necrosis fibrinoide. También se pueden identificar la presencia de los

microorganismos.

Si macroscopicamente se ven signos de necrosis, no es necesaria la realizacion de este

tipo de biopsias. Estos hallazgos ayudan no solo en el diagnostico, sino también en la
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extension de la exploracién del area afectada. No hay estudios sobre estas biopsias en

poblacion pediatrica.

Este abordaje con triple diagnostico se ha demostrado util en adultos a la hora de identificar
casos tempranos y con hallazgos macroscépicos no conclusivos(19), teniendo baja
mortalidad y disminucién de la estancia en unidad de cuidados intensivos (UCI). A pesar
de que la biopsia por congelacién para INTB fue descrito en 1984, no fue hasta 2018 que
se comenz6 a recomendar su uso. En 2021 Nawijn y colegas publicaron unos criterios
histopatoldgicos para unificar el diagnostico, encontrando que la presencia de bulas,
inflamacién muscular o fascial severa, necrosis de la fascia o el musculo, edema muscular,
trombosis y vasculitis indican una alta probabilidad de infeccidén necrosante de tejidos
blandos(19).

1.6.1 Sintomas

La Asociacion Colombiana de Infectologia (ACIN) lanzé en 2019 una guia para el manejo
de las infecciones de tejidos blandos, en la que sugiere unos hallazgos para sospechar y

diagnosticar las infecciones necrosantes dentro de los que se encuentran(11):

. Dolor importante, que es desproporcionado con respecto al compromiso de la piel
" Tejido indurado que se extiende mas alla del area de compromiso de piel

" Compromiso sistémico, SIRS, sepsis

" Edema o sensibilidad en piel que se extiende mas alla del eritema cutaneo

. Crepitacién, que indica enfisema en los tejidos

" Presencia de bulas o necrosis de la piel o equimosis

" Falta de respuesta a la terapia antimicrobiana inicial

A pesar de lo anterior las manifestaciones en poblacion pediatrica pueden variar y la
evaluacion de sintomas en pacientes mas pequenos también hace dificil la objetivacion
como por ejemplo en los neonatos o lactantes menores(2,20). En la Tabla 2-1 se resumen

los principales sintomas en poblacion pediatrica.
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Tabla 1-4: Principales sintomas en poblacién pediatrica

Sintoma Casos (%)
Fiebre 76.70%
Eritema 58.70%
Edema 48%
Dolor 33.60%
Decoloracién 32.60%
Necrosis 32.20%
Sensibilidad 25.20%
Calor 10.70%
Bulas 9.10%
Secrecidn 8.40%
Equimosis 8.40%
Crépitos 3.70%
Induracioén 3%

Las revisiones sistematicas encontraron que los sintomas mas frecuentes fueron: dolor,
eritema, sensibilidad y que cerca del 40.6% de los casos ya estaban avanzados. La fiebre
es uno de los sintomas mas frecuentes en todos los grupos poblacionales, adicionalmente
se describe que la alteracion del estado de consciencia no se vio después de los 11 anos.
El dolor y sensibilidad no se describen para neonatos y en este ultimo subgrupo se observa
principalmente eritema, edema y sensibilidad, con vomito y alteracién del estado de

consciencia como primeros sintomas(2,7).

1.6.2 Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica

Se estima que cerca del 65.1% de los pacientes pediatricos hacer respuesta inflamatoria
sistémica (SIRS) asociado a INTB. Aunque no todos presentaban criterios para SIRS, se

presentaban algunos elementos que evaluandolo de forma individual se comportaron asi:
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fiebre: 76,7%, taquicardia: 40,7%, taquipnea: 27,7%, hipotension: 29,9%, leucocitosis:
49,5%, leucopenia: 17,3%, hipotermia: 0,8%, bradicardia: 0,4%(7).

La fascitis puede estar presente sin alteracién del conteo de leucocitos segun los estudios
de casos y controles. Estudios recientes han mostrado que la fiebre, taquicardia y
taquipnea sirve para diferenciar fascitis de absceso o celulitis, es decir, la presencia de
SIRS. Es predictivo de fascitis necrosante presencia de SIRS con sintomas tempranos:
sensibilidad, dolor, eritema, y probablemente induracién, pero se necesitan estudios

prospectivos(2,7,20).

1.6.3 Laboratorios

Los andlisis de los laboratorio en la poblacién pediatrica no son concluyentes, pero se
encontré que mayores de 8 afios hacian leucocitosis y en menores no era tan frecuente(2).
Se ha asociado la leucocitosis, leucopenia, anemia y trombocitopenia como factor
diferencial entre infecciones necrosantes y no necrosantes, pero sin datos
estadisticamente significativos(15). En 2004 Wong y colegas proponen el sistema de
puntaje LRINEC (por sus siglas en ingles de: Laboratory Risk Indicator for Necrotizing
Fasciitis) para el diagndstico de fascitis necrosante en adultos tomando como datos la
proteina C reactiva (PCR), conteo de leucocitos, hemoglobina, sodio sérico, creatinina y
glicemia. El puntaje obtenido establece un riesgo alto para 8 o mas, intermedio entre 6y 7
y bajo para 5 0 menos, sin embargo, este puntaje todavia no ha sido validado en poblacién

pediatrica(15).

1.6.4 Imagenes diagnosticas

El uso de imagenes en nifios no ha sido muy descrito y validado. Por una parte, la ecografia
sirve para identificar la presencia de abscesos y colecciones de simples inflamaciones por
otro lado la resonancia magnética ha mostrado una alta tasa de falsos positivos y se asocia
a las complicaciones anestésicas por la necesidad de sedacion. Mientas que la tomografia
ayuda mas en el diagnostico de INTB a nivel de cabeza y cuello(15). En conclusién, de

este apartado, no hay imagenes diagnosticas validadas para uso en poblacion pediatrica.
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1.7 Tratamiento

En las guias de la ACIN se establece que el manejo de las INTB tiene 4 pilares
fundamentales: diagnéstico temprano, reanimacién hemodinamica, desbridamiento de la
lesion para control del foco y administracién de antibiéticos de amplio espectro(11). Se

revisaran cada uno de estos elementos.

1.7.1 Antibidticos

En la Tabla 1-5 se encuentran los esquemas antibioticos recomendados segun el

aislamiento o de uso empirico.

Tabla 1-5: Tratamiento antibiético para INTB

TERAPIA ANTIBACTERIANA EMPIRICA PARA LAS INFECCIONES NECROSANTES DE TEJIDOS BLANDOS

PRIMERA LINEA (dosis no ajustadas para funcion renal / hepatica)

1. Linezolid 30 mg/kg/dia IV cada 8 horas + piperacilina/tazobactam 300 a 400 mg/kg/dia IV cada 6-8
horas
2. Linezolid 30 mg/kg/dia IV cada 8 horas + meropenem 120 mg/kg/dia IV cada 8 horas

ALTERNATIVAS PARA MRSA / PATOGENOS BACTERIANOS GRAM POSITIVOS

1. Vancomicina 40 a 60 mg/kg/dia IV cada 6 horas

2. Daptomicina 6 mg/kg/dia IV una vez al dia

3. Ceftarolina 8mg/Kg/dosis IV cada 8 horas en nifios de 2 a 24 meses, 12mg/Kg/dosis IV cada 8 horas en
mayores de 24 meses y menores de 33Kg, 400mg IV cada 8 horas en mayores de 33Kg.

