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Resumen Las infecciones asociadas a procedimientos neuroquirirgicos son complicaciones graves que con-
tribuyen a la morbimortalidad de los pacientes neurocriticos, asi como también a la prolongacion
de la estancia en la UTI y/o en el hospital. El diagndstico es complejo ya que no se dispone de gold standard
y se apoya en la sospecha clinica, las alteraciones fisico-quimicas del liquido cefalorraquideo y el aislamiento
microbiano. El tratamiento debe ser precoz y guiado por la epidemiologia local. La duraciéon dependera del
microorganismo causal, su sensibilidad y la disponibilidad de tratamientos antibiéticos efectivos en el sitio de la
infeccién. La implementacion de medidas de prevencion con evidencia demostrada minimiza el riesgo de infec-
cion. Esta puesta al dia intersociedades SADI-SATI presenta datos epidemioldgicos (internacionales y locales),
métodos diagndsticos, tratamiento, y pautas de prevencion, considerando las publicaciones mas relevantes de
los ultimos afos sobre el tema.
Palabras clave: meningitis, ventriculitis, procedimientos neuroquirurgicos, infecciéon hospitalaria
Abstract Post-neurosurgical infections. Update and intersociety recommendations. Infections associated
with neurosurgical procedures are serious complications that contribute to the morbidity and mortality
of neurocritical patients, as well as to the prolongation of the stay in the ICU and the hospital. The diagnosis is
complex since there is no gold standard, so it is based on clinical suspicion, CSF physical-chemical examina-
tion, and microbial isolation. Treatment should be initiated early, guided by local epidemiology. The duration
will depend on the causative microorganism, its sensitivity and the availability of antibiotic treatments that are
effective at the site of infection. The implementation of preventive measures with proven efficacy minimizes the
risk of infection. This SADI-SATI intersociety update reviews relevant data recently published on this area at the
national at international level regarding epidemiology, diagnostic methodologies, therapeutic approaches, and
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prevention guidelines.
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Este documento es el resultado del trabajo realizado
por los miembros del Comité de Infecciones asociadas
al Cuidado de la Salud y Seguridad del Paciente (IACS-
SP) de la Sociedad Argentina de Infectologia (SADI) y
el Comité de Infectologia Critica (CIC) de la Sociedad
Argentina de Terapia Intensiva (SATI) sobre el diagnds-
tico, el tratamiento y la prevencion de las infecciones en
Unidades de Terapia Intensiva (UTI).

Se realizé una busqueda sistematica en Medline,
Pubmed, Embase, Lilac's, Ovid, y Cochrane. Se utilizaron
palabras clave, términos MESH, en idioma espanol-inglés
en el periodo de busqueda 2006-2019 en poblacién de
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adultos y también se incluyd bibliografia relevante de afos
anteriores. Los tipos de estudios fueron guias, revisiones
sistematicas, ensayos clinicos aleatorizados y estudios
observacionales. Se establecié como bibliografia principal
las guias internacionales actuales mas reconocidas, y se
las adaptd a nuestro escenario acorde a las caracteristicas
y la epidemiologia de nuestras unidades criticas.

El objetivo principal de este documento es establecer
recomendaciones basadas en bibliografia y opinion de
expertos locales sobre el diagndstico, tratamiento y pre-
vencion de las infecciones post-neuroquirurgicas.

Epidemiologia

Las infecciones post-neuroquirurgicas, segun las ultimas
definiciones del CDC (Centers for Disease Control and
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Prevention, de EE.UU.), son aquellas que se desarrollan
hasta los 90 dias posteriores a la intervencion, y es en
ese periodo que corresponde hacer la vigilancia epide-
mioldgica de las mismas'. Incluyen meningitis (MN) y
ventriculitis post-neuroquirdrgicas, tanto las asociadas
a craneotomias como las originadas post-colocacion de
derivaciones ventriculares. Por su parte, el programa
de vigilancia de infecciones hospitalarias de Argentina
(VIHDA) las considera hasta un afio post-procedimiento?.

La ausencia de gold standard para el diagnéstico de
MN o ventriculitis post-neuroquirurgica hace que las tasas
de incidencia informadas sean dificiles de interpretar y
homologar®.

En un estudio prospectivo de 18 meses realizado en
Francia se evalud la incidencia y los factores de riesgo de
infecciones asociadas al sitio quirdrgico en neurocirugia.
Se diagnosticaron 35 infecciones del sitio quirdrgico entre
los 844 pacientes estudiados (incidencia 4.1%)*.

