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Resumen

La apendicitis aguda es una causa tipica de dolor abdominal agudo y la causa mas frecuente de cirugia
abdominal de urgencia. En las ultimas dos décadas se ha publicado creciente evidencia sobre el uso de
antibioticos como tratamiento exclusivo de la apendicitis aguda. Utilizando la base de datos
Epistemonikos, la cual es mantenida mediante busquedas en 30 bases de datos, identificamos nueve
revisiones sistematicas que en conjunto incluyen cinco estudios aleatorizados. Realizamos un
metanalisis y tablas de resumen de los resultados utilizando el método GRADE. Concluimos que el uso
de antibidticos para el tratamiento la apendicitis aguda no complicada podria tener menor efectividad
que la apendicectomia y probablemente aumente las complicaciones mayores en comparacién con la

apendicectomia.

Problema

La apendicitis aguda es una causa tipica de dolor abdominal
agudo y la causa mas frecuente de cirugia abdominal de
urgencia, con una incidencia estimada durante la vida entre
7 y 14% [1],[2]. Desde la década de 1890, cuando
McBurney describié la apendicectomia precoz como terapia
de eleccién para la apendicitis aguda [3],[4], la cirugia ha
continuado siendo el pilar fundamental del tratamiento de
esta enfermedad, logrando disminuir drasticamente su tasa
de mortalidad [5].

El tratamiento de la apendicitis aguda con antibidticos como
estrategia inicial estuvo histéricamente reservado para
pacientes con varios dias de evolucion del proceso
inflamatorio que presentaban plastron o absceso
apendicular, en un intento por evitar una cirugia mayor [2].
En 1953 Harrison reportd 42 de 47 casos de apendicitis
aguda tratados exitosamente soélo con antibidticos. Por su
parte, Coldrey publicé en 1959 un articulo con 471 casos
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de apendicitis aguda tratados en forma conservadora, con
solo 1 muerte, 9 pacientes que requirieron drenaje del
absceso y sb6lo 48 casos que requirieron una
apendicectomia posterior [6]. En las Gltimas dos décadas
se ha publicado creciente evidencia sobre el uso de
antibidticos como tratamiento exclusivo de la apendicitis
aguda.

Métodos

Utilizamos la base de datos Epistemonikos, la cual es
mantenida mediante busquedas en 30 bases de datos, para
identificar revisiones sistematicas y sus estudios primarios
incluidos. Con esta informacidon generamos un resumen
estructurado, siguiendo un formato preestablecido, que
incluye mensajes clave, un resumen del conjunto de
evidencia (presentado como matriz de evidencia en
Epistemonikos), metanalisis del total de los estudios, tablas
de resumen de resultados con el método GRADE vy tabla de
otras consideraciones para la toma de decision.
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Mensajes clave

e El uso de antibidticos para el tratamiento de la apendicitis aguda no complicada podria ser
menos efectivo que la apendicectomia.

e El uso de antibidticos para el tratamiento de la apendicitis aguda no complicada
probablemente aumente las complicaciones mayores en comparacion con la
apendicectomia.

e Las conclusiones de este resumen son concordantes con las revisiones sistematicas
identificadas y con las recomendaciones de las principales guias clinicas.

Acerca del conjunto de evidencia para esta pregunta

Cual es la evidencia.
Véase matriz de evidencia en
Epistemonikos mas abajo.

Encontramos nueve revisiones sistematicas
[51,061,[71,[81,[91,[10],[11],[12],[13] que en total consideran siete
estudios primarios [14],[15],[16],[17]1,[18],[19],[20] de los cuales
cinco corresponden a estudios controlados aleatorizados
[14],[15],[18],[19],[20]. Esta tabla y el resumen en general se basan
en estos ultimos.

Qué tipo de pacientes
incluyeron los estudios

Todos los estudios incluyeron a pacientes adultos con sospecha de
apendicitis aguda.

Todos los estudios excluyeron a pacientes pediatricos y un estudio
excluyé ademas a mujeres [15].

Un estudio establecid la sospecha de apendicitis aguda basado en
criterios clinicos y parametros de laboratorio [15], un estudio en
criterios clinicos e imagenes [20] y tres estudios en criterios clinicos,
parametros de laboratorio e imégenes [14],[18],[19].

Qué tipo de
intervenciones
incluyeron los estudios

Cuatro de los estudios utilizaron antibidticos intravenosos por 48
horas [14],[15],[18],[19]. De ellos, dos estudios usaron la
combinacion de cefotaxima con tinidazol [14],[15], uno la
combinacion de ciprofloxacino con metronidazol [18] y uno utilizd
ampicilina asociado a gentamicina y metronidazol[19]. El estudio
restante [20], utilizé la combinaciéon de amoxicilina con acido
clavulanico intravenoso sélo en caso que el paciente presentara
nauseas o vomitos y por un tiempo que no fue especificado.

