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1. RESUMEN.

INTRODUCCION: La infeccién del tracto urinario (ITU) continta siendo una de las complicaciones mas
frecuentes tras la cistectomia radical (CR). Uno de los factores que incrementan la tasa de ITU es el
manejo de catéteres ureterales. Este trabajo pretende valorar la tasa de ITU tras CR existente en el
HCU Lozano Blesa y compararla con lo descrito en la bibliografia, asi como conocer los factores
favorecedores y protectores relacionados en nuestra muestra para plantear medidas que puedan
mejorar los resultados.

MATERIAL Y METODOS: Estudio retrospectivo de los pacientes sometidos a CR por cancer vesical en
el HCU Lozano Blesa, desde enero de 2012 hasta julio 2017.Se recogen como variables principales:
reingreso por ITU en los siguientes 90 dias a la cirugia y reingreso por ITU tras retirada de catéteres
a 90 dias.

RESULTADOS: La proporcién de ITU es del 14,63% en la poblacién objeto de estudio , el 45,8% tras
retirada de catéteres. Unicamente la variable analgesia se identifica como factor protector de ITU.
OR=0,333 (IC95%: 0,126-0,881), p valor= 0,027 con una probabilidad un 66,7% menor de tener
ingreso por ITU tras CR. La proporcion de ITU tras retirada es del 9,40%.En el andlisis multivariante
Unicamente el tipo de derivacidén se mantiene como factor de riesgo estadisticamente significativo.
El tipo Studer vs Bricker tiene mayor riesgo de ITU tras retirada de catéteres OR=4,461 (IC95%=1.146-
17.364).

CONCLUSIONES: La tasa de ITU a 90 dias es comparable con la bibliografia existente.La derivacién
urinaria tipo Studer se asocia a mayor riesgo de ITU tras retirada de catéteres.El 45,8% de los
reingresos por ITU se producen tras la retirada de catéteres.La retirada precoz de catéteres, a los 10
dias, y la profilaxis antibiética, van encaminadas a reducir la tasa de ITU. En el estudio piloto realizado
con este fin, ningln paciente presenta ITU tras la retirada de los catéteres.

Palabras clave: Cistectomia Radical, Infeccion del tracto urinario, ITU, complicaciones, retirada de
catéteres, derivacion urinaria.

ABSTRACT.

BACKGROUND: Urinary tract infection (UTI) is still one of the most common complications following
radical cystectomy (RC). One of the factors promoting ITU is the management of the catheters. The
aim of this project is to determine the ITU rate in HCU and to compare it to the existing literature
and to define the factors related to ITU in our patients in order to propose measures that could
improve the results.

MATERIALS AND METHODS: Retrospective study of patients with RC due to bladder cancer in HCU
Lozano Blesa, from January 2012 to July 2017 is carried out. Main variables collected are: UTI
readmission at 90 day after surgery and UTI readmission after catheter removal at 90 days.
RESULTS: ITU rate is 14,63%, 45,8% of it is after catheter removal. Only analgesia it’s identified as
protective factor of UTI. OR=0,333 (1C95%: 0,126-0,881), p valor= 0,027 with a 66,7% less probability
of readmission due to UTI after RC. UTI rate after catheter removal is 9,40%. In the multivariate
analysis urinary diversion type appears as significant risk factor of readmission. Studer vs Bricker
type has greater risk of UTI after the catheter removal OR=4,461 (IC95%=1.146-17.364).
CONCLUSIONS: UTI rate is comparable to the literature. Studer type urinary derivation is associated
with an increased risk of UTI after catheter removal. 45,8% of UTI readmission occurs after catheter
removal. Earlier catheter removal, at 10 days, and antibiotic prophylaxis are aimed to decrease UTI
rate. In the pilot project for this prupose, no patients presents UTI after catheter removal.
Keywords: Radical Cystectomy, Infection of the urinary tract, UTI, complications ,catheter
removal,urinary diversion .



2. INTRODUCCION.
2.1. CANCER VESICAL.

Constituye el séptimo cancer mas comUnmente diagnosticado en la poblacién masculina ™y la
neoplasia mas comun del tracto urinario ?’ siendo la segunda neoplasia urolégica mas frecuente
tras el cancer de préstata. Su incidencia es mayor en los varones con una relacion 3:1 respecto
a las mujeres® aunque todavia considerablemente menor, en los ultimos afios, se ha
demostrado una creciente incidencia de cancer de vejiga en las mujeres.® Su edad de méaxima
aparicion se situa entre la 62-72 década.®?

Entre sus factores de riesgo se encuentran la exposicién a aminas aromaticas, y a diversos
carcinégenos uroteliales tipicos de industrias como aluminio, goma, pintura y metal.”’ También
se ha demostrado la relacién de la exposicidn a ciclofosfamida®, la infeccién por Schistosoma
haematobium en paises endémicos, y la infeccidn crénica del tracto urinario con el desarrollo
del carcinoma escamoso.*>? Pero entre todos, Destaca como principal factor de riesgo el habito
tabaquico'*® debido a componentes como: b-naphtylamina y hidrocarbonos aromaticos
policiclicos los cuales son excretados a través del rifién provocando un efecto carcinégeno en el
sistema urinario, sobre todo nocivo para el tracto inferior debido al estasis de la orina a nivel
vesical.

El 90% de los canceres vesicales es constituido por el carcinoma transicional , mientras que el
5% pertenece a carcinoma escamoso, y el 2% a adenocarcinomas , el resto lo constituye
multiples estirpes histoldgicas como por ejemplo sarcoma o de células pequefias.?

Se clasifican segun su grado, basandose en hallazgos citoldgicos segun la escala de WHO
(Organizacién Mundial de la Salud) en: papiloma urotelial , neoplasia urotelial papilar de bajo
potencial maligno , carcinoma papilar de bajo grado y carcinoma papilar de alto grado.” Asi las
neoplasias pobremente diferenciadas,clasificadas antiguamente como G 3, ahora son definidas
como alto grado.®®

Su estadiaje depende del grado de invasién tumoral, y de la presencia o no de extensién linfatica
y metastasis. La clasificacion TNM de tumores malignos es el método mas ampliamente usado,
actualmente se recomienda la octava edicién de esta clasificacion para el cancer vesical.!”



T. Tumor primario N. Nodos linfaticos regionales
Tx No se puede evaluar el tumor primario NX No se pueden evaluar los ganglios linfaticos
TO No evidencia de tumor primario regionales
Ta Carcinoma papilar no invasivo NO Ausencia de metastasis ganglionares regionales
Tis Carcinoma in situ: “tumor plano” N1 Metastasis en un solo ganglio linfatico en la
T1 Tumor invade el tejido conectivo subepitelial pelvis verdadera (hipogastricos,
T2 Tumor invade el musculo obturadores, ilfacos externos o presacros)
T2a El tumor invade el musculo N2 Metastasis en varios ganglios linfaticos en la
superficial (mitad interna) pelvis verdadera (hipogastricos,
T2b El tumor invade el musculo profundo obturadores, ilfacos externos o presacros)
(mitad externa) N3 Metdastasis en ganglio(s) linfatico(s) iliaco(s)
T3 El tumor invade el tejido perivesical comun(es)
T3a MicroscéPicamente M. Metastasis a distancia
13b Mac.roscoplcamente imaza MO Ausencia de metdastasis a distancia
extravesical)
T4 El tumor invade cualquiera de las siguientes: M1a Ganglios linfaticos no regionales
prostata, vesicula seminal, Utero, vagina, pared de la M1b Metéstasis a distancia

pelvis, pared abdominal
T4a prostata, vesicula seminal , Utero o
vagina
Tab pared de |a pelvis o la pared abdominal

Tabla 1: Clasificacién TNM cancer de vejiga.

El 75% de tumores vesicales son superficiales, no musculo invasivos , localizados en mucosa
(pTa, Tis) o lamina propia (pT1) mientras que el 25% son musculo invasivos, invadiendo
muscularis mucosae ( pT2).+?

En cuanto a su clinica, lo mas caracteristico es la presencia de hematuria, el 70% de los casos
monosintomatica. Otros sintomas clinicos son disuria, urgencia, aumento de la frecuencia
miccional y en estadios avanzados dolor pélvico y sintomas obstructivos.'?

El carcinoma insitu se debe sospechar en pacientes que presenten un sindrome cistico no

justificado por infeccién o litiasis.

El proceso diagnostico comprende la citologia urinaria, método no invasivo para detectar células
malignas con especificad alta para tumores de alto grado y CIS ,pero baja sensibilidad para
tumores de bajo grado de malignidad, por esta razén una citologia negativa no excluye el
diagnostico.

Otras pruebas diagnosticas a realizar son la ecografia y la urografia de eliminacién 1V, donde se
evidencian lesiones vesicales y puede valorar la existencia de uropatia obstructiva
concomitante.

