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RESUMEN






Objetivo: Evaluar la técnica quirdrgica (manual frente a mecdnica) como factor de riesgo
de fuga anastomotica (FA) ileocdlica en una serie institucional, asi como en el conjunto de

la literatura cientifica publicada sobre el tema hasta el momento mediante un metaandilisis.

Métodos: Andlisis retrospectivo de 477 pacientes con anastomosis ileocdlicas realizadas
desde noviembre de 2010 a septiembre de 2016 en un hospital terciario. Las anastomosis se
realizaron mediante técnicas estandarizadas. Se evaluaron los factores de riesgo
independientes para FA, las complicaciones y la mortalidad. Las FA fueron divididas en
menores 0 mayores segun la necesidad de tratamiento médico o fratamiento invasivo con

drenaje percutdneo o reintervencion.

La revision sistemdatica y metaandiisis fue llevada a cabo segun la metodologia PRISMA
(Prefered Reporting Items for Systematic reviews and MetaAnalysis). Se realizdé una revision
bibliografica de la literatura mediante la busqueda en bases de datos electronicas
(PubMed, Ovid, Cochrane Library database y ClinicalTrials.gov) hasta enero de 2019, sin
restricciones de idioma. Se completo la bUsqueda revisando manualmente las listas de
referencias de los articulos incluidos y mediante la bUsqueda de conferencias de congresos,
cartas y editoriales. Las palabras clave en dicha busqueda fueron: “ileocolic”, ‘“right

colectomy”, "*anastomosis”, “leak”.

Resultados: En la serie institucional con 477 pacientes, el 53,7% de las anastomosis fueron
manuales y el 46,3% mecdnicas. La anastomosis latero-lateral fue la configuracion mds
frecuente (93,3%). La FA se diagnosticé en el 8,8% de los pacientes y 36 se clasificaron como
FA mayor (7,5%). En el andlisis multivariante, el sexo masculino (p = 0,014, OR 2,9), la
hipertension arterial (p = 0,048, OR 2,29) vy las transfusiones perioperatorias (p <0,001, OR 2,4
por litro) fueron factores de riesgo independientes para FA mayor. La tasa global de
complicaciones a los 60 dias fue del 27,3%. El sexo masculino (31,3% vs. femenino 22,3%,

p=0,02, OR 1,7), la diabetes (p = 0,03 OR 2,0), hdbito de fumar (p = 0,04 OR 1,8) vy las
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transfusiones perioperatorias (p <0,001, OR 3,3 por litro ) fueron factores de riesgo
independientes para la morbilidad postoperatoria. La tasa de mortalidad a los 60 dias fue

del 3,1% y no se identificaron factores de riesgo significativos.

En el metaandiisis, se hallé una tasa de FA global de 4,4% (incluyendo FA mayor y menor)
con OR 1,12 [IC95% 0,69, 1,81] a favor de la anastomosis manual. En el subandlisis de los
estudios de los Ultimos 10 anos y a los 5 anos se obtuvo OR 1,27 [IC95% 0,85, 1,91] y OR 1,37
[IC95% 0,93, 2,02] respectivamente a favor de la anastomosis manual. En el andlisis por
patologia, los pacientes con cdncer presentaron una menor tasa de FA en la anastomosis
manual (OR 1,18 [IC95% 0,75, 1,87] y los pacientes con Ell una menor tasa con anastomaosis
mecdnica (OR 0,52 [IC95% 0,28, 0,97]). En el andilisis de la mortalidad, la morbilidad vy la
estancia hospitalaria se observaron mejores resultados en las anastomosis mecdnicas
(mortalidad: OR 0,926 [IC925% 0,60, 1,53], morbilidad: OR de 0,80 [IC95% 0,51, 1,26]; estancia:

OR 0,72 [IC95% 0,41, 1,26] aungue sin diferencias estadisticamente significativas

Conclusiones: La incidencia de FA en la anastomosis ileocdlicas en el presente frabajo sobre
una serie unicéntrica alcanza el 8,8%, con una tasa de FA mayor de 7,5%. El tipo de
anastomosis mecdnica muestra una mayor tendencia ala FA con un intervalo de confianza
que certifica su validez. Las variables prondsticas independientes como factores de riesgo
de FA en el presente estudio son: sexo masculino, hipertension arterial y transfusiones
perioperatorias. El metaandlisis sobre el tema identifica una tasa global de FA de 4,4%, con
esta misma tendencia a una mayor tasa de FA en anastomosis mecdnicas. En el subandlisis
de los pacientes intervenidos por cdncer se observd una menor tasa de FA con las
anastomosis manuales y en subandlisis de enfermedad inflamatoria intestinal se observa una

menor tasa de FA con las anastomosis mecdnicas.
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l. 1. INCIDENCIA E IMPORTANCIA DE LA FUGA

ANASTOMOTICA EN CIRUGIA COLORRECTAL

La anastomosis intestinal, como restablecimiento de la continuidad fras una
reseccion parcial del tfracto gastrointestinal, constituye uno de los gestos terapéuticos mds
frecuentes y habituales en la practica quirdrgica ya sea por patologia benigna o maligna 'y

realizada tanto de forma electiva como urgente.

El fracaso en la cicatrizacion de la anastomosis ocasiona la fuga de contenido
intestinal, conocido como fuga anastomodtica (FA), que puede variar en su graduacion
segun su severidad y consecuencias. Asi, las FA en las que los pacientes se encuentran
asinftomdticos pueden evolucionar favorablemente con tratamiento conservador pero en
pacientes clinicamente sinfomdaticos, las FA precisaran drenagje radioldgico o una
reintervencion quirdrgica con la posible necesidad de un estoma temporal o permanente,
lo que conlleva un aumento de la estancia hospitalaria, un aumento de recursos sanitarios
consumidos y unas consecuencias funcionales relevantes en la calidad de vida de los
pacientes (1,2). Ademds de un importante rango de mortalidad relacionado directamente
con la FA que varia entre el 5y el 22% segun las series (3-5). También es destacable la
relacion de la FA con el desarrollo de recidiva local y menor supervivencia supervivencia
en el cdncer colorrectal, lo que implica para algunos autores un gran impacto prondstico

negativo en estos pacientes(6).

El rango de incidencia de FA a nivel colorrectal es amplio y se sitUa, en los Ultimos 10
anos, entre el 2% y el 14 % (7.,8). En particular, la tasa de fuga anastomaotica después de Ia
hemicolectomia derecha es sorprendentemente alta (6,4-7,5%) (2,10) en comparacién con
la de la colectomia izquierda (tasa de fuga anastomotica 1,9-6,5 %) (10,11). En nuestro pais,

los resultados extraidos del estudio nacional ANACO sobre cirugia de cdncer de colon,
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muestran una tasa de FA alta, similar a la descrita en la literatura, de 8,6% en

hemicolectomia derecha y de un 8% en colectomia izquierda (12,13).

Sin embargo, existe una amplia variabilidad en los resultados de los estudios
probablemente debido a multiples causas: diferencias técnicas entre cirujanos, la
naturaleza retrospectiva de la mayoria de los estudios, la disparidad de criterios en el
concepto y definicién de FA, asi como la inclusion conjunta en los estudios de anastomosis
del colon y recto o de diferentes patologias como cdncer, enfermedad inflamatoria

intfestinal o enfermedad diverticular (14).

Teniendo en cuenta la gravedad de esta complicacion, no es sorprendente la
amplia realizacion de estudios para identificar los factores de riesgo relacionados fanto con
el paciente como con la técnica quirdrgica. El sexo masculino, la obesidad, la edad
avanzada, la diabetes mellitus, el mal estado nutricional, el consumo de tabaco, la terapia
neoadyuvante, la localizacién de tumores y las complicaciones intfraoperatorias son los

principales factores de riesgo relacionados con la FA.(10,15-17).

La FA puede considerarse como una suma de factores que dan como resultado una
cicatrizacién anastomadtica imperfecta que se define como fracaso de la anastomosis. A
pesar de los numerosos estudios sobre el tema, el proceso de cicatrizacion anastomadtica
aun no se conoce por completo (18-20). Uno de los factores modificables que si pueden
influir en la FA es una correcta técnica quirdrgica en la realizacion de la anastomosis. Es por
ello que un punto de discusidon constante continda siendo la técnica anastomdtica en si, y
los datos relacionados con el riesgo de FA en las anastomosis manuales frente las

anastomosis mecdanicas.

En el caso de anastomosis ileocdlicas, la evidencia de un metaandlisis Cochrane de
2011 concluyd que las anastomosis mecdnicas presentan una menor incidencia de FA que
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las anastomosis manuales(21). Sin embargo, recientes estudios de cohortes con un elevado
numero de pacientes han demostrado una menor diferencia entre ambas técnicas, incluso

una menor tasa de FA en anastomosis manuales (15,17,22-24).

Esta diferencia de resultados hace que actualmente sea necesario confinuar
estudiando la FA ileocdlica y la cicatrizacion anastomotica prestando especial importancia

a la técnica quirdrgica y al material empleado para la misma.
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. 2. BIOLOGIA DE LA CICATRIZACION ANASTOMOTICA

. 2.1.FASES DE LA CICATRICACION ANASTOMOTICA

La respuesta bioldgica en el fracto intestinal ante una anastomosis es andloga a la

de cualquier otra parte del cuerpo frente a una lesion tisular aguda.

El coldgeno es el elemento mds importante en la cicatrizacion de las anastomosis
intfestinales ya que determina gran parte de la resistencia de la pared intestinal. El balance
entre la lisis y la sintesis del coldgeno que se produce durante los primeros dias
postoperatorios resulta fundamental para el resultado de la estanqueidad de la
anastomosis. Las fibras de coladgeno presentes en la capa submucosa mantienen la
estabilidad de los bordes a la anastomosis para retener las suturas. Esta capacidad
disminuye notablemente durante los primeros dias del postoperatorio, llegando a caer mas
de un 25% por el aumento de la degradacién del coldgeno, aumentando de forma
progresiva en los subsecuentes dias por el aumento de la sintesis de coldgeno en el nuevo

tejido cicatricial que permite mantener unidos dichos bordes.(25,26)

Se pueden establecer las siguientes fases dentro del proceso de cicatrizacion de las

anastomosis:

- Fase inflamatoria: se inicia con el corte de la pared intestinal, que desencadena una

reaccion de vasoconstriccion hemostdtica inicial seguida de una vasodilatacion y
aumento de la permeabilidad vascular secundaria, que facilita el flujo de células
inflamatorias hacian la herida (inicialmente neutrdfilos). Este proceso deriva en un
edema de los cabos anastomdticos que debe tenerse en cuenta ala hora de realizar
la sutura para que el tejido no quede estrangulado y desembogque en una necrosis
tisular (27). A continuacion, los macréfagos sintetizan vy liberan citoquinas y numerosos

factores de crecimiento.
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Fase proliferativa: Se inicia con la aparicion de tejido de granulacion en la

anastomosis en la que adquieren un papel fundamental los fibroblastos.
Tradicionalmente se ha defendido que la capa mucosa de las anastomosis se repara
por migracion e hiperplasia de células epiteliales que cubren el tejido de granulacion
de la herida. Si las capas mucosas quedan correctamente posicionadas de forma
directa, esta estanqueidad puede quedar completa al tercer dia postoperatorio,
sellando asi el defecto y creando una barrera frente a las bacterias luminales (28).
Durante esta fase proliferativa tiene lugar el metabolismo del coldgeno en la herida.
Durante las primeras 24 horas y durante los 3 6 4 dias posteriores a la cirugia comienza
la degradacion del coldgeno mediada por metaloproteinasas de la matriz
extracelular (MMP), como la colagenasa (MMP-1) (29). Estas metaloproteinasas
ademds estimulan la angiogénesis, implicando la proliferacién y migracion de células
endoteliales, la remodelacién de la matriz extracelular, la formaciéon tubular y el
reclutamiento de estructuras adyacentes para soportar los neovasos, las anastomosis
y el desarrollo de la membrana basal (30) En ambientes sépticos se ha descrito un
aumento de actividad de estas enzimas relaciondndose con un aumento del riesgo
de complicaciones anastomoticas en la etapa inicial del postoperatorio (31).
Durante estos dias iniciales, la sutura es la que determina la resistencia del nuevo
tejido cicatricial y, por tanto, la que mantiene unidos ambos cabos de la
anastomosis. Los fibroblastos y las células de musculo liso (presentes en la muscular
de la mucosa y en la muscular propia) son los encargados de sintetizar el coladgeno
en el proceso de cicatrizaciéon, favoreciendo la capacidad de retencidn de las
suturas en los bordes de la anastomosis y, por otro, confiriendo la resistencia suficiente

al nuevo tejido cicatricial formado entre los bordes (31) .
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- Fase de maduracién de la anastomosis: Constituye la fase final de la cicatrizacion,

en la que la densidad de los macréfagos y los fibroblastos disminuye y el coladgeno

se reordena en fibras mds consistentes y unidades contrdctiles.

Se considera que la anastomosis permanece inestable hasta el 7° dia postoperatorio,
a partir del cual la sintesis de coladgeno es el proceso dominante (Figura 1). El aumento en
la produccion de coldgeno se mantiene en el foco de cicatrizacion hasta 5 o 6 semanas
después de la cirugia, aunque la resistencia de la cicatriz continda al alza durante los meses

siguientes en la fase de remodelacion (20).

Dia 7: 100% /—§

Fase
de Maduraciéon

GRADO DE s
CICATRIZACION Dia 4: 60%

ANASTOMOSIS
(%) Fase

Proliferativa

Fase
Inflamatoria

TIEMPO

Figura 1. Evaluaciéon del grado de curacidon anastomdtica en funcién del tiempo transcurrido tras la

realizacion

Actualmente se siguen desarrollando estudios fisioldgicos sobre modelos animales
aungue una reciente revision sistemdtica demostrd la mala calidad de la mayor parte de

los estudios sobre cicatrizacion anastomaodticay FA en animales (32). Por tanto, es dificil idear
27



nuevas estrategias de tratamiento o medidas preventivas para disminuir la FA cuando adn

se desconoce de forma clara la biologia de la consolidacion anastomatica.
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1.2.2. IMPORTANCIA DE LA VASCULARIZACION

INTESTINAL EN LAS ANASTOMOSIS

El aporte sanguineo adecuado es uno de los factores claves para la correcta
curacién ftisular por lo que una correcta vascularizacion de los cabos anastomoticos

constituye uno de los pilares fundamentales para evitar la FA.

Es necesario un conocimiento preciso de la vascularizaciéon del ileon terminal, ciego,
colon ascendente y transverso previo a la realizacion de una anastomosis ileocdlica ya que
un flujo sanguineo y un retorno venoso adecuado son fundamentales en el proceso de

cicatrizacion.

Las arterias que dan irrigacion sanguinea al colon proceden de las arterias
mesentéricas superior e inferior (arterias ileocdlica, cdlica derecha y la cdlica media). El
retorno venoso del ileon terminal y el colon derecho y transverso es satélite a esta
vascularizacion arterial, a excepcion de la zona del dngulo hepdtico, donde existe una
vena que no presenta arteria satélite. Conocida como vena cdlica derecha superior. Esta
vena ha sido objeto de diferentes estudios en cirugia colorrectal. Ha sido propuesta como
landmark en la escision completa del mesocolon en cdncer de colon derecho. Ademds,
ha sido senalada como una de las causas de tension vascular en la anastomosis ileocdlica

extracorpoérea. (33).

El compromiso vascular del mesenterio, secundario a una excesiva seccion o una
sutura inadecuada de los vasos, puede resultar en una hipoperfusion de la anastomosis. Por
tanto, debe intentar mantenerse la integridad de los vasos circundantes, asi como prestar
atencion a la seccidn intestinal a expensas del borde anfimesentérico. (31). Ademds, una

correcta movilizacion del colon transverso y, en ocasiones, del dngulo esplénico, permite la
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realizacion de la anastomosis sin desgarros de estructuras ni los vasos que perfunden la

anastomosis ileocodlica

Oftros factores que se han relacionado con la variabilidad en el flujo sanguineo a la
anastomosis son la arteriosclerosis, hipovolemia intraoperatoria o la radioterapia, que

pueden danar la microcirculacion tisular influyendo negativamente en la curacion. (34,35)
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. 3. IMPACTO DE LA MICROBIOTA EN LA CICATRIZACION

ANASTOMOTICA

Desde principios de los anos 90, se ha evidenciado el papel del microbioma vy las
bacterias en la patogénesis de la FA basdndose en estudios sobre antibidticos y FA tanto en

animales como en humanos.

Alverdy et al han estudiado la FA a nivel molecular y ha proporcionado interesantes
resultados sobre la participacion de los microorganismos como agentes causantes e
iniciadores de la fuga (36,37). Se ha comprobado que determinados organismos
microbianos (Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis) cuando se reintroducen en
animales pueden causar una fuga independientemente de la técnica anastomaética
utiizada. El mecanismo resulta de la capacidad de estas bacterias para producir
colagenasa, una enzima que degrada el coldgeno. La colagenasa de estas bacterias
puede descomponer los tejidos intestinales con una magnitud siete veces mayor que la
colagenasa del tejido intestinal, por lo que altera la dindmica de la curacién mds que las
enzimas tisulares del huésped (38-40). Estas colagenasas derivadas de microbios ademds
desencadenan que los tejidos intestinales produzcan otfras metaloproteinasas de la matriz
(MMP-9) con una importante capacidad destructiva tisular. Sorprendentemente, tanto estos
estudios como otros han demostrado que, a pesar de los esfuerzos por realizar antisepsia
intestinal antes de la cirugia (purgantes, antibidticos orales, antibidticos por via intravenosa),
estos organismos productores de colagenasa persisten en las anastomosis (41). Por tanto, se
sigue evaluando qué circunstancias provocan que determinadas bacterias aumenten y
puedan causar una FA si muchas bacterias patdgenas permanecen en los tejidos

anastomoticos durante el proceso de curacion.

Diversos estudios demuestran la importancia del microbioma intestinal normal para

contener la virulencia de estos patdgenos, indicando que cuando el microbioma intestinal
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normal se restaura tras la cirugia, puede proporcionar resistencia a la colonizacion contra
estos patdégenos. Sin embargo, si el microbioma normal no puede repoblarse después de la
cirugia, los patégenos con alto contenido de colagenasa, con capacidad de adherirse y
colonizar el tejido anastomaético, pueden complicar la cicatrizacion anastomaotica. Se estdn
desarrollando ensayos clinicos para probar esta hipdtesis, determinando medidas
preventivas mas efectivas que el enfoque actual de eliminacion de todos los patdégenos
potenciales mediante preparacion antibidtica oral prequirlrgica con antibidticos no
dirigidos. Debe tenerse en cuenta que el enfoque actual de la antisepsia intestinal se basa
en datos desactualizados que omiten muchos aspectos importantes del microbioma

intfestinal como su estructura, fenotipo, su proteoma y metaboloma. (42).

Dado que las bacterias se alojan en el moco del colon, la funcidn de la mucosa en
la cicatrizacion anastomdtica no debe descartarse e incluso puede jugar un papel mads
importante de lo que se ha reconocido hasta ahora. Mediante estudios con ratones knock-
out Muc2 se ha evidenciado que una capa de moco normal facilita el proceso de
cicatrizacion anastomética. Ademds, la mucosa gastrointestinal contiene la mayor
cantidad de macréfagos tisulares en el cuerpo y una ausencia o disfuncion duradera de los
macrofagos afecta a la cicatrizacion anastomética. Los macréfagos son uno de los
principales factores en la respuesta inflamatoria y, en funcidén de su comportamiento, esta
respuesta es o bien proinflamatoria (M1), que impide la cicatrizacion de la herida, o bien
antiinflamatoria (M2), que favorece la cicatrizacién. Un cambio en el indice M2 / M1 puede
influir en el resultado de la cicatrizacion anastomaética. La interaccion entre el contenido
intfraluminal y las diversas capas de la pared intestinal con sus funciones vy tipos de células

puede ser clave para el proceso de cicatrizacion.

Asi pues, todas las capas parecen tener un papel en la cicatrizacién anastomaotica.

La submucosa alberga en tejido conectivo y tiene la mayor resistencia a la fraccion. La
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serosa parece ser importante para proporcionar una matriz para los fibroblastos, mientras
gue la interaccion entre las bacterias, el moco y la capa de la mucosa también parece
importante para mantener la homeostasis en la que puede producirse la cicatrizacion

anastomotica.