4, Tigeciclina 1,2-2 mg/kg/dosis (Max. 50 mg) IV cada 12 horas en mayores de 8 afios

ALTERNATIVAS PARA PATOGENOS BACTERIANOS GRAM NEGATIVOS Y ANAEROBIOS

1. Tigeciclina 1,2-2 mg/kg/dosis (Max. 50 mg) IV cada 12 horas en mayores de 8 afios

AGENTES QUE DISMINUYEN LA SINTESIS DE TOXINAS PROTEICAS A TRAVES DE LA INHIBICION RIBOSOMICA

1. Linezolid 30 mg/kg/dia IV cada 8 horas en mayores de 7 dias,
2. Clindamicina 30 a 40 mg/kg/dia IV cada 6-8 horas
3. Tigeciclina 1,2-2 mg/kg/dosis (Max. 50 mg) IV cada 12 horas en mayores de 8 afios

Fuente: Tessier JM, Sanders J, Sartelli M, Ulrych J, De Simone B, Grabowski J, et al.
Necrotizing Soft Tissue Infections: A Focused Review of Pathophysiology, Diagnosis,
Operative Management, Antimicrobial Therapy, and Pediatrics. Surg Infect (Larchmt)
[Internet]. 2020 Mar 1;21(2):81-93.
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En la mayoria de los casos se inicia terapia empirica para cubrir estafilococos,
estreptococos, enterobacterias y anaerobios, se debe buscar cubrir Pseudomonas
aeruginosa(2). Se puede usar monoterapia de amplio espectro como meropenem,
imipenem, piperacilina tazobactam o tigeciclina. También se describen regimenes de 3
antibidticos con penicilina, clindamicina y fluoroquinolonas o aminoglucésidos. El uso de
vancomicina, linezolid o daptomicina se debe incluir en caso de infecciones estafilocdcicas.
La clindamicina es especialmente Gtil para manejo del sindrome toxico y en aislamiento de
estreptococos o Clostridium spp. Los antibidticos se deben administrar hasta que no se
necesiten mas procedimientos quirdrgicos de desbridamiento y una vez haya mejorado el

estado fisioldgico del paciente(1,10).

1.7.2 Manejo quirurgico

El desbridamiento quirurgico es parte fundamental del tratamiento para el control del foco
y de la propagacion de la enfermedad por lo que la demora de este se asocia a peores
desenlaces(3,15). La exploracion quirirgica puede ser de utilidad en los casos
sospechosos, la realizacion de una incisién longitudinal que abarque todos los planes es
la recomendacion. El hallazgo de gas, edema, purulencia, drenaje espumoso, tejido
necrotico, vasos perforantes trombosados, decoloracion de la fascia y facil
desprendimiento del tejido celular subcutaneo son diagnésticos e indicativo para iniciar el

desbridamiento(15).

El desbridamiento debe incluir todo el tejido no viable, necrético o infectado en todas sus
capas. Se debe resecar incluso el tejido aparentemente sano, pero que en su profundidad
esta enfermo. La reseccion es amplia, hasta que solo queda tejido sano y sangrando, dado
que parte del objetivo es crear un fondo bien vascularizado(3). Este tejido desvitalizado
debe enviarse a cultivo, la herida debe permanecer abierta y el paciente monitorizado en
UCI. No es frecuente que un solo desbridamiento sea suficiente y en contraste se debe
hacer una nueva revisién dentro de las proximas 24 horas(4). Se debe siempre hacer el
intento de llevar al paciente a nuevas revisiones, dado que la hipotension en casos de falla

organica puede empeorar la necrosis(15).

Si durante el desbridamiento genital hay necrosis testicular, se debe buscar extensién

intraabdominal, debido al origen de su irrigacién. En caso de exposicion testicular, estos
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se pueden dejar temporalmente en un bolsillo subcutaneo. En cuando a la necesidad de
derivacion fecal o urinaria, se reservan estos procedimientos cuando hay compromiso del
esfinter anal o perforacion de colon o el recto. La realizacién de colostomia ha demostrado
mejoria en la curacion del tejido perineal, pero no necesariamente disminuye la necesidad

de revision y desbridamiento posterior(3,15).

Para las INTB en las extremidades, se puede requerir amputacion y en especial si los
pacientes se encuentran en muy mal estado y no son capaces de tolerar tiempos
quirurgicos mas prolongados o nuevos procedimientos. También se sugiere a realizacion
de amputacion cuando hay compromiso articular, progresién hacia el tronco o destruccién

de vasos y nervios mayores(15).

1.7.3 Otras terapias

Una vez superada la necesidad de desbridamientos, se debe hacer cambios de curaciones
de forma repetitiva, con ayuda de antisépticos topicos, igualmente el uso de sistemas de
presion negativa ayuda al crecimiento de tejido de granulacién y por lo tanto a la mejoria
en la cicatrizacion(4,15). A pesar de los beneficios de los sistemas de presién negativa,
algunos autores han encontrado que bajo las espumas se puede presentar
sobrecrecimiento bacteriano, por lo cual se sugiere el cambio cada dos dias y seguimiento
de reactantes de fase aguda seriado(20). La oxigenoterapia hiperbarica no ha mostrado

reales beneficios(20).



2.Justificacion

Las infecciones necrosantes de tejidos blandos son raras en la poblacion pediatrica, pero
los impactos debido a su diagnéstico y abordaje tardio son catastréficos, resultado en un
alto grado de secuelas y aumento de riesgo de mortalidad, lo anterior debido al

desconocimiento en nuestro medio de estas enfermedades.

Durante afios en el servicio de Cirugia Pediatrica de la Universidad Nacional de Colombia
en la Fundacion Hospital Pediatrico la Misericordia hemos visto multiples casos de
infecciones necrosantes de tejidos blandos en poblacion pediatrica que han requerido de
intervenciones quirurgicas complejas, casos que se han visto aumentado desde la apertura

del Centro de Cancer Infantil.

Debido al aumento de casos con el aumento del numero de pacientes oncoldgicos en la
institucion, se hace necesario caracterizar a la poblacion e identificar los factores asociados
y a su vez compartir nuestra experiencia como grupo de cirugia pediatrica con el fin de
entender un poco mas el comportamiento en nuestro medio y a partir de esto poder mejorar
en nuestra practica clinica el abordaje y manejo de estas patologias, que se van a ver

traducidas en diagnésticos y tratamientos mas oportunos.



3.0bjetivos

3.1 Objetivo general

Caracterizar a la poblacién pediatrica con diagnéstico de infecciones necrosantes de
tejidos blandos en la Fundacion Hospital Pediatrico la Misericordia mediante la
identificacion de factores asociados, presentacion clinica, microorganismos aislados y

mortalidad.

3.2 Objetivos especificos

" Describir los datos demograficos de la poblacién pediatrica con INTB

" Identificar los principales factores asociados a desarrollo de las INTB y su relacion
con la mortalidad

" Describir los principales microorganismos aislados en las INTB en la institucion y
su relacién con la mortalidad

" Describir las principales manifestaciones clinicas de las INTB en la poblacion en
estudio

" Describir los procedimientos quirdrgicos realizados, la cantidad y tiempo entre

diagnéstico y cirugia



4.Metodologia

4.1 Tipo de estudio: el presente es un estudio

El presente es un estudio descriptivo tipo serie de casos

4.2 Definicion de sujetos de estudio

4.2.1 Poblacion blanco:

Pacientes pediatricos con infecciones necrosantes de tejidos blandos

4.2.2 Poblacién elegible:

Pacientes con infecciones necrosantes de tejidos blandos atendidos por el servicio de
cirugia pediatrica en la Fundacion HOMI durante el periodo comprendido entre el enero de
2017 y diciembre de 2021

4.2.3 Criterio de inclusion

Poblacion menor de 18 afios con infecciones necrosantes de tejidos blandos llevados a

procedimiento quirurgico relacionado

4.2.4 Criterio de exclusion

= Pacientes llevados a procedimientos quirdrgicos por servicios diferentes a cirugia
pediatrica como lo son cirugia plastica y ortopedia
= Pacientes cuyo registro no se encuentre disponible en las historias clinicas

= Paciente con infecciones de tejidos blandos crénicas
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= Pacientes con infecciones necrosantes de tejidos blandos que no requirieron manejo

quirurgico de sus lesiones

4.3 Procedimiento

Segun la base de datos del servicio de cirugia pediatrica en HOMI, se identificaron los
pacientes que fueron diagnosticados con infeccione necrosantes de tejidos blandos y
llevados a procedimientos quirurgicos entre el 1° enero de 2017 y el 31 de diciembre de
2021.