La cistoscopia es el Gold — estandar, permite visualizacion directa de la vejiga. Tras este proceso,
se realiza una RTU (Reseccidn transuretral ) Util tanto para el diagnostico, ya que se toma biopsia
para determinar el grado y el nivel de infiltracién del tumor, como para el tratamiento, ya que
constituye el tratamiento principal del los carcinomas superficiales y determina el manejo segun
la anatomia patoldgica.



El tratamiento de los carcinomas superficiales consiste en la RTU y dependiendo del grado de
malignidad, en la instilacién de mitomicina en las siguientes 24 horas o instilacién de
inmunoterapia con BCG en el caso de los de alto grado, ya que no esta aceptada para tumores
de bajo grado debido a que los riesgos y los efectos secundarios (cistitis, hematuria, prostatitis,
fiebre, artralgia) superan los beneficios.? Estos tratamientos estan destinados a disminuir la
tasa de recidiva del tumor, que suele ser elevada.

El estudio de los carcinomas musculo-invasivos debe ampliarse con tomografia computarizada
(TC) o resonancia magnética (RM) para un estudio de invasion local, linfatica y a distancia. Si
presenta invasidon metastasica, el tratamiento consistiria en quimioterapia paliativa con una
supervivencia menor a 5 afios.?

Para combatir las micrometastasis se acepta el uso de quimioterapia (QT) neoadyuvante si el
paciente presenta buen estado general y buena funciéon renal , se ha demostrado un aumento
del 5-8 % de supervivencia a los 5 afios).*?

La cistectomia radical (CR) constituye el tratamiento estandar del cancer uroterial musculo-
invasivo (>t2) localizado en vejiga aunque hay otras indicaciones como el cancer vesical
superficial de alto grado recidivado.

Pacientes inadecuados para RC son susceptibles de técnicas preservadoras de la vejiga
consistente en Tratamiento trimodal: Reseccidn transuretral (RTU), Radioterapia (RT), QT
radiosensibilizadora , con resultados favorables en pacientes mayores ( >75).%

2.2. CISTECTOMIA RADICAL.

Desde 1960, la cistectomia radical ha sido el tratamiento de eleccidn para el manejo del cancer
vesical invasivo. Las mejoras en la técnica quirdrgica y los cuidados perioperatorios han
disminuido la tasa de complicaciones perioperatorias e incluso la tasa de mortalidad desde el
20% a <2%.")

Técnica quirdrgica complicada que se acompana de linfadenectomia y técnicas de derivacion

urinaria.

e Cistoprostatectomia radical en varones.

e Cistectomia + Histerectomia + Doble anexectomia + Reseccion cara anterior de la vagina en
la mayoria de los casos en mujeres.

La linfadenectomia pélvica es un componente fundamental de la cistectomia radical. Es tanto
prondstica como terapéutica,® ya que el periodo libre de enfermedad en 5 afios puede variar
desde un 90% en un carcinoma T2 sin afectacién de ganglios linfaticos a un 15-35% cuando hay
invasion.®

Aungue la linfadenectomia extendida parece que obtiene mejores resultados en cuanto a
supervivencia y control loco-regional en comparacién con la linfadenectomia bilateral pélvica,
no se dispone de un nivel 1 de evidencia.””



Las tres principales indicaciones de la cistectomia radical en el cancer de vejiga son :

e Carcinoma infiltrante localizado en vejiga (T2-T4a, NO-Nx, MO0). ®
e Carcinoma Insitu resistente al tratamiento con BCG.
e Carcinoma superficial de alto grado de malignidad recidivante.

Se trata de una técnica que, por sus caracteristicas, requiere un elevado tiempo operatorio. Un
tiempo operatorio prolongado se relaciona con complicaciones mas frecuentes y una mayor
mortalidad perioperatoria entre los pacientes que son sometidos a procedimientos
reconstructivos.

El tiempo requerido para la realizacién de una cistectomia ha ido decreciendo anualmente.
Existe una evidente variacién basada en afiliacion académica, tipo de derivacion urinaria y
extensién de linfadenectomia , cirujano y volumen hospitalario. Los esfuerzos para mejorar el
tiempo requerido tendran un efecto positivo en los costes y calidad total de cuidado de
pacientes.*?)

2.2.1. TIPOS DE TECNICAS QUIRURGICAS.

e Laparotomia: Es la técnica quirdrgica estandar.

e Laparoscopia:Resultados oncoldgicos similares a laparotomia, pero con menos
complicaciones postoperatorias, menor perdida de sangre y necesidad de transfusiones y
menor requerimientos analgésicos pudiendo hacerse la parte reconstructiva mediante
cirugia abierta.>*V)

e Robética:Técnica minimamente invasiva asistida por Robot da Vinci, aprobado en el afio
2000. Permite mas amplitud de movimiento, mas calidad en la imagen. La Cistectomia
radical asistida por robot se describié por primera vez en el afio 2003 , desde entonces
muchos centros internacionales han adoptado este método.*? La supervivencia a largo
plazo parece similar a las del resto de técnicas*® sin embargo, debido a su reciente
incorporacién mas estudios son requeridos. Los resultados oncolégicos en 5 afos han
demostrado ser similares a la cistectomia radical abierta.?

Algunos autores sostienen que la introducciéon de técnicas minimamente invasivas en la
realizacién de cistectomias radicales se asocian a un mayor tiempo quirtrgico %
2.2.2. TIPOS DE DERIVACION URINARIA.

Alteracidn parcial o total del recorrido normal de la orina.
No se han demostrado diferencias en los resultados oncolégicos.

Ortotdpicas: respeta la via de excrecion natural de la orina, la uretra.
Heterotdpicas: Exteriorizacion de la orina utilizando vias alternativas como tubo digestivo o piel.



No continentes:

e Heteroropicas:
o Ureterostomia cutdnea : Directamente derivado a piel a través de estoma , unilateral o
bilateral.

o Ureteroileostomia cutdnea : Con estoma mucocutaneo.

- Bricker : A través de un conducto ileal los uréteres son derivados a piel.

Continentes:

e Ortotdpicas:.
o Ureteroileouretrostomia: Neovejiga, realizada con asa ileal, se deriva a uretra .

- Camey |y ll, Studer, Hautmann, Padovana
e Heterotdpicas:
o Ureterosigmoidostomia: Uréteres son derivados a sigma, directamente o a través de

reservorio. La orina es evacuada a través del ano.
- Mainz ll, Coffeys, Hemi-kock.
o Urostomia continente (mucocutanea) : Neovejiga ,realizada con asa ileal, es abocada a

piel .
- Indiana, Barcelona Pouch, Mitrofanoff, Kock , Mainz.

2.3. COMPLICACIONES CISTECTOMIA RADICAL.

Aungue la cistectomia radical representa el tratamiento de eleccion de cancer vesical musculo-
invasivo, la morbilidad de la cistectomia radical sigue siendo notable , de hecho la tasa de
complicaciones tras la técnica quirdrgica es del 78% aproximadamente.?

Las complicaciones de la cistectomia radical se dividen en complicaciones tempranas o a corto
plazo, aquellas ocurridas en los siguientes 90 dias tras la intervencién ) y complicaciones a
largo plazo, aquellas que ocurren posteriormente a los 90 dias y que pueden aparecer incluso
hasta décadas mas tarde.

Pese al avance de los cuidados perioperatorios, y los intentos de reducir la tasa de
complicaciones tras la cistectomia radical y derivacién urinaria, aproximadamente el 60% de los
pacientes experimentan al menos una complicacién en los siguientes 90 dias tras la cirugia.*®*”

El sistema Clavien-Dindo propone la clasificacion de las diferentes complicaciones tempranas
tras la cistectomia radical estableciendo 5 grados de gravedad atendiendo al nivel de
intervencion requerida para su manejo.*”



Grado. Definicién.

Grado 0 No se observan eventos

Grado 1 Uso de medicacion oral o intervenciones en la
cabecera de la cama del paciente

Grado 2 Uso de medicacion intravenosa, nutricion
parenteral total, nutricion enteral o transfusiones
de sangre

Grado 3 Requiere intervencién quirurgica, endoscépica ,
radioldgica o intubacion .

Grado 4 Discapacidad duradera y/o residual que requiere
cuidados intensivos ; reseccion de 6rganos.

Grado 5 Muerte del paciente

Tabla 2: Grados de clasificacion Clavien-Dindo.
Las complicaciones a corto plazo*® mas frecuentes son:

Complicaciones Gastrointestinales.

e Ndauseasy vomitos.

e {leo paralitico: Incidencia variable. Se asocia a IMC alto y edad avanzada.®® El uso de
sonda nasogastrica y la preparacion intestinal preoperatoria ya no son recomendadas.

e Fistula intestinal: Fuga de la anastomosis. Entre intestino y reconstruccién del tracto
urinario, o del intestino al exterior.