Uno de los focos de la investigacion en la cicatrizacion anastomotica debe recaer
ahora tanto en la evaluacion transmural del proceso de curacién como en la interaccion
entre las capas de la pared intestinal con el microbioma. La mejor comprension del papel
del microbioma intestinal en la salud y la enfermedad probablemente permitird descubrir la
influencia que tfiene esta entidad en la cicatrizacién de las anastomosis intestinales y en la

FA. (40).
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| . 4. DEFINICION Y CLASIFICACION DE FUGA

ANASTOMOTICA

La definicion de fuga anastomodtica es muy variable en la literatura al incluirse
conceptos y términos similares: dehiscencia, fuga, fistula; fuga mayor o menor; fuga clinica
o subclinica, o fugas radioldégicas entre ofros. Todo ello, dificulta la comparacién de la

incidencia, asi como de los métodos diagndsticos y terapéuticos de esta complicacion.

En 1991 The United Kingdom Surgical Infection Study Group (SISG) propuso una
definicion de FA con el fin de homogeneizar el término en auditorias clinicas, asi como para
establecer las bases de comparaciones objetivas. La FA se definié como la salida de
contenido luminal de la unidn quirdrgica entre dos visceras huecas. Este contenido puede
emerger a través de la herida o de un drengje infraabdominal, o puede coleccionarse
cerca de la anastomosis causando fiebre, absceso, septicemia, trastornos metabdlicos, y/o
fallo multiorgdnico. Sin embargo, el escape del contenido luminal desde la zona de la
anastomosis hasta un drea vecina y detectada solo mediante pruebas complementarias
de imagen en ausencia de signos y sinfomas clinicos deberia ser registrado como fuga
subclinica (43).A pesar de esta propuesta del SISG, esta definicion estdndar de FA no ha
sido prdacticamente utilizada. Bruce et al en el ano 2001 revisaron de forma sistematica los
criterios de definicién y evaluacion de la FA a distinto nivel del tracto digestivo (44). A nivel
colorrectal, de los 49 articulos revisados solo 29 incluian una definicidon de FA. Respecto alos
signos y sinftomas de evaluacion de las FA mds comUunmente utilizados son los signos de
irritacion peritoneal localizados o generalizados, la secreciéon purulenta o fecaloidea a
través de los drenajes o la herida, asi como abscesos, y fiebre. En esta revision, la mayoria
de los estudios utilizaban para la confirmacién de FA pruebas de imagen con contraste
hidrosoluble, tanto de forma rutinaria como ante la sospecha clinica. Asimismo, este articulo
senala que no existe una definicion universalmente aceptada de FA con respecto a
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cualquier localizacion del tfracto digestivo y que la definicion y los valores de medida de FA
varian de forma amplia e impiden las comparaciones entre estudios e instituciones. Por ello

proponen una clasificacion basada en la SISG vy los articulos revisados:

e Fuga anastomdtica ‘“radioldgica”: aquella detectada tan solo en estudios

complementarios de imagen realizados de forma rutinaria, sin signos ni sinftomas
clinicos, y que no requiere cambios en el manejo.

e Fuga anastomoética ‘“clinica menor”: aquella confirmada radioldgicamente que

presenta secrecion intestinal o purulenta a través de la herida o de los drenajes
infraabdominales, fiebre mayor de 38°C, leucocitosis > 10000/L o absceso y que no
requiere cambios en el manejo del paciente ni reintervencion, pero alargan la
estancia del paciente en el hospital.

e Fuga anastomoética “clinica mayor”: aquella que al igual que la menor debe ser

confirmada radiolégicamente y que se presenta con los mismos signos y sinftomas
clinicos, pero en la que el grado de disrupcidon de la anastomosis y sus consecuencias

clinicas requieren un cambio en el manejo e intervencion sobre el paciente.

Respecto al limite del seguimiento postoperatorio, segun Bruce et al se debe incluir
en la definicion de fuga anastomdtica hasta 30 dias postoperatorios. Sin embargo, para
otros autores el seguimiento deberia prolongarse por la existencia de FA de presentacion

mas tardia (45).

Rahbari et al en un documento de consenso respecto a la definicion y grado de FA
tras las resecciones anteriores del recto, definieron la FA como la presencia de un defecto
de la integridad de la pared intestinal a nivel de la anastomosis colorrectal o coloanal que
lleva a la comunicaciéon entre el compartimento infraluminal y extraluminal (46). Asi mismo,

la presencia de absceso pélvico cerca de la anastomosis se considera también FA. Estos
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autores proponen una subdivision de la FA en tres grupos con relacion a su impacto en el

manejo clinico:

FA que no requieren una intervencion terapéutica activa. Este tipo corresponde all
término utilizado como "“fuga radiolégica™ por distintos autores ya que la mayor parte
de las veces la fuga es detectada por exdmenes radiolégicos de rutina previos al
cierre del estoma temporal, no se asocia con sinftomas clinicos ni alteracién de los

pardmetros analiticos.

FA gue requieren intervencion terapéutica activa sin reintervencion. Son aquellas

que precisan antibioterapia y/o colocacion de drenagje percutdneo radioldégico o
transanal. Los pacientes presentan distress leve o moderado, dolor abdominal o
pélvico, distensidn y posible salida de material purulento a través de herida, via rectal
o vaginal o del drengje colocado intraoperatoriamente. Andaliticamente suele
observarse leucocitosis e incremento de la proteina C-reactiva (PCR).
Radioldgicamente la fuga suele evidenciarse tras instilacion de contraste intrarrectal
(enema/TC). Este tipo de FA conlleva retraso en el alta hospitalaria y pueden cursar

con reingreso hospitalario por sinftomas tardios.

FA que requieren reintervencion. Estos pacientes cursan con signos clinicos de
peritonitis y analiticos de infeccidon y pueden presentar drenaje purulento/fecal. La
mayoria de los pacientes, serdn tratados mediante reseccidén de la anastomosis y
colostomia terminal, incluidos los casos tratados previamente con estoma derivativo.
Sin embargo, algunos pueden ser fratados con ileostomia de derivacion, con/sin re-

anastomosis o refuerzo de la linea de sutura.
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Ademds, una de las clasificaciones mdas extendidas, a pesar de englobar todas las
complicaciones postoperatorias y no especificamente las complicaciones de anastomosis
colicas es la que propusieron en el ano 2004 Dindo et al (47). En ella se clasifican las

complicaciones postoperatorias en funcion del fratamiento que precisan:

e Clavien-Dindo 1: postoperatorio sin incidencias y no precisa fratamiento salvo

analgesia, antieméticos, diuréticos, fluidos y fisioterapia. Solo infeccion de herida que

requiere drenqgje.

e Clavien-Dindo 2: pacientes que requieren tratamiento farmacolégico no permitido
en el grupo 1, transfusion o nutricion parenteral total.

e Clavien-Dindo 3: requieren revision quirdrgica o tratamiento endoscopico o por

radiologia intfervencionista. Se subdividen a su vez en:

11 3a: procedimientos que no precisan anestesia general.

11 3b: procedimientos que precisan anestesia general.

o Clavien-Dindo 4: las complicaciones de este grupo amenazan la vida del paciente y

requieren ingreso en una unidad de cuidados intensivos. Se subdividen, a su vez en:

1 4a: si existe fallo de un érgano.

] 4b: si existe fallo multiorgdnico.

e Clavien-Dindo 5: Supone la muerte del paciente.
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|. 5. FACTORES DE RIESGO DE FUGA ANASTOMOTICA

Debido a las importantes consecuencias que la FA presenta para el paciente en
términos de morbimortalidad, existen numerosos trabajos que intentan encontrar factores
de riesgo independientes de desarrollar FA con el fin de prevenir o diagnosticar

precozmente su presencia (2,48-50)

Atendiendo a la clasificacion propuesta por Kingham et al para cirugia colorrectal,
podemos ordenar estos factores en factores preoperatorios especificos de los pacientes,

factores infraoperatorios y factores especificos de la intervencion realizada al paciente(51).

La edad, el sexo del paciente, la obesidad, el riesgo anestésico medido con Ia
clasificacion ASA, el consumo de tabaco y alcohol, la radio-quimioterapia neoadyuvante,
el fratamiento con esteroides y el estado nutricional del paciente han sido descritos como

factores de riesgo preoperatorios de FA, como se describirdn a contfinuacion.

La edad ha sido senalada como factor de riesgo de FA en distintos trabajos sobre
cirugia colorrectal. Nesbakken et al y Jung et en estudios sobre anastomosis colorrectales,
encontraron que la edad superior a los 75 anos fue factor de riesgo independiente (OR

2.4)para FA(52). Sin embargo, otros trabajos no encuentran esta asociacion (53,54).

El sexo masculino ha sido descrito como un factor de riesgo independiente para el
desarrollo de FA tras reseccidon colorrectal. Los estudios que describen esta relacion entre el
sexo Y la FA son estudios que incluyen anastomosis bajas de recto donde, debido a que la
pelvis masculina es mds estrecha, la diseccidn y anastomosis son técnicamente mds
complejas (55-58). Sin embargo, no sdlo la dificultad en el abordaje de la pelvis masculina
parece condicionar el aumento de FA ya que existen estudios que Unicamente incluyen

anastomosis colicas y que también han encontrado relacion entre el sexo masculino y una
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mayor presencia de FA (59,60). Frasson et al (17) en la serie nacional espanola sobre
anastomosis del colon tras reseccion por cdncer, describen el sexo masculino como factor

de riesgo de FA con un OR de 1,4 algo que también describieron Krarup et al (OR 1,41) (9).

La obesidad ha sido descrita como otro posible factor de riesgo de FA asi como para
infeccion de herida en anastomosis ileocdlicas (17). La presencia de un mesenterio corto y
grueso, asi como la mayor dificultad para confeccionar los cabos de la anastomosis en
pacientes obesos, han sido las razones por las que algunos estudios han relacionado la
obesidad con la FA (55,61,62). Sin embargo, existen otros trabajos donde esa relacion no

existe (63,64) .

Otro de los factores de riesgo preoperatorios descrito es el estado nutricional
deficitario preoperatorio (49,65). Diversos estudios relacionan la malnutricion, descrita como
la pérdida reciente de peso mayor a 5 Kg y niveles de albumina <35 g/L, con el riesgo de
aparicion de FA (66). lancu et al han descrito unos niveles preoperatorios de proteinas
séricas < a 5,5 g/dL como factor de riesgo de FA junto con niveles de hemoglobina < a 9,4
g/dL en un estudio retrospectivo que incluye 993 pacientes (67). Ademds, numerosas
publicaciones recientes sobre anastomosis ileocdlicas coinciden en la relacidon entre FA
después de la reseccion y los niveles bajos de albUmina sérica (68,69). Asi, la demostracion
de gue la hipoalbuminemia preparatoria es factor de riesgo de FA refuerza la importancia
de la nutricién integral enriquecida preoperatoria y perioperatoria en los regimenes de

todos los pacientes desnutridos, tanto oncoldgicos como con otfros diagndsticos (70,71).

Diversos estudios han demostrado una mayor probabilidad de desarrollar FA en los
pacientes con un riesgo anestésico ASA elevado (lll-IV-V), probablemente debido a la

coexistencia de distintfas comorbiidades como diabetes, hipertension u otras
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enfermedades cardiovasculares que afectan la buena perfusidon sanguinea local de la

anastomosis y alteran la cicatrizacion (64,66,72).

Por ofro lado, existe evidencia de que el consumo de tabaco y alcohol, aumentan
el riesgo de FA (73-75) debido a la isquemia producida por la lesidn microvascular, que

aofecta a ambos extremos de la anastomosis.

Oftros tratamientos frecuentes, como los esteroides, también se han relacionado con
la FA, ya que por su mecanismo de accidon podrian retrasar la cicatrizaciéon. Demostrado
iniciaimente en modelos animales (76), Konishi et al, en un estudio prospectivo que incluye
391 pacientes intervenidos por cAncer de recto de forma programada describen el uso de
esteroides como factor de riesgo independiente de FA con una diferencia
estadisticamente significativa en la tasa de FA entre los pacientes sometidos a tfratamiento
prolongado con esteroides respecto alos que no recibian este tratamiento (11.8% vs. 2.4%)
(OR 8,7) (77). Enla misma linea, Golub et al en 1997 ya habian encontrado relaciéon entre el
uso de esteroides orales y la FA (49). También en los pacientes con Enfermedad Inflamatoria
Intestinal (Ell), se ha demostrado un aumento dosis-dependiente de los riesgos de cualquier
complicacion tras la cirugia, asi como de las complicaciones sépticas relacionadas con los
reservorios (48,78,79). Por tanto, aungque aun se desconoce qué influencia tienen las dosis
de esteroides y la duraciéon del tratamiento que puede aumentar el riesgo de FA, las Ultimas
recomendaciones de la European Crohn and Colitis Organization (ECCO) establecen una

retirada de los mismos semanas antes de la intervencion quirdrgica en pacientes con Ell (80).

El hecho de si la radioterapia preoperatoria aumenta el riesgo de FA no ha sido
establecido con claridad. Solo existen estudios refrospectivos que lo analicen,
principalmente centrados en cdncer de recto, y con resultados dispares. Por un lado, Alves

et aly Matthiessen et al en 2004, encuentran ala radioterapia preoperatoria factor de riesgo
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de FA (48,81), mientras que estudios mds recientes, no encuentran relacion entre ambas

(82).

El uso de algunos antficuerpos monoclonales anti- factor de crecimiento del endotelio
vascular, utilizados como quimioterdpicos para aumentar la supervivencia global en
pacientes con cdncer de colon como el Bevacizumab, han sido relacionados con
perforaciones intestinales por isquemia (83,84) . Por este mismo mecanismo, el uso
preoperatorio de este tipo de quimioterdpicos podrian aumentar el riesgo de FA. Asi, Kim et
al describen una serie con 285 pacientes tratados con radio-quimioterapia preoperatoria
frente a 418 pacientes que la reciben en el postoperatorio, encontrando un porcentaje de
FA del 3,9% frente al 1,2% entre ambos grupos (p=0,02)(85). Aunque la evidencia cientifica
es escasa, el tiempo de espera recomendable entre la finalizacion del tratamiento

quimioterdpico vy la intervencion quirdrgica electiva deberia ser de unos 60 dias (86).

Los factores infraoperatorios mds importantes relacionados con un mayor riesgo de
FA son la duracion de la intervencion mayor de 2-4 horas, la transfusion peroperatoria, la
sepsis infraoperatoria, la isquemia tisular en la zona de anastomosis y Ia menor distancia de

la zona de anastomosis al margen anal (48,61,87,88).

La duracién de la intervencion probablemente estd relacionada con la existencia
de complicaciones intraoperatorias durante la misma o con los casos mds complejos,
Suding et al en un andlisis prospectivo de 672 pacientes describieron el incremento en 60
minutos en la duracién de la cirugia como un factor de riesgo (OR 1,6; p=0,06) (solo en el
andlisis univariante) (67). En otro estudio de casos-conftroles, se describid la duracién = a 200

minutos en la intervencion como factor de riesgo de FA (OR 3,4)(54).

Oftros factores intfraoperatorios relacionados con la FA son la pérdida sanguinea y la

necesidad de transfusidn peroperatoria (48,53,66,89). Desde la descripcion de la relacion
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entre la transfusion de sangre y la supresion inmune (90,91) numerosos estudios en cirugia
colorrectal han demostrado que la transfusidon en el periodo perioperatorio se asocia tanto
con una mayor tasa fanto de complicaciones infecciosas (92-95) como de FA (89,96,97).
Aunqgue el mecanismo exacto aun no se ha esclarecido completamente, hay evidencia de
que las transfusiones afectan la respuesta inmune celular, la actividad de células natural-
killer y la presentacion de antigenos de macréfagos, y disminuyen la relacion T-helper-
supresor , los cuales participan en el sistema inmune y el proceso de curacion de heridas

(98,99).

Un hecho a tener en cuenta es que no existen diferencias respecto a los porcentajes
de FA entre la cirugia abierta o laparoscopica. Se ha demostrado que el abordaje
laparoscopico disminuye significativamente las complicaciones globales, las infecciones de
heridas, la estancia hospitalaria y la mortalidad, manteniendo resultados comparables a la
cirugia abierta en FA y resultados oncolégicos a largo plazo para el cdncer de colon (100-
104). La mayoria de la evidencia disponible sobre la cirugia laparoscépica del cancer de
colon se basan en estudios observacionales retrospectivos de bases de datos nacionales
(105-107), mientras que los grandes estudios prospectivos son escasos. Recientemente en
Espana, Cerddn et al en un estudio clinico prospectivo, observacional, multicéntrico
confirmaron las ventajas de la reseccion laparoscépica del cdncer de colon con una
disminucion de las infecciones de la herida y las tasas de complicacion postoperatoria, asi
como una estancia hospitalaria mdas corta, en comparaciéon con la cirugia abierta. Sin

embargo, no se encontraron diferencias en la tasa de FA y mortalidad (108).

En la actualidad encontramos en la literatura numerosos metaandilisis y revisiones de
conjunto que recomiendan la realizacion de estomas de proteccidn en anastomosis
colorrectales tras escision total de mesorrecto (ETM) o en pacientes con riesgo alto de FA,
concluyendo que, aungue no disminuyen de forma significativa la tasa de complicaciones
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anastomoticas, si disminuye de forma significativa la severidad de las complicaciones de
las mismas(109-112). En anastomosis ileocdlicas, la realizacion de estomas suele relegarse a
cirugias urgentes o en pacientes con factores de riesgo de FA como se confirma en un

reciente estudio sobre cirugia de colon derecho obstruido (113).

El cirujano individual ha sido descrito como otro posible factor de riesgo de
complicaciones postoperatorias no relacionado con las caracteristicas del paciente ni con
los problemas durante la cirugia. La variaciéon en el rendimiento estd relacionada, al menos
en parte, con varias caracteristicas del cirujano, incluida la cantidad de casos, la
certificacion de subespecialidad y el entorno hospitalario (114,115). Algunos estudios de
cirugia de cdncer de colon y recto demostraron una gran variabilidad de las tasas de FA
entre los cirujanos que oscilaban entre el 0-30% y destacaban la importancia del cirujano
individual como un predictor independiente para las FA(116). Estudios mds recientes,
senalan una variabilidad menor, entre el 1,6 y el 9,9% (45) pero demuestran claramente que
algunos cirujanos tienen mejores resultados que otros. Biondo et al en un estudio
observacional que incluye 1046 pacientes, describen una mayor incidencia de resecciones
primarias y anastomosis en cirugia urgente cuando el cirujano de guardia es un cirujano
especializado en cirugia colorrectal, con una incidencia de FA mucho menor respecto a
un cirujano no especializado (6,2% frente a 12,1%; p=0,01) (117). Estos datos fueron
recientemente confimados por diferentes estudios. Al evaluar especificamente
anastomosis colorrectales término-terminales con doble grapado fras resecciones
oncolégicas de colon izquierdo y recto, Garcia-Granero et al identificaron al cirujano de
manera individual como factor de riesgo independiente de FA (16). Por otro lado, Marinello
et al en un estudio retrospectivo de 17 anos sobre una base anonimizada de una unidad
de cirugia colorrectal con 1045 resecciones oncoldgicas de colon (118). Con una tasa

global de FA del 6,4%, las tasas individuales entre los cirujanos oscilaron entre el 3,2% y el 19%
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(p <0,0001). No hubo heterogeneidad de casos y se observaron variaciones en la tasa de
FA entre los cirujanos dependiendo de la localizacion de la anastomosis. Asi, se identificaron
como factores de riesgo independientes asociados con la FA la transfusion de sangre
perioperatoria (OR 2.83; IC: 1.59-5.06; P <0.0001) y el cirujano individual que realizé el

procedimiento (OR hasta 8.44; P <0.0001).
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| . 6 . LA TECNICA Y CONFIGURACION DE LAS
ANASTOMOSIS ILEOCOLICAS COMO FACTOR DE RIESGO

PARA FUGA ANASTOMOTICA

Desde que se describiera por primera vez la técnica de anastomosis grapada en los
anos 70, mediante el empleo de dispositivos que grapan y seccionan el tejido, ha existido
la discusidn sobre la conveniencia de estas anastomosis frente a las manuales descritas

durante el siglo XIX por Billroth y Halsted.

Con independencia de la técnica quirdrgica y el material utilizado, toda anastomosis

debe cumplir los siguientes principios para asegurar su correcta configuracion:

1) Hermeticidad y estanqueidad. El contenido intestinal debe mantenerse
endoluminal y evitar su paso al exterior. Debe procurarse el afrontamiento de los
bordes anastomdticos para evitar la falta de continuidad y la subsecuente fistula

postoperatoria.

2) Firmeza y ausencia de tensidon. La solidez de la anastomosis depende
principalmente de los tejidos y del material de sutura. Los tejidos que conforman la
anastomosis deben tener la resistencia necesaria para soportar las tensiones que
actuan sobre la misma (principalmente las ondas peristdlticas) a la vez que
mantfienen una distensibilidad intestinal normal, permitiendo distensiones mayores
como la secundaria al ileo postoperatorio. Por otro lado, el material de sutura
utilizado para la anastomosis necesita mantener la fuerza de tension durante el

tiempo necesario para mantener la cicatrizacion.