Se verificaron los criterios de elegibilidad de los pacientes consultando en la plataforma de
historias clinicas institucional “HISIS” y “HOSVITAL".

En los casos que cumplian con los criterios de inclusién se realizé una revision de la historia
clinica con el fin de obtener los datos demograficos, diagndsticos, resultados de
laboratorios, aislamientos microbioldgicos, procedimientos quirdrgicos y manifestaciones
clinicas; con esta informacion se realizado una base de datos para su posterior analisis

estadistico.

4.4 Definicion de las variables

Para realizar la base de datos se tuvo como referencia el estudio realizado por Schrée y
cols.(7) y de Zundel y cols.(2) para elegir las variables a estudiar. Lo anterior debido a que
son las 2 revisiones sistematicas mas grandes realizadas en pacientes pediatricos con
infecciones necrosantes de tejidos blandos y una de las limitaciones que presentaron
dichos estudios fue la heterogeneidad de los datos recolectados. En la Tabla 4-1 se

enumeran las variables a estudiar y su definicion.

Tabla 4-1:  Variables del estudio y su definicién
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Variable

Variables de analisis del estudio
Definicion

Datos demograficos

Escala de
medicion

categorias

Presencia de algunos de los siguientes sintomas:

Caso Numero consecutivo de los pacientes Cuantitativa NA
2017
2018
Afo Afio de diagndstico inicial Cualitativa 2019
2020
2021
Fecha cirugia Fecha de la cirugia Cualitativa dd/mm/aaaa
ID Numero de identificacidn de los pacientes Cuantitativa NA
Nombre Nombre y apellido del paciente Cualitativa NA
Edad (afios) Edad en aios calculados al momento de la cirugia | Cuantitativa NA
Diagnostico tejidos | Diagndsticos del tIRO de infeccidn necrosante de Cualitativa NA
blandos tejidos blandos
. N Muj
Sexo Sexo de los pacientes Cualitativa ujer
Hombre

Manifestaciones clinicas

A . . e s No
Sintomas tempranos eritema, edema, dolor, hipersensibilidad y Cualitativa i
cambios de coloracidn
. L . s No
Eritema Enrojecimiento en tejidos blandos Cualitativa i
. . s No
Edema Presencia edema en tejidos afectados Cualitativa i
. - s No
Dolor Presencia dolor en sitio afectado Cualitativa i
. - . . s No
Hipersensibilidad Presenta alodinia en sitio afectado Cualitativa i
. L . L . - No
Cambios coloracién Presenta cambios de coloracién en la piel Cualitativa i
Descripcién de los cambios de coloracion en item I
Cual P . Cualitativa NA
previo

; , Presencia de algunos de los siguientes sintomas: . No
Sintomas tardios . - . . Cualitativa .
necrosis, bulas, secrecidn, crépitos o anestesia Si
. . " s No
Necrosis Presenta necrosis en tejidos blandos Cualitativa i
s No

Bulas Presenta bulas Cualitativa

Si
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., Presenta secrecion sin importar sus s No
Secrecion e Cualitativa .
caracteristicas Si
- A s No
Crépitos Presenta crépitos Cualitativa i
. Presenta anestesia o pérdida de sensibilidad en o No
Anestesia Cualitativa .
parte afectada Si
Presenta criterios para respuesta inflamatoria

sistémica: como fiebre, taquicardia, hipotension,
hipotermia, bradicardia, leucocitosis o No
SIRS leucopenia. Cualitativa .
e Si

2 0 mas criterios, en los cualesl debe ser

temperatura o conteo de leucocitos anormal. Los

anteriores items en el momento de la valoracién
i o o No
Fiebre Temperatura mayor a 38°C Cualitativa i
. . . . s No
Taquicardia Presenta taquicardia Cualitativa i
. - Presenta hipotension o necesidad de soporte . No
Hipotension Cualitativa .
vasopresor Si
. . o L No
Hipotermia Temperatura menor a 36°C Cualitativa i
. . . . s No
Bradicardia Presenta bradicardia Cualitativa i

Apoyo diagnéstico

Leucocitos /uL Cantidad de leucocitos /uL Cuantitativa NA
Neutrdfilos (%) Cantidad de neutrdfilos (%) Cuantitativa NA
PCR (mg/L) Niveles de proteina C reactiva (mg/L) Cuantitativa NA
Hb (g/dl) Cantidad de hemoglobina (g/dl) Cuantitativa NA
Sodio Niveles de sodio séricos Cuantitativa NA
Creatinina (mg/dL) Cantidad de creatinina sérica (mg/dL) Cuantitativa NA
Glucosa Cantidad de glucosa sérica (mg/dL) Cuantitativa NA
LRINEC LRINEC Score for Necrotizing Soft Tissue Infection | Cuantitativa NA
HALLAZGOS
ECO Ecografia Cualitativa ;gTSOELgEG A{(L:Igg
SIN HALLAZGOS
HALLAZGOS
TC Tomografia computarizada Cualitativa ;gTSOELgEGA{(L:I(Z)Z
SIN HALLAZGOS
RMN Resonancia magnética nuclear Cualitativa HALLAZGOS

PATOLOGICOS
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NO SE REALIZO
SIN HALLAZGOS

Microbiologia

Factores asociados

Factores de riesgo que segun los estudios pueden
estar asociados, no necesariamente significan que
exista una real asociacion de riesgo. Presencia de

Microorganismos . . . - No
. Presenta microorganismos aislados Cualitativa .
aislados Si
Mono vs , , . . . .
. . Segun el nimero de microorganismos presentes, o Monomicrobiana
Polimicrobiana en B . . . Cualitativa . .
. 2 0 mds ya se considera polimicrobiana Polimicrobiana
tejidos
Cultivos tejidos Germen aislado en tejidos necroéticos cultivados | Cualitativa NA
Hemocultivos Germen aislado en hemocultivos Cualitativa NA
s . o . s . No
Antibidtico Si recibid tratamiento antibidtico Cualitativa i
Cual Antibidticos recibidos por el paciente Cualitativa NA