Complicaciones infecciosas.

e Infeccién del tracto urinario
e Infeccidén de la herida quirurgica

Complicaciones de herida quirurgica y estoma.

e Evisceracién: Por dehiscencia de herida quirdrgica. La re-intervencion para cierre de
pared abdominal, conlleva una hospitalizacion mas prolongada y aumento de costes.
e Estoma: Son las complicaciones que mas alteran la calidad de vida a corto, y también a
largo plazo de los pacientes.
o Especificas del estoma
= Hernia paraestomal, estenosis, necrosis, retraccion?®, separacion
mucocutanea.
o Del tejido periestomal
= Dermatitis por contacto, granulomas de sutura.

Complicaciones genito-urinarias

e Fuga urinaria: A nivel de la anastomosis uretero-ileal o de la uretero-neovesical ( si
derivacion ortotdpica).Es necesaria una técnica quirdrgica meticulosa y dejar catéteres
ureterales (segun practica clinica del cirujano).

e Estenosis uretero-ileal.



Sangrado
e Necesidad de transfusién sanguinea por sangrado: intra o post operatoria. Muy
frecuente. Algunos estudios lo asocian a peores resultados oncoldgicos. 2!

e Sangrado post quirdrgico, anemia sin necesidad transfusional, hematoma quirurgico:
resultan menos frecuentes.

Tromboembolismo: La cirugia pélvica esta relacionada con aumento del riesgo de

tromboembolismo. Por ello es importante el uso de profilaxis antitrombdtica.

Otras: Cardiacas (arritmia, infarto de miocardio), pulmonares (atelectasia, neumonia, distrés
respiratorio), neuroldgicas (delirium/desorientacidn), linfocele.

En cuanto a la mortalidad con anterioridad a los 90 dias , la media en Espafia es de un 6,2%.1??
Principalmente a causa de un evento cardiopulmonar agudo (infarto de miocardio/ embolismo
pulmonar, aunque también puede ser debido a un fallo multiorganico y distrés respiratorio
agudo desencadenado por septicemia ocurrida por diferentes causas como ileo, fuga
anastomdtica , o infecciones. (*6-17)

La tasa de mortalidad a 90 dias es mayor cuando el paciente todavia esta ingresado
disminuyendo con el paso del tiempo.

La aparicion y severidad de las complicaciones tempranas se correlaciona con la edad del
paciente, el estadio tumoral, ASA score, y la comorbilidad preoperatoria.®

En general, en los hospitales con mayor volumen de operaciones, y por lo tanto mas experiencia
se ha visto una menor morbilidad y mortalidad peri-operatoria.(*¢:%3)

La cistectomia radical se considera una cirugia mayor , que debido a la duracién y complejidad
de su técnica, asi como a las comorbilidades propias de los pacientes operados, presenta con
gran frecuencia complicaciones tempranas potencialmente relevantes incluso en manos
altamente experimentadas.®

Afortunadamente la tasa de complicaciones severas y de letalidad es aceptablemente baja.!*?)
La mayoria de complicaciones acontecidas en este periodo son menores (Grado de Clavien: 1-2)
(1) siendo la causa principal de las complicaciones mayores (Grado: 3-5) la derivacién urinaria y
no asi la cistectomia radical. 1©)

Sin embargo, aunque la mayor parte de las complicaciones son de bajo grado, aproximadamente
un 28% contintan siendo de alto grado , esto marca un desafio para mejorar la técnica vy el

manejo perioperatorio en el futuro.

Entre los esfuerzos encaminados a la reduccion de mortalidad y comorbilidad perioperatoria de
la cistectomia radical se encuentra la adopcion de protocolos “FAST TRACK” o ahora llamado
recuperacion intensificada, los cuales representan un abordaje multidisciplinario cuya finalidad
es disminuir la estancia hospitalaria, acelerando la recuperacion postquirurgica y disminuyendo
las complicaciones derivadas del procedimiento, con la consecuente disminucidon de costes
asociado a ello.?” Consistente en 22 estrategias basadas en la evidencia ( pre, peri y post
operatoria) que exigen un abordaje multidisciplinar . Estos protocolos estan basados en cirugia
general y para la cistectomia radical existe evidencia en 20 de los 22 items.?”

10



Una de las medidas, con la intencion de poder reducir las complicaciones periperatorias, es la
realizacion de cirugia laparoscépica, o robdtica.

Asi , en el estudio de Palazzetti et al.*® se compara sistematicamente las complicaciones
periperatorias a 90 dias tras la cistectomia radical segln su abordaje quirurgico: Laparotomia,
laparoscopica o robotica.

Los resultados tras la cirugia abierta fueron de un 34-51% de complicaciones de bajo grado y de
un 5,2-21,8% de complicaciones de alto grado con una mortalidad del 0,3 al 6,9%. Mientras que
tras la cirugia robdtica registraron 23-44% de complicaciones de bajo grado, un 9-36% de
complicaciones de alto grado y una mortalidad del 0 al 2,4%. Tras la cirugia laparoscépica no
pudieron ser medidas las complicaciones, sin embargo la mortalidad registrada fue del 0-16,6%
Lo cual, junto con la revisidn realizada, implica que las técnicas minimamente invasivas siguen

teniendo una alta tasa de complicaciones. ?7:%%)

En cuanto a las complicaciones a largo plazo, han aumentado debido al notable aumento de la
supervivencia en los pacientes con cancer vesical, ascendiendo a una tasa de complicacién total
del 60% con claro aumento en su aparicién a medida que transcurre el tiempo.?

La presencia de intestino en continuidad con el tracto urinario predispone a las complicaciones
que ocurren mas alld de los 90 dias post cistectomia,’ siendo las mas comunes las
complicaciones relacionadas con el estoma como estenosis y hernia seguido de las infecciones

del tracto urinario'y urolitiasis. 3%

2.4. INFECCION URINARIA TRAS CISTECTOMIA RADICAL.

La infeccidn es una complicacidon operatoria muy frecuente con una tasa de aparicion del 20-
40%.14

Su alta frecuencia de aparicion como complicacion tras la cistectomia radical conlleva un
aumento importante de reingreso hospitalario y una elevacién de la estancia y del coste
sanitario.®>*3 La Infeccién del tracto urinario es la infeccién mas frecuente de todas en los

pacientes sometidos a cistectomia radical.

La clinica de esta complicacién es variada, pudiendo aparecer tanto de forma larvada, como con
disuria, dolor abdominal en hipogastrio o en flancos, o cambios en la apariencia y en el olor de
la orina.® En otros casos predomina la fiebre, escalofrios o se presenta directamente como un
cuadro séptico. Es importante recordar que la clinica de infeccidn urinaria en pacientes con
derivacion urinaria puede ser directamente fiebre sin mas sintomas acompafiantes.®>

11



2.4.1. FACTORES DE RIESGO.

En cuanto a los factores correlacionados con un aumento de infeccion del tracto urinario, existe
gran variabilidad en la literatura, sin embargo tras la revisién bibliografica realizada se han
detectado los siguientes factores de riesgo:

e IMC elevado**3®: Posiblemente debido a un mayor desafio en la técnica de derivacién
quirdrgica o en la distribuciéon de la microbiota diversa en los pacientes obesos.**) Un
aumento del espesor del tejido subcutaneo se relaciona con aumento en la incidencia

de infeccién en la herida quirurgica. 73®

¢ Diabetes mellitus en poblacion general DM aumenta el riesgo de ITU. La Diabetes mal
controlada, da lugar a presencia intermitente de glucosa en la orina, lo cual aumenta el
riesgo de infeccidn del tracto.

Se ha relacionado también con mayor numero de infecciones producidas por hongos. "
40)

e Edad: En la literatura se encuentra asociacion entre pacientes mayores y aumento en la
tasa de infeccion tras cirugia,®” atribuyéndolo a una suma de complicaciones
agregadas.™
Sin embargo, en el articulo de Parker et al.** aparece asociacién entre pacientes
jévenes y riesgo de infeccidn del tracto urinario, sepsis e infeccidn de herida quirurgica,
asociada a un mayor uso de derivacidn continente entre estos pacientes.

En el estudio de Gondo et al. ®® sin embargo si que se correlaciona una edad avanzada
con un aumento de infecciones de herida quirurgica, explicada por una inmunidad
deteriorada, la cual retrasa la epitelizacion de la herida.

e Género: En algunos estudios se considera el sexo femenino como factor de riesgo en el
desarrollo de infecciones, esto es explicado por su relaciéon con una mayor proporcion
de pacientes con incompleto vaciado neovesical en derivaciones ortotdpicas ya que la
orina residual contribuye a la infeccién.!?

e Pacientes con alta comorbilidad: Un alto indice de comorbilidad de charslon es un factor
de riesgo independiente post operatorio.**

e Necesidad transfusiones sanguineas: Ser receptor de transfusiones esta
independientemente asociado con todos los tipos de infecciones perioperatorias,

especialmente las del sitio quirdrgico y urosepsis.*

e Tiempo quirargico prolongado: Aumentan la tasa de infeccién del tracto urinario y
sepsis aunque especialmente para infecciones del sitio quirtrgico.™®
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Técnica quirdrgica : Laparotomia vs técnicas minimamente invasivas.

