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El desarrollo de infecciones postoperatorias representa una grave complicacién que puede
tener un alto precio y llegar a ser muy frustrante para los profesionales de la cirugia. Por ello,
los cirujanos han adoptado diversos métodos para prevenirlas, como el uso de antibiéticos,
métodos de esterilizacién de la piel, soluciones para la irrigacién con o sin antisépticos, asi
como técnicas que minimicen el trauma en los tejidos. Sin embargo, en la cirugia electiva la
gran mayoria de las infecciones de herida son imposibles de predecir.

En esta revisién discutimos los conceptos emergentes sobre la patogénesis en las
infecciones de herida y analizamos la influencia que tiene el medio ambiente de la herida
enla activacién de las bacterias que expresan un fenotipo nocivo o virulento. Basandonos en
estos conceptos emergentes, buscamos ofrecer al cirujano la evidencia a nivel molecular
que explique la razén por la cual algunos métodos de proteccién de la herida quirtrgica son
efectivos, mientras que otros no.
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The wound environment, microbial virulence and postoperative infection:
Practical lessons for the surgeon
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For the practicing surgeon, the development of a postoperative wound infection represents a
major complication that can be both costly and disabling. As a result, surgeons apply
multiple methods of prevention including skin decontamination, use of antibiotics, irriga-
tion with or without antiseptics and meticulous use of technique. In elective surgery,
however, most wound infections cannot be predicted.

In this review we discuss emerging concepts in wound infection pathogenesis and
include a discussion on how the wound environment may directly activate bacteria to
express a more harmful or virulent phenotype. Based on these emerging concepts, we
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provide the practicing surgeon with molecular level evidence to explain why some methods
of wound infection protection may be useful while others are not.

© 2018 AEC. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

Las bacterias se encuentran presentes en cada ambito laboral
del cirujano y tienen la capacidad de comprometer y/o
perjudicar potencialmente la recuperacién de un paciente.
Los cirujanos son conscientes de esta realidad y, a pesar de
sus constantes esfuerzos, la contaminacién de la herida, el
peritoneo y otros tejidos estériles ocurre regularmente
durante la cirugia. Sin embargo, llama la atencién el hecho
de que la infeccién ocurre muy esporadicamente después de la
cirugia y que no se correlaciona necesariamente con el grado
de contaminacién intraoperatoria'”. Por ejemplo, es ya bien
conocido que incluso cuando las heridas quirtrgicas presen-
tan un cultivo negativo al final de la operacién, una infeccién
de la herida puede ocurrir posteriormente a ella’™. Por el
contrario, también se ha determinado que en la mayoria de los
casos, cuando el cultivo de la herida quirdrgica es positivo al
final de una operacién, rara vez se desarrolla una infeccién
clinica®>. Entonces, ¢c6mo podemos aceptar estas observa-
ciones opuestas cuando la mayoria de los cirujanos conside-
ran axiomatico que las infecciones de la herida se desarrollan
como resultado de la contaminacién intraoperatoria?

En este estudio desarrollaremos la idea del entorno de la
herida quirdrgica como un factor de gran relevancia, capaz de
variar la virulencia de las bacterias contaminantes, logrando
asi excluir o causar la infeccién clinica de la herida.

En este estudio discutiremos y argumentaremos que la
infeccién de la herida no es simplemente el resultado del
exceso de contaminacién bacteriana patégena en un portador
inmune comprometido, sino que es una situacién en la que las
bacterias se activan para expresar su virulencia en respuesta a
un entorno particular de la herida, que les permite superar los
mecanismos inmunes del portador. Los principales factores
dentro de la herida que impulsan la expresién de la virulencia
de las bacterias son las «sefiales» de activacion local liberadas
como resultado de la isquemia, la lesién y los factores com-
pensadores del portador, producidos a partir de los aspectos
fisiolégicos y traumaticos de la lesién quirdrgica.

Este trabajo pretende ofrecer al cirujano los aspectos
practicos implicitos que le sirvan de herramienta para
minimizar estos factores, considerando enfoques que puedan
mitigar la liberacién y, por lo tanto, la presencia de los factores
ambientales locales que favorecen la patogénesis de la infec-
cién de la herida.

éQué son las «sefiales» ambientales y como
se liberan?