. varicela, trauma cerrado, trauma abierto, L No
Factores riesgo . . ; . - Cualitativa .
inmunocompromiso, diagnostico oncolégico, Si
estado postquirurgico, lesiones en piel,
inyecciones, uso de sonda vesical o patologias
asociadas, previo al inicio de los sintomas.
. Tuvo varicela antes de la infeccidn de tejidos .
Varicela J Cualitativa NA
blandos
L e s No
Trauma cerrado Presenta trauma cerrado previo a infeccion Cualitativa i
Cual Cual trauma cerrado Cualitativa NA
. . . - s No
Trauma abierto Presenta trauma abierto previo a procedimiento | Cualitativa i
Cual Cual trauma abierto Cualitativa NA
. Diagndstico de enfermedades que afecten la o No
Inmunocompromiso . . . . L. Cualitativa .
inmunidad previos a la infeccion Si
Cual Cual inmunocompromiso Cualitativa NA
o . . o s No
Oncoldgico Diagnostico oncoldgico Cualitativa i
Cual Cudl oncoldégico Cualitativa NA
s Qué procedimiento se realizé anterior al o No
Postquirurgico . P Cualitativa .
procedimiento quirurgico Si
Cual Cudl postquirurgico Cualitativa NA
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El paciente presentaba lesiones en piel de

Localizacion

. . L . . s No
Lesiones en piel cualquier tipo antes en el sitio que posterior Cualitativa i
presenta infeccion

Cual Cudles lesiones en piel Cualitativa NA

. Se aplicaron previamente inyecciones en sitio de s No
Inyecciones . . Cualitativa .
infeccion Si

. Se coloco sonda vesical en previo a la infeccién en o No

Sonda vesical ., . Cualitativa .
region perineal Si

. . . e . s No
Patologias asociadas Presenta diagndsticos asociados Cualitativa i
Cual Cudles patologias asociadas Cualitativa NA

Cantidad de procedimientos realizados en el area

1 region
Tipo localizacién Numero de regiones afectadas por la infeccién Cualitativa 2 regiones
3 0 mas regiones
. . . . s No
Extremidad superior Es extremidad superior Cualitativa i
. . . . . . o No
Extremidad inferior Es extremidad inferior Cualitativa i
. . . No
Periné Es periné Cualitativa i
Toérax Es térax Cualitativa ’\:I)
. No
Abdomen Es abdomen Cualitativa i
. No
Cabeza Es cabeza Cualitativa i

Intervenciones

intensivos

No. procedimientos Cuantitativa NA
P afectada por la INTB
Procedimientos . S o
P Cuales procedimientos quirdrgicos Cualitativa NA
quirurgicos
Tiempo entre . . . e N
. , .p ., | cantidad de tiempo entre diagndstico y cirugia en .
diagndstico y cirugias Cuantitativa NA
horas
(horas)
Tiempo entre . . p N
, > L Cantidad de tiempo entre sintomas y cirugia en .
sintomas y cirugia Cuantitativa NA
horas
(horas)
Fecha de ingreso Presenta fecha de ingreso Cualitativa dd/mm/aaaa
. s, . . No
Catéter central Requirid catéter central Cualitativa i
Requirid manejo en unidad de cuidados . No
ucl q ) Cualitativa

Si
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Desenlace y otras

Patologia Reporte de informe anatomopatolégico Cualitativa NA
. o Muerto
Desenlace Desenlace de los pacientes Cualitativa \;jivo
Observaciones Observaciones Cualitativa NA
Tabla 4-1: (Continuacion)

4.5 Plan de analisis

Los datos del estudio se digitaron y depuraron en Excel, luego se procesaron en el paquete
estadistico IBM SPSS version 25.0. Se realizan analisis descriptivos de todas las variables
medidas, para las variables continuas se calcula el valor minimo, maximo, como medida
estadistica se obtiene el valor promedio y su respectiva desviacion estandar, asi como, la
mediana y el rango. Para las variables categdricas se realizan tablas de frecuencia

obteniendo valores absolutos y relativos.

Se realizan analisis cruzados de las variables factores de riesgo, inmunosuprimido,
oncoldgico, postquirdrgico y su distribucion en las variables sintomas, los
microorganismos, la localizacion, el desenlace y los procedimientos. También se cruzé con
microorganismos con los sintomas, la localizacion, el desenlace y los procedimientos y
finalmente se analiza el tiempo entre el diagndéstico y sintomas versus el desenlace, esto

con el fin de describir la poblacién recolectada durante el 2017 hasta el 2021.

4.6 Consideraciones éticas

Adoptando la normatividad colombiana para la investigacion en seres humanos,
Resolucion 8430 de 1993, en la cual se clasifican los estudios de investigacion segun las
categorias de riesgo citadas en el articulo 11 de dicha resolucion, este estudio se clasifica

Como: sin riesgo.

Este documento fue sometido a revision y aprobacion por el Comité de investigaciones y

ética de la Fundacién Hospital la Misericordia.



Metodologia 29

Este estudio se realizara de acuerdo con el protocolo, buenas practicas clinicas y otras
regulaciones de privacidad pertinentes y las regulaciones del INVIMA que regulan la
ejecucion de los estudios clinicos y los principios éticos que tienen su origen en la
Declaraciéon de Helsinki. No se realizaran procedimientos que afecten la salud o pronéstico
de los sujetos de investigacion, ni que modifiquen la conducta clinica del grupo tratante.

Toda la informacion sera obtenida a partir de los registros clinicos.

Se garantizara la confidencialidad de la informacion obtenida. Las bases de datos se
salvaguardaran en el Departamento de Cirugia de la Facultad de Medicina de la

Universidad Nacional de Colombia.

Finalmente, los investigadores tienen las habilidades técnicas requeridas para realizar el
estudio. Durante la preparacion de una presentacion oral, péster o manuscrito Unicamente
se podra acceder a los datos sin identificacién para su revision. No se compartira

informacion identificable en ninguna publicacion.



5.Resultados

Se recolectaron un total de 52 pacientes comprendidos entes el 1 de enero de 2017 y el
31 de diciembre de 2021 de los cuales 18 corresponden al 34,6% son hombres y 34,
65.4%, son mujeres. Los anos con mas casos fueron 2017 y 2018, siendo el 2021 el afio

mas bajo el 5.8% de los casos.

Tabla 5-1: Distribucién por de casos por afio y sexo

Aiho Recuento Porcentaje
2017 13 25,0
2018 14 26,9
2019 10 19,2
2020 12 23,1
2021 3 5,8
Total 52 100

Hombre 18 34,6
Mujer 34 65,4

En cuanto a la edad el promedio fue de 8,12 afios, con un minimo de 0.16 (2 meses) y un

maximo de 17afos con una desviacion estandar de 5,53 y rango de 16,84.

Tabla 5-2: Distribucién por edad

Variable Minimo Maximo|Promedio DE Mediana Rango

Edad (afios)




Resultados 31

La localizacién mas frecuente fue el periné con 59,6% seguido en orden descendente por
abdomen, térax y extremidades. En la mayoria de los casos solo se afect6 1 region en un

86,5% seguido por 2 regiones en el 11,5%.

Tabla 5-3: Distribucion por regiones corporales

Tipo localizacion Recuento Porcentaje

1 region 45 86,5
2 regiones 6 11,5
3 0 mas regiones 1 1,9

Extremi

No 49 94,2

Extrem
No 49 94,2
Si 3 5,8
No 21 40,4
Si 31 59,6
No 44 84,6
Si 8 15,4

No 35 67,3

Si 17 32,7

Cabeza

No 52 100,0

Los sintomas se dividieron en 2 grupos segun las revisiones sistematicas analizadas:
tempranos y tardios. Los sintomas tempranos estuvieron presentes en el 88,5% de los
casos y los tardios en el 73,1%. El sintoma temprano mas frecuente fue dolor con 80,8%
de los casos seguido en orden descendente por eritema, edemas, cambios de coloracién

de la piel y por ultimo hipersensibilidad. En cuanto a los sintomas tardios el mas frecuente
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fue el hallazgo de necrosis con 55,8% seguido en orden descendente por secrecion, bulas

y por ultimo crépitos.