En cuanto a si la realizacién de la cistectomia fue por técnica minimamente invasiva o
técnica abierta , cabria esperar una reduccion en la tasa de infecciéon con el uso de
técnicas minimamente invasivas, ya que como se ha comentado con anterioridad, han
demostrado una menor pérdida de sangre peri-operatoria y una menor necesidad
transfusional, las cuales si que se relacionan con un descenso en la tasa de infeccidon
urinaria.®

Sin embargo ,algunos autores sostienen que la introduccién de técnicas minimamente
invasivas en la realizacion de cistectomias radicales se asocian a un mayor tiempo
quirdrgico ®7) el cual es un factor predisponente de infeccién!*®%) asi como de ITU™.

Derivacion urinaria : Existe una gran variabilidad entre los autores acerca de si el tipo de
técnica empleada influye en la tasa de infeccidn. Los aspectos generales encontrados son
los siguientes: 3

En la neovejiga continente ortotdpica existe un riesgo aumentado de infeccion urinaria
porque las bacterias colonizan mas facilmente el epitelio intestinal que el urotelio y si se
produce un vaciado incompleto se promueve la infeccién ), igualandose en incidencia
respecto a la derivacion continente cutdnea, en el caso en el que se necesite
cateterizacion intermitente para vaciado completo , atribuyéndolo a la introduccion
bacteriana por medio del catéter®®.

Es frecuente la aparicién de bacteriuria asintomatica en el paciente sometido a una
cistectomia radical ( aproximadamente un 80% de los pacientes con derivacién urinaria
la padecen), sobre todo asociada a la técnica ortotdpica, sin embargo solo la mitad de
estos pacientes desarrollan infeccidn del tracto urinarioy una proporcién mucho menor
presenta sepsis. 30354142

En la cistectomia radical se maneja contenido intestinal para realizar la derivacion
urinaria y por tanto se considera contaminada®**“°.Ello favorece el desarrollo de
infecciones en el postoperatorio.

Sin embargo ,la causa de que los pacientes con buen vaciado vesical tras la realizaciéon
de una derivacidén ortotdpica presenten bacteriuria asintomatica es desconocida. Es
posible que tras el ascenso retrogrado de microorganismos a la neovejiga, ésta la
colonice debido a las caracteristicas del epitelio intestinal, el cual esta acostumbrado a
la presencia bacteriana.

Se produce una pérdida de mecanismos de defensa, los cuales estan presentes en un
individuo con la vejiga intacta. A medida que la neovejiga va madurando tras la cirugia
algunos de los mecanismo favorecedores de la infeccion como la excesiva produccion de
moco van desapareciendo y por lo tanto decrece la tasa de infeccién. 4+4¢)

En diversos estudios aparece una mayor tasa de bacteriuria en las derivaciones cutaneas
gue en la neovejiga continente, atribuibles al mayor riesgo de complicaciones no
infecciosas como obstruccién, producida en muchos casos por estenosis de la
anastomosis.

Aun con el conocimiento de estas diferencias entre las diferentes técnicas , no se
encuentra en la literatura diferencia significativa en la tasa de ITU entre las tres ,
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demostrando en algunos estudios ser similar entre los diversos tipos de derivacion
urinaria.®%

Algunas complicaciones como la estenosis ureteroileal aumentan por si mismas el riesgo
de desarrollo de infeccién del tracto urinarioy deterioro de la funcién renal.®®
Y a su vez la infeccion del tracto urinario puede afectar al deterioro de la funcién renal,

independientemente al tipo de derivacién urinaria.!3%4°)
2.4.2 ESPECTRO MICROBIOLOGICO.

La mayoria de registros coincide en que los patdgenos mas frecuentemente aislados son E.coli
y Enteroccocus fecalis.343%41)

Halldandose también de forma frecuente, aunque menor, Kleibsiella , Candida , Pseudomona
auroginosa “Yy S. aureus.

La infeccién polimicrobiana, en la que estan presentes mas de un patogeno, es mas frecuente
entre los dias 30-90 post cistectomia que anterior a 30 dias .

Algunos autores sugieren que diferentes segmentos intestinales acogen a diferentes patégenos
infecciosos.*Y Por ejemplo Pseudomona auroginosa se hallé en mayor proporcién en neovejigas
con segmentoileal que coldnico y por lo tanto dependeria el microorganismo del tipo de cirugia.
Sin embargo otros autores afirman que la técnica de derivacién urinaria utilizada no afecta a los
organismos patégenos involucrados.®43% Existiendo controversia al respecto.

También se ha descrito que, los segmentos coldnicos, a pesar de ser el reservorio por naturaleza
de microorganismos, presenta una respuesta inflamatoria menor a la colonizacién bacteriana
que aquellos segmentos ileales, posiblemente esto esté relacionado con una menor tasa de
Infeccién del tracto urinario sintomatica en estos casos.*®)

En cuanto a las infecciones fungicas , en varios articulos se hallan en mas del 20% de los cultivos
en los 90 dias post cirugia, por lo que se propone la inclusién de la terapia anti fungica en la

profilaxis preoperatoria para reducir la tasa.(343%40)

Las diferencias en los hallazgos de los cultivos en la bibliografia pueden ser debido a
caracteristicas del paciente, el manejo peri-operatorio antibidtico, y las distintas distribuciones
geograficas microbianas.®?

También es posible que los pacientes que hayan recibido con anterioridad multiples antibidticos
por diversas causas o por sospecha de infeccion del tracto urinario sean particularmente

susceptibles a las infecciones fungicas. % 40

El uso de una profilaxis que cubra elementos patégenos y otros no, también puede aumentar el
riesgo de infeccién por Clostridium difficile.*®

La eleccidn de la profilaxis antibidtica debe centrarse en Microorganismos: Genito-urinarios ( E
coli, Klebsiella sp, Proteus sp, Enterococcus sp), cutaneos ( S. aureus, S. coagulasa negativo,
Streptococos del grupo A), intestinales ( E coli , Klebsiela sp, Enterobacter sp, Serratia sp,
Proteus sp, Enterococcus sp, y anaerobios).*”)
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3. JUSTIFICACION DEL TEMA.

Pese a la avance en la técnica quirdrgica y en sus cuidados perioperatorios , los pacientes
sometidos a cistectomia radical contindan padeciendo importantes complicaciones, entre ellas
una de las mas frecuentes es la infeccion del tracto urinario, lo cual conlleva un aumento
importante de reingreso asi como un empeoramiento de la calidad de vida del paciente y una
elevacién de la estancia y el coste sanitario. ¢33

Uno de los factores que incrementan la tasa de infeccidn urinaria es el manejo de catéteres
ureterales.

Es por ello que mediante la realizacion de este trabajo, se pretende valorar la tasa de infeccidon
del tracto urinario tras cistectomia radical existente en el hospital HCU Lozano Blesa y
compararla con la bibliografia disponible. Asi como detectar los factores de riesgo atribuibles y

plantear las estrategias actuales destinadas a disminuir su aparicién.

4. MATERIALY METODOS.

Pacientes: Estudio retrospectivo de los pacientes sometidos a cistectomia radical por cancer
vesical, en el Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa, desde enero de 2012 hasta julio 2017.

Procedimiento quirurgico y seguimiento:
Todos los pacientes recibieron profilaxis antibiotica consistente en Amoxicilina-clavulanico 2gr

iv + Metronidazol 1,5gr iv 30 min antes de la cirugia repitiendo Amoxicilina-clavulanico 2gr a las
3 h, y se realizé la retirada de los catéteres al mes de la intervencion. Si es portador de sonda
neovesical la retirada se realiza 7 dias después de retirar los catéteres ureterales.

Variables principales:

e ITU: Pacientes que han reingresado por infeccién urinaria a 90 dias de la cirugia: estudio se

considera como infeccién del tracto urinario :

v" Cultivo de orina positivo ( mayor o igual 10° UFC / mL) y sintomas documentados de
infeccion , como fiebre , dolor abdominal o disuria.

v" Cultivo negativo o no disponible con sintomas documentados compatibles con el
diagnostico de infeccidn del tracto urinario.