En la MN post-craneotomia la incidencia es 0.8-1.5%
y ocurre generalmente entre la primera y la segunda
semana post-cirugia®. Los factores de riesgo son: fis-
tula del liquido cefalorraquideo (LCR), sexo masculino,
experiencia del neurocirujano, reoperacion, duracion de
la cirugia y ausencia de profilaxis prequirdrgica®®. En el
informe del programa de vigilancia de infecciones hospi-
talarias de Argentina (VIHDA) de 2017 se registraron 23
MN postquirdrgicas en 554 craneotomias, con una tasa
de infeccién de 3.1-4.2% (segun indice de riesgo)®.

La MN post-traumatica posee una incidencia del 1-2%,
y su mayor incidencia (20-25%) ocurre en fracturas de
base de craneo® '* . El trauma es la causa mas comun
de MN recurrente y su principal factor de riesgo es la
fistula de LCR™ "2,

La colocaciéon de distintos tipos de dispositivos en
el sistema nervioso central es cada vez mas frecuente.
Los shunts, en su mayoria derivaciones ventriculares
internas (DVI), comprenden diversas localizaciones:
ventriculo-peritoneal, ventriculo-atrial, ventriculo-pleural,
lumbo-peritoneal. De todas estas, la primera es utilizada
en mas del 85% de los casos''s. Segun la literatura
mundial, la incidencia de la MN o ventriculitis asociada a
DVI tiene un amplio rango (0-32%), pero en la mayoria de
los estudios informan 5-10% y se presenta principalmente
en el primer mes post-procedimiento® '3. Es mas alta en
neonatos (48%) y en pacientes afosos (16.7%)'® . Las
variables asociadas con mayor riesgo de infeccion son la
presencia de fistula de LCR, multiples revisiones, hemo-
rragia intraventricular, experiencia quirdrgica, disciplina
quirurgica en el quiréfano, duracion de la cirugia y nimero
de veces que el catéter fue inadvertidamente expuesto a
guantes quirdrgicos dafiados® 1315,

En un extenso metaanalisis de 35 estudios sobre in-
fecciones asociadas a derivaciones ventriculares externas
(DVE), se evidencié una incidencia de 11.4/1000 dias
catéter (IC 95% 9.3-13.5); para estudios de alta calidad, la
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incidencia fue 10.6 por 1000 dias de catéter (IC 95% 8.3-
13)®. Los principales factores de riesgo descriptos son:
dias de permanencia del catéter (principalmente después
del quinto dia), muestreo rutinario de LCR, fistulas del
LCR, bloqueo del catéter y hemorragia intraventriculars.
En el informe del VIHDA de 2017 se registraron 69 colo-
caciones de DVE con una tasa de infeccion de 2.3-8.0%
(segun indice de riesgo)°.

La incidencia de infeccién con catéteres lumbares
externos es inferior al 4.2% y mucho menor si se sigue un
protocolo de colocacién y mantenimiento con énfasis en
su retiro antes del quinto dia'® '". Los factores de riesgo
principales son la duracién del catéter, las desconexiones
inadvertidas y las infecciones en otros sitios'".

La MN post-puncion lumbar es muy infrecuente (1/20
000 casos)'®. Los factores de riesgo incluyen inadecuada
higiene de manos, no utilizacién de guantes estériles du-
rante la puncion lumbar y la falta de métodos de barrera
durante la anestesia espinal o la mielografia'®.

La colocacion de neuroestimuladores es otra practica
que ha incrementado notoriamente su frecuencia. Esto
incluye los estimuladores espinales para el tratamiento
de los dolores refractarios, los estimuladores cerebrales
para tratamiento de la enfermedad de Parkinson, otras
distonias, movimientos anormales y formas de epilepsia
refractaria’®?2. El retiro de estos dispositivos por infeccion
conlleva a un deterioro significativo en la calidad de vida
del paciente, ademas de la pérdida econémica'®?'. Estos
equipos son similares a los marcapasos, con un generador
y cables electrodos que se implantan en el espacio epidu-
ral de la médula espinal, o proximos a los ganglios de la
base cerebrales. La infeccidon se asemeja en mucho a la
infeccién de los marcapasos cardiacos?'. Puede afectar el
bolsillo del generador, el trayecto de los cables y mucho
menos frecuentemente se observa meningitis o encefa-
litis?!. La tasa de infeccion es 0.6% a 14.3%. La tasa de
infeccion asociada a neuroestimuladores medulares varia
entre 3.4% y 3.6%. Los dispositivos para tratamiento de
epilepsia refractaria tienen una tasa de infeccion del 2.0%
al 7.8%'%%2, La mayoria (60%) de las infecciones ocurre
en el bolsillo del generador?'. La aparicion de la infeccion
principalmente se manifiesta, al igual que en los shunt,
entre los 30 y los 60 dias del procedimiento' 22,

En la Tabla 1 se resumen las diferentes infecciones y
sus principales factores de riesgo.