3) Correcta vascularizacion y hemostasia. Como se ha descrito previamente, la
vascularizacion adecuada de cada uno de los extremos de la anastomosis debe

asegurarse antes de la realizacién de una anastomosis.
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La reseccion ileocdlica y la hemicolectomia derecha normalmente concluyen con
una anastomosis ileocdlica (ileon-colon ascendente o ileon-colon fransverso) que puede

ser: término-lateral (T-L), término-terminal (T-T) o Iatero-lateral (L-L).

La anastomosis término-lateral consiste en unir el extremo final del ileon a la cara
lateral del colon. En la anastomosis tférmino-terminal se conectan los extremos terminales del
ileon y del colon. La anastomosis latero-lateral se realiza con el intestino delgado colocado
en paralelo al colon de forma isoperistdltica (las ondas peristalticas siguen la misma
direccion en ambos extremos de la anastomosis) o anisoperistdltica (las ondas siguen
direcciones opuestas)(119)). Recientes estudios han valorado la seguridad y la viabilidad de
las anastomosis isoperistdalticas y antiperistdlticas en hemicolectomias derechas tanto en
términos de morbilidad y mortalidad postoperatorias asi como los resultados funcionales a
largo plazo (diarrea crénica) y la calidad de vida (cuestionario GIQLI), sin encontrar

diferencias significativas entre los diferentes grupos (120) .

Durante los Ultimos 160 anos numerosos materiales han sido utilizados para unir un
extremo intestinal con otro. En las suturas manuales se utilizaron sustancias tan dispares como
el intestino animal (catgut) o el acero inoxidable, siendo actualmente los monofilamentos y
las suturas absorbibles los mds utilizados. Desde finales de los anos 80, las suturas mecdnicas
fueron ampliamente aceptadas por la comunidad quirlrgica, principalmente por su
capacidad de crear anastomosis correctas en relativamente poco tiempo. Su principal
inconveniente, como cualquier dispositivo fecnoldgico, es su elevado coste. Sin embargo,
mdas alld de esto, continda la controversia sobre cudl de los dos métodos, manual o

mecdanico, obtiene los mejores resultados clinicos.
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l. 7. SUTURAS MANUALES

l. 7.1. MATERIAL DE SUTURA

La mayor parte de los materiales externos que se infroducen en el cuerpo provocan
una reaccion inflamatoria y las suturas quirdrgicas no son una excepcion. Las suturas
absorbibles utilizadas habitualmente en anastomosis intestinales mantienen la resistencia a
la traccién durante dos o tres semanas y se disuelven por hidrdlisis después de dos o tres
meses. Dentro de las éstas parece que el dcido poliglicélico y poliglactina pueden ser

superiores al catgut para su uso en anastomosis gastrointestinales (121).

Las suturas no absorbibles mantienen su resistencia a la traccién durante todo el
proceso de curacion. Aunque la diferencia de resistencia entre ellas parece pequena,
algunos estudios han sugerido que las suturas absorbibles se disuelven demasiado répido, lo
que pude influir en la resistencia anastomotica y pueden causar mds reaccion tisular en

comparaciéon con las suturas no absorbibles o de absorcion lenta. (122,123)

En un metaandlisis de 19 ensayos (1748 pacientes) que compard la eficacia de las
suturas no absorbibles con suturas absorbibles para el cierre cutdneo de laceraciones
quirdrgicas y traumdticas, ambas suturas tuvieron resultados cosméticos equivalentes y
ninguna diferencia significativa para la infeccion o dehiscencia de la herida aunque el

seguimiento fue insuficiente en varios estudios (124).
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l. 7.2. ESTRUCTURA DE LA SUTURA:

Al evaluar suturas multiflamento o trenzadas y los monofilamentos, la principal
diferencia es la resistencia a su paso por el tejido. Las suturas multiflamento provocan mas
dano en el tejido y una mayor colonizacion de los intersticios de las suturas que puede
aumentar las infecciones. Los monofilamentos por su parte atraviesan el tejido con una
resistencia minima, aunque presentan una mayor tendencia cortante y deslizante frente a

las suturas trenzadas.

Durdey et al (125)en un estudio especifico sobre anastomosis cdlicas en animales
evaluaron las suturas con una resistencia a la fraccidon adecuada y con una menor
respuesta inflamatoria. Los resultados indicaron que las suturas absorbibles, con la
excepcion de la polidioxanona, pierden fuerza demasiado répido para su uso exclusivo. Los
materiales trenzados, especialmente |la seda, producen una respuesta tisular prolongada y
son colonizados frecuentemente por bacterias y los materiales de monofilamento son
menos reactivos y parecen menos propensos a retrasar la curacion. Concluyen, por tanto,

que la polidioxanona, monofilamento absorbible, se recomienda para uso en el colon.

Asi parece que las suturas de polidioxanona poseen todos los aspectos considerados
importantes: monofilamento, pequena reacciéon histoldgica, lentamente absorbible con

larga conservacion de la fuerza y baja adherencia de bacterias al material (125-128)
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. 7.3. SUTURAS CONTINUAS O DISCONTINUAS

Tanto las suturas continuas como las discontinuas son usadas habitualmente en la
realizacion de anastomosis intestinales, en una o dos capas. Ambas técnicas disminuyen la
perfusion de oxigeno del tejido perianastomético. Sin embargo, en un estudio se observd
que la tasa media de oxigeno en el tejido en el grupo de sutura continua fue
significativamente menor que en el grupo de discontinua (p <0,01), con una tasa de fuga
del 10% para las anastomosis construidas con una tasa de oxigeno en el tejido
perianastomotico > 55 mmHg en comparacion con el 100% <25 mmHg (P <0,001). Sin
embargo, ensayos prospectivos aleatorizados no han mostrado ninguna diferencia en las

tasas de complicaciones entre las dos técnicas. (129-131)
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l. 7.4. SUTURAS EN UNA CAPA O DOBLE CAPA

La técnica de cierre en doble capa, descrita inicialmente por Traver y Lembert, ha
sido usada durante mds de 100 afos. Esta consiste en una capa interna de puntos continuos
o discontinuos absorbibles, reforzada con una capa externa de sutura continua de material

absorbible o no absorbible.

Al evaluar la necesidad de una o varias capas de sutura en la anastomosis, se ha
evidenciado mediante estudios aleatorizados que no hay diferencia en la tasa de FA entre
sutura discontinua de capa simple versus capa doble aunque la capa Unica tiene un coste

y una duracion en la ejecucion mas baja (132)

Un metaandilisis de 2006 (133) en el que se analizaron seis estudios aleatorizados con
un total de 670 participantes (299 en el grupo de una sola capa vs. 371 en el grupo de dos
capas) concluyd que existian evidencias de que la anastomosis intestinal de dos capas

tiene menos fugas postoperatorias que las de una sola capa.

En otro metaandilisis realizado sobre el tema en 2012 (134) se evaluaron siete ensayos
aleatorizados que incluyeron 842 pacientes (408 en el grupo de una capa y 432 pacientes
en el grupo de doble capa). Aunque todos los estudios incluidos eran pequenos, con
tamanos de muestra que oscilaron entre 60 y 172, no se demostré heterogeneidad entre los
estudios y la incidencia de FA, complicaciones perioperatorias, mortalidad y estancia
hospitalaria media fue estadisticamente equivalente entre dos técnicas. Solo la anastomosis
monocapa fue superior en términos de tiempo operatorio mds corto. Por tanto, los autores
concluyen que una capa es comparable a la doble en términos de fuga anastomatica,
complicaciones perioperatorias, mortalidad y estancia hospitalaria ademds de realizarse

mas rdpido en comparacidén con sutura de doble capa.
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Considerando los resultados similares en términos de complicaciones y la duracion
del procedimiento de anastomosis y los gastos médicos menor en la anastomosis en una
capa, ésta parece representar la opcidn dptima para la mayoria de las situaciones
quirdrgicas. Sin embargo, teniendo en cuenta que esta conclusion se deriva de un bajo
nUmero de pacientes reclutados en ensayos de calidad relativamente moderada,
deberian redlizarse nuevos ensayos que apunten a reducir las limitaciones de estas

revisiones.

53



l. 7.5. DISTANCIA DE LOS PUNTOS

Lembert describid la construccion de anastomosis intestinales hace casi dos siglos,
inicialmente en perros, con puntos de sutura a una distancia de 5 mm del borde de seccién
(135). Desde entonces algunos estudios con animales han evaluado la distancia que deben
tener los puntos entre ellos. En un estudio en el que se evalud la diferencia entre las suturas
a3 mm frente a 1,5 mm de los bordes, los resultados en el 2° dia de postoperatorio mostraron
una disminucion de la capacidad de sujecion de la sutura tanto en el colon como en la
fascia, especialmente con los puntos mds cercanos al borde. Se obtuvo ademds una menor
resistencia a la rotura para los puntos pequenos en la fascia pero no la del colon (136). En
1979, Greenall et al aleatorizaron pacientes a los que les colocaran suturas intestinales a 5 o
10 mm de los bordes, sin diferencias significativas en la FA. Al no ser posible extrapolar las
distancias utilizadas en un modelo de rata a la situacién clinica, concluyeron que las
distancias de 5 y 10 mm desde el borde de corte probablemente dardn resultados

adecuados (137).

En cuanto a la distancia entre puntos, Lembert describié en 1826 una distancia
infermedia de aproximadamente 1 cm entre las suturas. Waninger et al., investigaron la
distancia entre las suturas en ratas concluyendo que una distancia pequena entre las
suturas (1,5 mm) mejora la aposicion en comparacion con una distancia mayor (2,5

mm)(138).

En cuanto a la tensidn, hay dos escuelas de pensamiento bien definidas: la primera
defiende que las suturas deben apretarse para evitar la dehiscencia de la anastomosis y la
segunda que las suturas deben redlizarse de manera mds holgada para permitir una
perfusion maxima de los bordes cortados. Solo un estudio de ratas investigd este tema,
concluyendo que una tension moderada ofrece los mejores resultados histoldgicos y
microangiograficos (138).
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l. 7.6. PROFUNDIDAD Y ESPESOR DE LOS PUNTOS

Mediante estudios ex vivo se ha demostrado que la resistencia mecdnica de la pared
intestinal intfacta estd condicionada principalmente por la submucosa y la muscular,

mientras que la serosa y la mucosa no confieren una resistencia significativa (139).

Asi, diferentes estudios han evaluado coémo debe ser la configuraciéon de los puntos
principalmente comparando suturas de serosa-submucosa frente a suturas de espesor total.
Por un lado, Houdart et al no encontraron diferencias histolégicas significativas, sin embargo
otros estudios han encontrado mejores resultados histoldégicos para suturas de espesor
completo con igual fuerza anastomaética (140). En cualquier caso, tanto las suturas de
serosa-submucosa como las de espesor total parecen proporcionar tasas bajas de FA (0% -

4.4%)(140-144).

En cuanto alainversion de la mucosa en la anastomosis, Goligher et al evaluaron en
un ensayo aleatorizado las técnicas invertidas y evertidas en anastomosis colorrectales y
encontraron que el grupo de anastomosis de sutura evertida tuvo una tasa sustancialmente
mas alta de FA (43%) que el grupo de anastomosis de sutura invertida (8%). Actualmente, la
anastomosis invertida es la técnica mdas aceptada y utilizada en la practica quirdrgica

(145,146).
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. 8. SUTURAS MECANICAS

El uso de dispositivos de grapado quirdrgico fue introducido por primera vez por HUltl
en 1908. Las grapadoras quirdrgicas rudimentarias aparecieron por primera vez a principios
de 1900 y, aunqgue inicialmente no adquirieron gran popularidad, en los Ultimos 30 anos la
notable mejora de los dispositivos de grapado con cartuchos desechables precargados
con multiples lineas de grapas escalonadas ha cambiado drdsticamente la prdactica
quirdrgica habitual . Las grapas de titanio han reemplazado al acero inoxidable y se
encuentran en una variedad de alturas de grapas que se doblan en una configuraciéon "B"

o en 3D para englobar correctamente todo el grosor del tejido.

Actualmente existe una gran variedad de grapadoras disponibles tanto para las
diferentes configuraciones y longitudes de las anastomosis (T-T, L-L...) como para los

diferentes abordajes (abierto, laparoscopico, robodtico).

Normalmente las grapas estdn realizadas en titanio para minimizar la reaccion del

tejido y son amagnéticas por lo que no causan problemas con las resonancias.

Existen tres tipos estdndar de grapadoras quirdrgicas para la reseccion vy

reconstruccion intestinal;

1) Las grapadoras de anastomosis tfransversales (TA, acronimo en inglés de Transversal
Anastomosis) son generalmente grapadoras rectas no cortantes con varias filas
escalonadas de grapas en forma de B. Después de grapar, la muestra debe cortarse

transversalmente con tijeras o bisturi.

2) Las grapadoras lineales, mds comuUnmente denominadas grapadoras de
anastomosis  gastrointestinal  (GIA  acréonimo  en  inglés de  Gastrolntestinal
Anastomosis), establecen varias hileras de grapas a cada lado como las TA, pero

ademds tienen un mecanismo de corte adicional para la seccién.
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3) Las grapadoras de anastomosis de termino-terminales (EEA, acrénimo en inglés de

End-to-End Anastomosis) son grapadoras de corte circulares que colocan varias

hileras de grapas entre ambos extremos con una cuchilla cilindrica integrada para

el corte fras la anastomosis.

Estos dispositivos poseen tipos de grapas disenadas para ser usados en tejidos
especificos por lo que es importante elegirlos cuidadosamente segun cudl vaya a ser su

aplicacién.

Las alturas tipicas de las grapas varian desde 2 mm para el tejido fino (vascular,
mesentérico) hasta 4,1 mm para el tejido grueso (p.ej. intestino/colon inflamado) (Tabla 1).
La altura tipica de la grapa ufiizada para la mayoria de los procedimientos de

reseccion/anastomosis intestinal es de 3.5 mm.

Color N° lineas de grapas Tipo de tejido Altura grapa abierta Altura grapa cerrada
(frecuentemente
utilizado)
Gris 6 Mesenterio 2,0 mm 0,75 mm
Blanco 6 Vascular 2,5mm 1.0 mm
Azul 6 Intestinal normal 3.5mm 1.5 mm
Dorado 6 Intestinal normal / 3.8 mm 1.8 mm
grueso
Verde 6 Intestinal grueso 4,1 mm 2,0 mm

Tabla 1. Caracteristicas de algunos dispositivos suturas mecdnicas
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Las grapadoras actuales permiten cambiar el grado de cierre de |la grapa antes de
ser disparadas y el rango seguro de cierre suele estar indicado sobre la superficie del
instrumento. La grapa no necesita estar cerrada en su grado mdximo, ya que el cierre total
podria causar el estrangulamiento de los tejidos grapados, sino que para optimizar su
funcién se debe ajustar el cierre de forma que el espesor de grapado coincida con la suma

de los espesores de las paredes intestinales a unir (147).

Asi pues, la eleccion de la grapadora adecuada debe basarse en la anchuray altura
(o profundidad) ajustada al grosor del intestino, distancia entre las grapas necesaria para

ese tejido, longitud o didmetro necesario en la anastomosis.

Parallevar a cabo muchas de estas anastomosis se intersectan las lineas de grapado,
lo que supone un punto critico en la anastomosis. Existe cierta preocupacién por la
seguridad de dichas zonas de interseccion y sobre la capacidad de la cuchilla para cortar
las grapas y dividir una fila doble escalonada de grapas; sin embargo, algunos estudios han
demostrado que incluso aunque casi fodas las lineas de grapado sean subsiguientemente
atravesadas por una segunda linea de grapas y algunas grapas queden dobladas o
cortadas, ni la infegridad de la anastomosis queda en entredicho ni el proceso de

cicatrizacion se ve afectado negativamente (148).
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. 9. SUTURAS MANUALES VS. SUTURAS MECANICAS

En los Ultimos 30 anos las técnicas de grapado han sido acogidas con gran
entusiasmo por la comunidad quirdrgica, gracias a su capacidad potencial de materializar
suturas robustas en un breve plazo de ftiempo; aunque tienen el inconveniente, como
cualquier otra técnica que requiera de tecnologia avanzada, de un alto coste econdmico.
Mds importante aln es el hecho de que sigue existiendo cierta controversia sobre si la
técnica de grapado permite obtener mejores resultados que la sutura manual, que se ha
valido también en los Ultimos tiempos de nuevos materiales como los monofilamentos y las

suturas absorbibles.

Por un lado, las grapas de titanio son idoneas para la confeccion de la anastomosis
gue provocan una respuesta inflamatoria minima y dotan de resistencia inmediata a la
misma durante su fase de mayor debilidad. La eversidon de los bordes grapados en las
anastomosis mecdnicas puede suponer cierta preocupacion, puesto que en anastomosis
manuales los bordes evertidos conllevan mayores riesgos que los invertidos; sin embargo, el
mayor soporte y el mejor riego sanguineo de los tejidos asociados con la técnica de

grapado fienden a contrarrestar el efecto negativo de la eversion.

Hasta ahora, incluso cuando la anastomosis debe cicatrizar bajo condiciones
adversas, no se ha demostrado de forma concluyente que las anastomosis mecdnicas sean

superiores a las manuales o viceversa.

En el caso de las anastomosis colorrectales, la Ultima revision Cochrane concluye que
no existen diferencias en cuanto a mortalidad, indice de fuga global, fuga clinica, fuga
radioldgica, estenosis o hemorragia enfre las anastomosis mecdnicas y manuales. Los
autores concluyen que no existen diferencias que demuestren la superioridad de una

técnica frente a otra, independientemente del nivel de la anastomosis (149).
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En el caso de anastomosis ileocdlicas, se han publicado diversos estudios
comparando las anastomosis manuales con las mecdnicas, con la apariciéon en 2011 de un
metaandlisis (21) que concluye que las anastomosis mecdnicas son mds seguras que las
manuales para el caso de anastomosis ileocdlicas. En dicho frabajo se describe un
porcentaje global de FA para anastomosis mecdnicas del 2,5% frente a un 6% para las
anastomosis manuales (OR 0,48, p=0,03), sin encontrar diferencias enfre ambos tipos de
anastomosis en cuanto a fuga clinica (2,3% vs. 4,2% p=0,11), radiolégica (0,9% vs. 3,9%
p=0,17), estenosis anastomaotica, hemorragia, tiempo de realizaciéon (8,72 minutos vs. 22,36
minutos), indice de reintervenciones (7,3% vs. 11,5%, p=0,43), abscesos intfraabdominales (1,1%
vs. 3,3%, p=0,12), infeccion de herida (9,3% vs. 9,2%, p=0,83) o estancia hospitalaria. Los
autores concluyen que las anastomosis mecdanicas ileocdlicas se relacionan con una menor
incidencia de FA que las anastomosis manuales y deberian ser consideradas el patrén oro

contra el que comparar el resto de técnicas utilizadas.

Sin embargo, esta conclusidon ha sido cuestionada en los Ultimos anos por los
hallazgos en estudios de cohortes mds recientes y con un mayor nUmero de pacientes en
Suecia (3428 pacientes), Espana (1102 pacientes) y un estudio multicéntrico paneuropeo
(2515 pacientes con cdncer de colon) (15,17,22-24,150). En éstos, se evidencia una menor

diferencia entre las técnicas, incluso una menor tasa de FA en anastomosis manuales.

La disparidad de estos resultados con los estudios previamente publicados, hacen
gue sea necesario replantearse la afirmaciéon de que las anastomosis mecdnicas son

superiores a las manuales en las anastomosis ileocdlicas.
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1. HIPOTESIS Y OBJETIVOS
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El fallo de sutura o fuga anastomaotica es una complicacion relativamente frecuente
y potencialmente grave en las anastomosis intestinales. Esta cuestion adquiere una gran
importancia en las anastomosis ileocdlicas, debido al importante nUmero de pacientes y
tipos de patologias que precisan estas anastomosis, principalmente por los fumores de colon

derecho y la enfermedad inflamatoria intestinal.

Existe una gran variabilidad en la incidencia de FA derivada de la presencia de
multiples factores de riesgo y de las diferencias en la realizacion de las anastomosis entre los
cirujanos, tanto en su configuracion como en el material utilizado, y tanto en cirugia
oncolégica como en patologia benigna. Algunos de estos factores de riesgo han sido
identificados, pero necesitan ser validados en series largas y homogéneas para poder ser

extrapolados a la toma de decisiones en el entorno clinico.