Tabla 5-4:

Frecuencia de sintomas

Sintomas tempranos Recuento Porcentaje Sintomas tardios Recuento Porcentaje

No 6 11,5 No 14 26,9

Si 46 88,5 Si 38 73,1
Necrosis

No 13 25,0 No 23 44,2

Si 39 75,0 Si 29 55,8

No 17 32,7 No 48 92,3

Si 35 67,3 Si 4 7,7
crecion

No 10 19,2 No 34 65,4

Si 42 80,8 Si 18 34,6

Hipersensibilidad

No 30 57,7 No 49 94,2

Si 22 42,3 Si 3 5,8
Cambios de coloracion Anestesia

No 22 42,3 No 52 100,0

Si 30 57,7

La presencia de respuesta inflamatoria sistémica estuvo presente en el 78,8% de los casos
siendo el signo mas frecuente la taquicardia con 75% seguido por fiebre en el 51,9% vy la

hipotension con el 38,8%. La hipotermia y bradicardia no fueron frecuentes.
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Tabla 5-5:

Presencia de SIRS

SIRS

No

Recuento Porcentaje

11

21,2

Si

41

78,8

No 25 48,1
Si 27 51,9
No 13 25,0
Si 39 75,0
No 32 61,5
Si 20 38,5
Hipotermia

No 50 96,2
Si 2 3,8

No 50 96,2
Si 2 3,8

Las imagenes diagnosticas fueron escasas a la hora de hacer el diagndéstico; la resonancia

y la tomografia se realizaron en pocos pacientes, mientras que la ecografia se realizé en

el 44,2% de los casos con hallazgos positivos en 17 casos que corresponderian al 32,7%

de la poblacién total o visto de otra manera, con hallazgos patoldgicos relacionados en el

73,9% de todas las ecografias realizadas.

Tabla 5-6:

Ecografia

HALLAZGOS PATOLOGICOS

Imagenes diagnosticas realizadas en INTB

Recuento Porcentaje

NO SE REALIZO

29

55,8

SIN HALLAZGOS

11,5
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HALLAZGOS PATOLOGICOS

Recuento Porcentaje

NO SE REALIZO

92,3

SIN HALLAZGOS

HALLAZGOS PATOLOGICOS

Porcentaje

Resonancia

NO SE REALIZO

96,2

SIN HALLAZGOS

1,9

Tabla 5-6:  (Continuacion)

Dentro de lo que la literatura asocia como factores de riesgo, se encontré que el 98,1%

tuvieron alguna condicion asociada, siendo el inmunocompromiso con 73,1% el mas

frecuente, seguido por el diagnostico oncoldgico en el 51,9% y el estado postquirurgico el

28,8%. En el 71,2% de los pacientes habia algun tipo de lesién en piel que predisponia a

la infeccion. No se encontraron pacientes con trauma cerrado o varicela como factor

predisponente.

Tabla 5-7: Distribucién de factores de riesgo

Factores riesgo Recuento Porcentaje

No

98,1

Si

1,9
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Inmunocompromiso

No 14 26,9

Si 38 73,1
Oncoladgico

No 25 48,1

Si 27 51,9

Postquirurgico

No 37 71,2

Si 15 28,8

Lesiones en pie

No 15 28,8

Si 37 71,2

Patologias asociadas

Si 50 96,2

Tabla 5-7: (Continuacién)

El diagnostico de inmunocompromiso mas frecuente fue la neutropenia en el 71,1% de los
casos, sin distinguir entre oncolégicos u otras condiciones hematologicas, seguido por la
leucemia linfoblastica aguda en el 44,7% de los casos, inmunodeficiencias primarias en el

18,4% y postrasplante el 13,2%.

Tabla 5-8: Distribucion de diagnésticos de inmunosupresion

Inmunocompromiso Recuento Porcentaje

NEUTROPENIA

LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA

INMUNODEFICIENCIA AGRUPADAS

POSTRASPLANTE

LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA

PANCITOPENIA

LEUCEMIA PROMIELOCITICA AGUDA
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DESNUTRICION | 1 2,6
HISTIOCITOSIS DE LANGERHANS [T 2,6
PANHIPOGLOBULINEMIA  |JEY 2,6
QUEMADURA | 1 2,6

ANEMIA DE FANCONI | 1 2,6
ANEMIA DE CELULAS FALCIFORMES R 2,6
LUPUS ERITEMATOSO sisTEMICO [T 2,6

Tabla 5-8: (Continuacién)

En los pacientes oncoldgicos predominaron las neoplasias hematolinfoides que agrupadas
son el 92,6% de los casos; la leucemia linfoblastica aguda fue el diagnostico oncoldgico
mas frecuente con el 74,1% seguido por la leucemia mieloide aguda en el 14,8%.

Tabla 5-9: Distribucion de diagnésticos oncoldgicos

Diagndstico oncoldgico ‘ Recuento Porcentaje

LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA ‘

LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA ‘

LEUCEMIA PROMIELOCITICA AGUDA‘

HISTIOCITOSIS DE LANGERHANS

BLASTOMA PLEUROPULMONAR ‘

Las INTB asociadas a procedimientos quirirgicos fueron muy variables siendo los
procedimientos mas frecuentes el descenso abdominoperineal para la enfermedad de

Hirschsprung, la colostomia y la biopsia de medula 6sea, cada uno con 13,3%.
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Tabla 5-10:  Distribucion estados postquirurgicos como factores asociados

Estado postquirurgico Recuento Porcentaje

POP DESCENSO ABDOMINOPERINEAL 2 13,3

POP COLOSTOMIA 2 13,3

POP BIOPSIA DE MEDULA OSEA 2 13,3

POP APENIDCECTOMIA 1 6,7

POP CIERRE COLOSTOMIA 1 6,7

POP GASTROSTOMIA ABIERTA TIPO STAMM 1 6,7

POP DESINVAGINACION INTESTINAL POR LAPAROTOMIA 1 6,7

POP CIRCUNCISION 1 6,7

POP HERNIORRAFIA UMBILICAL E INGUINAL IZQUIERDA 1 6,7

POP INSERCION DE CATETER DE DIALISIS PERITONEAL 1 6,7

POP INSERCION DE CATETER PERMANETE TUNELIZADO 1 6,7

POP VACIAMIENTO AXILAR 1 6,7

A la hora de realizar el diagnostico se analizaron los laboratorios solicitados y se calculé el
LRINEC que mas adelante se compararia con los desenlaces. Los leucocitos tuvieron
resultados rangos muy altos, siendo el minimo 30 y el maximo 20.610k/uL con un rango
de dispersiéon de 20.580. Igual sucedia con los neutréfilos, categoria que iba desde el 0%
hasta el 94% con un rango de dispersion del 94%. En cuanto a la PCR el rango de
dispersion también fue alto con 549 en su unidad de medida. La hemoglobina tuvo un
comportamiento mas predecible, cuando se miran las medidas de dispersién como
mediana y rango se acercan al valor de 10mg/dL, la desviacién estandar fue de 2,4, lo que
sugiere que la mayoria de los pacientes se encontraban anémicos. Los niveles de sodio y
la creatinina en suero fueron mas consistentes como se observa en la tabla con
desviaciones estandar mas bajas. El puntaje LRINEC no fue calculable en todos los
pacientes y en los que se pudo calcular se encontraron puntajes desde 2, lo que sugiere
que no hay una correlacion entre este y el diagnéstico y desenlace de mortalidad.
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Tabla 5-11: Distribucidon de resultados de laboratorios