Todos los estudios continuaron el tratamiento antibiético por via oral.
Un estudio completd siete dias de tratamiento [18], un estudio
completd ocho dias[20] y tres estudios completaron 10

dias [14],[15],[19]. Durante la fase oral, dos estudios utilizaron la
combinacién de ofloxacino con tinidazol [14],[15], uno la combinacidn
de ciprofloxacino con tinidazol [18], uno utilizé amoxicilina con acido
clavulanico [20] y un estudio no especifico el antibiotico usado por via
oral[19].

Todos los estudios compararon el tratamiento antibidtico contra la
apendicectomia.

Qué tipo de
desenlaces midieron

1. Efectividad del tratamiento, definida como ausencia de sintomas
dentro de dos semanas, sin complicaciones mayores (incluidas las
recurrencias) dentro de un afo.

2. Complicaciones mayores, definidas por requerir tratamientos
invasivos adicionales u hospitalizacion prolongada (por ejemplo:
abscesos, ileo, infecciones profundas de la herida, recurrencia,
perforacién secundaria).

3. Complicaciones menores (por ejemplo: apendicectomia negativa,

diarrea, infeccion superficial de herida).

Duracidn de la estadia hospitalaria.

Tiempo necesario para la reincorporacion laboral.

Costo-efectividad.
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Resumen de los resultados

La informacidn sobre los efectos del tratamiento antibidtico o la apendicectomia estd basada en cinco
estudios aleatorizados [14],[15],[18],[19],[20] que incluyen 901 pacientes, de los cuales 415 fueron
tratados inicialmente con antibidtico y 486 con apendicectomia.

Todos los estudios reportaron los desenlaces efectividad del tratamiento y complicaciones mayores.
e El uso de antibiodticos para el tratamiento de la apendicitis aguda no complicada podria ser
menos efectivo que la apendicectomia. La certeza de la evidencia es baja.
e El uso de antibidticos para el tratamiento de la apendicitis aguda no complicada
probablemente aumenta las complicaciones mayores en comparacion con la apendicectomia.
La certeza de la evidencia es moderada.

Tratamiento antibiético versus apendicectomia para apendictis aguda no complicada

Pacientes Apendicitis aguda no complicada
Intervencion Tratamiento antibidtico
Comparacion Apendicectomia

Efecto absoluto™
D I CON CON Efecto relativo Ce_r;eza_de la
eEmaces APENDICECTOMIA | ANTIBIOTICOS = (IC 95%) ?é‘Rjch')a
Diferencia: pacientes por 1000
. S65 por 1000 762 por 1000
Efectividad del - - - RR 0,79 SeDO0O*
tratamiento Diferencia: 203 pacientes menos por 1000| (0,70 a 0,88) Bai
(Margen de error: 116 a 290 menos) 2
e 21 por 1000 128 por 1000
Complicaciones - - - = RR 6,22 Sea0
mayores Diferencia: 107 pacientes mas por 1000 | (2,59 a 14,93) Moderad
(Margen de error: 33 a 287 mas) craca

Margen de error = Intervalo de confianza del 95%.
RR: Riesgo relativo.
GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver mas adelante).

*Los riesgos CON APENDICECT! OMIA estdn basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El
riessgo CON ANTIBIOTICOS (y su margen de error) esta calculado 2 partir del efecto relativo (y su margen

* Se disminuyd la certeza de la evidencia en un nivel porque los métodos de aleatorizacidn (generacion de la
secuencia y ocultamiento de la asignacion) no fueron bien informados. Sélo dos estudios tenian un método
adecuado de aleatorizacion [15],[20]. El resto de los estudios no describieron completamente sus métodos
de asignacion al azar.

* Se disminuy6 la certeza de la evidencia en un nivel por inconsistencia, dado que algunos estudios muestran
beneficio y otros no (12=67%)

Acerca de la certeza de la evidencia (GRADE)*

Alta: La investigacion entrega una muy buena indicacion del efecto probable. La probabilidad de que el
efecto sea sustandalmente distintoT es baja.

®@RR0

Moderada: La investigacion entrega una buena indicacion del efecto probable. La probabilidad de que el
efecto sea sustanaalmente distintoT es moderada.

@00
Baja: La investigaddn entrega alguna indicacion del efecto probable. Sin embargo, la probabilidad de que el
efecto sea sustancalmente distintoT es alta.

Muy baja: La investigacidon no entrega una indicacion confiable del efecto probable. La probabilidad de que
el efecto sea sustancialmente distintoT es muy alta.

* Esto es también denominado 'calidad de |a evidencia’ o 'confianza en los estimadores del efecto”.
T Sustancialmente distinto = una diferencia suficdentemente arande como para afectar |la decision
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Otras consideraciones para la toma de decision

A quién se aplica y a quién no se aplica esta evidencia

e La evidencia incluida en este resumen es aplicable a pacientes adultos con apendicitis aguda
no complicada, independiente del sexo y la edad.

e No es aplicable a pacientes que presenten complicaciones derivadas de la apendicitis aguda
(como perforacion, absceso apendicular, peritonitis, gangrena u otras), dado que éstas tienen
un curso clinico e indicaciones de tratamiento diferentes a la apendicitis aguda no
complicada.

e No fueron incluidos en este resumen estudios en pacientes pediatricos, por lo que es posible
que esta evidencia no sea extrapolable a dicha poblacion.