Las meninges —que actuan como barreras naturales
para los patégenos— se rompen durante las intervenciones
neuroquirurgicas, lo que permite a los microorganismos
que colonizan el cuero cabelludo y la piel, o aquellos
que viven en el entorno sanitario, ingresar en el espacio
subaracnoideo o en los ventriculos cerebrales y causar
infeccion®. En un interesante estudio en 101 pacientes
con DVE se realizaron muestreos sistematicos de LCR,
hisopados de la piel peri-catéter y del sitio de conexién
con el sistema de drenaje. Se identificé un origen cu-
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TABLA 1.— Tipos de infecciones y factores de riesgo

Tipo de infeccion (frecuencia)

Factores de riesgo

MN post craneotomia
(0.8-1.5% - VIHDA 4.2%)

MN o ventriculitis asociadas a DVI (10%)

Infecciones asociadas a DVE
(11.4/1000 dias catéteres - VIHDA 8%)

Infecciones asociadas a catéteres
lumbares externos (4.2%)

MN postraumatica (1-20%)
MN post puncién lumbar (1/20 000 punciones)

Fistula LCR

Sexo masculino

Experiencia neurocirujano
Reintervencion

Duracion de la cirugia

Ausencia de profilaxis

Presencia de fistula de LCR
Neonato prematuro

Catéter expuesto a guantes dafiados
Dias de permanencia de catéteres
Muestreo rutinario LCR

Fistula LCR

Bloqueo del catéter

Hemorragia intraventricular
Duracién del catéter
Desconexiones inadvertidas
Infecciones en otros sitios

Fistula LCR

Inadecuada técnica aséptica

MN: meningitis; LCR: liquido cefalorraquideo; VIHDA: programa de vigilancia de infecciones hospitalarias
de Argentina; DVI: derivacion ventricular interna;, DVE: derivacion ventricular externa

tdneo en el 69% de los casos, y el hisopado de la piel
peri-catéter positivo con un germen patégeno, en lugar
de un comensal habitual, se asocié con infeccién?. En
pacientes con derivaciones ventriculo-peritoneales, una
ruta menos comun por la cual los organismos entran en los
ventriculos es por extension a lo largo del catéter después
de una peritonitis®. En la superficie de los catéteres estos
microorganismos suelen formar biofilms, lo que dificulta
su erradicacion con tratamiento antibidtico (ATB) y hace
primordial el retiro del dispositivo® 5 24,

Los principales microorganismos involucrados, segun
la literatura, son Staphylococcus aureus, enterobacterias
(actualmente en gran proporcién con betalactamasas de
espectro extendido -BLEE), Pseudomonas aeruginosa
(PAE), Acinetobacter spp (ABA), Staphylococcus epider-
midis (el més frecuentemente aislado - 47% al 64% -y el
que genera mayor dificultad en diferenciar colonizacion
de infeccién), Streptococcus sp, Enterococcus sp, Pro-
pionibacterium acnes®> '>2*. Como en cualquier infeccion
nosocomial, es de vital importancia conocer la prevalen-
cia de los gérmenes de cada institucion para determinar
el esquema antimicrobiano empirico. En el informe del
VIHDA 2017, los principales gérmenes involucrados en
infecciones MN post- craneotomia fueron S. aureus, P.
aeruginosa, Acinetobacter sp., Klebsiella pneumoniae y
Providencia stuartii®.

Diagndstico

El primer paso en el diagndstico es diferenciar entre MN
quimica o aséptica y MN infecciosa. La presentacion de
esta ultima puede ser aguda y grave, si es causada por
microorganismos virulentos (S. aureus o bacilos gram
negativos), o bien de presentacion sutil, en las originadas
por gérmenes menos virulentos (S. epidermidis o Propio-
nibacterium acnes)'".

La triada clasica de la MN (fiebre, cefalea y rigidez
de nuca) son signos y sintomas frecuentes en pacientes
post-neuroquirdrgicos, no siempre indican infeccion, y
son muy dificiles de evaluar en los pacientes ventilados y
sedados. Los signos de irritacion meningea se observan
en < 50% de las MN postneuroquirurgicas®. Ademas, las
manifestaciones clinicas de una ventriculitis con frecuen-
cia pueden ser las mismas que las de la enfermedad que
ameritd la cirugia®.