Variable Minimo Maximo Promedio DE Mediana Rango

Leucocitos /uL 30 20610 5831 |6406| 2820 |20580

Neutrofilos (%) 0,0 94,0 42,0 32,8 393 94,0

PCR (mg/L) 5,0 554,0 153,2 |139,8| 116,0 |549,0

Hb (g/dL) 5,0 15,1 10,1 | 24 | 100 | 101

Sodio 127,0 | 153,0 139,2 54 | 139,3 | 26,0

Creatinina (mg/dL) ekI0] 6,70 0,57 1,24 0,30 6,60

Glucosa 27,0 360,0 1155 |62,4| 97,5 |[333,0

LRINEC 2 10 6 2 6 8

Los aislamientos microbiolégicos fueron muy heterogéneos, no se aislaron
microorganismos en el 36,5% de los casos, en el restante 63,5% se aislaron en tejidos
cultivados y/o hemocultivos. El microorganismo que mas se aisloé en los tejidos tanto en
infecciones monomicrobianas como polimicrobianas fue la Escherichia coli. En las
infecciones monomicrobianas siguieron en frecuencia la Pseudomonas aeruginosa y
Klebsiella pneumoniae, similar a lo ocurrido en las infecciones polimicrobianas. Los
hemocultivos aislaron principalmente Klebsiella pneumoniae y Pseudomonas aeruginosa.
El aislamiento de cocos grampositivos en los cultivos fue escaso como se analizara mas
adelante. Si hacemos una sumatoria total de los aislamientos en tejidos podemos decir
que la Escherichia coli estuvo en el 23% de los casos, seguido por la Pseudomonas
aeruginosa con 15,3% y la Klebsiella pneumoniae con 15.3%. Solo se aislé en 1 caso 1
estreptococo y 1 estafilococo. También solo se aisld en los tejidos 1 microorganismo
anaerobio. Los principales aislamientos corresponden a bacilos gramnegativos mas

especificamente enterobacterias.

Tabla 5-12:  Aislamientos microbiolégicos en la muestra
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MICROORGANISMOS AISLADOS Recuento Porcentaje

Tejidos No
Negativo

Hemocultivos No 19 36,5
ESCHERICHIA cOLI 6 11,5
PSEUDOMONAS AURUGINOSA 6 11,5

KLEBSIELLA NEUMONIAE 5 9,6

W\ LIQIECIIEREN  ENTEROCOCCUS FAECIUM 2 3,8
ACINETOBACTER BAUMANII 1 1,9

STAPHYLOCOCCUS AUREUS 1 1,9

STREPTOCOCCUS GORDONII 1 1,9

Tejidos ESCHERICHIA COLI 6 11,5
KLEBSIELLA NEUMONIAE 3 5,8

PSEUDOMONAS AURUGINOSA 2 3,8

ACINETOBACTER BAUMANII 1 1,9

Polimicrobiana PROTEUS MIRABILIS 1 1,9

Positivo

CANDIDA ALBICANS 1 1,9

CLOSTRIDIUM DIFFICILE 1 1,9

KLEBSIELLA NEUMONIAE 6 11,5

PSEUDOMONAS AURUGINOSA 5 9,6

ESCHERICHIA coOLI 4 7,7

STAPHYLOCOCCUS AUREUS 2 3,8

Hemocultivos

CANDIDA ALBICANS 1 1,9

STAPHYLOCOCCUS LENTUS 1 1,9

LACTOBACILLUS PLANTARUM 1 1,9

Sobre las intervenciones realizadas en los pacientes, todos fueron llevados a
desbridamiento quirurgico seguido por realizacion de colostomia en el 32,7% de los casos
y drenajes de colecciones en tercer lugar con 13,5%. EI 61,5% de los casos requirié catéter
central y el 57,7% fueron llevados a UCI lo que sugiere un comportamiento mas benigno
de este tipo de infecciones en la poblacion pediatrica. EI promedio de procedimientos

quirurgicos a los que fueron llevados los pacientes fue de 3, con un rango desde 1a 9, la
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desviacion estandar del promedio fue de 2, lo cual es consistente con lo descrito en la

literatura.

Tabla 5-13: Intervenciones realizadas a los pacientes con INTB

INTERVENCIONES

Procedimientos quirurgicos Recuento Porcentaje

DESBRIDAMIENTO

COLOSTOMIA

DRENAJE COLECCION

BIOPSIA

COLGAJO

CURETAIJE COSTILLA

COLOCACION SISTEMA PRESION NEGATIVA

CIRCUNCISION

DESIMPACTACION HECES

PENECTOMIA

PREPUCIOTOMIA

URETRECTOMIA

RESECCION COSTAL

GASTRORRAFIA

RETIRO DE CATETER

NECESIDAD DE CATETER CENTRAL

No 20 38,5

Si 32 61,5

NECESIDAD DE UCI

No 22 42,3

Si 30 57,7

Tabla 5-14: Numero de procedimientos realizados a los pacientes con INTB

Variable Minimo Maximo Promedio DE Mediana Rango

No. Procedimientos
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La evaluacion de los tiempos present6 dificultades a la hora de establecer horas concretas,
dado que muchos pacientes presentaban sintomas de forma ambulatoria y establecer un
tiempo real de horas fue dificil, por lo que se tuvo que hacer una aproximacion basado en
el numero de dias de evolucion consignados en la historia clinica de ingreso. El promedio
de horas entre el diagnostico por nuestro servicio y el procedimiento quirurgico fue de 15,
con una desviacién estandar de 23. El promedio de horas entre el inicio de los sintomas y
el procedimiento quirdrgico fue de 66 con una desviacion estandar de 63. El rango entre
los tiempos fue muy alto, llegando a 263 horas para el caso desde el ‘inicio de los sintomas

hasta el procedimiento quirurgico’.

La mortalidad fue de 23,1% en total, lo que es alto en comparacion a los otros estudios en
poblacion pediatrica y se acerca mas a los porcentajes encontrados en adultos.

Tabla 5-15: Desenlace mortalidad

Desenlace Recuento Porcentaje

Muerto 12 23,1

Vivo 40 76,9

Cuando se cruzan las diferentes variables no es posible establecer asociaciones dado que
en muchos casos el valor es 0 y no hay grupo de control para comparacion, sin embargo,

se encuentran algunos datos interesantes como los presentados a continuacion.

Cuando se compara la presencia de factores de riesgo con los sintomas, se encuentra el
grupo de pacientes con factores de riesgo hubo mas sintomas tempranos y tardios,
igualmente los sintomas tempranos mas frecuentes fueron eritema, edema y dolor.
También se encontraron mas pacientes con afectacion perineal en relacion con la
presencia de factores de riesgo. En la Tabla 5-15 se comparan la presencia de factores de

riesgo o asociados y las otras variables, se resaltan en verde los datos llamativos.