Sobre los desenlaces incluidos en este resumen

e Se seleccionaron como desenlaces criticos para la toma de decision la efectividad del
tratamiento y la presencia de complicaciones mayores.

e Otros desenlaces como duracion de la estadia hospitalaria o el tiempo necesario para la
reincorporacion laboral, se consideraron menos relevantes al momento de elegir un
tratamiento por sobre el otro.

Balance riesgo/beneficio y certeza de la evidencia

e Si bien la certeza de la evidencia es baja o moderada para los desenlaces principales, se trata
de una intervencidon en que los beneficios probablemente superen al bajo riesgo asociado a la
apendicectomia.

e En pacientes que tengan un alto riesgo derivado de la cirugia este balance podria
eventualmente inclinarse a favor del tratamiento antibiotico [2],[21].

Consideraciones de recursos

e Aunque la cirugia tiene un costo mayor, es muy probable que los costos derivados de las
complicaciones y la baja efectividad del tratamiento antibiotico hagan que la cirugia sea la
intervencion mas costo-efectiva.

Que piensan los pacientes y sus tratantes

e Es altamente probable que los pacientes y sus tratantes se inclinen por la cirugia, ya que
se trata del tratamiento establecido tanto para clinicos como para pacientes, lo cual es
reforzado por la evidencia existente.

Diferencias entre este resumen y otras fuentes

e Las conclusiones de este resumen son concordantes con las revisiones sistematicas
identificadas y con las revisiones panoramicas existentes [1],[21].

e La principal guia clinica sobre el tema [22] establece que la apendicectomia sigue siendo el
tratamiento de eleccidn para la apendicitis aguda. Indica también que la terapia con
antibidticos es segura como tratamiento primario para los pacientes con apendicitis aguda no
complicada, pero es menos eficaz en el largo plazo debido a sus importantes tasas de
recurrencia.

éPuede que cambie esta informacion en el futuro?

e Debido a la certeza de la evidencia, la probabilidad de que futuros estudios cambien las
conclusiones es baja

e Sin embargo, existe al menos un estudio controlado aleatorizado que no se encuentra
incluido en ninguna de las revisiones sistematicas identificadas [23] y al menos un estudio en
curso, los cuales aportaran nueva evidencia al respecto[24].
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Como realizamos este resumen

Mediante métodos automatizados y colaborativos recopilamos toda la evidencia relevante para la
pregunta de interés y la presentamos en una matriz de evidencia.
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Comenzando desde cualquier revision sistematica, Epistemonikos construye una matriz
basada en las conexiones existentes en la base de datos (la revision desde la cudl se
construyé la matriz aparece resaltada).

El autor de la matriz puede seleccionar la informacién pertinente para una pregunta
especifica de salud (tlpicamente en formato PICO) de manera de desplegar el conjunto de
informacion para esa pregunta.

Las filas representan las revisiones sistemdticas que comparten al menos un estudio
primario, y las columnas muestran los estudios.

Los recuadros en verde corresponden a estudios incluidos en las respectivas revisiones.

Siga el enlace para acceder a la version interactiva: Antibidticos versus apendicectomia para la apendicitis
aguda no complicada

pregunta. El detalle de los métodos para elaborar este

Notas resumen estan descritos aqui:
. S S http://dx.doi.org/10.5867/medwave.2014.06.5997.
Si con posterioridad a la publicacion de este resumen se
publican nuevas revisiones S|st§amatlcas sobr,e este _tema, La Fundacion Epistemonikos es una organizacién que busca
en la parte superior de la matriz se mostrara un aviso de

acercar la informacion a quienes toman decisiones en salud,

“nueva evidencia”. Si bien el proyecto contempla la . , o
ueva @ proyecto co P mediante el uso de tecnologias. Su principal desarrollo es

actualizacién periédica de estos resimenes, los usuarios

. la base de datos Epistemonikos (www.epistemonikos.org).
estan invitados a comentar en Medwave o contactar a los P ( p g)
autores mediante correo electréonico si creen que hay , . L .

) ) ) T L Los resumenes de evidencia siguen un riguroso proceso de
evidencia que motive una actualizacion mas rapida.

revision por pares interno.

Luego de crear una cuenta en Epistemonikos, al rdar las .. . .
uego arul uenta P onikos, al gua Declaracion de conflictos de intereses
matrices recibira notificaciones automaticas cada vez que

; . ; ; Los autores declaran no tener conflictos de intereses con la
exista nueva evidencia que potencialmente responda a esta . ,
materia de este articulo.
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