La presencia de fiebre sin otra causa aparente, una
recuperacion inusualmente lenta de los sintomas y signos
propios del post-operatorio y una alteracion o empeora-
miento del sensorio o de los signos de foco neurolégico,
no explicable por otra causa, son datos que orientan hacia
la existencia de infeccion meningea® 172425,

En los pacientes con infeccion asociada al shunt se
puede observar fiebre (52%), deterioro del sensorio (29%),
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cefalea (31%) e hipertension endocraneana cuando la
valvula no funciona. También pueden presentar hidro-
cefalia, eritema en el trayecto de la valvula o abdomen
agudo con peritonitis. Rara vez aparece meningismo
(4%) y esto habitualmente se debe a que se desarrolla
una ventriculitis y no una MN. En las vélvulas ventriculo-
atriales habitualmente se observa bacteriemia asociada
que puede ser persistente'”.

En todo paciente post-neuroquirdrgico febril debe
considerarse y evaluarse el foco del sistema nervioso
central, ademas de otros focos probables de un paciente
internado (principalmente en los 30 dias siguientes al
procedimiento)?®.

El diagndstico se realiza mediante la clinica, el estudio
fisico-quimico y el cultivo del LCR. Es importante destacar
que el prondstico depende del temprano reconocimiento
de los sintomas de MN y del comienzo del tratamiento
ATB aplicado en forma precoz. Los estudios de neuroi-
magen (principalmente tomografia -TAC- con contraste
endovenoso o resonancia magnética -RMN- con gadoli-
nio) son importantes para descartar otros diagndsticos y
para evaluar la presencia de hipertensién endocraneana,
colecciones o fistula de LCR. A pesar de su utilidad, su
realizacion nunca debe retrasar el inicio de tratamiento
antimicrobiano® 2.

Varios estudios evaluaron marcadores sanguineos
0 séricos como procalcitonina, proteina C-reactiva y re-
cuento de glébulos blancos periféricos en pacientes con
ventriculitis asociada a la asistencia sanitaria. Martinez
y col.2” demostraron que un valor de corte de procalci-
tonina sérica > 1.0 ng/ml presenta una especificidad de
77% y una sensibilidad de solo 68% para la ventriculitis,
aunque con mayor precision diagndéstica en la meningitis
bacteriana adquirida en la comunidad. Aun falta evidencia
para su uso sistematico'” 2’

El LCR puede ser obtenido por puncién lumbar, a
través de una ventriculostomia o por puncion del reser-
vorio valvular. La parte proximal de los catéteres de LCR
estan en los ventriculos cerebrales por lo cual la infeccién
resultante es una ventriculitis sin meningitis. Eso tiene
implicancia en la presentacion clinica y para el sitio de
toma de muestras de LCR. La infeccién carece de signos
meningeos y el sitio de eleccidn para los estudios de LCR
seria de origen ventricular y no subaracnoideo'’.

En ausencia de sintomas, la extraccion diaria de rutina
de LCR por la ventriculostomia no ha demostrado utilidad
para identificar precozmente una infeccién, ademas es un
factor de riesgo para MN, por lo que no se recomienda
su realizacion® 1728,

El recuento celulary la hiperproteinorraquia presentan
baja sensibilidad y especificidad en el postoperatorio
neuroquirdrgico® 72629, En un estudio prospectivo con
172 pacientes con catéteres ventriculares externos, los
recuentos celulares en LCR fueron normales en 4 de 18
pacientes en los que la meningitis se confirmé por cultivo
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(22%), pero una proporcion similar de pacientes con cul-
tivo negativo tenia pleocitosis®*. Ademas, cuando existe
hemorragia ventricular, la interpretacion del recuento
celular en LCR resulta dificil a pesar de la utilizacién de
férmulas® 1731,

La relacién glucorraquia/glucemia < 0.4 es un parame-
tro mas util que la pleocitosis, pero no alcanza los valores
de especificidad descriptos en la MN de la comunidad®.

El valor diagnostico del acido lactico en LCR es su-
perior a otros parametros bioquimicos (proteinorraquia,
glucorraquia o celularidad). Su valor de corte es >4 mmol/
[517.3234 Un metaanalisis de 2016 sobre valor del lactato
en LCR en la MN post-neurocirugia —que incluyé cinco
estudios con un total de 404 pacientes— mostré sensibi-
lidad de 92% y especificidad de 88%%. Es considerado
un parametro fundamental en la evaluacion de estos
pacientes.

La procalcitonina en LCR no ha sido suficientemente
estudiada. En un estudio retrospectivo, los pacientes
con MN presentaron niveles elevados de procalcitonina
y &cido lactico comparado con el grupo sin meningitis
(p < 0.001). Cuando el valor de corte es 0.075 ng/ml, la
sensibilidad es 68% y la especificidad 85%?%; aunque la
superioridad de su determinacion en LCR en comparacion
con la determinacién en suero no ha sido demostrada?’.