Es ya bien conocido el hecho de que las bacterias han
desarrollado mecanismos complejos de procesamiento de
informacién para «detectar» cambios en el entorno local y
«responder» asi con mayor virulencia®. Para que las bacterias

puedan crecer y prosperar en ambientes hostiles, como
cuando los nutrientes son limitados, el procesamiento de la
informacién les brinda una ventaja Unica para poder adherirse
e invadir las células del portador y asi obtener nutrientes”. Las
sefiales ambientales que activan esta respuesta en las
bacterias incluyen tanto «sefiales» fisicoquimicas como hierro,
fosfato, aminoécidos, potencial redox, pH, etc., y los factores
derivados del portador, como citocinas, opioides endégenos
y productos liberados durante la isquemia®. Los receptores
y las vias que median estos circuitos de «deteccién y
respuesta» se integran en el sistema de sefializacién llamado
quorum sensing, un método de activaciéon de virulencia
mediante el cual las bacterias pueden detectar su densidad
de poblacién y responder con mayor virulencia, aparente-
mente en la medida necesaria para superar el sistema inmune
del portador’.

Dicha capacidad de detectar tanto el entorno como las
caracteristicas del portador y la densidad de su poblacién ha
equipado a las bacterias con un conjunto Unico de mecanis-
mos para responder a circunstancias dificiles y complejas
y mejorar asi su estado fisico (capacidad reproductiva)®. El
portador, por otro lado, estd dotado de manera similar para
detectar la presencia de bacterias en sus células a través de
receptores de reconocimiento de patdgenos, algunos bien
conocidos, como el sistema TLR4°. De esta manera, cuando
las bacterias se acercan demasiado a las células del portador
y se activan para invadirlas, las células del portador pueden
desarrollar la respuesta contraria, produciendo moco y
péptidos antimicrobianos y escogiendo células inmunes como
los neutréfilos y los macréfagos™. Por lo tanto, los microbios
y las células que las albergan coexisten continuamente en
un estado de «confianza mutua verificable» mediante el cual
pueden sentir la presencia de los demads agentes, entender
su actividad bioldgica y mantener un estado de estabilidad
molecular. El portador sabe que necesita alimentar su
microbiota y la microbiota sabe que necesita metabolizar
los nutrientes para mantener el estado de salud del portador,
de quien depende su supervivencia.

Como resultado de este didlogo quimico continuo, el
portador y su microbiota desarrollan de manera también
continuada la comprensién molecular de las necesidades de
los demas, incluso en momentos de estrés, como durante los
periodos de ayuno o el propio estrés fisiolégico. En este estado
de reciprocidad reside la clave comtn para mantener el estado
de estabilidad o quiescencia molecular, adoptandola como
estrategia a largo plazo para protegerse mutuamente. Apli-
cando la economia del comportamiento, los investigadores
han conceptualizado recientemente la interaccién entre
microbioma y portador, como un mercado biolégico donde
hay bienes publicos que intercambiar, donde se recompensa el
intercambio reciproco y se sanciona la acumulacién de bienes
publicos™. De esta manera, cada parte mantiene a la otra «bajo
control», para conservar asi un comercio justo de bienes
publicos.
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Sin embargo, hay ciertos patégenos «miopes» que no se
adaptan a las reglas del entorno’?, los cuales con un minimo
estimulo pueden expresar rasgos de virulencia letales,
conduciendo a infecciones fatales y potencialmente a la
muerte del portador, del cual depende su supervivencia.

Existe una tendencia preocupante basada en que tales
cepas, de las cuales muchas pueden ser resistentes a multiples
medicamentos, colonizan con mas frecuencia a los pacientes
con mayor riesgo por estar expuestos a multiples niveles de
atencién médica, realizacién de biopsias, radioterapia, expo-
sicidén a antibiéticos, etc. En tales casos, cuando el microbioma
normal se agota por el uso prolongado de antibiéticos, estas
cepas altamente patégenas pueden causar infecciones poten-
cialmente mortales'***,

Seria de gran utilidad saber si tales cepas estan presentes
en cirugias prolongadas y de alto riesgo, en pacientes de alto
riesgo, asi como conocer el estado de su microbioma.
Actualmente, se realizan esfuerzos para descolonizar a los
pacientes de estas cepas altamente letales, mediante el
trasplante de microbiota fecal™.

Para un cirujano es razonable que durante una operacién
habitual del tracto gastrointestinal pueda ocurrir una disrup-
cién significativa de este fragil mercado biolégico al imponer
un periodo de ayuno antes de la cirugia, administrar laxantes
y antibidticos, estableciendo dieta absoluta después de la
operacién para luego permitirle comer inicamente alimentos
procesados durante los dias de recuperacion.