Asi surge la hipétesis acerca de la superioridad de una técnica especifica (manual
vs. mecdnica) en los pacientes con una anastomosis ileocdlica que podria mejorar los
resultados de estos pacientes y el interés de comparar los distintos tipos de anastomosis,
estableciendo los factores de riesgo de fuga anastomaotica, asi como la morbi-mortalidad

segun el fipo de anastomosis utilizada.

A partir de esta hipdtesis hemos establecido los siguientes objetivos:
Objetivo principal: Evaluar la técnica quirdrgica (manual frente a mecdnica) como
factor de riesgo de fuga anastomodtica mediante un metaandlisis del conjunto de la

literatura cientifica publicada sobre el tema hasta el momento, incluyendo nuestra serie

institucional.
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Objetivos secundarios:

ldentificar otros factores de riesgo para FA, morbilidad y mortalidad en

anastomosis ileocdlicas en una serie institucional.

Evaluar el impacto de la fuga anastomotica en la mortalidad y el tiempo de

hospitalizacién en una serie institucional.

Evaluar la técnica quirdrgica (mecdnica vs. manual) como factor de riesgo de

complicaciones y mortalidad postoperatoria mediante un metaandlisis.

Evaluar la influencia de la técnica quirdrgica (mecdnica vs. manual) en la

estancia postoperatoria mediante un metaandlisis.
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Ill. MATERIAL Y METODOS
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Este trabajo de tesis doctoral se ha desarrollado en dos fases distintas. En primer lugar,
se ha realizado un andlisis institucional retrospectivo de una serie consecutiva de pacientes
con una anastomosis ileocdlica. En la segunda parte del trabajo se ha realizado un
metaandlisis incluyendo todos los estudios que comparan la técnica manual y mecdnica

para la readlizacién de una anastomosis ileocdlica, incluyendo los datos de la serie

institucional analizada.
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I1l. A. ANALISIS DE LA SERIE INSTITUCIONAL

I11. A. 1. Material v métodos de |la serie institucional

Andilisis retrospectivo de una serie consecutiva de pacientes en los cuales se realizd
una anastomosis ileocdlica en una Unidad especializada de Cirugia Colorrectal (Unidad
Avanzada, Acreditada por la Asociacion Espanola de Coloproctologia en el 2013) en un

hospital de tercer nivel (Hospital Universitari i Politecnic La Fe).

Los pacientes se incluyeron en una base de datos prospectiva desde noviembre de

2010 a septiembre de 2016.

El protocolo de estudio fue presentado y aprobado por el Comité Etico de

Investigacion Clinica del hospital.

El estudio incluye pacientes con patologia oncoldgica, enfermedad inflamatoria
intestinal u ofra patologia que requiera una reseccioén intestinal y anastomosis ileocdlica. Se
incluyeron pacientes tratados quirirgicamente de forma urgente o programada, con
anastomosis primaria, con o sin estoma de proteccidén. Los pacientes fueron incluidos en la
base de datos de la Unidad de manera prospectiva con los datos demogrdficos,
preoperatorios, operatorios y de la morbimortalidad a los 60 dias de la cirugia. Se
clasificaron a los cirujanos como colorrectales o cirujanos generales segun su dedicacion

dentro del Servicio de Cirugia.

En la confeccidon de las anastomosis, las secciones de los cabos anastomoticos se

realizd con una grapadora lineal mediante un instrumento tipo GIA.

Las anastomosis manuales se realizaron en configuracion Iatero-lateral con doble

linea de sutura en la cara posterior (primero discontinua y luego continua) en la cara
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posterior y una linea de sutura discontinua en cara anterior con poliglactina (Figuras 2, 3y

4).

Figura 2. Anastomosis manual L-L. Confeccidn de primera linea de sutura con puntos

discontinuos en cara posterior

Figura 4. Anastomosis manual L-L. Cierre de cara anterior con sutura discontinua
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Las anastomosis mecdnicas se construyeron seccionando el ileon y el colon con una
GIA en los mdrgenes distal y proximal de la reseccion. Tras dos enterotomias en el borde
antimesentérico de ambos munones se realizd un grapado latelo-lateral de los mismos en el
borde antimesentérico. El cierre del orificio comuUn de la enterotomia y la seccion de la pieza
se realizé se cerrd con ofra linea de grapado fransversal a la primera linea de grapado

(Figuras 5, 6y 7).

Figura 5. Anastomosis mecdnica L-L. Enterotfomia en borde mesentérico de ambos cabos

anastomadticos

Figura 6. Anastomosis mecdnica L-L. Grapado l&tero-lateral con GIA
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Figura 7. Anastomosis mecdnica L-L. Grapado con GIA para cierre de enterotomia y seccidn

de la pieza quirdrgica

Ocasionalmente, se realizé una anastomosis término-terminal mediante una
grapadora circular (EEA) (el yunque de la EEA se situd en el extremo del intestino delgado y
la grapadora EEA se introdujo a través de una colotomia y se unié al yunque). Después de
la anastomosis con la EEA, se usd una grapadora lineal para cerrar el defecto del colon

(Figuras 8, 2 y 10).

Figura 8. Anastomosis mecdnica T-L. Apertura de extremo ileal e intfroduccién de yungue de

EEA
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Figura 10. Anastomosis mecdnica T-L. Finalizacién de anastomosis T-L y seccidn de colotomia

con GIA
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[Il.A.2. Criterios de Inclusidn:

1) Pacientes con edad superior o igual a los 16 anos.

2) Pacientes sometidos a cirugia de forma electiva o urgente, con anastomosis ileocdlica.

[11.A.3. Criterios de Exclusidon:

1) Pacientes a los que se realizd otras anastomosis ademads de la ileocdlica en el mismo

procedimiento quirdrgico.

2) Pacientes participantes en algun ensayo clinico que pueda alterar la atencién a los

mismos y por lo fanto distorsionar el manejo que se quiere analizar.

Pacientes de los que se carecia de informacién bdsica relevante fueron excluidos del

andlisis de datos.

[I1.A.4. Variables analizadas:

Las variables analizadas como posibles factores de riesgo de fuga anastomotica,

agrupadas en distintas categorias, fueron las siguientes:

1. Variables demogrdficas: edad y sexo.

2. Antecedentes personales: hipertension arterial, tabaqgquismo y diabetes.

3. Tratamientos médicos concomitantes: anticoagulantes orales, corticoides,

inmunosupresores.
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4. Variables preoperatorias: riesgo anestésico segun la clasificacion American Society
of Anaesthesiologist (ASA), y niveles séricos de hemoglobina. Ademds, se evaluaron

la preparacion intestinal, la profilaxis antibidtica y su duracion.

Estado nutricional preoperatorio del paciente: niveles preoperatorios de proteinas

] 2.
totales y albumina séricas, obesidad con Indice de Masa Corporal (IMC) > 30 kg/m

6. Variables quirirgicas: cirugia urgente/diferida, localizacién del tumor, fipo de
reseccion, tipo de anastomosis (manual/mecdnica), perfil del cirujano
(colorrectal/general), cirugia laparoscopica/abierta, indice de conversion,
transfusiones perioperatorias, empleo de drengje infrabdominal, complicacion

infraoperatoria, tipo de herida y la necesidad de estoma de proteccién o no.

Como variable dependiente principal se consideréd la fuga anastomdtica (FA)
durante los primeros 60 dias postoperatorios. Se utilizd el término “Fuga Anastomaotica” de
acuerdo a la definicidon propuesta por “The United Kingdom Surgical Infection Study Group
(SISG)” en 1991 como el escape de contenido luminal de la unidn quirdrgica enfre dos

visceras huecas (43). El diagndstico de FA se realizé:

1. Radioldgicamente; mediante Tomografia Computerizada (TC) con enema de
contraste hidrosoluble y presencia de coleccion intfrabdominal adyacente a la

anastomosis.

2. Clinicamente; con evidencia de extravasacion de contenido luminal o gas a

través de la herida o del drengje.

3. Endoscodpicamente.
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4. Intraoperatoriamente.

Los abscesos perianastomoticos también se consideraron FA, incluso si no se
evidenciaba fuga de contraste en el examen radiolégico. Este se realizd solo si existia

sospecha clinica o analitica de FA.

La FA fue claosificada como “Mayor” (necesidad de reoperacién o drenaje
percutdneo radiolégico, Clavien-Dindo grado [lI-V) o “Menor” (tratamiento médico
conservador, Clavien-Dindo grado IHl)(151)Como variables dependientes secundarias se
recogieron la morbi-mortalidad en los primeros 60 dias postoperatorios, duracion de la
hospitalizacion, reoperacion y otras variables relacionadas con el diagndstico y fratamiento

de la FA.

Se consideraron transfusiones perioperatorias como todas aquellas llevadas a cabo
de manera preoperatoria inmediata, infraoperatoria o postoperatoria hasta el alta

hospitalaria del paciente.

El seguimiento de las complicaciones postoperatorias en los primeros 60 dias tras la
intervencion quirdrgica se llevd a cabo con visitas periddicas en la Consulta de

Coloproctologia.

La variable “complicaciéon intraoperatoria”™ fue definida como cualquier evento
infraoperatorio inesperado que requiriese una desviacion en la técnica quirdrgica habitual,
incluida la lesion iatrogénica intestinal o de otros érganos intfrabdominales, el sangrado
infraoperatorio o los problemas derivados del mal funcionamiento de los dispositivos de

grapado y anastomosis.
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[11T.A.5. Andlisis estadistico

Los resultados se describieron segun las guias STROBE (The Strengthening the
Reporting of Observational Studies in Epidemiology) para estudios observacionales (152)

(APENDICE I)

Las variables continuas se informaron mediante mediana y percentil 25°-75°, mientras

que las variables categdricas como el nUmero de pacientes y porcentaje.

Se realizé un andlisis univariante para evaluar la asociacidon entre las variables de
estudio (FA mayor, mortalidad y morbilidad) y las diferentes variables independientes: las
variables continuas y categdricas se analizaron mediante la prueba U de Mann-Whitney y
las pruebas x2, respectivamente. Las diferencias en la duracion de la hospitalizacion entre

los diferentes grupos se analizaron con la prueba de Kruskal-Wallis.

Las variables independientes asociadas con las variables de estudio con P <0.1 se
infrodujeron en un modelo de regresion logistica para determinar los factores de riesgo
independientes. Se considerd que P <0.05 indicaba significacion estadistica (prueba de 2

colas).

Para los andlisis estadisticos se utilizd el paquete estadistico (SPSS version 22.0.0,

estadisticas de IBM SPSS, IBM Corporation, Armonk, NY).
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IIl. B. METAANALISIS DE LA LITERATURA

1. B. 1. Estrategia de buUsqueda vy criterios de

seleccidon de los estudios

La revision sistemdtica y metaandilisis se llevaron a cabo segun la metodologia PRISMA
(Prefered Reporting Items for Systematic reviews and MetaAnalysis) (APENDICE Il). Se realizd
una revision bibliogrdfica de la literatura mediante la busqueda en las siguientes bases de
datos electronicas: PubMed, Ovid, Cochrane Library database y ClinicalTrials.gov,
estableciendo como limite temporal hasta enero de 2019, sin restricciones de idioma.
Finalmente, se completo la busqueda revisando manualmente las listas de referencias de
los articulos incluidos para indagar la existencia de estudios adicionales no enconfrados en
la busqueda electronica y mediante la busqueda de conferencias de congresos, cartas y

editoriales.

Las palabras clave en dicha busqueda fueron: ‘“ileocolic”, ‘right colectomy”,

“anastomosis”, "leak”.

[11.B.2. Criterios de inclusidn

Se incluyeron en nuestro trabajo todos los estudios de pacientes sometidos a
hemicolectomias derechas o resecciones ileocecales en los que se especificase el tipo de
anastomosis readlizada (manual vs. mecdnica) y en los que se evaluasen las fugas

anastomoticas.
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[11.B.3. Criterios de exclusidon

Los criterios de seleccidon para la exclusion de los frabajos encontrados en la revision

fueron:

- Articulos publicados antes del ano 1980.

- Series de casos que incluyeran menos de quince pacientes.

- Estudios que no aportaran resultados de interés o que aportaran datos insuficientes para

extraer los datos necesarios.

- Cuando la misma serie de pacientes estuviera incluida en estudios diferentes,

Unicamente se incluyd la publicacion mds reciente con un tiempo de seguimiento mayor.

[11.B.4. Variables analizadas

Las variables principales del estudio fueron la tasa de fuga anastomodtica tras la
realizacion de anastomosis ileocdlica segun la técnica realizada (manual/suturada vs.

mecdanica/grapada).

Se evalud que en cada articulo los autores definiesen fuga anastomdtica como la
presencia de dehiscencia, absceso o fistulizacion en la misma localizacion o adyacente a
la anastomosis. Se aceptd la determinacion de fuga anastomodtica de manera clinica,

analitica o radiolégica.

Otras variables secundarias analizadas fueron los valores de morbilidad

postoperatoria, asi como la estancia postoperatoria y la mortalidad.
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[11.B.5. Extraccidn de los datos

Dos evaluadores independientes (LS-G y MF) extrajeron la informacién de los estudios
incluidos y completaron una base de datos electronica con la siguiente informacion: primer
autor y ano de publicacién, nimero de pacientes, diseno del estudio, nivel de evidencia y
toda la informacién relacionada con las variables definidas. Cualquier desacuerdo entre los

revisores fue solucionado por un tercer revisor.

[11.B.6. Evaluacion de |la calidaoad de los estudios

incluidos

La escala de Newcastle-Otawa (153) fue aplicada para evaluar la calidad
metodolégica de los estudios con aplicando 8 criterios; la puntuacion mdéxima de ocho

puntos equivale a la mayor calidad del diseno del estudio (Tabla 2).
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ESTUDIOS Seleccion Comparabilidad Resultados N° estrellas
S1 S2 S3 S$4 o1 02 o3
Presente * * * * * * * * 8
estudio
2019
Nordholm- * * * * * * * * 8
Carstensen
2019
Jurowich * * * >* * * * 7
2018
ESCP 2017 * * * * * * * 7
Jessen 2016 * * * * * * * * 8
Gusftasson * * * * * * * * 8
2015
Frasson * * * * * * * * 8
2015
Zurbuchen * * * * * * * 7
2013
Ruiz-Tovar * * * * * * * 7
2012
Puleo 2012 * * * * * * * 6
Mcleod * * * * * * * * 8
2009
Resegofti * * * * * * * 7
2005
Anwar 2004 * * * * * * * 7
Scarpa * * * * * * * 7
2004
Smedh 2002 | % * * * * * 6
Munoz- * * * * * * * 7
Juarez 2001
lkeuchi * * * * * * * 7
2000
Yamamoto * * * * * * * 7
1999
[zbicki 1998 * * * * * * 6
Kusunoki * * * * * * 6
1998
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Hashemi * * * * * * * 7
1998

Docherty * * * * * * * 7
1995

Kracht 1993 * * * * * * * 7

Cubertafon * * * * * * 6
d 1992

Docherty * * * * * * * 7
1991

Moreno- * * * * 4
Gonzdlez
1987

Didolkar * * * 4
1986

Scher * * * * * 5
1982

Tabla 2: Escala Newcastle-Otawa. S1: Representatividad. S2: Seleccidn. S3: Conocimiento de la
exposiciéon. S4: Demostracion de que el evento de interés no estaba presente al inicio del estudio.
O1: Evaluacién de los resultados en cuanto a fuga.O2: Seguimiento suficientemente largo para que
sucediera el resultado (minimo 30 dias postintervencion). O3: Idoneidad del seguimiento (seguimiento

completo al menos en el 75% de los pacientes)
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[11.B.7. Andlisis estadistico

Se llevaron a cabo diferentes metaandilisis para evaluar la asociacion de la técnica
quirdrgica (manual vs. mecdnica) con la variable principal (fuga anastomodtica) y las
variables secundarias (morbilidad postoperatoria, mortalidad y estancia postoperatoria).
Ademds, se realizaron subandilisis para cada una de las patologias (cdncer, Ell) con un
metaandlisis para estudiar la asociacion de la técnica quirdrgica con la variable principal,
fuga anastomaética. Se calculd la odds ratio para cada una de las variables analizada en

cada estudio y sus correspondientes intervalos de confianza del 95%.

Se aplicd el test de Egger para valorar la significacion estadistica (154) y para
determinar la existencia de sesgos de publicacion se crearon grdficos de funnel. De manera
que si el valor p del test de Egger era <0,05 y el grdafico funnel asimétrico, el sesgo de
publicacion era estadisticamente significativo; de lo contrario, se considerd que el estudio
no tenia sesgos de publicacion. En caso de sospecha de sesgo de publicacion se utilizo el

método de agjuste y relleno (frim and fill) de Duval y Tweedie para corregir los sesgos (155).

Ademds, se evalud la heterogeneidad de los estudios mediante el estadistico Q de

Cochrane y el estadistico 12 ( si I?>50% no se ha rechazaba la hipdtesis de homogeneidad).

La heterogeneidad estadistica trata de cuantificar la variabilidad del resultado
medido en los diferentes estudios con respecto al resultado global promedio, y determinar

si dicha variabilidad es superior a la que seria esperable por puro azar.
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El pardmetro 12 indica la proporcién de la variacion entre los estudios respecto a la
variacion total, es decir, la proporcidén de la variacion total que es atribuible a la

heterogeneidad:

7_2

P=———
72 + 02

donde 12 representa la variabilidad entre los estudios y 02 la variabilidad interna de los

estudios, esta Ultima es debida principalmente a las diferencias entre pacientes.

El andlisis estadistico se realizd con el software R versidon 3.4.0 y el paquete

metafor (version 1.9-9) (156,157).
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IV. A. RESULTADOS CLINICOS DE LA SERIE

INSTITUCIONAL

Se identificaron 508 pacientes consecutivos de noviembre de 2010 a septiembre de
2016 con anastomosis ileocdlica tras diferentes procedimientos; de ellos, 31 fueron excluidos
del andlisis por incluir alguna ofra anastomosis ademds de la ileocdlica, pacientes que
participasen en otro estudio que pudiese interferir en los resultados de éste o aquellos

pacientes en los que se carecia de informacion bdsica relevante para el estudio (Figura 11).

508 pacientes con anastomosis ileocdlicas
Noviembre 2010 - Septiembre 2016

| Excluidos (Total=31)
— Oftras anastomosis
* N = 31
Total incluidos
N = 477
I — Perdidos seguimiento

;

Total disponibles
para andlisis
N = 477

Figura 11. Diagrama de flujo que detalla la seleccidén de pacientes

Se incluyeron y analizaron 477 pacientes, 262 (54,9%) hombres y 215 (45,1%) mujeres,
con una edad mediana de 67 anos (percentil 25°-75° 53-77) y correspondientes

principalmente a grados ASA Il (58,1%) y Il (29,6%).
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340 pacientes fueron intervenidos por cdncer (71,3% ), 93 por Ell (19,5%) y 44 pacientes
(9.2%) por otra patologia (? reconstrucciones ileocdlicas tras ileostomias terminales, 8
obstrucciones intestinales, 7 isquemia intestinales, 7 apendicitis, 5 perforaciones, 2
diverticulitis, 2 enteritis post-radioterapia, 2 endometriosis, una hemorragia digestiva baja y

un volvulo).

El 83% se intervinieron de forma programada y el abordaje laparoscopico se realizd

en el 36,1 % de los pacientes, con una tasa de conversion del 11,7%.

Hubo una distribucién muy similar en cuanto a la realizacion de la anastomosis (53,7%
manual vs. 46,3% mecdnica) y la disposicion mas frecuente de la anastomosis fue latero-
lateral (93,3%). En 5 pacientes (1%) se realizd un estoma derivativo para proteger la
anastomosis ileocdlica. Los datos demogrdficos, preoperatorios, quirdrgicos y patoldgicos

de todo el grupo se detallan en la Tabla 3.
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N (%) = 477

Edad 67 (53-77)
Hombre 262 (54,9)
Sexo
Mujer 215 (45.1)
I 323 (67.7)
ASA
lN-1v 154 (32,3)
No 434 (91)
Anticoagulantes
Si 43 (9)
No 398 (83,4)
Tabaquismo
Si 79 (16,6)
No 262 (54,9)
Hipertensién arterial
Si 215 (45,1)
No 383 (80.2)
Diabetes
Si 94 (19.,8)
Proteinas totales (g/dl) 7 (6-7)
Hemoglobina (g/dl) 12 (11-14)
Cdncer 340 (71.3)
Tipo patologia Ell 93 (19.5)
Otros 44 (9,2)
Apéndice 10 (2.1)
lleocecal 99 (20,8)
Ciego 112 (23,5)
Localizacién patologia Colon ascendente 133 (27.9)
Angulo hepdtico 45 (9,4)
Colon transverso 31 (6.,5)
Ofros 47 (9.8)
Colorrectal 396 (83)
Tipo cirujano
No colorrectal 81 (17)
Programada 396 (83)
Tipo cirugia
Urgente 81 (17)
Abierta 305 (63.9)
Abordaje Laparoscopia 152 (31,9)
Laparoscopia convertida 20 (4,2)
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Manual 256 (53.7)
Tipo anastomosis
Mecdnica 221 (46.,3)
Latero-lateral 445 (93,3)
Latero-terminal 2 (0.,4)
Configuracion anastomosis
Termino-lateral 29 (6.1)
Termino-terminal 1(0,2)
No 386 (80.9)
Transfusién perioperatoria
Si 91 (19.1)
Transfusidn perioperatoria (ml) 215
No 472 (99)
Estoma de proteccion
Si 5(1)
0 198 (41,6)
I 55 (11,6)
Estadio TNM Il 109 (22,8)
1l 73 (15.3)
v 42 (8,7)
No 444 (93,1)
Reseccidn extendida
Si 33 (6.9)

Tabla 3 - Datos demogrdficos, preoperatorios, quirlrgicos y patoldégicos para todo el grupo de
pacientes. Ell: enfermedad intestinal inflamatoria. TNM: clasificacién TNM de tumores malignos.