La presepsina en LCR podria ser Util para diagnosticar
infecciones postneuroquirurgicas, pero con la evidencia
disponible hasta ahora es solo un marcador adicional®.

El cultivo de LCR es el estudio mas importante para
el diagndstico de MN o ventriculitis postquirdrgica® 2.
La tincion de gram tiene baja sensibilidad y no permite
descartar el diagndstico®. Siempre que se realice previo
al inicio del tratamiento ATB, la sensibilidad del cultivo de
LCR es elevada (> 90%) cuando la muestra es tomada
a través de drenaje ventricular externo (DVE), pero es
sustancialmente menor cuando se toma por puncion lum-
bar'”. Se pueden realizar hemocultivos para incrementar
las posibilidades de diagndstico microbioldgico, aunque
su sensibilidad es baja (< 20%, excepto en derivaciones
ventriculo-atriales, donde es elevada)?®.

No se recomienda realizar cultivo de la punta del catéter
ventricular debido a que no existe una estandarizacion del
método y no hay literatura que demuestre su utilidad. La
ultima guia de la Infectious Diseases Society of America
recomienda realizarlo ante la sospecha de infeccion, pero
sin ninguna cita que lo avale ni describa la metodologia?®.

La reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) en
LCR puede ser util para detectar organismos fastidiosos
o de lento crecimiento en cultivo. Un estudio mostré que
no hubo resultados de cultivo positivos en pacientes con
PCR de LCR negativa, lo que sugiere que un resultado de
PCR negativo es predictivo de la ausencia de infeccion®.
También se publicaron resultados positivos de PCR con
cultivos negativos lo que deja librada al criterio del médico
la interpretacion de su relevancia diagnostica® 26 %,



INFECCIONES POSTNEUROQUIRURGICAS

Se recomienda toma de muestra de LCR de control a
través de la DVE a las 48-72 horas de iniciado el trata-
miento, con el fin de corroborar la esterilidad del LCR?>
%, Si el paciente no tiene DVE colocada se recomienda
toma de muestra de LCR mediante puncién lumbar solo
si manifiesta mala evolucién?® 26,

Lozier y col.* propusieron una clasificacion basada en
los sintomas, alteraciones del LCR vy los cultivos para el
diagndstico de las infecciones asociadas a DVE, la que
fue modificada en 2018 por Garcia-Monco y col.'® (Ta-
bla 2). Llamativamente, ninguna de las dos clasificaciones
incluye el lactato como parametro.

El cultivo o los resultados microbiolégicos por PCR son
los unicos que hacen una diferencia fehaciente entre MN
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postquirdrgica infecciosa y quimica (aséptica). La procal-
citonina es un biomarcador prometedor al respecto, con
evidencia no concluyente aun?.

En la Figura 1 se resumen las consideraciones diag-
nésticas de las MN post-quirdrgicas.

Retiro y reinsercion de los dispositivos

Ante el diagndstico de infeccion asociada a derivacion
ventricular, tanto externa (DVE) como interna (DVI), todos
sus componentes deben ser retirados® 27, Solo un es-
tudio prospectivo ha evaluado estrategias de retencion o
remocion de las DVI, que mostré solo un 30% de curacion

TABLA 2.— Infecciones asociadas a derivacion ventricular externa’

Contaminacion

Colonizacion

Posible ventriculitis

Probable ventriculitis

Ventriculitis definida

Cultivo de LCR positivo aislado con celularidad y glucosa
esperables y sin sintomas compatibles

Multiples cultivos de LCR positivos con celularidad y glucosa
esperables y sin sintomas compatibles

Incremento progresivo en la celularidad o descenso progresivo
en la glucorraquia, o leucocitos >1000/mm3, o relacién de
glucosa < 0.2 con sintomas compatibles pero con cultivo del
LCR negativo

Alteraciones del LCR, pero sin leucocitos >1000/mm? ni
relacion de glucosa < 0.2 con sintomas compatibles y cultivo
del LCR positivo

Incremento progresivo en la celularidad o descenso progresivo
en la glucorraquia, o leucocitos >1000/mm3, o relacién de
glucosa < 0.2 con sintomas compatibles y cultivo del LCR
positivo

LCR: liquido cefalorraquideo
'De acuerdo a Lozier et al, 2002%° - Modificado por Garcia-Moncd, 2018'®