Tabla 5-16: Relacion entre factores de riesgo y otras variables
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Factores riesgo
No Si

No| 0(0) | 6(11,5)

Sintomas tempranos

1(1,9)|45 (86,5)

No| 0(0) | 13 (25)

Eritema

1(1,9)|38(73,1)

No|1(1,9)|16 (30,8)

0(0) |35 (67,3)

No| 0(0) [10(19,2)

1(1,9)|41(78,8)

No| 0(0) |30(57,7)

Hipersensibilidad

1(1,9)|21 (40,4)

No| 0(0) |22 (42,3)

Cambios coloracion

1(1,9)|29 (55,8)

No| 0(0) |14 (26,9)

Sintomas tardios

1(1,9)|37 (71,2)

No|1(1,9)|48 (92,3)

Extremidad superior

0(0) [ 3(5,8)

No|1(1,9)|48(92,3)

Extremidad inferior

0(0) | 3(5,8)

No| 0(0) |21 (40,4)

Periné

1(1,9)|30(57,7)

No|1 (1,9)|43 (82,7)

0(0) | 8(15,4)

No|1 (1,9)|34 (65,4)

0(0) |17 (32,7)

Cuando se hizo el cruce entre el factor de riesgo ‘inmunocompromiso’ y los sintomas, la
localizacién y los microorganismos, no se logran establecer relaciones unicausales reales,

dado que varios de los pacientes presentaban multiples condiciones de riesgo y no es
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posible asignar a una o a otra el resultado, sin embargo, si hubo datos llamativos como
que la presencia de neutropenia con LLA se asocidé a mayor presencia de sintomas
tempranos y tardios con 26,9% y 15,4% respectivamente, igualmente esto se asocio a
mayor aislamiento de Escherichia coliy Pseudomonas aeruginosa tanto en cultivos como
en hemocultivos. Sobre la localizacion se asocidé mas la presencia de neutropeniay LLA a
infeccién a nivel del periné y pared abdominal. Cuando se compara con la mortalidad,
hubo mayor mortalidad en el grupo con neutropenia y LLA en comparacion al resto seguido
por los que eran postrasplante y luego los que solo tenian neutropenia con un 7,7%, 3,8%
y 3,8% respectivamente, con una mortalidad casi nula en el resto de los

inmunocompromisos.

El cruce entre las variables factores de riesgo ‘oncolégicos’ y los sintomas, la localizacion
y los microorganismos, se encuentran algunos datos relevantes: la mayoria presento
sintomas tempranos y tardios. La LLA fue el cancer mas encontrado y se asocié en mayor
proporcion al aislamiento de Pseudomonas aeruginosa tanto en cultivos de tejido como en
los hemocultivos, mientras que en los que no se tenia diagnostico oncolégico el
microorganismo ms frecuente fue la Escherichia coli. La presencia de LLA se asocio a
mayor mortalidad con el 35% de los casos, mientras que en los pacientes sin factores de

riesgo fue de 7,7%.

El cruce entre las variables factores de riesgo ‘postquirdrgico’ y los sintomas, la localizacion
y los microorganismos, arrojo pocos resultados debido al bajo numero de casos. Se
observa que estos presentaron menos sintomas tempranos y tardios y que el
microorganismo mas aislado fue la Escherichia coli, lo que estaria en concordancia con
que se aislo principalmente en los procedimientos abdominales como colostomia, drenaje

de peritonitis y apendicetomia.

El aislamiento microbioldgico fue mas complejo de hacer, teniendo en cuenta que muchas
veces se trataba de infecciones polimicrobianas y por lo tanto no era posible establecer a
cual de los microorganismos era el responsable de la elevacién de las otras variables del
estudio. Los sintomas tempranos fueron frecuentes en quienes fue aislado en los tejidos
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae y Escherichia coli con 11,5%, 9,6% vy
9,6% respectivamente. En relaciéon con la localizacion, el periné se asocié a mas
infecciones por Pseudomonas aeruginosa en un 7,7% y Escherichia coli en un 5,6%. El

desenlace de “vivo” fue mas frecuente en los pacientes en quienes no se presentaron
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aislamiento, pero la mortalidad no presento mayor variacién entre los distintos

microorganismos.

El promedio de tiempo entre diagndstico y cirugia e inicio de sintomas y cirugia no fue
conclusivo. Hubo mas demora al momento de realizar la cirugia en los que sobrevivieron.
Las medidas de dispersién son amplias y no permiten establecer un punto de corte ni
diferencias estadisticamente significativas. El rango de los que murieron fue menor que en

los que vivieron.

Tabla 5-17: Relacién entre mortalidad y tiempos

Relacién de tiempo

Minimo Maximo Promedio DE Mediana Rango

Tiempo entre diagndstico y cirugia (horas)
Muerto

Tiempo entre sintomas y cirugia (horas)

Tiempo entre diagndstico y cirugia (horas)

Vivo

Tiempo entre sintomas y cirugia (horas)




6. Analisis y discusion

Se recolectaron una total de 52 pacientes en un lapso de 5 afos que es uno de los grupos
mas grandes encontrados hasta ahora en poblacién pediatrica(7) . El nimero de casos
disminuyo dramaticamente en el 2021 sin una explicacion clara, podria afirmarse que en
los ultimos afos se ha mejorado la vigilancia de estos pacientes y que adicionalmente
mejoria en el cuidado de las lesiones en piel que son predisponentes. En cuanto a la
distribucién por género, encontramos que el 65,4% son mujeres, en contraste a los que se
han encontrado en revisiones sistematicas(2). El promedio de edad esta en 8,12 afios con
una desviacion estandar de 5,53, lo que tampoco esta en concordancia con los picos de

edad propuestos en los otros estudios(7,20).

Se encuentran variaciones en cuanto a la localizacién con respecto a la literatura(7,15),
siendo mas frecuentes en nuestra poblacién la presencia a nivel perineal y abdominal con
59,6% y 32,7% respectivamente; lo anterior se puede explicar por el tipo de pacientes y
los criterios de exclusion utilizados(8). La mayoria de los pacientes fueron oncoldgicos y
postquirurgicos de patologias intraabdominales, por otro lado, los servicios de cirugia
plastica y ortopedia son los encargados de manejar en la institucion las infecciones

necrosantes de tejidos blandos en las extremidades.

En la literatura se describen distintos grupos de factores de riesgo para el desarrollo de
INTB, en este estudio se encontré6 solo 1 caso sin condiciones preexistentes que
corresponde al 1,9%. No se encontraron casos relacionados con varicela ni trauma
cerrado. Solo se encontrd 1 caso con trauma abierto por mordedura de un gato. La mayoria
de los pacientes tenia inmunocompromiso en el 73%, principalmente neutropenia, seguido
por diagnostico oncoldgico en el 51,9%, especialmente LLA en el 74,1%, y postquirdrgico
en el 28,8% siendo la mayoria de los procedimientos abdominales y siendo resultado de

infeccion del sitio operatorio.
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A la hora de hacer el diagnostico las manifestaciones clinicas tempranas estuvieron
presentes hasta en el 88,5% de la poblacion y las manifestaciones tardias en hasta 73,1%,
esto ultimo sugiere que el diagnostico se hizo en un estado avanzado, lo que nos obliga a
revisar si se esta haciendo un diagndstico tardio de las INTB o hay otras condiciones que
hacer que la evolucién sea mas rapida. Los sintomas tempranos mas frecuentes fueron el
dolor, el eritema y edema, por lo que es importante el seguimiento cercano de estos
pacientes. El sintoma tardio mas frecuente fue la necrosis con 55,8%; la ausencia de bulas,
crépitos o anestesia no descarta el diagnostico en nifios. En la literatura se encuentra que
el sintoma mas temprano es la fiebre(2) y en menor medida el dolor con solo 33,6%(2), sin
embargo, en nuestras observaciones, el dolor fue el sintoma mas en el 80%. En cuanto a
la presencia de SIRS, el signo mas encontrado en nuestro medio fue la fiebre y luego la
taquicardia, similar a lo que se encuentra en la literatura(2), pero en nuestro estudio la

fiebre tuvo un mayor porcentaje.