Los datos se expresan como el niUmero de pacientes (%) o la mediana (percentil 25 a 75).
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La tasa de complicaciones globales a los 60 dias fue de 27,3% (130 pacientes). Las
complicaciones mas frecuentes fueron las infecciones del sitio quirdrgico (11,7%), seguidas
de complicaciones relacionadas con la anastomosis (FA, estenosis, sangrado...) (11,3%).

Treinta y ocho pacientes requirieron re-intervenciéon quirdrgica (8%).

La FA fue diagnosticada en 42 pacientes (8,8%). Treinta y seis (7,5%) de ellos fueron
clasificados como FA mayor: en 8 casos la FA fue manejada con un drenaje radiolégico
(22,2%) vy los otros 30 fueron re-intervenidos (77,8%). En 12 pacientes se realizé una ileostomia
terminal. Las tasas de FA en cirugia programada y urgente fueron similares (7,6 vs. 7,4%

p=0,95). El 38,1% de las FA se diagnosticaron fras el alta y requirieron reingreso.

La tasa de mortalidad a los 60 dias fue del 3,1% (15 pacientes) (5 debido a fuga
anastomotica y 10 por complicaciones no relacionadas con la anastomosis). En pacientes
con FA, la tasa de mortalidad aumentd de forma significativa (13,9% en pacientes con FA

frente a 2,3% en pacientes sin FA, p <0.0001).

La estancia hospitalaria postoperatoria mediana fue de 7 dias (25°-75° percentil, 6-10
dias) para todo el grupo. En pacientes no complicados, fue de 7 dias (25°-75° percentil, 6-9
dias), en pacientes con una complicacion postoperatoria distinta de FA fue de 9 dias (de
25°-75° percentil, 8-13 dias), llegando a 21 dias en pacientes con FA (25°-75° percentil, 9-33,5

dias) (p <0,0001).

Las variables asociadas con FA en el andlisis univariante se expresan en la Tabla 4. En
el andlisis multivariante las siguientes variables resultaron ser factores de riesgo
independiente para FA mayor: el sexo masculino (p =0,014; OR 2,92), la hipertension arterial
(HTA) (p=0,048; OR 2,29) y las transfusiones perioperatorias (p <0,001; OR 2,4 (per litro). Se

observd una tendencia a una mayor tasa de FA mayor después de anastomosis mecdanica
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vs. manual (10 vs. 5,5%), pero sin una diferencia estadisticamente significativa (p=0,07)

(Tabla 5).
Pacientes con FA Pacientes sin FA mayor
mayor
VARIABLES N =441 (andlisis
N =236 L
univariante)
(7,5%) (92,5%)
Transfusiones perioperatorias (litros) 0,45 (0-0,92) 0 (0-0) <0,001 %
No 12 (4,6) 250 (95.4)
Hipertensién arterial 0,007 %
Si 24 (11,2) 191 (88.8)
Mujer 9 (4.2) 206 (95.8)
Sexo 0,012 %
Hombre 27 (10,3) 235 (89.7)
Manual 14 (5,5) 242 (94,5)
Tipo anastomosis 0,06
Mecanica 22 (10) 199 (90)
Cancer 26 (7,6) 314 (92,4)
Tipo patologia Ell 2(2.2) 91 (97.8) 0,004 %
Otros 8(18.2) 36 (81,8)
Proteinas totales (g/dl) 7 (6-7) 7 (6-7) 0,10
Laparoscopia 8 (5.3) 144 (94,7)
Abordaje Abierto 24 (7.9) 281 (92.1) 0.06
Laparoscopia convertida 4 (20) 16 (80)
Albumina (g/dI) 0.7 (0,6-0,7) 0.7 (0,6-0,7) 0.2
Tiempo cirugia (min) 190 (158-240) 180 (144,2-240) 0.5
No 28 (7.,3) 355 (92.7)
Diabetes 0.7
Si 8 (8.5) 86 (91,5)
Programado 30 (7.6) 366 (92.,4)
Origen 0,95
Urgente 6(7.,4) 75 (92.6)

Tabla 4. Asociacidon de variables categdricas relacionadas con el paciente, la cirugia y el tumor con
fuga anastomodtica en el andlisis univariante (prueba x2). AL: Fuga anastomédtica. Ell: enfermedad
intestinal inflamatoria. *: Variables con significacion estadistica (p<0,05). Los datos se expresan como
el nimero de pacientes (porcentaje calculado sobre el total de pacientes en la linea) o la mediana

(percentil 25 a 75).
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Pacientes con Pacientes sin
FA mayor FA mayor P
(andlisis .
VARIABLES N =36 N = 441 muli- Odds ratio 95 % ClI
variante)
(7.5%) (92,5%)
. . . . 2.4 (per
Transfusiones perioperatorias (Litros) 0,45 (0-0,92) 0 (0-0) <0,001% tro) 1,5-3,8
No 12 (4,6) 250 (95,4) 1 -
Hipertensién arterial 0,048 %
Si 24 (11,2) 191 (88,8) 2,29 1,009-5,2
Mujer 9 (4.2) 206 (95,8) 1 -
Sexo 0,014 %
Hombre 27 (10.3) 235 (89,7) 2,92 1,24-6,86
Manual 14 (5,5) 242 (94,5) 1 -
Tipo anastomosis 0,07
Mecadnica 22 (10) 199 (20) 2,0 0,95-4,2
Cdncer 26 (7,6) 314 (92,4) 1 -
Tipo patologia Ell 2 (2.2) 91 (97.8) 0,08 0,5 0,09-2,3
Otros 8(18,2) 36 (81,8) 2,6 0,98-6,8
, 0.7 (per
Proteinas totales (g/dL) 7 (6-7) 7 (6-7) 0.14 o/dl) 0.4-1,1
Laparoscopia 8(5.3) 144 (94,7) 1 -
Abordaje Abierto 24 (7.,9) 281 (92,1) 0,25 1,4 0,6-3,6
Laparosc?pla 41(20) 16 (80) 3,34 0.8-13,9
convertida

Tabla 5. Asociaciéon de variables categdricas relacionadas con el paciente, la cirugia y el tumor con
fuga anastomdtica y evaluacién de factores de riesgo independientes de fuga anastomdtica
mediante andlisis multivariante (regresién logistica). FA: Fuga anastomética. Ell: enfermedad intestinal
inflamatoria. *: Variables con significacién estadistica (p<0,05). Los datos se expresan como el
numero de pacientes (porcentaje calculado sobre el total de pacientes en la linea) o la mediana

(percentil 25 a 75).
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Los factores asociados con la morbilidad postoperatoria en los primeros 60 dias se

resumen en la Tabla 6. Las siguientes variables fueron factores de riesgo para

complicaciones postoperatorias en el andlisis multivariante: sexo (masculino 31,3% vs.

femenino 22,3%, p =0,02, OR 1,7), hdbito tabdquico (p = 0,04 OR 1,8), diabetes (p = 0,02 OR

2,0), transfusiones perioperatorias (p < 0,001, OR 3,3 (por litro).

Pacientes con Pacientes sin Odds 95 % Cl
complicaciones complicaciones (andlisis uni- (andlisis ratio (multi-
variante) multi- (multi- variante)
N=130 N =347 variante) variant
VARIABLES e)
(27.2%) (72,8%)
Transfusiones perioperatorias (litros) 0(0-0) 0(0-0.9) <0.001 <0.001% 3];&2? 21-53
Sexo Mujer 48 (22.3) 167 (77.7) 0,02 0,02 % 1 -
Hombre 82 (31,3) 180 (68,7) 1.7 1,08-2,7
Diabetes No 113 (29.5) 270 (70,5) 0.02 0,03 % 1 -
Si 17 (18,1) 77 (81.9) 2,0 1,08-3,7
Tabaquismo No 99 (24.9) 299 (75.1) 0,009 0,04 % 1 -
Si 31 (39.2) 48 (60,8) 1.8 1,04-3,2
Tipo cirujano Colorrectal 97 (24.5) 299 (75.5) 0,003 0,07 1 -
No colorrectal 33 (40,7) 48 (59.3) 1.7 0,96-3,0
Tipo patologia Cancer 88 (25.9) 252 (74,1) 0,044 0,3 1 -
Ell 23 (24,7) 70 (75.3) 0.8 0.4-1,5
Otros 19 (43.2) 25 (56.,8) 1,6 0,7-3.3
Laparoscopia 34 (22,4) 118 (77.6) 0,028 0.3 1 -
Abierto 86 (28,2) 219 (71.8) 1.1 0,7-1,9
Abordaje Laparoscopia 10 (50) 10 (50) 24 08-6.6

convertida

Tabla 6. Asociacidon de variables categdricas relacionadas con el paciente, la cirugia y el tumor con

morbilidad en el andlisis univariante (prueba x2) y evaluacion de factores de riesgo independientes

de morbilidad por andlisis multivariante (regresién logistica). Ell: enfermedad intestinal inflamatoria. *:

Variables con significacién estadistica (p<0,05). Los datos se expresan como el nUmero de pacientes

(porcentaje calculado sobre el total de pacientes en la linea) o la mediana (percentil 25 a 75).
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En el andlisis mulfivariante, ninguna variable resultd ser un factor de riesgo

independiente de mortalidad (Tabla 7).

Pacientes con Pacientes sin Odds 95 %
mortalidad mortalidad p p ratio Ci
(andlisis (andlisis (multi-
N=15 N =462 uni- multi- variante)
VARIABLES variante) variante)
(3.1 %) (96,9 %)
Edad 80 (70-83) 0,002 0,08 1,05 0,99-
1.1
67 (52-77)
Abordaje Laparoscopia 1(0,7) 151 (99.3) 0,033 0,08 1 -
Abierto 12 (3.9) 293 (96.1) 3.8 0.4-
34,2
Laparoscopia 2 (10) 18 (90) 17,2 1.3-
convertida 231,7
Hipertensién No 3(1.1) 259 (98,9) 0,006 0,10 1 -
arterial
Si 12 (5.6) 203 (94,4) 3.7 0.8-
17,9
Transfusiones perioperatorias (Litros) 0 (0-0.9) 0 (0-0) 0.03 0.2 1.5 0.7-3
Cancer 11 (3.2) 329 (96.8) 0,017 0.2 1 -
Tipo patologia Ell 0 93 (100) 0,7 0,5
1,2
Otros 4(9,1) 40 (90.9) 3.7 0.8-
13.3
Hemoglobina (g/dl) 11 (9-13) 12 (11-14) 0,045 0.3 0.8 0,6-
1,2
Tipo de Colorrectal 9(2.3) 387 (97.7) 0,016 0.4 1 -
cirujano
No colorrectal 6(7.,4) 75 (92.6) 1.7 0.5-5.4
I-1l 4(1,5) 319 (98.5) 0,002 0.5 1 -
ASA m-v 11 (7.2) 143 (92,8) 1.6 0.4-5,8

Tabla 7. Asociaciéon de variables categdricas relacionadas con el paciente, la cirugia y el tumor con
la mortalidad en el andlisis univariante (prueba x2) y la evaluacién de factores de riesgo
independientes de mortalidad por andlisis multivariante (regresién logistica). Ell: enfermedad
intestinal inflamatoria. Los datos se expresan como el nUmero de pacientes (porcentaje calculado

sobre el total de pacientes en la linea) o la mediana (percentil 25 a 75)
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Se realizé un andlisis especifico del cirujano individual y su especializacion como

factor de riesgo para FA y complicaciones. No se encontraron diferencias significativas

cuando se analizaron segun el grado de especializacion en cirugia colorrectal (Tabla 8) ni

cuando se andlizaron individualmente y de forma anonimizada a todos los cirujanos

participantes (Tabla 9).

Pacientes | Pacientes Tasa Pacientes | Pacientes Tasa o} o}
con FA sin FA FA o COTII' Sinl' compli | (andlisis (andlisis
% " complica | complica | cqcjo- uni- multi-
TPo mayor mayor (%) (analisis ciones ciones | o5 (%) | variante) | variante)
. )
uni-
CIRUJANO N=36 N =441 variante) N =130 N = 347
(7.5%) (92,5%) (27,2%) (72,8%)
Colorrectal 29 (7.9) 337 (92.1) 7.9 91 (24.9) 275 (75.1) 24,9
Fellow 2 (6,7) 28 (93.3) 6,7 0.88 6 (20) 24 (80) 20 0,023 0,73
colorrectal
Residente 5(6.,7) 70 (93.3) 6,7 30 (40) 45 (60) 40
Cirujano 0 6 (100) 0 3 (50) 3 (50) 50
general

Tabla 8. Asociacion de la variable tipo de cirujano con fuga anastomdtica y morbilidad en el

andlisis univariante (prueba x2) vy la evaluacién de factores de riesgo independientes de morbilidad

por andlisis multivariante (regresién logistica).
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Pacientes Pacientes TASA
con FA sin FA FA
mayor mayor P
CIRUJANO (%) (andlisis
N =36 N =441 univariante)
(7.5%) (92,5%)
1 1(5.3) 18 (94.7) 53
2 3(10,7) 25 (89,3) 10,7
3 7 (8.4) 76 (91,6) 8,4
4 4(7.8) 47 (92,2) 7.8
5 1(1,7) 57 (98.3) 1.7
6 3(18,8) 13 (81,2) 18,8 0.5
7 2(9.1) 20 (90.9) 9.1
8 2 (4,8) 40 (95,2) 438
9 5 (6.9) 67 (93.1) 6,9
10 01(0) 18 (100) 0
n 3(10,3) 26 (89.7) 10,3
12 5(12,8) 34 (87,2) 12,8

Tabla 9. Asociacion de la variable cirujano con fuga anastomdtica en el andlisis univariante

(prueba x2)
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IV.B. RESULTADOS DEL METAANALISIS DE REVISION DE

LA LITERATURA

IV.B.1. Seleccidn del estudio y caracteristicas

La busqueda electronica localizé un total de 5900 estudios (110 en PubMed, 5785
trabajos en Ovid y 5 articulos en la Cochrane Library), de los cuales 848 fueron eliminados
por estar duplicados en mds de una base de datos y 4974 fueron excluidos porque el titulo

o el resumen no aportaba datos relevantes para esta revision.

De los 78 articulos restantes considerados potencialmente elegibles, finalmente 28
estudios cumplian criterios para su inclusion en esta revision sistemdatica y metaandilisis (Figura

12).
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1
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cleaibles - Revisiones (5)
[ng 28) - Estudios publicados antes de 1980 (4)
- Base de datos duplicada (11)

- Estudios sin datos disponibles (1)

- Informacién inadecuada (15)

- Estudios con menos de 15 pacientes
incluidos (7)

- Oftras etiologias de fistula anal (3)

- Estudios con otras técnicas asociadas (3)
- Solo disponible el resumen (1)

Articulos incluidos
en el metaandlisis
(n=28)

Figura 12: Diagrama de busqueda y seleccién de los estudios en el metaandlisis
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IV.B.2.Caracteristicas de los estudios incluidos

Las caracteristicas de los estudios incluidos se resumieron en la Tabla 10. En ella se
evaluaron 28 estudios (15,17,22-24,68-71,150,158-174), incluyendo el presente estudio,
publicados entre 1982 y 2019, con un total de 17168 pacientes. Se obtuvieron datos de un
estudio no publicado (Docherty 1991) cuya informacion se obtuvo de otro estudio

publicado.

Entre estos estudios se incluyen 10 estudios aleatorizados, é estudios prospectivos no
aleatorizados y 12 retrospectivos. 10 frabajos estudiaron pacientes intervenidos por
patologia maligna, 10 con enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) y ocho estudiaron ambas

patologias.
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De los estudios incluidos con un total de 17194, 9392 pacientes tenian anastomosis

manuales (54,6%) y 7802 anastomosis mecdnica (45,4%).

En el andlisis por subgrupos segin la patologia subyacente se obtuvieron 14655
pacientes con cdancer (85,09%), de los cuales en 8159 se realizé anastomosis manual y en
6496 mecdnica, y 1280 pacientes con Ell (7,44%), 599 con anastomosis manual y 681 con
anastomosis mecdnica. En el andlisis de la mortalidad, la morbilidad y la estancia
postoperatoria se evaluaron los estudios en los que se analizaban cada una de ellas en
relacién con el tipo de anastomosis. Asi, en el andlisis para la mortalidad se incluyeron 22
estudios, para la morbilidad o complicaciones postoperatorias 13 estudios y 20 estudios para

la estancia postoperatoria.
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IV.B.3 Resultados globales de | a técnica

anastomotica

IV.B.3.1. Fuga anastomodtica

La tasa de FA se evalud en todos los estudios (28 estudios, 17194 pacientes). Se
diagnosticoé FA en 771 pacientes con una tasa de FA del 4,4% (IC95% 4,2-4,8) y oscilé entre
0y 9%. Se identificaron 373 fugas de 9392 pacientes con anastomosis manual (3,9 %, IC95%

3.6-4,4) y 398 fugas en 7802 pacientes con anastomosis mecdnica (5,1 %, IC95% 4,6-5,6).

Para la realizacion del metaandilisis se evaluaron 28 estudios dentro de los cuales é
no fueron estimados en el metaandlisis ya que no reportaron eventos en ninguno de los dos
tipos de intervenciones (sin FA en anastomosis manuales ni mecdnicas), por lo que

matemdticamente no son estimables (163-165,167,171).
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Se construyd un grdfico forest que describid un OR 1.12 a favor de la anastomosis

manual [IC95% 0.69-1.81] con heterogeneidad 2= 68,9% (Figura 13)

Mecanica Manual

Autor, Afio Eventos Total Eventos Total Odds Ratio [IC 95%]

Sanchez-Guillén, 2019 22 221 14 256 P 2.84% 1.91[0.95, 3.83]
Nordholm-Carstensen, 2018 21 391 2 1023 — 8.41% 2.36[1.30, 4.29]
Jurowich, 2018 40 1320 106 2742 —— 24.15% 0.78[0.54, 1.12]
ESCP, 2017 158 1858 87 1183 - 18.08% 1.17[0.89, 1.54]
Jessen, 2016 13 160 9 285 > 2.65% 2.71[1.13, 6.49]
Gustafsson, 2015 36 1520 22 1908 —— 20.38% 2.08[1.22, 3.55]
Frasson, 2015 73 778 20 324 —— 6.55% 1.57[0.94, 2.63]
Zurbuchen, 2013 0 36 2 31 - ! 0.40% 0.16[0.01, 3.50]
Ruiz-Tovar, 2012 2 42 2 42 _——_ 0.50% 1.00[0.13, 7.45]
Puleo, 2012 13 510 22 447 | | 5.69% 0.51[0.25, 1.02]
McLeod, 2009 6 8 6 86 —_— 1.01% 1.03[032, 3.32]
Resegotti, 2005 1 51 10 7 - 0.73% 0.12[0.02, 0.99]
Anwar, 2004 [ @ 0 59 (no valorable )

Scarpa, 2004 0 48 0 36 (no valorable )

Smedith, 2002 0 20 0 22 (no valorable )

Mufioz-Juérez, 2001 2 69 3 60 —_—mnm 0.82% 0.66[0.11, 4.06]
Tkeuchi, 2000 0 1 0 18 (no valorable )

Yamamoto, 1999 1 5 6 78 - 0.73% 027[0.03, 2.34]
Izbicki, 1998 1 15 0 21 —_— 021% 4.45[0.17, 116.94]
Hashemi, 1998 [ a4 [} 12 (no valorable )

Kusunoki, 1998 0 4 [} 9 (no valorable )

Docherty, 1995 1 133 4 122 B — 1.52% 0.22[0.02, 2.03]
Kracht, 1993 3 106 28 33 i 2.62% 0.32[0.09, 1.07]
Cubertafond, 1992 3 144 3 36 -+ 1.07% 0.23[0.05, 1.21]
Docherty, 1991 0 70 4 87 4 0.93% 0.13[0.01, 2.49]
Moreno-Gonzalez, 1987 1 18 0 21 [ ——— 0.23% 3.69[0.14, 96.22]
Didolkar, 1986 0 22 0 16 (no valorable )

Scher, 1982 1 35 1 a7 —_—m—h¥ 0.49% 1.35[0.08, 22.41]
Heterogeneidad: Q = 48.57, df = 20, p = 0.0004; 12=68.9% 100.00% 1.12[0.69, 1.81]

=
A favor de Mecanica H A favor de Manual

Odds Ratio

Figura 13. Grdfico forest. Comparacion: todos los estudios. Andlisis: Fuga anastomética.
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Standard Error

Se construyd un grdfico funnel con estos estudios para valorar la existencia de sesgos

que demostrd ser asimeétrico en la distribucion de los estudios (Figura 14)

0417

0.834

1.251

1.668

-4 -2 0 2 4

Log Odds Ratio

Figura 14. Grdfico funnel. Comparacion: todos los estudios. Andilisis: Fuga anastomdtica.
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Para explorar las posibles causas de heterogeneidad del andilisis global, se realizé un
metaandlisis independiente entre los estudios aleatorizados (10 estudios) y los no

aleatorizados (18 estudios).
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Se construyd un grdfico forest para los estudios aleatorizados que describid un OR
1.15 a favor de la anastomosis mecdnica [IC95% 0,78-1,71] con heterogeneidad 1= 5,3% y
otro grdfico forest para los estudios no aleatorizados que describié un OR 0,53 a favor de la

anastomosis manual [IC?25% 0,26-1,08] con heterogeneidad I?= 63,3% (Figura 15).