Fig. 1.— Diagnéstico de meningitis/ventriculitis postquirurgica

HABITUAL AUSENCIA DE
MENINGISMO
LO MAS FRECUENTE:
FIEBRE Y DETERIORO
DEL SENSORIO

GLUCOSA LCR/PLASMA <0.4
LACTATO > 4 mmol/
LEUCOCITOS > 1000/mm®

DESCARTAR
COLECCIONES Y
DIAGNOSTICOS
DIFERENCIALES

FisiCo
QUIMICO
LCR

HERRAMIENTA
FUNDAMENTAL
(CONSIDERAR PCR)

LCR: liquido cefalorraquideo
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con el catéter retenido comparado con 90% con retiro y
recolocacion en un tiempo y 100% con retiro y colocacion
en un segundo tiempo*. Por lo tanto, ante una infeccion
asociada a DVI que requiera continuar con una derivacion,
se sugiere: inicialmente retirar el dispositivo con todos sus
componentes, colocar una DVE para aplicar el tratamien-
to, en estas condiciones con 7-10 dias de esterilidad del
LCR puede colocarse una nueva DVI%> 726,

En el caso de los neuroestimuladores, con excepcion
de las infecciones superficiales que en algunos casos
pueden ser controladas con adecuada limpieza de la
herida y ATB, las infecciones requieren la extraccion de
la totalidad de los dispositivos implantados??. El reimplan-
te de un dispositivo debe realizarse luego de tratada la
infeccion (la duracién del tratamiento no ha sido investi-
gada, y dependera de la evolucién del paciente y el tipo
de infeccién)?2.

Tratamiento empirico inicial

Las infecciones del sistema nervioso central son urgen-
cias infectoldgicas, por lo que, ante la sospecha, debe
iniciarse tratamiento ATB en forma precoz sin esperar el
resultado de los cultivos.

La eleccion del ATB depende de: (i) la epidemiologia
de cada institucion, la cual es fundamental conocer y
actualizar periddicamente para el disefio de los esque-
mas empiricos; (ii) la actividad frente al agente causal
demostrada in vitro-in vivo; y (iii) que dicho ATB y su
régimen de dosis tengan los mejores resultados clinicos,
con minimos efectos adversos, asi como el menor efecto
en el desarrollo de resistencia. La eficacia del tratamiento
en las infecciones del sistema nervioso central esté rela-
cionada con la obtencidn de concentraciones bactericidas
en el sitio de infeccion*'.

Si aun no se conoce la epidemiologia institucional,
basados en datos nacionales, se recomienda iniciar el
tratamiento empirico endovenoso con un agente activo
ante S. aureus OXA resistente y otro que sea activo frente
a bacilos gram negativos resistentes a cefalosporinas de
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tercera generacion (enterobacterias BLEE+y P. aerugino-
sa). En los centros con alta prevalencia de Acinetobacter
sp. o de enterobacterias productoras de carbapenemasas
se puede asociar colistin o aminoglucésidos (ambos con
escasa penetracion al sistema nervioso central)® 4! al
tratamiento antimicrobiano empirico inicial (Tabla 3).

Si se utiliza uno de los carbapenemes, el meropenem
es el agente de eleccion por tener menor riesgo de con-
vulsiones; varios estudios clinicos han demostrado su
utilidad en la terapéutica empirica de meningitis®®.

Las concentraciones de vancomicina en LCR estan
directamente relacionadas con las concentraciones en
suero lo que permite sugerir altas dosis de mantenimiento,
a continuacion de la dosis de carga, para alcanzar con-
centraciones adecuadas en el LCR**44, La dosis utilizada
de vancomicina debe ser la necesaria para lograr una
concentracion sérica minima en valle de 20 mcg/ml. Se
sugiere comenzar con dosis de carga de 25-30 mg/kg
y dosis de mantenimiento de 45 mg/kg/dia en infusién
intermitente (c/8-12 h) o continua“.

En determinadas circunstancias, una alternativa a la
vancomicina es linezolid, ya que alcanza buenas concen-
traciones en LCR y ha mostrado eficacia en algunos casos
de MN estafilocécica y por enterococos resistentes*s 47,

Tratamiento antibiotico intratecal

La utilizacion de ATB por via intratecal no ha sido apro-
bada por la FDA y las recomendaciones tampoco estan
bien definidas debido a que la bibliografia es escasay no
de excelencia, y a las secuelas que puede producir (sin-
equias, hipoacusia, etc.)? % Cabe destacar que sin duda
el principal riesgo es consecuencia de la manipulacién
incorrecta y repetida de los catéteres. A pesar de esto, el
uso de la via intratecal esté difundido tanto en el ambito
local como en el internacional y distintas publicaciones y
recomendaciones lo mencionan, protocolizan y definen
las situaciones en las que seria beneficioso. El tratamiento
intratecal es necesario para tratar MN por infecciones en
las que ha fracasado el tratamiento sistémico, en MN a