El apoyo diagnostico con imagenes fue escaso y en muchos casos no se necesito. El
examen mas realizado fue la ecografia que mostraba cambios inflamatorios a nivel de los
estratos profundos o presencia de colecciones que obligaban a la exploracién quirdrgica,
pero al no haber un grupo de control, es dificil establecer hasta qué punto estos hallazgos

son sensibles y especificos.

Los otros examenes de apoyo diagnostico también fueron muy variables, teniendo en
cuenta la presencia de inmunocompromiso y neoplasias hematolinfoides, por lo que no se
logro establecer una relacion entre el nivel de leucocitos, neutréfilos y hemoglobina con las
otras variables o con los desenlaces. Tampoco se encontro relacion entre la creatinina,
glucosa y el sodio. A los pacientes que se les calculo el LRINEC vimos que el rango fue
tan grande que tampoco se pudo correlacionar con la mortalidad, ademas todos requirieron
manejo quirurgico, por otro lado, los items evaluados por esta escala no tienen en cuenta
la leucopenia, factor presente en nuestro grupo de estudio. Por lo anterior concluimos que
el LRINEC no es una escala acertada y se requiere un grupo de control al igual que incluir
los pacientes con INTB que fueron manejado fuera de nuestro servicio. Teniendo en cuenta
estas limitaciones, proponemos que a la hora de evaluar al paciente se le soliciten los
paraclinicos para la medicion del LRINEC y hacer una valoracion prospectiva mas objetiva,

sumado a evaluar también la presencia de leucopenia, neutropenia e hipoglicemia.
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Sobre los hallazgos a nivel microbiolégico se encuentran datos interesantes. Los
microorganismos mas aislados fueron las enterobacterias en tejidos, hemocultivos y en
infecciones monomicrobianas y polimicrobianas. No se aislaron estreptococos del grupo A
y la presencia de estafilococos también se vio reducida. Las enterobacterias mas aisladas
fueron la Escherichia coli, la Pseudomonas aeruginosa y la Klebsiella pneumoniae; el coco
grampositivo mas aislado fue el Enterococcus faecium. En la mayoria de los casos los
aislamientos fueron monomicrobianas con 42% de los casos en comparacion a las
infecciones polimicrobianas que solo fueron el 13%, este ultimo dato en concordancia con
la literatura. Tampoco fue frecuente la presencia de microorganismos anaerobios. En los
pacientes con LLA el microorganismo mas aislado fue la Pseudomonas aeruginosa y en el
resto fue la Escherichia coli, especialmente alto en los pacientes postquirurgicos y tiene
relacion dado que la mayoria de los procedimientos fueron abdominales. En comparacion
a la literatura se contradicen los hallazgos de que la mayoria de los gérmenes son
grampositivos, esto puede tener un sesgo de interpretacion debido a las caracteristicas de
nuestra poblacion como lo fue su estado de inmunidad y las exclusiones de nuestro

estudio.

Sobre el tratamiento, todos los pacientes requirieron manejo con desbridamiento y el
32,7% necesitaron colostomia, lo que esta en correlacién al mayor numero de infecciones
a nivel perineal. El drenaje de coleccion se realizé en menor medida, pero también estuvo
presente. Llama la atencién que en 3 casos se realizaron biopsias, pero no por
congelacién, lo que no ayuda al diagndstico rapido y oportuno en los casos en los que se
presentaron dudas. Hubo 2 casos que se asociaron a osteomielitis de la costilla, lo cual no
es usual en las otras series de casos. En las intervenciones adicionales el 61,3%
requirieron catéter venoso central y solo el 57,7% UCI, lo que sugiere un curso mas
benigno de algunos casos o0 que muchos de estos pacientes se manejaron
inadecuadamente fuera de UCI. Sobre los procedimientos quirdrgicos se esta en
concordancia con lo encontrado en la literatura que en muchos casos se requieren

multiples procedimientos quirdrgicos, en promedio 3(15).

Los tiempos quirurgicos no fueron muy diferentes entre los pacientes fallecidos y los vivos
y la decision de operar en promedio se tomo6 dentro de las siguientes 24 horas, pero los
rangos tan amplios no permiten hacer mas aseveraciones y en parte porque el registro del
tiempo es dificil establecerlo porque no hay una concordancia entre el momento en que se

vio el paciente, se hizo la nota en la historia clinica y la orden quirurgica, esto sumado al
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hecho de que muchos casos venian con sintomas desde casa y establecer el inicio real
fue dificil. Los rangos de tiempo de los que murieron fueron menores que en los que
vivieron, es decir, nos demoramos mas en operar a los que vivieron. Cuando se observan
los tiempos entre diagndéstico y cirugia de los que murieron vemos que tiene un rango mas
estrecho y esto talvez se pueda sugerir que las manifestaciones fueron mas severas en

comparacion a los que vivieron.

La mortalidad fue del 23,1%, alta si se compara con las otras series de casos y revisiones
sistematicas(7), asemejandose mas a la mortalidad en adultos(3). Si separamos los grupos
de factores de riesgo, la mortalidad fuer marcadamente mas alta en aquellos pacientes con
neutropenia y LLA llegando a ser hasta de 35% en comparacion a los que no tenian estos

diagndsticos que fue del 7,7%.



7.Conclusiones y recomendaciones

El estudio nos ofrece un panorama de los pacientes en nuestro medio con una descripcion
aproximada de las principales caracteristicas. Nuestros hallazgos difieren bastante a lo
descrito en la literatura, por una parte, la edad no esta en relacion con los picos descrito,
el sexo tampoco y la localizacién, pero aca hay otro sesgo de informacién porque los
pacientes excluidos podian tener INTB y fueron manejados por otra especialidad. Sobre
las manifestaciones clinicas se puede aseverar que muchos ya tenian sintomas tardios lo
cual esta relacionado a un diagnéstico tardio o a una rapida progresion no detectada y la
presencia de fiebre y taquicardia fue relevante. Al examen fisico muchos ya presentaban
lesiones en la piel previas como perdida de la integridad y foco para la progresion de la
infeccion a infeccion necrosante. Sobre los factores asociados, al tratarse de un hospital
con un alto numero de pacientes con patologias oncohematoldgicas, es esperable que la
neutropenia y la LLA sean factores mas asociados a la mortalidad. La microbiologia deja
ver un importante numero de enterobacterias con aislamiento de Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae y Pseudomonas aeruginosa, esta ultima con mas afectacion de los
pacientes oncologicos o inmunocomprometidos. Esl desbridamiento quiridrgico fue el
tratamiento de eleccion. Dado que el LRINEC no fue predictivo, recomendamos una
realizacién mas juiciosa y prospectiva que permita saber si es util o no con un poder
estadistico aceptable, igualmente para ayudar al diagndstico mas oportuno se propone un
algoritmo de trabajo que permita estandarizar el manejo y de esta forma evaluar el impacto
de las intervenciones. Aunque un gran porcentaje de pacientes no requirid UCI, si hubo
mayor mortalidad en cuanto a la comparacion con otros estudios en poblacion pediatrica,
sin una explicacién clara al respecto. Este estudio presenta multiples limitaciones
estadisticas, pero abre las puertas para la realizacion de estudios prospectivos y deja las

bases para ajustes en conductas terapéuticas y homogenizacion del tratamiento.
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Teniendo en cuenta que los datos pueden sugerir diagndsticos tardios, se propone

implantar una algoritmo de trabajo similar al del triple diagnéstico y hacer una medicion

prospectiva(18,19). Por lo anterior se propone el algoritmo de trabajo propuesto en la

Figura 7-1.

Figura 7-1:
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