Mecénica Manual
Autor, Ao Eventos Total Eventos Total 0Odds Ratio [IC 95%]
No aleatorizados

Nordholm-Carstensen, 2019 21 391 24 1023 ——— 2.36[1.30, 4.29]
Sanchez-Guillén, 2019 22 221 14 256 [ mm— 1.91[0.95, 3.83]
Jurowich, 2018 40 1320 106 2742 - 0.78[0.54, 1.12]
ESCP, 2017 158 1858 87 1183 ! 117[0.89, 1.54]
Jessen, 2016 13 160 9 285 > 271[1.13, 6.49)
Frasson, 2015 73 778 20 324 P 1.57[0.94, 2.63]
Gustafsson, 2015 36 1520 22 1908 = 208[1.22, 3.55]
Puleo, 2012 13 510 22 447 — 0.51[0.25, 1.02]
Resegotti, 2005 1 51 10 7 D —— 0.12[0.02, 0.99]
Anwar, 2004 0 M 0 59 (no valorable )
Scarpa, 2004 0 a8 0 36 (no valorable )
Smedh, 2002 0 20 0 22 (no valorable )
Mufioz-Juarez, 2001 2 69 3 69 —_—m 0.66[0.11, 4.06]
Kusunoki, 1998 0 4 0 9 (no valorable )
Hashemi, 1998 0 44 0 12 (no valorable )
Yamamoto, 1999 1 45 6 78 - 0.27[0.03, 2.34]
Cubertafond, 1992 3 144 3 36 —— 0.23[0.05, 1.21]
Moreno-Gonzalez, 1987 1 18 0 21 _ 3.69[0.14, 96.22]
Scher, 1982 1 35 1 47 —_— 1.35(0.08, 22.41]

Heterogeneidad No Aleatorizados: Q = 5.93, df = 6, p = 0.4310; 1?=53% B 1.15[0.78, 1.71]

Aleatorizados

Zurbuchen, 2013 0 36 2 31 - 1 0.16[0.01, 3.50]
Ruiz-Tovar, 2012 2 42 2 42 | — 1.00[0.13, 7.45]
MecLeod, 2009 6 84 6 86 | | 103[0.32, 3.32]
Ikeuchi, 2000 0 1 0 18 (no valorable )
Izbicki, 1998 1 15 0 21 —_— 4.45[0.17, 116.94]
Docherty, 1995 1 133 4 122 -t 0.22[0.02, 2.03]
Kracht, 1993 3 106 28 334 i 0.32[0.09, 1.07)
Docherty, 1991 0 70 4 87 -t 0.13[0.01, 2.49]
Didolkar, 1986 0 22 0 16 (no valorable )

Heterogeneidad Aleatorizados: Q = 37.48, df = 13, p = 0.0003; 2=727% el 0.53 [0.26, 1.08]

Heterogeneidad: Q = 43.41, df = 20, p = 0.0011; I? = 63.3% Afavor de Mecanica ’A favor de Manual 1.22(0.77,1.94]

I T T 1
0.05 0.25 1 4
Odds Ratio

Figura 15. Grdfico forest. Comparacién: estudios aleatorizados y estudios no aleatorizados. Andlisis:

Fuga anastomética.
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Se construyeron grdficos funnel con estos estudios para valorar la existencia de sesgos

que demostraron ser asimétrico en la distribucion de los estudios (Figuras 16, 17 y 18)

o
3
o
<]
b
§§
:

-4 -2 0 2 4

Residual Value

Figura 16. Grdfico funnel. Comparacién: todos estudios aleatorizados y estudios no aleatorizados.

Andlisis: Fuga anastomatica.
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Standard Error

0416

0.832

1.248

1.664

Loa Odds Ratio

Figura 17. Grdfico funnel. Comparacion: estudios no aleatorizados. Andlisis: Fuga anastomabtica.
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Standard Error

0417

0.834

1.251

1.668

-4 -2 0 2 4

Log Odds Ratio

Figura 18. Grdfico funnel. Comparacion: estudios aleatorizados. Andlisis: Fuga anastomotica.
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Para explorar las posibles causas de heterogeneidad del andilisis global, se excluyeron
los estudios mds antiguos y con menor nUmero de pacientes y se hicieron dos estudios
independientes. En el primero se incluyeron los estudios de los Ultimos 10 anos (11 estudios)

(15,17,22-24,150,158-161,174).
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En el grdfico forest de estos estudios se observd un OR 1,27 a favor de la anastomosis
manual [IC?5% 0,85- 1,91] con heterogeneidad 12=68,1% y un grafico funnel de distribucion

asimétrica (Figura 19).

Mecanica Manual
Autor, Afo Eventos Total Eventos Total 0Odds Ratio [IC 95%]
Sanchez-Guillén, 2019 22 221 14 256 f——— 1.91[0.95, 3.83]
Nordholm-Carstensen, 2018 21 391 24 1023 —— 2.36[1.30, 4.29]
Jurowich, 2018 40 1320 106 2742 e 0.78[0.54, 1.12]
ESCP, 2017 158 1858 87 1183 ! 1.17[0.89, 1.54]
Jessen, 2016 13 160 9 285 | — 271[1.13,6.49]
Gustafsson, 2015 36 1520 22 1908 —a— 2.08[1.22,3.55]
Frasson, 2015 73 778 20 324 p—— 1.57[0.94, 2.63]
Zurbuchen, 2013 0 36 2 31 -+ ! 0.16[0.01, 3.50]
Ruiz-Tovar, 2012 2 42 2 42 _— 1.00[0.13, 7.45]
Puleo, 2012 13 510 22 447 — 0.51[0.25, 1.02]
McLeod, 2009 6 84 6 86 | m— 1.03[0.32, 3.32]
Heterogeinidad: Q = 27.96, df = 10, p = 0.0018; 12=68.1% - 1.27[0.85, 1.91]
Afavor de Mecanica A favor de Manual
I T 1
0.05 0.25 1 4
Odds Ratio

Figura 19. Grdfico forest. Comparacion: estudios Ultimos 10 anos. Andlisis: Fuga anastomética.
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Se construyd un grdfico funnel que demostrd ser asimétrico en la distribucion de los

estudios (Figura 20).

Standard Error
0.784 0.392

1177

1.569

-2 0
Loa Odds Ratio

Figura 20. Grdafico funnel. Comparacién: estudios Ultimos 10 anos. Andlisis: Fuga anastomdtica.
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En el segundo andlisis, se evaluaron los estudios de los Ultimos 5 anos, 7 estudios
(15,17,22-24,150,174) con alto nUmero de pacientes y que incluyen el 81% de los pacientes
de la muestra global (13969 pacientes). Se observaron 645 fugas con una tasa global de
4,62 % (IC95% 4,28-4,98) con una tasa para las anastomosis manuales de 3,65% (IC95% 3,26-

4,09) y de 5,81 % (IC95% 5,26-6,42) de fugas en las mecdnicas.
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En el grdfico de forest de estos estudios se obtuvo OR 1,37 a favor de la anastomosis

manual [IC95% 0,93- 2,02] con heterogeneidad 1?=69,6% (Figura 21)

Mecénica Manual
Autor, Aio Eventos Total Eventos Total 0Odds Ratio [IC 95%]
Sanchez-Guillén, 2019 22 221 14 256 | | 1.91[0.95, 3.83]
Nordholm-Carstensen, 2018 21 391 24 1023 —— 236 [1.30, 4.29]
Jurowich, 2018 40 1320 106 2742 = 0.78 [0.54, 1.12]
ESCP, 2017 158 1858 87 1183 He— 1.17[0.89, 1.54]
Jessen, 2016 13 160 9 285 — 271[1.13,6.49]
Gustafsson, 2015 36 1520 22 1908 —a— 2.08[1.22,3.55]
Frasson, 2015 73 778 20 324 F—— 1.57[0.94, 2.63]
Heterogeneidad: Q = 19.20, df = 6, p = 0.0038; I° = 69.6% T 1.37[0.93, 2.02]
A favor de Mecénica A favor de Manual
r T 1
0.05 025 1 4
Odds Ratio

Figura 21. Grdfico forest. Comparacién: estudios Ultimos 5 anos. Andlisis: Fuga anastomadtica.
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Se construyd un grdfico funnel que demostrd ser asimétrico en la distribucion de los

estudios (Figura 22).

Standard Error
0.334 0.223 0.111

0.445

-1 -0.5 0 05 1

Log Odds Ratio

Figura 22. Grdéfico funnel. Comparacién: estudios Ultimos 5 afos. Andlisis: Fuga anastomética.
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IV.B.3.1.1. Fuga anastomdética en cdncer

Se realizé un andlisis por patologia en aquellos estudios donde se especificaba el tipo
de patologia. Se incluyeron los pacientes intervenidos por cdncer de 13 estudios (17,22-
24,69,71,150,160,163,172,174,175) (14655 pacientes) y se observd una tasa de fuga global
para pacientes con cdncer de 4,2 % (IC95% 3,9-4,5). Se identificaron 298 fugas en
anastomosis manuales (3,5%, IC95% 3,1-3,9) y 322 fugas en anastomosis mecdnicas (4,9%,

IC95% 4,4-5,5).
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Se realizd6 un grdfico forest con estos estudios que determind una OR fue del 1,18

[IC95% 0,75-1,87] con heterogeneidad 12 = 70%. (Figura 23)

Mecanica Manual
Autor, Afo Eventos Total Eventos Total Odds Ratio [IC 95%]
Sénchez-Guillén, 2019 16 151 10 189 P 1.21[0.53, 2.74]
Jurowich, 2018 40 1320 106 2742 —-— 0.78 [0.54, 1.12]
Nordholm-Carstensen, 2018 21 391 24 1023 > 236 [1.30, 4.29]
ESCP, 2017 17 1503 58 939 H—a— 1.28[0.93, 1.78]
Frasson, 2015 73 778 20 324 F—— 1.57[0.94, 2.63]
Gustafsson, 2015 36 1520 22 1908 —a— 2.08 [1.22, 3.55]
Puleo, 2012 13 510 22 447 | E—— 0.51[0.25, 1.02]
Ruiz-Tovar, 2012 2 42 2 42 > 1.00[0.13, 7.45]
Anwar, 2004 0 a1 0 59 (no valorable )
Kracht, 1993 3 106 28 334 —_— 0.32[0.09, 1.07]
Docherty, 1991 0 70 4 87 - 0.13[0.01, 2.49]
Moreno-Gonzilez, 1987 1 18 [ 21 | 3.69[0.14, 96.22]
Didolkar, 1986 0 22 0 16 (no valorable )
Heterogeneidad: Q = 28.67, df = 10, p = 0.0014; I* = 70.0% . 1.18[0.75, 1.87]
Afavor de Mecénica : A favor de Manual
r T i 1
0.05 025 1 4
Odds Ratio

Figura 23. Grdafico forest. Comparacién: estudios con pacientes con céncer. Andlisis: Fuga

anastomdtica.
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Se construyd un grdfico funnel que demostréd ser simétrico y homogéneo en la

distribucion de los estudios (Figura 24).

Standard Error
1.248 0.832 0416

1.664

-4 -2 0 2 4

Log Odds Ratio

Figura 24. Grdfico funnel. Comparacion: estudios con pacientes con cdncer. Andlisis: Fuga

anastomdtica.
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IV.B.3.1.2. Fuga anastomdotica en Enfermedad

Inflamatoria Intestinal (EIIl)

Por otra parte, se evaluaron de forma conjunta los estudios que incluyeron anastomosis
ileocdlicas en pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal (Ell). El andlisis de los 13
estudios que especificaban los pacientes con Ell (1280 pacientes) (150,158,161,162,164—
168,170,171,174,175) evidenciod 70 fugas en pacientes con una tasa global de fuga de 5,5%
(IC95% 4,3-6,8). Se identificaron 40 fugas en anastomosis manuales (6,6%, 1C?25% 5,-9) y 30

fugas en anastomosis mecdnicas (4,4%, IC95% 3-6,1).
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Se realizé un grdfico forest con estos estudios que determind una OR fue del 0,52 a

favor de la anastomosis mecdnica [0,28, 0,97] con heterogeneidad 1?=0% (Figura 25).

Mecanica Manual
Autor, Afo Eventos Total Eventos Total Odds Ratio [IC 95%]
Sénchez-Guillén, 2019 1 aa 1 49 ; > 8.81% 0.90[0.05, 14.76]
ESCP, 2017 19 123 12 220 ] 32.48% 0.79[0.37, 1.69]
Zurbuchen, 2013 0 36 2 31 - i 6.34% 0.16[0.01, 3.50]
Puleo, 2012 0 25 0 17 (no valorable )
McLeod, 2009 6 84 6 86 s 16.10% 1.03[0.32, 3.32]
Resegotti, 2005 1 51 10 7 - 11.55% 0.12[0.02, 0.99]
Scarpa, 2004 L] 48 0 36 (no valorable )
Smedith, 2002 0 20 0 22 (no valorable )
Mufioz-Juérez, 2001 2 69 3 69 —_— 13.07% 0.66 [0.11, 4.06]
Ikeuchi, 2000 0 1 [ 18 (no valorable )
Yamamoto, 1999 1 45 6 78 - 11.65% 0.27[0.03, 2.34]
Hashemi, 1998 0 a4 [ 12 (no valorable )
Kusunoki, 1998 0 4 [ 9 (no valorable )
Heterogeneidad: Q = 4.77, df = 6, p = 0.5742; 12 =0.0% 0.52[0.28, 0.97]
Afavor de Mecénica A favor de Manual
r T 1
0.05 0.25 1 4

Odds Ratio

Figura 25. Grdfico forest. Comparacién: estudios con pacientes con Ell. Andilisis: Fuga anastomética.
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Se construyd un grdfico funnel que demostrd ser asimétrico en la distribucion de los

estudios (Figura 26).

Standard Error
0.784 0.392

1.177

1.569

4 -2 0 2 4

| nn Odde Ratin

Figura 26. Grdfico funnel. Comparacion: estudios con pacientes con Ell. Andlisis: Fuga

anastomdtica.
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IV.B.3.2. Mortalidad postoperatoria

Veintidos estudios (15,17,23,68-70,150,161-164,166-170,173-175) con un total de 12207

pacientes, evaluaron la mortalidad postoperatoria.

Con 334 pacientes fallecidos, la tasa global de mortalidad fue de 2,7% (IC?5% 2,5-3) y
oscild entre el 0y el 9% en los estudios descritos. Evaluando la mortalidad por el tipo de
anastomosis, la tasa de mortalidad para anastomosis manual fue de 2,8% (IC?25% 2,4-3.19) y
osciloentre 0y 11,1%. La tasa de mortalidad para anastomosis mecdnica fue de 2,7% (IC?95%

2,3-3,1) y oscilo entre 0y 7,3%.

138



Se realizé un metaandlisis de la mortalidad teniendo en cuenta el tipo de anastomosis
que evidencié una OR 0,96 a favor de la anastomosis mecdnica [0,6, 1,53] con

heterogeneidad 1?=27% (Figura 27).

Mecanica Manual

Autor, Afio Eventos Total Eventos Total 0Odds Ratio [IC 95%]
Sanchez-Guillén, 2019 9 221 6 256 —— 1.77[0.62, 5.05]
Nordholm-Carstensen, 2019 - - - - (no valorable )
Jurowich, 2018 48 1320 80 2742 - 1.26[0.87, 1.81]
ESCP, 2017 38 1858 35 1183 ] 0.68[0.43, 1.09]
Jessen, 2016 13 160 12 285 > 2.01[0.90, 4.52]
Gustafsson, 2015 - - - - (no valorable )
Frasson, 2015 25 778 4 324 H——— 2.66[0.92, 7.69]
Zurbuchen, 2013 ) 36 0 31 (no valorable )
Ruiz-Tovar, 2012 38 42 35 42 s 1.90 [0.51, 7.05]
Puleo, 2012 ) 510 2 447 - | 0.17[0.01, 3.65]
McLeod,2009 ] 84 0 86 (no valorable )
Resegotti, 2005 ) 51 1 7 - 0.46[0.02, 11.43]
Anwar, 2004 3 M 6 59 e 0.70[0.16, 2.96]
Scarpa, 2004 1 8 ) 36 —_—m 2.31[0.09, 58.25]
Smedh, 2002 - - - - (no valorable )
Mufioz-Judrez, 2001 0 69 1 69 D — 0.33[0.01, 8.21]
Tkeuchi,2000 ] 1 0 18 (no valorable )
‘Yamamoto, 1999 1 45 0 78 | 5.29[0.21, 132.67]
Izbicki, 1998 ) 15 [ 2 (no valorable )
Kusunoki, 1998 - - - - (no valorable )
Hashemi, 1998 0 aa 0 12 (no valorable )
Docherty, 1995 6 133 6 122 I —— e | 0.91[0.29, 2.91]
Kracht, 1993 2 106 12 334 | | 0.52[0.11, 2.34]
Cubertafond, 1992 7 144 4 36 —_— 0.41[0.11, 1.48]
Docherty, 1991 2 70 3 87 _— 0.82[0.13, 5.07]
Moreno-Gonzalez, 1987 - - - - (no valorable )
Didolkar, 1986 - - - - (no valorable )
Scher, 1982 3 35 6 47 —_— 0.64[0.15, 2.76]
Heterogeneidad: Q = 18.29, df = 15, p = 0.2479; 12 =27.0%

0.96 [0.60, 1.53]

A favor de Mecanica : A favor de Manual
r T i 1
0.05 025 1 4

Odds Ratio

Figura 27. Grdafico forest. Comparacién: todos los estudios. Andlisis: Mortalidad postoperatoria.
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Se construyd un grdfico funnel que demostréd ser simétrico y homogéneo en la

distribucion de los estudios (Figura 28).

Standard Error

Residual Value

Figura 28. Grafico funnel. Comparacién: todos los estudios. Andlisis: Mortalidad postoperatoria.
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IV.B.3.3. Morbilidad postoperatoria

Dieciséis estudios evaluaron las complicaciones postoperatorias segun el tipo de

anastomosis (23,68,69,158,160-162,164-168,170,173,174) (17 estudios, 7226 pacientes).

La tasa global de morbilidad postoperatoria fue de 27,6 % (IC95% 26,5-28,5) y oscild
entre el 0 y el 36,5 %. Evaluando la morbilidad por el tipo de anastomosis, la tasa de
morbilidad para anastomosis manual fue de 30,5 % (IC95% 29,06-31,76) y para anastomosis

mecdnica fue de 23,1 % (IC95% 25,39-29,16).
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En el metaandlisis se analizaron 16 estudios (uno de ellos no fue valorable en el
metaandlisis al tener 0 eventos en ambos grupos) y se observdé una menor tasa de
complicaciones en las anastomosis mecdnicas con una OR de 0,8 [C95% 0,51-1,26] vy

heterogeneidad (12=46,3%) (Figura 29).