Aunque en este escenario la medida en que se afecta el
equilibrio molecular se mantiene desconocida, es importante
tener en cuenta que la mayoria de los pacientes se recuperan
de una cirugia mayor sin infecciones. Se supone que sus
microbiomas vuelven a la normalidad y nuevamente partici-
pan en el mantenimiento de la salud de su portador. Sin
embargo, en otras circunstancias, las bacterias patdgenas
pueden vencer a la microbiota normal por los nutrientes,
especialmente cuando el uso de antibidticos se prolonga y la
nutricién oral se retrasa. Si el portador permanece estresado
desde el punto de vista fisiolégico y continta liberando
factores (es decir, «sefiales») en el entorno local, estas
bacterias patdégenas pueden ser advertidas de invadir los
tejidos del portador y asi obtener nutrientes.

Para hacerlo, también deben expresar factores de virulen-
cia que permitan suprimir y superar la respuesta inmunolé-
gica del huésped. Como respuesta contraria, las células del
portador expresan mediadores inflamatorios, lo que da lugar
a una situacién en la que la virulencia bacteriana y la
inflamacién del portador se enfrentan entre si, convirtiéndose
en patoldgico el proceso normal de curacién’.

Nuestro laboratorio haidentificado varios elementos clave
dentro del intercambio microbioma-portador, determinando
asi que entre ambos existe un estado de quiescencia
molecular frente a un estado de confrontacién molecular.
Evidenciamos 3 clases principales de factores derivados del
portador que se liberan durante la lesién quirdrgica y que
activan directamente las bacterias para expresar una mayor
virulencia®®.

Curiosamente, se observd que las condiciones de fosfato
extracelular bajo activaban la virulencia en Pseudomonas
aeruginosa y otros patdgenos a través del ya bien descrito
sensor de membrana PsTs. Cuando se agota el fosfato

extracelular, la virulencia de P. aeruginosa aumenta atn mas
en presencia de las moléculas de sefializacién derivadas del
portador, pero cuando el fosfato es abundante, la P. aeruginosa
no responde a estos factores del portador. Establecimos una
conexioén entre la sefializacién bacteriana por fosfato y la
activacién a través del quorum sensing®’.

La lectura simple aqui seria que cuando las bacterias
obtienen los nutrientes que necesitan, no responden a las
seflales compensatorias del portador y no activan una
respuesta de virulencia®®.

Esta linea de investigacién puede tener aplicaciones
practicas para nuestros pacientes al considerar cémo funcio-
nan los programas de recuperacién postoperatoria multimo-
dal, garantizando éptimos resultados. Un mecanismo por el
cual estos programas podrian reducir la infeccién es sim-
plemente promoviendo el concepto de ingesta precoz'’. Los
cirujanos han reconocido durante mucho tiempo que cuando
el paciente se alimenta tempranamente en el curso postope-
ratorio se reduce la duracién de la estancia hospitalaria. Dado
que la sefializacién de fosfato es una sefial universal a la que
la mayoria de las bacterias responden de manera similar a la
P. aeruginosa, mantener los niveles de fosfato intestinal
durante la lesién quirtrgica iniciando la alimentacién tem-
prana puede ser un enfoque légico para mejorar el resultado
general.

La cirugia minimamente invasiva utilizada como
mecanismo de supresion de la virulencia
microbiana y prevencion de infecciones

Los cirujanos deben realizar todos los esfuerzos posibles para
minimizar el estrés fisiolégico durante una cirugia, al conocer
que las bacterias pueden detectar y responder al estrés o
lesiéon del portador mediante su capacidad para reunir,
procesar y transducir las sefiales liberadas por los tejidos
del mismo.

La cirugia minimamente invasiva (CMI) es un claro ejemplo
de innovacion, demostrando la reduccién de las infecciones
y las complicaciones postoperatorias. Sin embargo, los
mecanismos siguen siendo desconocidos.

Se sabe que la CMIreduce la liberacién de citocinas, el dolor
(es decir, la liberacién de opioides endégenos), el sangrado
(es decir, la isquemia) y tiene muchos otros beneficios, que a
nivel molecular podrian minimizar la exposicién total de
las bacterias colonizadoras a los elementos que activan su
virulencia®®?!. Adems4s, el enfoque de la CMI en la mayoria
de los casos produce como resultado una estancia mas corta
y una alimentacién mas temprana, que permite que las
bacterias intestinales obtengan los nutrientes que necesitan.

La influencia de la CMI en el microbioma intestinal, hasta
ahora desconocida, puede ser una ventaja importante de este
enfoque y puede constituir un mecanismo responsable de su
éxito general.