X Los cultivos positivos sin clinica y sin tratamiento antibidtico previo no son considerados
como infeccion.

e ITU tras retirada de catéteres/sonda vesical: Pacientes que han reingresado por infeccién
urinaria a 90 dias de la cirugia tras retirada de catéteres ureterales y/o sonda neovesical: se
considera que la infeccidn urinaria es debido a la retirada de catéteres externos si acontece
hasta 7 dias después.
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Se recogen también las siguientes variables:

e Edad

e Sexo

e IMC: indice de masa corporal.

e HTA: Hipertensidn arterial Si/No

e EPOC:Si/No

e Fumador activo: Si/No

e Diabetes Mellitus: Si/No

o ASA.

e indice de Charlson: puntuacién.

e Insuficiencia renal: Si/No considerando valores patoldgicos: 1,2 mg/dl en hombres y 0,9
mg/dl en mujeres.

e Quimioterapia neoadyuvante: Si/No

e Estadio tumoral segiin TNM: Localizado / Metastasico ganglionar/ Metastasico a distancia/
Ambos.

e Tipo de derivacién: Studer /Bricker/ Cutanea.

e Estancia en UCI: Si/No

e Transfusion 1Q: Si/ No, durante la cirugia.

e Transfusidn: Si/No, durante el periodo postoperatorio.

e Tipo de cirugia: Abierta /Laparoscépica

e Prehabilitacién: Si/No

e Tiempo IQ: Desde inicio de tiempo anestésico hasta su finalizacién.

e Estancia: Desde dia de la cirugia hasta el alta hospitalaria.

e Clavien.

e 20 items protocolo Fast-track.

Para conocer los factores que puedan ser favorecedores de ITU e ITU tras retirada de catéteres,
se realiza estudio bivariante entre pacientes con reingreso por infeccion urinaria vs no reingreso
por infeccidn urinaria asi como entre los grupos ITU tras retirada y los que no. Se realiza estudio
multivariante si procede.

Como el objetivo es evaluar los factores que influyen en el ingreso por ITU tras cistectomia
radical, incluimos a todos los pacientes del estudio y compararemos los pacientes del grupo “si”
frente al resto (los que no reingresan y los que reingresan por otra causa) ya que queremos
saber los factores protectores o de riesgo de ingresar por ITU.

Para manejo de la variable ITU tras retirada de catéteres, no se tiene en cuenta a los pacientes
con ureterostomia cutdnea, ya que el catéter se mantiene de forma permanente en estos
pacientes.

Recogida de datos:

Mediante revisidén de historias clinicas en papel en el Servicio de Archivos del HCU, historias
electrénicas en intranet , protocolos quirurgicos informatizados ( FileMaker pro), consulta
electrdnica de cistectomia radical (UROCIS) en FileMaker pro.

Recogida de datos en Excel 2016 y manejo de los mismos en SPSS.
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5. RESULTADOS.

5.1. FACTORES ASOCIADOS A INFECCION TRACTO URINARIO.

Contamos con 164 pacientes a estudio, 17 mujeres (10,4%) y 147 hombres (89,6%), intervenidos
de cistectomia radical en el Hospital Clinico Lozano Blesa de enero de 2012 a junio de 2017. La
edad media de los pacientes es de 67,1 + 9,1 aiios, con un rango de 38-82 afios. El 50% de los
pacientes tiene 68 afios o mas (RIQ: 61,0-75,0).

De los 164 pacientes de nuestra muestra, 49 han reingresado a los 90 dias post cirugia, lo que
supone un 29,87%. Entre los reingresados, por ITU han sido 24 ( 24/49) lo que supone un 49%.
La distribucién de los pacientes para la variable principal, reingreso por Infeccién de Tracto
Urinario se muestra en la Figura 1. Tal y como se observa, la proporciéon de pacientes con
necesidad de reingreso tras ITU es del 14,63% (24/164) en la poblacién objeto de estudio

De los 24 casos que se registran de ITU, el 45,8% son tras retirada de catéteres (11/24).

No
15,85%

Si
Np 14,63%

69,51%

Figura 1. Distribucion de los pacientes para la variable principal “reingreso por ITU”

Los grupos (ITU No vs ITU Si) son comparables en relacion a las variables demograficas
estudiadas, no se observan diferencias estadisticamente significativas entre ellos en cuanto a
sexo, edad o IMC, tal y como se muestra en la Tabla 3.

Variables demograficas No Si p valor
n=140 n=24

Sexo hombre 125 (89.29%) 22 (91.67%) 1,000

Edad mediana [RIQ] 68.00 [61.00;75.00] 68.50 [56.50;73.25] 0,324

IMC media=DE 27.14 (4.42) 27.02 (4.17) 0,900

RIQ: Rango intercuartilico. IMC: indice de masa corporal.
Tabla 3. Variables demograficas segln grupo de estudio.
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Tampoco se observan diferencias estadisticamente significativas entre los grupos para los
antecedentes personales considerados en la Tabla 4.

Antecedentes personales ::140 :124 p valor
HTA 76 (54.29%) 12 (50.00%) 0,867
EPOC 41 (29.29%) 5 (20.83%) 0,545
Fumador activo 33 (23.57%) 4 (16.67%) 0,629
DM 25 (17.86%) 1(4.17%) 0,129

HTA: Hipertensidn arterial. EPOC : Enfermedad pulmonar obstructiva crénica. DM: Diabetes Mellitus.
Tabla 4. Antecedentes personales seglin grupo de estudio.

La Tabla 5 describe los antecedentes clinicos segln grupo de estudio, no se observan diferencias
estadisticamente significativas entre ellos.

Antecedentes clinicos No i p valor
n=140 n=24
ASA
| 4 (2.88%) 2 (8.33%) 0,213
I 60 (43.17%) 9 (37.50%) 0,789
1l 63 (45.32%) 10 (41.67%) 0,935
\Y 12 (8.63%) 3 (12.50%) 0,463
Charlson mediana [RIQ] 5.20 [4.07;6.23] 5.10 [4.15;6.75] 0,963
Insuficiencia renal 39 (27.86%) 2 (8.33%) 0,074
Quimioterapia neo 30(21.43%) 5(20.83%) 1,000

Tabla 5. Antecedentes clinicos segln grupo de estudio.

Los grupos también son comparables en relaciéon al estadio tumoral, tal y como se observa en la
Tabla 6 no existiendo diferencias estadisticamente significativas entre ellos.

Estudio tumoral No Si p valor
n=140 n=24

Localizado 107 (76.43%) 19 (79.17%) 0,145

Metastasico ganglionar 29 (20.71%) 3 (12.50%)

Metastasico a distancia 0 (0.00%) 1(4.17%)

Ambos 4 (2.86%) 1(4.17%)

Tabla 6. Estadio tumoral cistectomia segun grupo de estudio.
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Las variables quirurgicas por grupo de estudio se describen en la Tabla 7, sin observar diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos para ninguna de las variables consideradas.

Variables quirurgicas No i p valor
n=140 n=24

Tipo de derivacién 0,243

Bricker 74 (52.86%) 11 (45.83%)

Cutanea 41 (29.29%) 5 (20.83%)

Studer 22 (15.71%) 8 (33.33%)

Estancia en UCI 105 (75.00%) 17 (70.83%) 0,858

Transfusién IQ 72 (51.43%) 10 (41.67%) 0,507

Transfusién pre, 1Q o post 91 (65.00%) 15 (62.50%) 0,996

Cirugia laparoscopica 53 (37.86%) 5(20.83%) 0,167

Prehabilitacion 47 (33.57%) 4 (16.67%) 0,157

UCI: unidad de cuidados intensivos. IQ: Intervencién quirurgica.
Tabla 7. Variables quirudrgicas segun grupo de estudio.

No se observan diferencias entre los grupos de estudio para las variables de resultados de la
Intervencion quirlrgica. (Tabla 8).

No Si
Resultados =140 n=24 p valor
Tiempo 1Q mediana [RIQ] 267.50 260.00 0,885
[232.50;300.00] [240.00;300.00]

Estancia post 1Q mediana 12.50 [8.00;22.25] 12.00 [9.00;15.50] 0,928
[RIQ]

Clavien 0,244
Sin complicaciones 49 (35.00%) 5(20.83%)

Complicaciones menores 44 (31.43%) 7 (29.17%)

Complicaciones mayores 47 (33.57%) 12 (50.00%)

Tabla 8. Resultados segun grupo de estudio.
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De los 22 items en total del protocolo FT, los items 10 y 16 no se tienen en cuenta porque no

hay evidencia en cistectomia, el item 1 no se considera. En la Tabla 9 se muestra el cumplimiento

de cada uno de los items para los dos grupos. Solamente analgesia y analgesia postoperatoria

muestran diferencias significativas entre los grupos, teniendo un cumplimiento menor los
pacientes con ITU (66,67% vs 85,71%).

item

Descripcidén No Si p valor
n=140 n=24
1 - - - -
2 Optimizacién preoperatoria 47 (33.57%) 4 (16.67%) 0,157
3 No preparacion mecanica 140 (100.00%) 24 (100.00%) -
4 Sobrecarga carbohidratos 140 (100.00%) 24 (100.00%) -
5 Ayuno preoperatorio 140 (100.00%) 24 (100.00%) -
6 Medicaciéon preanestésica 140 (100.00%) 24 (100.00%) -
7 Profilaxis tromboembdlica 140 (100.00%) 24 (100.00%) -
8 Analgesia 120 (85.71%) 16 (66.67%) 0,036
9 Cirugia minimamente invasiva 53 (37.86%) 5 (20.83%) 0,167
10 - - - -
11 Profilaxis antibidtica 140 (100.00%) 24 (100.00%) -
12 Protocolo anestésico 140 (100.00%) 24 (100.00%) -
13 Fluidoterapia 112 (80.00%) 19 (79.17%) 1,000
14 Prevencion de hipotermia 140 (100.00%) 24 (100.00%) -
15 No uso SNG 140 (100.00%) 24 (100.00%) -
16 - - - -
17 Prevencion de ileo 112 (80.00%) 19 (79.17%) 1,000
18 Prevencién de nauseas 112 (80.00%) 19 (79.17%) 1,000
19 Analgesia postoperatoria 120 (85.71%) 16 (66.67%) 0,036
20 Movilizacién precoz 23 (16.43%) 4 (16.67%) 1,000
21 Tolerancia precoz 24 (17.14%) 4 (16.67%) 1,000
22 Auditoria 140 (100.00%) 24 (100.00%) -

SNG: Sonda nasogastrica.