TABLA 3.— Tratamiento antimicrobiano empirico inicial

ATB activos frentes a
cocos gram positivos

ATB activos frente a bacilos
gram negativos

ATB activos frente a bacilos gram
negativos multirresistentes

Vancomicina
DC 30 mg/kg
DM 45 mg/kg/dia (IC o ¢/8-12 h) o
Linezolid 600 mg c/12 h

Meropenem
2gc/8h
infusién en 3-4 h

Colistin
DC 5 mg/kg
DM 2.5 mg/kg c/12 h

ATB: antibidticos; DC: dosis de carga; DM: dosis de mantenimiento; IC: infusion continua
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gérmenes multirresistentes, MN a gérmenes solo sensi-
bles a farmacos cuya penetracion en el LCR es pobre, o
cuando existe dificultad o imposibilidad de retirar material
extrafo del SNC (abscesos, valvulas, catéteres)'” 252648,

La penicilina y las cefalosporinas no deben ser admi-
nistradas por via intratecal por su neurotoxicidad“.

La administracion de amikacina, colistin o polimixina
es una alternativa valida para bacilos gran negativos
multirresistentes’:26:4%.50_ | g utilizacién de vancomicina a
dosis de 5-20 mg/dia via intratecal es segura y efectiva,
con una duraciéon heterogénea de 7 a 21 dias, segun
respuesta clinica. No requiere monitoreo®'. Las dosis
recomendadas diarias para via intratecal se presentan
en la Tabla 4%2.

Tratamiento antibiético segun resultados de
cultivos

Sobre la base de estudios prospectivos y recomendacio-
nes de la British Society for Antimicrobial Chemotherapy
se considera que, ante la sospecha de MN postquirurgica,
es segura la suspension de los ATB luego de 72 h de lec-
tura de cultivos de LCR negativos, considerando el cuadro
como MN quimica (siempre asegurarse que la muestra se
tomo previo al inicio del tratamiento antimicrobiano)s? %4,
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Ante un cultivo microbiano positivo de LCR, debe ajus-
tarse el esquema ATB al menor espectro posible, con el
fin de preservar a futuro la sensibilidad a antimicrobianos
de los gérmenes existentes en el centro de internacion,
y en eventuales nuevas infecciones en el paciente. Se
debe contemplar para el tratamiento definitivo que el/los
ATB a utilizar, ademas de ser activos in vitro frente al
microorganismo aislado, tengan buena penetracién en
el LCR#3,

En la Tabla 4 se describe la dosis (endovenosa e
intratecal) y la difusién a LCR de los principales ATB
usados en infecciones del SNC.

La duracion total del tratamiento ATB para estos
casos no ha sido evaluada rigurosamente?. Depende
del germen causal, presencia y retiro del dispositivo,
presencia de abscesos, compromiso 6seo y respuesta
clinica® 5. Segun la ultima actualizacion de la Infectious
Diseases Society of America, puede recomendarse que,
si el germen causal de la MN o ventriculitis es S. aureus o
un bacilo gram negativo el tratamiento tenga una duracion
de 10-14 dias y si es por estafilococo coagulasa negativo
7 dias®, aunque la evidencia de estas recomendaciones
es baja.

Si el paciente requiere una DVE durante el trata-
miento de la ventriculitis o la MN postquirdrgica, puede
utilizarse ésta para tomar la muestra de LCR vy verificar

TABLA 4.— Difusion y dosis de antibiéticos en infecciones del sistema nervioso central
(adaptado de Cabrera-Maqueda J, et aF?)

Antibidtico Dosis endovenosa Dosis intratecal Concentracion
(dosis diaria) LCR/plasma (%)
Amikacina 15 mg/kg/dia 5-50 mg 10
Ampicilina 2g/4h - 10
Cefepime 6 g/diac/8holC - 20
Cefotaxima 2 g/4-6 h - 20
Ceftazidima 2g/8holC - 10
Ceftriaxona 2g/12h - 10
Ciprofloxacina 400 mg/ 8-12 h - 40
Colistin DC 5 mg/kg 10-20 mg 5-25
DM 2.5 mg/kg ¢/12 h
Cotrimoxazol 320/1600 mg/6-8 h - 30-50
Gentamicina 5 mg/kg/dia 5 mg 10
Daptomicina 10-12 mg/kg/dia 5-10 mg/3 dias <5
Linezolid 600 mg/12 h - 90
Metronidazol 500 mg/6-8 h - 80
Meropenem 2 g/6-8 h - 30
Infusion en 3-4 h
Vancomicina DC 30 mg/kg 5-20 mg 20
DM 45 mg/kg/dia
c/8-12h o IC

LCR: liquido cefalorraquideo; IC: infusion continua; DC: dosis de carga;

DM: dosis de mantenimiento
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su esterilidad como resultado del tratamiento ATB. De
esta manera se monitorea la respuesta terapéutica®. No
existe una recomendacion formal sobre la duracién del
tratamiento a partir del momento en que se constate la
esterilidad del LCR. Esto deberia ser objeto de evaluacion
en estudios futuros.