Mecénica Manual

Autor, Afio Eventos Total Eventos Total 0Odds Ratio [IC 95%]
Sanchez-Guillén, 2019 66 221 64 256 H—— 1.28[0.85, 1.91]
Nordholm-Carstensen, 2019 - - - - (no valorable )
Jurowich, 2018 440 1320 1043 2742 HH 0.81[0.71, 0.93]
ESCP,2017 - - - - (no valorable )
Jessen, 2016 - - - - (no valorable )
Gustafsson, 2015 - - - - (no valorable )
Frasson, 2015 - - - - (no valorable )
Zurbuchen, 2013 6 36 5 31 e 1.04[0.28, 3.81]
Ruiz-Tovar, 2012 8 2 7 *2 — 1.18[0.38, 3.60]
Puleo, 2012 24 510 23 447 —— 0.91[0.51, 1.64]
McLeod, 2009 20 8 23 86 —_ 0.86[0.43, 1.71]
Resegotti, 2005 7 51 21 7 | —— 0.38[0.15, 0.98]
Anwar, 2004 (no valorable )
Scarpa, 2004 6 48 2 36 | e——— 2.43[0.46, 12.81]
Smedh, 2002 4 20 2 22 | R 2.50[0.40, 15.43]
Mufioz-Judrez, 2001 5 69 14 69 —_ 0.31[0.10, 0.91]
Ikeuchi, 2000 1 1 6 18 - 0.20 [0.02, 1.95]
‘Yamamoto, 1999 3 45 18 78 —_ 0.24 [0.07, 0.86]
Izbicki, 1998 - - - - (no valorable )
Hashemi, 1998 4 a4 6 12 -+ 0.10 [0.02, 0.46]
Kusunoki, 1998 - - - - (no valorable )
Docherty, 1995 15 133 13 122 Pt 1.07 [0.49, 2.34]
Kracht, 1993 26 106 91 334 [ 0.87[0.52, 1.44]
Cubertafond, 1992 - - - - (no valorable )
Docherty, 1991 - - - - (no valorable )
Moreno-Gonzalez, 1987 - - - - (no valorable )
Didolkar, 1986 0 22 [ 16 (no valorable )

Scher, 1982 10 35 15 a7 [ E—— 0.85[0.33, 2.22]
Heterogeneidad: Q = 26.32, df = 14, p = 0.0236; 12 =46.3%

0.80 [0.51, 1.26]

A favor de Mecanica 3 A favor de Manual
T T i 1
0.05 025 1 4
Odds Ratio

Figura 29. Grdfico forest. Comparacion: todos los estudios. Andlisis: Morbilidad postoperatoria.
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Se construyd un grdfico funnel para la evaluacion de los estudios que demostrd ser

asimétrico y heterogéneo en la distribucion de los estudios (Figura 30).

Standard Error
0.916 0.611 0.305

1.221

-4 -2 0 2 4

Residual Value

Figura 30. Grdfico funnel. Comparacién: todos los estudios. Andlisis: Morbilidad postoperatoria.
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IV.B.3.4. Estancia postoperatoria

Se evaluaron veinte estudios en los que se especificaba la estancia postoperatoria
(23,68,158,160-163,165,167-170,172,174). Sin embargo, en el metaandilisis solo se pudieron
estimar 5 estudios en los que se especificaba la desviacidon estdndar de la estancia

hospitalaria.
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Se construyd un grdfico forest que observd un OR 0,72 a favor de la anastomosis

mecdnica [0,41-1,26] y una heterogeneidad 12=0% (Figura 31).

Mecénica Manual
Autor, Afio Mean sd Mean sd Mean difference [95% CI]
Sénchez-Guillén, 2019 9.35 6.44 10.81 13.41 4t 0.23[0.03, 1.61]
Jurowich, 2018 134 9.2 136 95 —a—— 0.82[0.44, 1.52]
Tkeuchi, 2000 237 7.76 30 8.44 - 0.00 [0.00, 0.85]
Docherty, 1995 13.25 8.89 13.63 10.93 > 0.68[0.06, 7.82]
Docherty, 1991 12.34 9.46 11.36 5.87 —_— 266 [0.24, 29.88]
Heteregoneidad: Q = 6.23, df = 4, p = 0.1828; I° = 0.0% - 0.72[0.41, 1.26]
A favor de Mecanica A favor de Manual
r T 1
0.05 025 1 4

Mean difference

Figura 31. Grdfico forest. Comparacion: todos los estudios. Andlisis: Estancia postoperatoria.
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Se construyd un grdfico funnel que demostrd ser asimétrico en la distribucion de los

estudios (Figura 32).

Standard Error
2.35 567 0.783

3.134

Mean Difference

Figura 32. Grdfico funnel. Comparacién: todos los estudios. Andlisis: Estancia postoperatoria.
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IV.B.4.4. Resumen de los resultados del metaandlisis

Como resultado de este metaandilisis, la presencia de un riesgo de FA global,
incluyendo todos los estudios, de OR 1.12 con un [IC95% 0.69, 1.81] sugiere que existe una
menor tasa de fugas en anastomosis manuales, aunque estas diferencias no son

estadisticamente significativas.

Estos resultados se ven confirmados en el subandlisis de los Ultimos estudios que
presentan unas diferencias significativas con un menor riesgo de FA para anastomosis
manuales con un OR 1.27 [IC95% 0.85, 1.91] en el andlisis de los estudios de los Ultimos 10

anos y alos 5 anos con un OR 1.37 [IC95% 0.93, 2.02].

Cuando hacemos el andilisis de los estudios dividiéndolos en aleatorizados o no,
vemos que entre los estudios no aleatorizados hay una menor heterogeneidad (12=5,3%) y
un menor riesgo de fuga en anastomosis manuales (OR 1.15 [IC95% 0.78, 1.71] que, entre los
estudios aleatorizados, que fienen un menor riesgo de FA en anastomosis mecdnicas (OR

0.53 [IC95% 0.26, 1.08] y con un nUmero bajo de pacientes en cada uno de los estudios.

En el andilisis por patologia, los pacientes con cancer presentaron una menor tasa de
FA en anastomosis manuales (OR 1.18 [IC95% 0.75, 1.87] y los pacientes con Ell una menor

tasa con anastomosis mecdnicas (OR 0.52 [IC95% 0.28, 0.97]).

Aunque algunos de estos resulfados no resultan estadisticamente significativos, la
magnitud del OR y la mayoria de los valores incluidos en el intervalo de confianza validan
el efecto, por lo que la no significacion estadistica no significa de debamos obviar este

resultado.

En el andlisis de la mortalidad, la morbilidad y la estancia hospitalaria se olbservaron

mejores resultados en las anastomosis mecdnicas (mortalidad: OR 0.96 [IC95% 0.60, 1.53],
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morbilidad: OR de 0.80 [IC95% 0.51, 1.26]; estancia: OR 0.72 [IC95% 0.41, 1.26] aungue sin

diferencias estadisticamente significativas.
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IV.B.4.5. Publicacidén de los sesgos

Para comprobar si el sesgo de publicaciéon podria ser una amenaza contra la validez
de los resultados obtenidos, se llevaron a cabo distintos andlisis. En primer lugar, se construyd
un grdfico funnel para cada una de las variables estudiadas para observar si el aspecto del
grdfico resultante se alejaba notablemente de la simetria. Ademds, se aplico el test de
Egger que para valorar la significacion estadistica y una evaluacion de la heterogeneidad
de los estudios mediante el estadistico Q de Cochrane y el estadistico I1?( si 12>50% no se ha

rechazaba la hipdtesis de homogeneidad).

Asi, en el andlisis de la fuga anastomoética, el andlisis global mostraba un grdfico
asimétrico y heterogéneo, lo que demuestra la variabilidad en los estudios incluidos. Por
tanto, los datos sugieren que puede haber sesgo de publicaciéon en el andlisis global de la

fuga anastomatica.

Sin embargo, el grdfico resultante del andlisis de los estudios de los Ultimos anos, que
incluyen la mayor parte de los pacientes de la muestra, resulta asimétrico y homogéneo, lo

que demuestra la similitud y compatibilidad de los mismos.

Ademds, al realizar el subandlisis para cada patologia, se observé una correccion de
estos factores en el andlisis para cdancer ((12= 70%) y para Ell (12=0%), resultando los graficos

de ambos subandlisis asimétricos y homogéneos.
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V. DISCUSION
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V.A. DISCUSION CLINICA SOBRE LA SERIE INSTITUCIONAL

El presente estudio muestra una tasa de FA para anastomosis ileocdlicas del 8.8%.
Tras el andlisis multivariante realizado, variables relacionadas con el paciente (sexo
masculino e HTA), y variables relacionadas con la cirugia (transfusiones perioperatorias)
resultaron ser factores de riesgo independientes para el desarrollo de FA. Ademds, el sexo
masculino, hdbito tabdquico, diabetes y las transfusiones perioperatorias se objetivaron
como factores de riesgo para complicaciones postoperatorias distintas de la FA. Por Ultimo,

la conversion a cirugia abierta resulté factor de riesgo para mortalidad postoperatoria.

La tasa de FA en anastomosis ileocdlicas ha sido clasicamente muy variable y los
Ultimos estudios publicados no disminuyen esta variabilidad. El presente estudio muestra una
tasa de FA mayor en anastomosis ileocdlicas del 7,5 %, una tasa en el rango de la descrita
previaomente en la literatura (entre el 0 y el 9%) y similar a los Ultimos estudios publicados
(15,17,21-24,68-71,150,158-170,172). Grandes estudios recientes llevados a cabo en Espana
y Europa con definicion similar y seguimiento similar de la FA encontraron una tasa parecida
a la de este estudio. En Espana, la cohorte nacional ANACO, definidé una tasa de FA para
anastomosis ileocdlicas en 1102 pacientes, en un 8,4 % (17) y un reciente estudio
multicéntrico europeo mostré una tasa de 8,1% en 3041 pacientes (150). La tasa de FA
mayor en nuestra serie fue del 7,5%, se encuentra por encima de ofras recientes cohortes
nacionales en Suecia, Dinamarca y Alemania describen diferentes tasas (1,7, 3,2, 3,6 y 4.9%
respectivamente)(22-24). Sin embargo, probablemente, nuestra tasa FA sea mds realista
que la descrita en estudios retrospectivos o registros nacionales, en los cuales la tasa de FA
probablemente estd subestimada. A diferencia de muchos de estos estudios, el presente
trabajo se trata de un andlisis retrospectivo, pero con una recogida prospectiva y
unicéntrica, por lo que garantiza la uniformidad en el criterio de diagndstico de la FA.

Ademds, la definicion de FA empleada es la mds estricta de las descritas, incluyendo
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colecciones adyacentes a la zona de anastomosis diagnosticadas con TC, tal y como se
evaluan para las anastomosis colorrectales. A pesar de que la definicion de FA en
anastomosis colorrectales han sido ampliamente definida, la definicidn para FA ileocdlicas
no ha sido tan estudiada. Se adoptd la definicibn recomendada por Rahbari et en su
revision sistematica para anastomosis colorrectales (46) ya que esta definicion incluye los
abscesos y ha sido validada posteriormente por el International Study Group of Rectal
Cancer. En tercer lugar, a diferencia del resto de frabajos publicados, se incluyen las FA
diagnosticadas dentro de los primeros 60 dias postoperatorios, incluyendo por tanto todos
los diagndsticos tardios encontrados durante el periodo postoperatorio y tras el alta
hospitalaria (45). Por Ultimo, esta serie incluye procedimientos oncoldgicos, por Ell y por ofras
cirugias abdominales en las fue necesaria una reseccion y anastomosis ileocdlica, siendo
estas infervenciones por otras patologias (9 cierre de ileostomia, 8 oclusiones intestinales, 7
isquemias, 7 apendicitis, 5 perforaciones, 2 diverticulitis, 2 enteritis por radioterapia, 2
endometriosis, 1 hemorragias digestivas and 1 vélvulo) las que concentran una tasa mayor
de FA (18,2%). Tanto en los estudios prospectivos o como en los que se evalia de manera
conjunta la patologia maligna y benigna, se observan tasas de FA similares a las del
presente estudio. En esta serie no observaron diferencias significativas entre la tasa de FA
en cirugia programada y urgente (7,6 vs. 7,4% p=0,95) ni segun el grado de especializacion

del cirujano (p=0,88).

En el andlisis multivariante, el sexo masculino, la HTA v las transfusiones perioperatorias
resultaron factores de riesgo independiente. El tipo de anastomosis mecdnica, la edad y la
cirugia abierta no alcanzaron significacion estadistica aunque destacan frente a otros
factores como también fueron senalados en el estudio multicéntrico europeo (150). A pesar
de las diferencias en la tasa de FA segun el tipo de patologia subyacente (7.2% para
patologia maligna, 9.0% para enfermedad inflamatoria intestinal y 15.2% para otras

patologias), este dato no resulté factor de riesgo en el andlisis multivariante.
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Ademds, el presente estudio se observd una tendencia a una mayor tasa de FA
mayor después de anastomosis mecdnica vs. manual (10 vs. 5,5%), (p=0,07). Aunque estos
resultados no resultan estadisticamente significativos, el rango del intervalo de confianza
certifica la validez de los mismos por lo que deben ser tomados en consideracion por las

importantes repercusiones que representan.

La tasa de mortalidad en el presente andlisis fue del 3,1%, similar a las descritas en
estudios previos sobre anastomosis ileocdlicas, que oscilan entre el 0 y el 6,1%
(15,17,23,24,69,70,150,159-170). En nuestra serie, dado el bajo niUmero de muertes, no hay
significancia estadistica en los factores de riesgo de mortalidad postoperatoria, aunque la
edad, la hipertensién y la conversidn a cirugia abierta podrian correlacionarse con ella.
Estos resultados estdn de acuerdo con los factores de riesgo de mortalidad después de la
reseccion colorrectal oncoldgica descrita en la serie nacional espanola y ofras series

internacionales (176-178).

- Sexo como variable independiente de FA.

El sexo masculino se ha descrito como factor de riesgo de FA en numerosos frabajos
sobre anastomosis colorrectales. Esta asociacion parece mds evidente en estudios que
incluyen anastomosis rectales, aludiendo al hecho anatémico de que la pelvis mds estrecha
en los varones aumenta las dificultades técnicas, con disecciones mds complejas y mayor
probabilidad de complicaciones y FA (16). Sin embargo, esta asociacion resulta
controvertida en algunos estudios (56,179-181) probablemente por la inclusion en muchos

de ellos de pacientes con cdncer de colon y cdncer de recto.

Algunos estudios han propuesto que la cirugia laparoscépica disminuye la incidencia

de FA (58), al encontrar una importante diferencia en la incidencia de FA entre pacientes
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con cirugia abierta y cirugia laparoscopica (13,5% vs. 9,4% respectivamente). Sin embargo,
un reciente estudio evalud sistemdticamente la asociacion entre el sexo del paciente y el
riesgo de FA postoperatoria en una gran cohorte de 956 pacientes (182) confirma el sexo
masculino como factor de riesgo significativo para FA postoperatoria en pacientes con
cdancer de recto después de escision mesorrectal total (ETM) independientemente de su

abordaje laparoscoépico o abierto.

Por ofro lado, del mismo modo que en el presente trabajo, existen estudios que
Unicamente incluyen anastomosis célicas y que también han encontrado relaciéon entre el
sexo masculino y una mayor presencia de FA. Frasson et al (17) en la serie nacional espanola
sobre anastomosis colicas tras reseccidon por cdncer, describen el sexo masculino como
factor de riesgo de FA con un OR de 1,4, asi como la cohortes nacional danesa sobre
anastomosis colicas tras reseccion por cancer que describe similares resultados (9). La
explicacion de este hecho podria ser la mayor incidencia de antecedentes patoldgicos en
los pacientes varones (principalmente relacionados con el tabaquismo y el alcohol) que
describen algunas series (182), los niveles mds bajos de estradiol en varones con un mayor
nivel de ftriglicéridos y un riesgo incrementado de enfermedad cardiovascular (183).
Ademds, se ha demostrado en modelos animales que los andrégenos juegan un papel
inhibitorio en la funcidon endotelial, que podria justificar las diferencias encontradas en la

cicatrizacion entre los distintos sexos (184).

En cualquier caso, actualmente muchos estudios senalan el sexo masculino como un
factor de riesgo para el desarrollo de FA en anastomosis colicas por lo que serd necesario
ahondar en nuevas investigaciones que confirmen la presencia de estas diferencias en la

funcion endotelial entre ambos sexos y su posible repercusidn en el desarrollo de FA.
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- Hipertension arterial como variable independiente de FA.

En el presente estudio, la hipertension arterial (HTA) también ha demostrado ser un
factor de riesgo para FA y la mortalidad postoperatoria, confirmando los resultados ya
sugeridos en otros estudios (185,186). Aunque la isquemia del tejido anastomdtico se cita
con frecuencia como causa de FA, a menudo se infravalora que, durante la anestesia, la
presion arterial tiende a disminuir dando como resultado episodios de hipotensidon
infraoperatoria e isquemia microvascular. Los pacientes hipertensos son propensos a
experimentar esta variabilidad hemodindmica intraoperatoria, asociando resultados
postoperatorios adversos, como FA (187), mala funcién del injerto después de trasplantes y
mortalidad postoperatoria(é6). En este sentido, este estudio muestra los efectos de la HTA
en la cirugia colorrectal y sugiere la necesidad de mds estudios sobre los agentes inotropos
/ vasopresores. Es necesario regular su uso durante la cirugia para optfimizar el flujo

sanguineo y las presiones, asi como la vasoconstriccion espldcnica, la hipoxia tisular.

- Transfusiones perioperatorias como variable independiente de FA

El presente estudio también confirma la necesidad de restringir las transfusiones
perioperatorias, ya que se encuentran entre los factores de riesgo tanto para FA como para
la morbilidad y la mortalidad postoperatoria. Las transfusiones perioperatorias aumentaron
el riesgo de FA 2,4 veces, el riesgo de complicaciones postoperatorias 3,3 veces y el riesgo
de mortalidad 1,5 veces por cada litro de sangre transfundido respecto a los pacientes sin

ellas.

Las perdidas sanguineas pueden producir cierto grado de isquemia en la zona de la

anastomosis y alterar la cicatrizacion, mientras que las transfusiones de sangre producen
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inmunosupresion (54,188) y varios estudios han demostrado su asociacion con una mayor
tasa de complicaciones infecciosas y FA tras reseccion colorrectal (91,189). En linea con el
presente, varios estudios sobre resecciones de colon describen una incidencia mayor de FA
con la transfusion sanguinea (OR 10,27) (9). Leichtle et al en su estudio prospectivo y
multicéntrico que excluye resecciones rectales concluyen que las pérdidas infraoperatorias
mayores de 100mL y de 300mL conllevan un riesgo aumentado de FA 1,62 y 2,22 veces
respectivamente (53) y Alves et al describen las pérdidas sanguineas como factor de riesgo
independiente de FA (p=0,0007) en un andlisis retrospectivo institucional sobre 707 pacientes
con resecciones colorrectales que incluye sélo anastomosis infraperitoneales(14). En un
reciente estudio de la Cleveland Clinic (90) en anastomosis colorrectales se compararon
varios grupos de pacientes estables con valores de hemoglobina < 10 mg/dL con estrategia
transfusional libre frente a restrictiva. Aunque no hubo diferencias significativas entre las dos
practicas de transfusion en términos de FA la estrategia de transfusion libre se asocié con

una mayor tasa de abscesos intraabdominales comparado con la estrategia restrictiva.

Aungue la patogenia aun no se ha aclarado completamente, hay evidencia de que
las tfransfusiones afectan la respuesta inmune celular, la actividad de las células Natural Killer
y la presentacion de antigenos por parte de los macréfagos, disminuyendo la relacion T-
helper-telerogénico, que juega un rol importante en la inmunidad sistémica y en el proceso

de curacién de heridas (93,95).

- Anastomosis mecdnica como variagble independiente de FA.

La técnica anastomdtica no resultd significativamente asociada a la fuga
anastomotica en el andlisis multivariado (p = 0,07) en este estudio. Sin embargo, los
resultados muestran una clara tendencia hacia una mayor tasa de FA después de la

anastomosis mecdnica o con grapas (OR 2.0, 95% IC 0.95-4.2). Como hemos mencionado
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anteriormente, aunque estos resultados no resultan estadisticamente significativos, la

magnitud del intervalo de confianza si certifica su validez.