Tabla 9. Cumplimiento items protocolo Fast Track segln grupo de estudio.
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5.2. FACTORES ASOCIADOS A INFECCION URINARIA TRAS RETIRADA DE CATETERES .

Se incluyen en el estudio 117 pacientes (164 de la base de datos primaria menos aquellos con
derivacion “cutanea”.

Contamos con 117 pacientes a estudio, 11 mujeres (9,40%) y 106 hombres (90,60%),
intervenidos de cistectomia radical en el Hospital Clinico Lozano Blesa de enero de 2012 a junio
de 2017. La edad media de los pacientes es de 65,6 + 9,0 aiios, con un rango de 38-81 afios. El
50% de los pacientes tiene 66 afios o mas (RIQ: 59,0-73,5).

La distribucion de los pacientes para la variable principal, Infeccion de Tracto Urinario tras
retirada de catéteres se muestra en la Figura 1, tal y como se observa la proporcién de pacientes
con ITU tras retirada es del 9,40% (11/117) en la poblacién objeto de estudio. Como el objetivo
es evaluar los factores que influyen en ITU tras retirada de catéteres tras cistectomia radical,
incluimos a todos los pacientes del estudio que cumplen criterios y compararemos los pacientes
del grupo “si” frente al resto (los que no reingresan y los que reingresan por otra causa) ya que
gueremos saber los factores protectores o de riesgo de ITU tras retirada de catéteres.

No Si
6,84%» 9,40%
Np

83,76%

Figura 2. Distribucion de los pacientes para “ITU tras retirada de catéteres”.

Los grupos (ITU No vs ITU Si) muestran diferencias estadisticamente significativas (p=0,032) en
relacién a la edad, siendo inferior en los pacientes que tienen infeccion, tal y como se muestra
en la Tabla 10.

Variables demograficas No Si p valor
n=106 n=11

Sexo hombre 96 (90.57%) 10 (90.91%) 1,000

Edad mediana [RIQ] 67.00 [61.00;74.00] 59.00 [54.50;67.00] 0,032

IMC media=DE 27.45 (4.18) 25.46 (4.31) 0,173

Tabla 10. Variables demograficas segun grupo de estudio
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En relacién a los antecedentes personales, también se observan diferencias estadisticamente
significativas (p=0,032) entre los grupos para HTA (Tabla 11).

No Si
Antecedentes personales n=106 n=11 p valor
HTA 55 (51.89%) 5 (45.45%) 0,929
EPOC 35 (33.02%) 0 (0.00%) 0,032
Fumador activo 31 (29.25%) 1(9.09%) 0,285
DM 20 (18.87%) 0 (0.00%) 0,207

Tabla 11. Antecedentes personales segliin grupo de estudio.

La Tabla 12 describe los antecedentes clinicos segin grupo de estudio, no se observan
diferencias estadisticamente significativas entre ellos.

No Si
Antecedentes clinicos n=106 n=11 p valor
ASA
| 5 (4.76%) 1 (9.09%) 0,455
I 54 (51.43%) 5 (45.45%) 0,976
1l 39 (37.14%) 5 (45.45%) 0,745
\Y 7 (6.67%) 0 (0.00%) 1,000
Charlson mediana [RIQ] 5.00 [4.00;6.18] 4.40 [3.55;5.10] 0,195
Insuficiencia renal 25 (23.58%) 0 (0.00%) 0,117
Quimioterapia neo 28 (26.42%) 4 (36.36%) 0,490

Tabla 12. Antecedentes clinicos segun grupo de estudio.

Los grupos también son comparables en relacién al estadio tumoral, tal y como se observa en la
Tabla 13.

Estudio tumoral No Si p valor
n=106 n=11

Localizado 84 (79.25%) 8(72.73%) 0,700

Metastasico ganglionar 21 (19.81%) 1(9.09%)

Metastasico a distancia 0 (0.00%) 1(9.09%)

Ambos 1(0.94%) 1(9.09%)

Tabla 13. Estadio tumoral cistectomia seguin grupo de estudio
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En cuanto a las variables quirdrgicas, descritas en la Tabla 14, se observan diferencias

estadisticamente significativas entre los grupos para tipo de derivacidn, siendo mas frecuente

la ITU tras retirada de catéteres en derivacion Studer.

No Si

Variables quirurgicas n=106 n=11 p valor
Tipo de derivacién 0,007
Bricker 81 (76.42%) 4 (36.36%)

Studer 23 (21.70%) 7 (63.64%)

Estancia en UCI 79 (74.53%) 6 (54.55%) 0,170
Transfusién IQ 52 (49.06%) 3(27.27%) 0,289
Transfusion pre, 1Q o post 66 (62.26%) 5 (45.45%) 0,337
Cirugia laparoscopica 42 (39.62%) 3(27.27%) 0,527
Prehabilitacion 39 (36.79%) 4 (36.36%) 1,000

Tabla 14. Variables quirurgicas segun grupo de estudio.

No se observan diferencias por grupos de estudios para las variables de resultados de la 1Q (Tabla

15).

Resultados Ne i p valor
n=106 n=11

Tiempo IQ mediana [RIQ] 270.00 292.50 0,772

Estancia post IQ mediana [RIQ]  13.50 [9.00;22.75] 12.00 [8.50;14.00] 0,207

Clavien 0,788

Sin complicaciones 34 (32.08%) 3(27.27%)

Complicaciones menores 36 (33.96%) 3 (27.27%)

Complicaciones mayores 36 (33.96%) 5 (45.45%)

Tabla 15. Resultados segun grupo de estudio.
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En la Tabla 16 se muestra el cumplimiento de los items del protocolo Fastrack para los dos
grupos, no observandose diferencias estadisticamente significativas entre los grupos para

ninguno de ellos.

item Descripcion No Si p valor
n=106 n=11

1 - - - -

2 Optimizacién preoperatoria 39 (36.79%) 4 (36.36%) 1,000
3 No preparacion mecanica 106 (100.00%) 11 (100.00%) =

4 Sobrecarga carbohidratos 106 (100.00%) 11 (100.00%) -

5 Ayuno preoperatorio 106 (100.00%) 11 (100.00%) =

6 Medicacion preanestésica 106 (100.00%) 11 (100.00%) -

7 Profilaxis tromboembdlica 106 (100.00%) 11 (100.00%) =

8 Analgesia 106 (100.00%) 11 (100.00%) 0,383
9 Cirugia minimamente invasiva 42 (39.62%) 3(27.27%) 0,527
10 - - - -

11 Profilaxis antibidtica 106 (100.00%) 11 (100.00%) -

12 Protocolo anestésico 106 (100.00%) 11 (100.00%) -

13 Fluidoterapia 85 (80.19%) 9 (81.82%) 1,000
14 Prevencion de hipotermia 106 (100.00%) 11 (100.00%) -

15 No uso SNG 106 (100.00%) 11 (100.00%) -

16 - - - -

17 Prevencion de ileo 85 (80.19%) 9 (81.82%) 1,000
18 Prevencion de nauseas 85 (80.19%) 9 (81.82%) 1,000
19 Analgesia postoperatoria 90 (84.91%) 8 (72.73%) 0,383
20 Movilizacién precoz 22 (20.75%) 3(27.27%) 0,700
21 Tolerancia precoz 23 (21.70%) 3(27.27%) 0,706
22 Auditoria 106 (100.00%) 11 (100.00%) -

Tabla 16. Cumplimiento items protocolo FastTrack segun grupo de estudio
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6. DISCUSION

6.1 VALORACION DE LOS RESULTADOS OBTENIDOS.

La variabilidad en su clinica, junto con la falta de una definicién estandar de infeccidn del tracto
urinario, conlleva una tasa de aparicion muy variable en la literatura, oscilando del 5,7 al
44%.(17,34,39,48)

Segun el estudio de Clifford et al.®¥ |a tasa de infeccién del tracto urinario recogidaes 11 %y la
media de su tiempo de aparicion fue 20 dias, ocurriendo el 80% tras el alta hospitalaria. Similar
media de tiempo de aparicidn se describe en el estudio previo de Parker et al.®® siendo 22,5
dias, con una tasa de infeccién del tracto urinario de 10,3%, y en otro estudio de 175 pacientes
con neovejiga de Takada et al.*¥ que fue de 19 dias aunque sin embargo con una mayor tasa
de infeccién urinaria, que fue de 43%.