Prevencion

Como en otros procedimientos quirdrgicos, el uso de
listas de verificacion y paquete de medidas contribuye a
la prevencion de infecciones®® *. La técnica estéril, las
precauciones asépticas, los procedimientos efectuados
en un quiréfano adecuado y el uso de profilaxis antimi-
crobiana sistémica pre-procedimiento han demostrado
contribuir a la disminucién de las tasas de infeccion®7.

Los ATB recomendados para la profilaxis prequirdrgica
en craneotomias y en la colocacién de derivaciones ven-
triculares son las cefalosporinas de primera generacion.
Prolongar la profilaxis en el postoperatorio no mostrd
reducir la tasa de infeccion y se asocia a mayores efectos
adversos® %,

En las fracturas con hundimiento de craneo la profilaxis
ATB puede prevenir las infecciones de la herida, pero no
esta demostrado que prevenga las infecciones del SNC®.
Igualmente, la mejor forma de prevenir las infecciones de
las heridas es una adecuada y precoz toilette quirurgica:
limpieza, extraccion de todos los cuerpos extrafios y pro-
fundo desbridamiento de todos los tejidos desvitalizados®.

Se recomienda la busqueda de colonizacion por S. au-
reusy eventual descolonizacion con mupirocina y bafios
con clorhexidina ante cirugias programadas, principal-
mente en las que se va a colocar un implante®. El bafio
del paciente previo al procedimiento y el mismo dia del
mismo se asocia a reduccion de las tasas de infeccion®®.

Para la remocion del cabello se debe utilizar maquina
de corte al ras (eléctrica / bateria con cabezal descarta-
ble), inmediatamente antes de la intervencion y fuera de
la sala de operaciones®.

Se recomienda la antisepsia de la piel con soluciones
de base alcohdlica (clorhexidina o iodopovidona alcoho-
lica)®®. En las neurocirugias en las que se utilice electro-
bisturi deben considerarse los riesgos por quemadura al
utilizar una fuente de combustion, antiséptico con alcohol
y la presencia de cabello (retraso de evaporacion). El area
quirurgica y el cabello deberian estar secos, sin acumu-
lacion del antiséptico de base alcohdlica, o se deberia
utilizar un antiséptico de base acuosa. Deberia ademas
considerarse el posible riesgo de neurotoxicidad, evitando
el contacto de la clorhexidina con las meninges®.

En un paciente con DVE, el recambio sistematico del
mismo cada 5 dias no demostrd disminucion de la tasa
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de infeccién. Solo se debe realizar cuando se sospeche
o confirme una infeccion® °.

Los catéteres de drenajes de LCR impregnados de
antimicrobianos disponibles actualmente contienen mi-
nociclina o clindamicina, asociadas a rifampicina. En un
metaanalisis de 12 estudios que comparaban DVI con
catéteres impregnados con ATB vs. no impregnados,
la frecuencia de infeccion fue significativamente menor
en los que usaron catéteres impregnados (RR 0.37;
p < 0.0001)%. Una reduccién similar en las tasas de infec-
cion también fue demostrada en DVE, en un metaanalisis
de cinco estudios que mostré una reduccion significativa
de las infecciones usando catéteres impregnados en an-
timicrobianos (RR 0.31; p = 0.009)2. Aun faltan estudios
de mayor calidad de disefo para confirmar la eficacia de
los catéteres impregnados, que deberian ser adoptados
luego de cumplir con las medidas basicas mencionadas
previamente.

Conclusiones

Las infecciones postneuroquirirgicas son entidades con
elevada morbi-mortalidad que requieren un abordaje
diagndstico y terapéutico estandarizado. El diagndstico
es complejo ya que no se dispone de gold standard, por
lo que se apoya en la sospecha clinica, las alteraciones
fisico-quimicas del LCR y el aislamiento microbiano. El
tratamiento debe ser precoz y guiado por la epidemiologia
local. La duracion dependera del microorganismo causal,
su sensibilidad y la disponibilidad de tratamientos ATB
efectivos en el sitio de la infeccidon. La implementacion
de medidas de prevencion con eficiencia demostrada
minimiza el riesgo de infeccion.
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