Se asume que la CMI reduce las infecciones del sitio
quirtrgico (ISQ) al minimizar el tamafio de una herida y, por lo
tanto, su exposicién a los contaminantes ambientales. Sin
embargo, es importante darse cuenta de que la CMI también
minimiza el trauma local de la herida. Al existir menor trauma
de la herida, se minimiza la liberacién de los factores del
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portador y, por lo tanto, incluso si las bacterias ingresan en
este espacio, es menos probable que se activen.

El mismo mecanismo se produce cuando los cirujanos
emplean protectores de borde de la herida durante la cirugia
abierta®®?3. Ciertos protectores distribuyen la presién de
manera mas uniforme en la herida y, por lo tanto, minimizan
el trauma que los separadores metalicos retractiles pueden
provocar al causar la produccién de una isquemia continua.
Ademas, esta teoria se fundamenta en la observacién de que
los cultivos de heridas al final de una operaciéon no se
correlacionan con las tasas de infeccién de la herida.

El resultado de varios estudios observacionales indica que
cuando los cultivos de las heridas son positivos después de
una cirugia mayor abierta no son predictivos de una infeccién
de la herida'. En la mayoria de los casos (es decir, cerca del
100%) en que el cultivo de la herida quirdrgica es positivo antes
de su cierre no se desarrolla una infeccién. En el caso poco
frecuente de que se desarrolle una infeccién, la mayoria de las
veces se debe a un organismo diferente al presente en el cierre
de la herida. {Cémo es esto posible?

A pesar de la afirmacién universal de que todas las
infecciones postoperatorias de la herida se deben a la con-
taminacién intraoperatoria, la evidencia de 1a que se dispone es
débil o inexistente y los cirujanos se enfrentan al gran
problema del «sesgo de confirmacién» al respecto. Por ejemplo,
es frecuente que se descarten y pasen por alto todos los casos
en los que hubo una contaminacién grave y no hubo ISQ (es
decir, la mayoria de los casos); asi como el recordar y hacer
énfasis en los pacientes en los que la contaminacién grave
estuvo asociada a una ISQ (es decir, la minoria de los casos).

Un problema adicional esta representado por el «sesgo de
atribucién», cuando se presenta el caso de una contaminacién
gravey, sin embargo, no se produce unaISQ, lo cual se atribuye
al uso de irrigacién, antibiéticos y una buena técnica. En
contraste, si se produce una ISQ después de una gran
contaminacién, a menudo se atribuye a factores relacionados
con el paciente (mal estado nutricional, obesidad, tabaquismo,
etc). La falta de concordancia objetiva en tales estudios
observacionales confirma el sesgo de que las infecciones de la
herida ocurren como resultado de la contaminacién intrao-
peratoria continua.

Nuestro laboratorio se ha propuesto estudiar los mecanis-
mos de infeccién de la herida en relacién con el trauma local
y la isquemia, y la liberacién de factores del portador en la
herida. Usando P. aeruginosa, Acinetobacter baumannii y Staph-
yoloccocus aureus resistente a la meticilina (SARM), demos-
tramos que sin isquemia local y lesién, la inoculacién directa
de estos patégenos en una herida abdominal en ratones no
2426 Sin embargo, se puede producir una
infeccién en dichos ratones al crearse un traumatismo local e
isquemia en la herida, lo cual resulta en la liberacién de
factores del portador, activando la virulencia bacteriana.
Curiosamente, cuando los nutrientes clave (es decir, el hierro
o el fosfato) se colocan directamente en la herida, las
infecciones de la herida no se producen porque sus meca-
nismos de virulencia son silenciados molecularmente. Ana-
lizados en conjunto, dichos datos evidencian que no todas las
infecciones de la herida suceden como producto de la
exposicién bacteriana intraoperatoria directa; son necesarios
otros factores y es probable que el contexto ambiental

causa infeccién

sea mucho mas importante de lo que se reconocié inicial-
mente.