En el referido estudio de Clifford et al.®* 52% de los episodios de UTI requirieron readmisién
hospitalaria en los 90 dias post cirugia.

El articulo de Wittig et al.®? afirma que la principal causa de reingreso hospitalario en pacientes
cistectomizados es por motivos infecciosos ( 41% del total ) siendo principalmente debidas a
infeccién del tracto urinario ( 14% ).

En el estudio de Mano et al.*Y con una tasa de infeccidn del tracto urinario del 36% ,el intervalo
de tiempo medio hasta la aparicion del primer episodio es de 35 dias. Este estudio afirma que la
aparicién de infeccién urinaria es mas frecuente en los primeros 3 meses afectando a un 36%,
sin embargo, es de un 10% de los 3 a los 6 meses y desciende a un 8% de los 6 a los 12 meses.

En el estudio de Parker et al.** el dia medio de aparicién de infeccién del tracto urinario en los
siguientes 30 dias a la operacién es de 13 dias. Considerando que la estancia media es de 8 dias,
todos los articulos nombrados coinciden en que el evento ocurre una vez los pacientes han sido
dados de alta hospitalaria. Los autores relacionan este hecho con el retardo en la presentacién
de sintomas de infeccidn del tracto urinario hasta después del alta hospitalaria y por lo tanto se
evidencia laimportancia de evaluar pacientes con riesgo de infeccion para facilitar el diagndstico
temprano. De hecho, en el articulo de Witting et al.*? se atribuye a los pacientes hospitalizados
menos de 8 dias una mayor tasa de reingreso atribuible a complicaciones infecciosas.

Una definicion clara de Infeccion del tracto urinario, basandose tanto en los sintomas, como en
el resultado de los cultivos, contribuiria a caracterizar la verdadera tasa existente y serviria como
referencia para la realizacién de estudios con un criterio diagnostico homogéneo.

Ya que en muchos estudios revisados no se especifica la definicion, o se considera la aparicion

de bacteriuria asintomatica como ITU17:3542),
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La tasa de pacientes que padecieron infecciéon del tracto urinario a 90 dias tras cistectomia
radical es del 14,63% (24/164) en la poblacion objeto de estudio. La tasa de infeccidn es
comparable a la literatura existente, similar a los resultados a 90 dias obtenidos por Clifford
(11%) Parker ( 10,3%) y Kim ( 20,3%), como se puede observar en la Tabla 17, aunque hay que
tener en cuenta que el diseiio de cada estudio es distinto y mientras algunos valoran cualquier
ITU nosotros hemos analizado solo los que han precisado ingreso hospitalario.

Autor / Afio Tasa ITU Dias a estudio Tipo DU N¢ Pacientes
Clifford et al 11% 90 dias Indistinto 1133
2018 34
Parker et al/ 2016 ©¢° 10,3% 90 dias Indistinto 1248
Takada etal /2014 37 | 43% (NB) 90 dias Neovejiga 175
31% (IC) Conducto lleal | 493
Parker et al/2016 ¥ 9,7% 30 dias Indistinto 3187
Kim et al /E2016 “4® 20,3% 90 dias Neovejiga 236
Praiser et al / 2015 “9 | 30% 30 dias Indistinto 128
Mano / 2014 4V 36% 90 dias Neovejiga 79
Lavallé/ 2014 8 9,5% 30 dias Indistinto 2303
HCU / 2018 14,63% 90 dias Indistinto 164

DU: Derivacién Urinaria. ITU: Infeccién del tracto urinario.
Tabla 17. Comparacion en tasa de infeccidn del tracto urinario en los diferentes estudios.

Tras el analisis de las diferentes variables Unicamente la analgesia se identifica como factor
protector de ITU tras cistectomia radical. OR=0,333 (1C95%: 0,126-0,881), p valor= 0,027 .Con
una probabilidad un 66,7% menor de tener ingreso por ITU tras cistectomia radical.

Tras revisar la bibliografia no se ha encontrado datos que puedan apoyar nuestros resultados
por lo que es posible que sean debidos al azar.

En cuanto a los pacientes con infeccidn urinaria tras retirada de catéteres, las variables; edad,
EPOC y tipo de derivacién muestran diferencias estadisticamente significativas entre los grupos
en el analisis bivariante. Menor edad, no EPOC y derivacién Studer serian los factores de riesgo
asociados a infeccion urinaria. En el andlisis multivariante Unicamente tipo de derivacién
mantiene la significacidn, el tipo Studer frente a Bricker tiene mayor riesgo de ITU tras retirada
de catéteres OR=4,461 (IC95%=1.146-17.364).

En cuanto a la técnica de derivacién urinaria utilizada, como factor de riesgo de infeccién, como
se ha comentado previamente ,existe una gran variabilidad respecto a las conclusiones de los
diferentes estudios revisados.

Segun el articulo de Clifford et al.®¥ la técnica utilizada no es un factor de riesgo y no afecta a la
tasa de infeccion?.

Sin embargo, el articulo de Parker et al.*® sostiene que la técnica utilizada si afecta a la tasa de
infeccidén urinaria, posiblemente debida a multiples factores. En este estudio , se demuestra el
doble de riesgo en pacientes con derivaciones continentes. Recalcando que en las derivaciones
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continentes en el periodo postoperatorio la infeccion tiende a ocurrir antes (en menos de 30
dias post cistectomia ) que en pacientes con derivacién incontinente.

En un andlisis basado en la poblacién con complicaciones tras CR en Suecia ,en pacientes con
neovejiga ortotdpica se registrd un riesgo aumentado de infeccion del tracto urinario en
comparacion con el conducto ileal.*?

Mientras que en una serie de 209 pacientes se observé un riesgo aumentado de UTI entre los
pacientes con derivacién continente®®,

Takada et al.®”) también asocia el uso de neovejiga con mayor riesgo de ITU ( 43% vs 31%
respecto conducto ileal ) por ello activaron el uso de antibioterapia profilactica en el momento
de retirada del sent ureteral.

En nuestra muestra no se relaciona el tipo de derivacion urinaria con el aumento de la tasa de
infeccidn total, pero si tras retirada de catéteres.

6.2 MEDIDAS DESTINADAS A REDUCCION DE INFECCION URINARIA

De entre los factores de riesgo descritos anteriormente en la introduccion, aquellos factores de
riesgo modificables son posibles dianas de mejora para la disminucién de la tasa de infeccidn
trabajando en su correccién *¥, a diferencia de los factores no modificables como el género o la
edad, considerados como marcadores de riesgo. Conocer estos factores de riesgo no
modificables esimportante para identificar pacientes de alto riesgo de infeccidén para su manejo
cuidadoso y monitorizacion con la finalidad de detectar precozmente la infeccidn del tracto
urinariol®,

En nuestro estudio sélo se ha detectado como factor favorecedor de ITU la realizacién de

derivacién urinaria tipo Studer.

Una de las medidas mas destacadas para la reduccion de la tasa de infeccion tras la cistectomia
radical es el uso de una adecuada profilaxis perioperatoria.

Como ya hemos comentado con anterioridad, la cistectomia radical se considera cirugia
contaminada (ll11A) debido a la manipulacién del intestino en la realizacién de la derivacion
urinaria y por lo tanto conlleva un alto riesgo de infeccién!#44%),

Las guias recomiendan el uso de cefalosporinas de segunda o tercera generacién y metronidazol
como los antimicrobianos de eleccidn, en todos los pacientes que vayan a ser sometidos a esta
intervencion, utilizando idealmente una Unica dosis en los treinta minutos previos a la
operacion. Cuando la operacion es prolongada o el paciente presenta factores de riesgo
individuales se apoya el uso de un régimen prolongado en el tiempo, que debe ser inferior a 72
horas, aplicandose cada dos horas si la cirugia dura mas de tres horas.

Se recomienda realizar un andlisis y un cultivo de orina previo a la cirugia, la presencia de
bacteriuria determina tratamiento preoperatorio directo del patégeno detectado .

La profilaxis antimicrobiana es solo una de las diferentes medidas de prevencién frente a las
infecciones urinarias y no reemplaza otras medidas basicas como la higiene o unos adecuados

cuidados perioperatorios.#44°)
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La mayoria de autores apoya que la profilaxis antibidtica preoperatoria se base en el espectro
de patdgenos locales existentes en el hospital y en la susceptibilidad a los diferentes
antibidticos®Y.