Estos resultados contrastan con un metaandilisis de Cochrane sobre anastomosis
ileocdlicas (21), en el que la anastomosis mecdanica estd asociada con una menor tasa de
FA comparada con la anastomosis manual y, por lo tanto, se recomienda la anastomosis
mecdnica como gold standard para las anastomosis ileocdlicas. En este metaandilisis, la
tasa de FA fue del 1,0% (3/300) tras la anastomosis mecdnica y del 4,2% (22/525) después
de la anastomosis manual. Sin embargo, los 7 estudios incluidos en este metaandlisis no
fueron metodolégicamente homogéneos y la mayoria de ellos con un tamano de muestra
pequeno (5 de los 7 tienen menos de 100 pacientes para cada tipo de anastomosis)
(21,68,69,161,167,169,172). Sin embargo, de acuerdo con la tendencia de nuestros
resultados, otros recientes estudios (observacionales multicéntricos, prospectivos y de gran
tamano) han mostrado una disminucion de la tasa de FA en anastomosis manuales
(15,17,22,24,150). Al igual que en el presente estudio, Jurowich et al (23) no encuentran
diferencias significativas entre las dos técnicas (p=0,2) pero observan una tendencia a favor
de la anastomosis mecdnica. Estos hallazgos podrian deberse a las propias limitaciones de
este estudio en el que sdlo se incluyen pacientes intervenidos por hemicolecotomias
derechas abiertas, con una diferencia importante de tamano entre los grupos (2742 en
anastomosis manual y 1320 en anastomosis mecdnica) y donde la mayoria de los pacientes
operados corresponden a neoplasias T3-T4. Estas diferencias, ademds de validar los
resultados del presente estudio destacan la necesidad de un estudio aleatorizado grande,
multicéntrico y bien conducido para determinar cudl es la mejor técnica para realizar

anastomosis ileocodlicas.
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- Cirugia laparoscoépica como factor protector de morbilidad y mortalidad postoperatoria

En el presente estudio el abordaje laparoscépico se asocid con una menor
morbilidad y mortalidad. Estos resultados son similares a los encontrados en el estudio
nacional ANACO (17,108), asi como en ofras series nacionales (60,178). En un reciente
metaandlisis (190) donde se incluyeron 15 estudios prospectivos y aleatorizados y 5293
pacientes, se objetivdé una mortalidad menor a los 30 dias (OR 0.134, IC 95% 0.047-0.385, P
<0.0001), menor recurrencia de la enfermedad a largo plazo (OR 0.634, IC 95% 0.421-0.701,
P <0.023) y menor mortalidad general (OR 0.512, IC 95% 0.417-0.629, P <0.0001) cuando la
cirugia se completaba por via laparoscopica. Los factores asociados negativamente con
la finalizacién de la laparoscopia fueron el sexo masculino, la obesidad, tumores rectales y
estadios avanzados o enfermedad ganglionar. Ademds, la cirugia laparoscopica parece
disminuir los costes directos e indirectos, debido a la recuperacion mds répida y a la

disminucion de la morbilidad postoperatoria (191,192).

Sin embargo, a pesar de los probados beneficios de la laparoscopia los nUmeros de
pacientes con este abordaje contintan siendo bajos. En esta serie sélo un 32% de los
pacientes fueron laparoscopicos, similares al estudio nacional espanol ANACO(17,108),
donde el abordaje fue laparoscopico en el 36% de los pacientes y se asocid también con
una menor tasa de morbilidad y mortalidad postoperatoria. Un estudio reciente ha descrito
las tasas de LPS en la cirugia del cdncer colorrectal en diferentes paises europeos,
mostrando una gran variabilidad, que oscila entre el 7 y el 48%, similar a nuestros resultados
y aun muy lejos de los paises asiaticos donde es el abordaje realizado en la mayoria de los

pacientes (193-195).

Nuestro estudio confiirma las ventajas del abordaje laparoscopico para las
resecciones ileocdlicas. A pesar de la gran cantidad de bibliografia que confirma estos

beneficios, la proporcion de pacientes operados por laparoscopia sigue siendo baja,
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incluso en unidades colorrectales especializadas, lo que revela cierta reticencia a su
incorporacién a la prdctica diaria. Para el mayor beneficio de un niUmero importante de
pacientes, se deben implementar programas de capacitacién en laparoscopia en cirugia

colorrectal, junto con herramientas para la seleccion adecuada de los casos (196).

En resumen, en nuestro conocimiento, este andlisis es la serie unicéntrica mds grande
de anastomosis ileocdlicas publicadas hasta la fecha. En un hospital de referencia con una
unidad de cirugia colorrectal especializada, la homogeneidad en la realizacion de las
anastomosis manuales y mecdnicas y un seguimiento exhaustivo de los pacientes, ofrece
una imagen real de los resultados de las anastomosis ileocolicas. Ademds, se han evaluado
y determinado los factores de riesgo en FA y de morbilidad y mortalidad para este tipo de

anastomosis.

Sin embargo, la homogeneidad de este estudio unicéntrico también representa su
mayor limitaciéon. Ademds, a pesar de que la mayor parte de las anastomosis fueron
realizadas por cirujanos colorrectales dentro de una unidad especializada, un 17% de las
mismas fueron realizadas por cirujanos no colorrectales con una menor experiencia en
anastomosis ileocdlicas, aunque en este estudio esta diferencia de especializacion no

resultd significativa para la aparicion de FA.

En el siglo XXI, incluso en un centro terciario de alto volumen, la FA después de la
anastomosis ileocdlica sigue siendo un problema clinicamente relevante, siendo su tasa del
8.8%. El sexo masculino, la hipertensidon arterial y las transfusiones perioperatorias se
asociaron en el andlisis multivariante a una mayor tasa de FA. AUn son necesarios estudios
grandes, multicéntricos y aleatorizados que incluyan la auditacion de las FA por cirujano,
con el fin de determinar y homologar la mejor técnica quirdrgica para readlizar la

anastomosis ileocodlica.
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V.B. DISCUSION SOBRE EL METAANALISIS

En nuestro conocimiento, ésta es la mayor revisidn sistemdtica y metaandlisis que
investiga especificamente los resultados relativos a las anastomosis ileocdlicas manuales

frente a anastomosis mecdnicas o grapadas.

La anastomosis ileocdlica debe analizarse de manera independiente a ofras
anastomosis colicas (colocdlicas y colorrectales), ya que los extremos del intestino afectado
son diferentes con respecto al didmetro, la estructura de la pared, la ubicaciéon en el
abdomen y las caracteristicas bacterianas (69). Ademds, las técnicas tanto de anastomosis
manual como mecdnica para la anastomosis ileocdlica suele diferir de las utilizadas para
las anastomosis mdas distales, obteniéndose tasas de fugas anastomaoticas no comparables.
Algunos de los estudios mds antiguos incluian, ademas de la anastomosis ileocdlicas, otras
anastomosis colicas o de intestino delgado por lo que para permitir la comparaciéon directa
de los resultados se utilizaron sélo los datos de los pacientes con anastomosis ileocdlicas

(68,70,71,166,167,169,170,172).

En un metaandilisis previo sobre el tema, Choy et al (21) evaluaron 7 estudios
aleatorizados en el que observaron una menor tasa de FA en anastomosis mecdnicas. Sin
embargo, el bajo nUmero de pacientes de todos los estudios incluidos y la falta de eventos
en muchos de ellos hacen que su significacion clinica y estadistica sea actualmente de baja

calidad.

En 2007, Simillis et al analizaron mediante otro metaandilisis (197) los resultados de
diferentes tipos de configuraciones en anastomosis tras reseccion por enfermedad de
Crohn, encontrando una mayor tasa de FA en anastomosis termino-terminales (OR 3.8, p =
0.05). Sin embargo, los investigadores observaron un potencial de sesgo debido a la

naturaleza retrospectiva de la mayoria de los estudios incluidos.
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En esta revision sistemdatica, no se encontraron diferencias significativas, aunque en
la anastomosis ileocdlica manual se observé una tendencia a menos fugas anastomaoticas
en comparacion la anastomosis mecdnica en el andlisis general y en el subgrupo de
pacientes intervenidos por patologia oncoldgica. De los 28 estudios incluidos, 17 si
encontraron diferencias significativas en la tasa de fugas entre los dos grupos de
anastomosis. La tasa global de FA fue de 4,4%, siendo del 3,99% para las anastomosis
manuales y del 5,09% para las mecdnicas. Esta tasa se encuentra dentfro del rango de las
publicadas en diferentes series de resecciones ileocdlicas (entre 0-9%) (14,57,143,162,197)
aunqgue difiere mucho de las publicadas en el Ultimo metaandilisis (6% de FA para

anastomosis manuales y 2.5% para mecdanicas)(21).

Se observa ademds en los Ultimos estudios unas tasas de FA mds elevadas que las
publicadas previomente, probablemente debido a que estas tasas se encontraban
infraestimadas por la naturaleza retrospectiva de los estudios, el bajo niUmero de pacientes

y la heterogeneidad en la definicidon de FA en muchos de los estudios mds antfiguos.

El resultado del presente metaandlisis demuestra una tendencia a un menor riesgo
de FA en la anastomosis manual OR 1.12 [IC95% 0.69-1.81] y, a pesar de no alcanzar
significacion estadistica, el rango del intervalo de confianza si certifica su validez. De los
estudios incluidos, 10 son estudios prospectivos aleatorizados y 18 son no aleatorizados (6
prospectivos y 12 retrospectivos). Se observa claramente en el metaandilisis como los
estudios aleatorizados presentan una menor tasa de FA a favor de las anastomosis
mecdnicas y en los estudios no aleatorizados a favor de la anastomosis manual. Ante esta
diferencia se debe destacar que los estudios no aleatorizados presentan un tamano
muestral mayor y una heterogeneidad menor que los aleatorizados (5% vs. 63%), lo indica

que la validez de los estudios no aleatorizados es mayor.
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Como se ha comentado anteriormente, entre los Ultimos estudios no aleatorizados
publicados (15,17,22,24,150), llama la atencion que Jurowich et al no encuentran
diferencias significativas entre las dos técnicas (p=0,2) pero observan una tendencia a favor
de la anastomosis mecdnica, al contrario del resto que coinciden en una tendencia a favor
de la anastomosis manual. Sin embargo, estos hallazgos podrian deberse a las limitaciones
del propio estudio, que se nutre de un registro sin detalles especificos de la configuracion
anastomotica, materiales de sutura o técnica en anastomosis manuales o el dispositivo de

grapado utilizado en anastomosis mecdanicas.

Esta es una de las principales limitaciones de muchos de los estudios publicados hasta
el momento, en el que no se especifican las diferentes configuraciones ni los materiales
utilizados, asi como las diferentes técnicas de anastomosis. Asi lo demuestra el andlisis global
de la fuga anastomaotica en el que se muestra un grdfico asimétrico y heterogéneo que
evidencia la variabilidad en los estudios incluidos y sugiere sesgo de publicacion, que se
corrige al analizar sélo los Ultimos estudios o un subandilisis por patologia como se comentd
anteriormente. Sin embargo, muchos estudios mantienen un sesgo de seleccion al ser dificil
mantener la homogeneidad en ambas técnicas cuando se mezclan las configuraciones
isoperistdlticas con las anisoperistdlticas y especialmente en las anastomosis mecdanicas
donde ademds se anade la interseccion de las lineas de sutura, factor reconocido como

distorsionador de la disposicion de las grapas aunque sin clara relacion con la FA(148,198).

En el presente metaandlisis, al evaluar los datos de los 14655 pacientes intervenidos por
cdancer, se observé una tasa de fuga global de 4,22 %, con una tasa de FA para anastomosis

manual de 3,54% y de 4,96% para anastomosis mecdnica.

Aunque no han podido demostrarse de forma objetiva los factores relacionados con

el mejor resultado de las anastomosis manuales, parece claro que en las anastomosis
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manuales el cirujano puede evaluar la calidad del tejido y elegir diferentes materiales y
grosor de los puntos en funcion del mismo. Por otra parte, este tipo de anastomosis requieren
una depurada técnica quirdrgica favorecida por la especializacion de los cirujanos
colorrectales. Esto ha sido evaluado con en diferentes estudios tanto en anastomosis
mecdnicas colorrectales de doble grapado (16) como para anastomosis ileocdlicas.
Marinello et al (118) confirmaron la importancia individual del cirujaono como factor de riesgo
independiente para la FA en resecciones electivas de cdncer de colon. En ese estudio, la
tasa de FA fue mds alta en resecciones del lado derecho lo que podria explicarse porque
cirujanos experimentados estdn mads dispuestos a aceptar el riesgo de realizar una
anastomosis en lado derecho en circunstancias subdptimas mientras que tienen menos
dudas en readlizar una colostomia terminal en circunstancias desfavorables en las
resecciones colicas izquierdas. Los autores atribuyen la variacion en las tasas de FA entre los
cirujanos al hecho de que la cirugia es una técnica manual con una amplia variabilidad
interpersonal dificil de mediry sugieren que existe una diferencia en la calidad de la técnica
quirdrgica entre los cirujanos por lo que se deberian realizar mejoras para estandarizar las

técnicas y, en consecuencia, los resultados.

En cuanto a las anastomosis mecdnicas, en las Ultimas décadas, los avances en los
sistemas de suturas mecdnicas han supuesto un aumento de las anastomosis intestinales
mecdnicas. Los tedricos beneficios asociados a estas anastomosis comprenden: 1. mejor
vascularizacion a fravés de los sistemas de grapado; 2. reduccion de la manipulacion de
los tejidos; 3. minimo edema; 4. uniformidad en la sutura; 5. adecuado vy, quizds, mdas ancho

tamano de la anastomosis; y 6. la facilidad y rapidez de la anastomosis.

Sorprendentemente, Nordholm-Casrtensen et al encuentra la anastomosis mecdnica

con factor de riesgo para FA a pesar de que ésta se realizd con mds frecuencia en

168



pacientes sometidos a hemicolectomias derechas electivas y laparoscdpicas realizadas por

cirujanos colorrectales y, por lo tanto, donde se esperaria una tasa menor de FA.

En cuanto a la Ell, en el presente metaandilisis, al evaluar a los 1320 pacientes
intervenidos por Ell se observé una tasa global de fuga de 5,45%, con un 6,75% de fugas en

anastomosis manuales y un 4,3% en anastomosis mecdnicas.

Entre los factores de riesgo de recurrencia y necesidad de reintervencion en la Ell
destacan la propia naturaleza recurrente de la enfermedad, la enfermedad perianal, el
hdbito tabdquico, o el tipo de enfermedad fistulizante o estenosante. Entre estos factores,
la anastomosis quirdrgica se considera un factor de riesgo importante porque casi el 90% de
las recidivas de la enfermedad ocurren en el segmento preanastomaotico (199). La mejor
técnica de anastomosis en la Ell siempre ha tenido controversias: mientras que en las
anastomosis manuales el cirujano puede adaptar la técnica y el grosor de los puntos a la
inflamacion del tejido de la Ell, en las anastomosis mecdnicas, tedricamente el didmetro
luminal resultante es mayor que el de la anastomosis manual, lo que sugiere que los
resultados postoperatorios serdn mds favorables con la anastomosis mecdnica. Los
resultados de este metaandilisis respaldan esta hipdtesis, con una menor incidencia general

de fuga anastomadtica para la anastomosis mecdnica.

Tres metaandlisis previos a este han sido publicados, con resultados similares en los que
se encontrd una disminucién significativa en la incidencia de fuga anastomética en el
grupo de anastomosis mecdnicas (197,200,201). Ademds, Guo et al compararon las distintas
configuraciones anastomaoticas y encontraron una reduccion significativa en la incidencia
general de complicaciones postoperatorias (OR). 0,59, IC 95% 0,40-0,88, P = 0,0009) y
recurrencia (OR 0,38; IC 95% 0,17-0,83, P = 0,01) en el grupo anastomosis latero-lateral.
Nuestro metaandilisis obtiene resultados similares, mostrando una incidencia general mds

baja de FA para anastomosis mecdnicas (OR 0.52 [IC95% 0,28, 0,97]).
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La principal limitacion de este metaandilisis y revision sistemdtica es la imposibilidad
de comparar los diferentes tipos de configuracion de la anastomosis ni el tipo de material
utiizado, debido a la amplia de variedad de materiales utilizados en la actualidad,
especialmente en las anastomosis manuales. Muchos documentos especifican solo los
materiales utilizados y no el método de construccion de la anastomosis. Debido a que
actualmente existe todavia mucha controversia con respecto a cudl es la técnica vy

configuracion ideal, esta queda a la eleccion del cirujano en la mayor parte de los casos.

Esta revision sistemdtica incluyd estudios realizados desde principios de la década de
1980 hasta 2019 en 12 paises de manera individual y un estudio internacional que incluyd 38
paises (33 europeos y ofros paises distribuidos por todo el mundo: Argentina, Brasil, China,
Japon y Estados Unidos) y 284 centros participantes. La mayoria de los articulos excluidos no

especificaban el tipo de anastomosis manual o grapada.

A pesar de no llegar a obtener significacion estadistica, esta revision sistemdtica
proporciona evidencia sobre una tendencia a una menor incidencia de fuga anastomaotica

con anastomosis manuales frente a anastomosis mecdnicas en las anastomosis ileocdlica.
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VI. CONLUSIONES
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En la presente serie institucional, el riesgo de FA relacionado con la técnica
anastomodtica muestra una menor tendencia para la anastomosis manual, con un
intervalo de confianza que certifica su validez. El metaandlisis sobre el tema identifica
esta misma tendencia, con unriesgo de FA global de OR 1.12 conun [IC95% 0.69, 1.81]
que sugiere una menor tasa de fugas en anastomosis manuales, aunque estas

diferencias no son estadisticamente significativas.

La incidencia de FA en la presente serie de anastomosis ileocdlicas alcanza el 8,8%,
con una tasa de FA mayor de 7,5%. Esta es equiparable a la encontrada en la serie

nacional espanola y similar a otras series europeas.

Los factores de riesgo independientes de FA identificados en el presente estudio son:

sexo masculino, hipertension arterial y fransfusiones perioperatorias.

Respecto a la morbilidad, las variables identificadas como factores de riesgo en el
presente estudio fueron el sexo masculino, el hdbito tabdquico, la diabetes y las

transfusiones perioperatorias.

En el subandlisis mediante metaandilisis de los pacientes intervenidos por cdncer se
observd una menor tasa de FA con las anastomosis manuales. En el subandlisis de
enfermedad inflamatoria intestinal se observa una menor tasa de FA con las

anastomosis mecdanicas.

El metaandlisis revela que la mortalidad y la morbilidad fueron similares para ambos

métodos de anastomosis, sin diferencias significativas.
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on page
#

Title and abstract
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the title or the abstract

(b) Provide in the abstract an informative and balanced
summary of what was done and what was found

Infroduction

Background/rationale

Explain the scientific background and rationale for the
investigation being reported
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Objectives

State specific objectives, including any prespecified
hypotheses
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Methods

Study design

Present key elements of study design early in the paper
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Setting

Describe the setting, locations, and relevant dates, including
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collection

82

Participants

(a) Cohort study—Give the eligibility criteria, and the sources
and methods of selection of participants. Describe methods of
follow-up
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and methods of case ascertainment and control selection.
Give the rationale for the choice of cases and controls
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sources and methods of selection of participants
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and number of exposed and unexposed

Case-control study—For matched studies, give matching
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Variables
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confounders, and effect modifiers. Give diagnostic criteria, if
applicable
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Data sources/
measurement
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For each variable of interest, give sources of data and details
of methods of assessment (measurement). Describe
comparability of assessment methods if there is more than one

group
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Bias

Describe any efforts to address potential sources of bias
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10 Explain how the study size was arrived at

Quantitative variables

11 Explain how quantitative variables were handled in the
analyses. If applicable, describe which groupings were chosen
and why
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Statistical methods

12 (a) Describe all statistical methods, including those used to
control for confounding
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(b) Describe any methods used to examine subgroups and
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(c) Explain how missing data were addressed

(d) Cohort study—If applicable, explain how loss to follow-up
was addressed

Case-control study—If applicable, explain how matching of
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Cross-sectional study—If applicable, describe analytical
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Results

Participants
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(b) Give reasons for non-participation at each stage
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Discussion

Key results 18  Summiarise key results with reference to study objectives 159-167
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Funding 22  Give the source of funding and the role of the funders for the present

study and, if applicable, for the original study on which the present
article is based

*Give information separately for cases and controls in case-control studies and, if applicable, for exposed and
unexposed groups in cohort and cross-sectional studies.

Note: An Explanation and Elaboration article discusses each checklist item and gives methodological

background and published examples of tfransparent reporting. The STROBE checklist is best used in conjunction
with this article (freely available on the Web sites of PLoS Medicine at http://www.plosmedicine.org/, Annals of
Internal Medicine at http://www.annals.org/, and Epidemiology at http://www.epidem.com/). Information on

the STROBE Inifiative is available at www.strobe-statement.org.
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