Recientemente se ha aprobado el nuevo protocolo de profilaxis antibidtica en el HCU y para
cistectomias : solo Amoxicilina-clavulanico 2 gr iv 30 min antes de la intervencidn quirurgica ,
que se repite a las 3h de la cirugia y, solo si hay derramamiento de contenido intestinal durante
la cirugia, se alarga la profilaxis 24h . Antes, ademas de Amoxicilina-clavulanico 2g se

administraba metronidazol.

Una posible manera de mejorar la tasa de infecciones seria individualizar el protocolo de
profilaxis antibidtica al tipo de derivacidn urinaria que se va a realizar.

La mayor parte de estudios concluyen que un tratamiento profilactico postoperatorio extenso
no tiene claros beneficios en la tasa de infeccion urinaria:

En el estudio de Pariser et al.”*% Los estudios han demostrado que la extensién en la duracién
antibidtica (>24h) se usa en mas de la mas de la mitad de pacientes sometidos a cistectomia
radical y se relaciona con un aumento del riesgo de infeccidn de C.difficile ,sin embargo, no se
ha demostrado que tengan beneficio en el descenso de las complicaciones infecciosas

En el estudio de Krasnow et al.*? se sostiene que mientras una duracién extensa de los
antibioticos no tiene efectos en la tasa de infecciones , la profilaxis antibidtica con agentes de
penicilina combinados con inhibidores de b-lactamasa estan asociados con mejores resultados.

El primer estudio en sugerir beneficio del uso de antibidticos profilacticos en el postoperatorio
es el estudio de Werntz et al.*Y El grupo control no recibié tratamiento profilacticos mas alla
de la antibioterapia perioperatoria recomendada por la guia clinica Americana Uroldgica :
Cefoxitina 24h.

En este estudio, la profilaxis antibidtica en las 4 primeras semanas siguientes a una RC esta
asociada con un descenso significativo de ITU y readmisiones por urosepsis en los primeros 30
dias tras cirugia sin un aumento de organismos multiresistentes o infeccién por Clostridium
difficile. Obviamente 30 dias no es suficiente para determinar los efectos a largo plazo de los
antibidticos prolongados en la resistencia antimicrobiana.

Existe una gran necesidad de estrategias no-antibidticas para reducir el riesgo de UTl y la
importancia de la administracién antibiética no puede ser sobrevalorada. Sin embargo,
beneficios superan riesgos en pacientes especificos como los incluidos ,por alta morbilidad de
CR y potenciales secuelas sépticas que amenazan la vida, apoyandose por los datos de su
estudio. Estos pacientes estan en riesgo de urosepsis en los primeros 30 dias por su estado
inmunocomprometido (comorbilidades , malnutricién, quimioterapia) y por la derivacion
urinaria que puede dar lugar a reflujo de bacterias al tracto urinario superior ),

Otro dato relevante de nuestro estudio es que el 45,8% de los pacientes que han reingresado

por infeccidn urinaria han sido tras retirada de catéteres.
Entre las medidas para la prevencion de infeccidn urinaria nosocomial se encuentra también la
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extraccion temprana de catéteres , evitar las cateterizaciones innecesarias, correcto uso de
sistema de catéteres cerrado. ®?

Los catéteres deben ser retirados tan pronto como la condicidn del paciente lo permita. La
infeccién urinaria nosocomial se promueve con la cateterizacidon asi como con la colocacién
stents ureterales 4% |a tasa de bacteriuria en pacientes con catéteres aumenta un 5-10% por
cada dia que el catéter permanece puesto.®?

Sin embargo, no existe un cuidado estandar o guias clinicas que recojan una optima duracién
de los stents ureterales o de la duracidn de los antibidticos y los datos existentes sobre el tema
son controvertidos. %

No se recomienda la prolongacion de la profilaxis perioperatoria , ya que solo se asocia a un
retraso en la aparicién de bacteriuria pero no reduce las complicaciones infecciosas y sin
embargo eleva el riesgo de infeccién multiresistente. °)

Como ya hemos comentado el estudio de Werntz et al.*? es el primer estudio en sugerir
beneficio del uso de antibidticos profilacticos en el postoperatorio de pacientes sometidos a
cistectomia radical. En estos pacientes se mantienen los catéteres ureterales durante 3
semanas. Se propone una administracion antibidtica profilactica diaria durante los 30 dias
posteriores a la cistectomia radical, con el objetivo de mantener la orina tan estéril como sea
posible antes de retirar los catéteres ureterales.

En el grupo control/no-profilaxis post cistectomia el 30% pacientes desarrollaron ITU un dia
después de la extraccidn del stent ureteral, mientras que en el grupo que recibid profilaxis no
se detectd ninguna infeccidn del tracto urinario tras la extraccion del stent, sugiriendo que la
profilaxis postoperatoria antibidtica reduce la poblacién bacteriana general en el tracto urinario,
previniendo infecciones urinarias relacionadas con la extraccién del stent ureteral.

En nuestra muestra de los 24 casos que se registran de ITU, el 45,8% son tras retirada de
catéteres (11/24).

Sin embargo, tras el planteamiento de la hipdtesis en el estudio de Wentz et al.®* de que
reduciendo el tiempo en que los pacientes son portadores de los stent ureterales vy
adelantando su extraccidon, de las 3 semanas habituales a 2 semanas ,reduciria la tasa de
infeccidn, no se vio un claro beneficio ya que la mayor parte de las infecciones producidas en el
estudio ocurrian en las primeras dos semanas. Por ello una medida para disminuir la tasa de
infeccion podria ser la retirada de catéteres atin mas temprana ( < 15 dias ) .

Ante los resultados de este estudio y tras lo comentado anteriormente se propone un estudio
piloto consistente en la recogida de urocultivo selectivo al alta de hospitalizacion tras
cistectomia radical y la administracion de Fosfomicina 3gr ( Monurol ) el dia de retirada de los
catéteres ( 10 dias tras alta) y si el cultivo es positivo se administra tratamiento antibidtico
especifico para ese germen.
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Los resultados del estudio piloto realizado son los siguientes:

De los 7 pacientes a 6 de ellos se les realizé Bricker y a uno Studer.

A cinco de ellos se les retiraron los catéteres a los 10 dias, al resto uno al 92 y al otro al 11¢.
Cuatro urocultivos de los recogidos al alta hospitalaria fueron positivos ,dos de ellos a E.coli ,
uno a Kleibsiella oxytoca y otro a Enterobacter cloacale.

De los 7 pacientes , 2 padecieron reingreso por ITU (28,5%) a 90 dias, de los cuales ninguno fue
tras la retirada del catéter.

PACIENTES (N) Estudio piloto n=7
ITU a 90 dias 2/7

ITU tras retirada de | 0/7

catéteres

Tabla 18. Resultados en pacientes del estudio piloto.

La principal limitacién del estudio es que teniendo en cuenta que se inicié en Octubre del 2017,
los pacientes incluidos son muy escasos, sin embargo ninguno de estos pacientes ha presentado
infeccién urinaria asociada a la extraccion del catéter, con lo cual se puede pensar que si se
sigue con esta tendencia, se podria reducir la ITU asociada a retirada de catéter y por lo tanto
los reingresos por ITU totales, ya que en nuestro medio suponen aproximadamente el 45 % de
las causas de ITU que requieren reingreso hospitalario. Si bien es cierto que es necesaria la
continuacién del estudio para poder demostrar estadisticamente esta relacion.

30



7. CONCLUSIONES.

La tasa de infeccidn urinaria a 90 dias en el hospital HCU Lozano Blesa es comparable
con la bibliografia existente.

De las variables estudiadas, Unicamente la analgesia ( propuesta por protocolo Fast
Track ) se identifica como factor protector de infeccidn urinaria tras cistectomia radical,
con una probabilidad un 66,7% menor de tener ingreso por infeccidn urinaria tras
cistectomia radical con su uso. Sin embargo dada la incoherencia clinica puede ser
debido al azar.

Los pacientes sometidos a derivacidon urinaria tipo Studer tienen un riesgo 4,461 veces
mayor de tener infeccién del tracto urinario tras la retirada de los catéteres que los
pacientes con derivacion tipo Bricker.

La principal limitacidn de este estudio es el escaso nimero de pacientes, por lo que el
IC 95% es muy amplio, pudiendo afectar a los resultados.

El45,8% de los reingresos por infeccidn urinaria se producen tras la retirada de catéteres
urinarios. Si redujéramos la tasa de infecciones urinarias tras retirada de catéteres
disminuiriamos la tasa de ingresos.

Las medidas propuestas para disminuir la tasa de infeccidn urinaria como la retirada
precoz de catéteres, a los 10 dias, y la profilaxis antibidtica, van encaminadas a reducir
su aparicion tras la retirada de catéteres . En el estudio piloto realizado con este fin, los
resultados son prometedores a la espera de una n mayor.
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