Recientemente presentamos la idea de la «hipétesis del
caballo de Troya» de las ISQ?. En nuestro estudio, probamos la
hipétesis de que las bacterias que colonizan asintomatica-
mente la mucosa intestinal, como el SARM, pueden ser
absorbidas por los neutréfilos, ingresar al torrente sanguineo
y viajar desapercibidas a algun sitio de la herida quirdrgica,
contribuyendo a desarrollar la infeccién. En este estudio,
observamos que en el proceso de cicatrizacién, una herida
quirirgica es un quimioatrayente de neutrdfilos. Si los
neutroéfilos que transportan bacterias como el SARM terminan
viajando hacia la herida, pueden infectarla liberando el SARM
en el sitio de la herida. El grado de lesién de la herida, junto con
la liberacién concomitante de factores bacterianos de activa-
cién del portador, aumentard su atraccién por los neutréfilos.
Por lo tanto, es posible que las bacterias que colonizan las
criptas intestinales, los dientes, los pulmones, etc., puedan ser
captadas por un neutrdfilo local, ingresen en el torrente
sanguineo y luego viajen silenciosamente a lo largo de una
ruta quimica y terminen en una herida traumatizada remota
conrespecto al sitio inicial en el que los neutréfilos ingieren las
bacterias. Dependiendo del contexto ambiental, los neutréfi-
los pueden adherirse y liberar su carga microbiana en los
tejidos donde crecen y causan una infeccién. Este mecanismo
podria explicar por qué ciertas ISQ ocurren en la fase tardia de
larecuperacioén de la cirugia y con frecuencia son causadas por
bacterias como S. aureus o Enterococcus faecalis, que son
consideradas hoy en dia las 2 causas mas comunes de las
ISQ tras una cirugia gastrointestinal®’.

La hiperoxigenacion como método para prevenir
infecciones de heridas: éxito inexplicable
y fracaso inexplicable

Multiples evidencias apuntan a que las heridas expuestas a
largos periodos de isquemia son mas vulnerables a la
infeccién?®. Bajo circunstancias electivas, tanto los cirujanos
como el anestesiélogo hacen todo lo posible para prevenir la
isquemia de la herida, proporcionando liquidos, manteniendo
la perfusién y evitando la hipoxemia. De manera consistente
con esta practica, se toma en cuenta que los factores de riesgo
para ISQ incluyen la hipoxia, la hipotensién y la perfusién
inadecuada. La practica de la hiperoxigenacién ha surgido
como un mecanismo para reducir atin més las ISQ, a partir del
pensamiento légico de que si «algo es bueno, en mayor
cantidad, deberd ser mejor». Sin embargo, puede ser dificil
demostrar su beneficio en una era en la que la descontami-
nacioén de la piel, el mantenimiento de la perfusién y el uso de
antibidticos es posible. Conociendo que demasiado oxigeno
puede ser tan perjudicial como demasiado poco, los investi-
gadores han desarrollado la teoria légica de que la hiperoxi-
genacién disminuird las tasas de ISQ, a pesar de tener poca o
ninguna comprensién molecular de su efecto a nivel de la
herida o del microbioma.

Curiosamente, los resultados de los ensayos de hiperoxi-
genacién (es decir, 80% de oxigeno durante y 2 h después de
una cirugia mayor) se han mezclado desde su inicio. Los
primeros ensayos principales fueron positivos®’, mientras que
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los tltimos fueron negativos®®. Recientemente, un grupo
ha publicado de forma independiente lo que parecian ser
resultados altamente prometedores, que luego fueron cues-
tionados, forzando asi la retirada del articulo®’. Quiza sea el
momento de analizar, no solo la base cientifica sobre la cual se
formuld esta hipétesis, sino también el motivo por el cual los
investigadores eligieron el 80% de oxigeno como el objetivo
terapéutico. M3as alla del alcance de este estudio, una revisién
de los previos a la practica del oxigeno suplementario para
reducir las ISQ proporcionaria evidencia de que la practica del
oxigeno suplementario no solo fue mal concebida, sino que
fue disefiada segin una légica empirica®’. Como se mencioné
anteriormente, los investigadores dedujeron que siendo la
hipoxia de la herida un factor de riesgo para la infeccién, la
hiperoxigenacién al 80% deberia prevenir e incluso reducir el
riesgo de infeccidén. Lo que los investigadores no consideraron
fue la dosis precisa de oxigeno necesaria para alcanzar este
punto final y el posible efecto nocivo de la hiperoxia en el
entorno de la herida y el microbioma.

En respuesta a la creciente preocupacién de que los
mecanismos por los cuales el oxigeno suplementario reduce
la infeccién siguen siendo desconocidos, Qadan et al. demos-
traron que el 80% de oxigeno administrado en humanos ejerce
un efecto positivo en la funcién de las células inmunitarias, asi
como da el resultado de un aumento del 87% en especies de
oxigeno reactivo (EOR)*’. Quizéds los investigadores que
promueven el uso de un 80% de oxigeno durante la cirugia
no consideran el bien conocido efecto de las EOR sobre la
virulencia bacteriana®**°, Las bacterias estdn equipadas con
reguladores redox de respuesta que «detectan» la presencia de
EOR y «responden» secretando superdxido dismutasa, una
enzima que desactiva las EOR, y expresan la virulencia como
respuesta contraria’®.

Contintia siendo desconocido el efecto que esto podria
tener en el equilibrio general de un cierto tejido entre la
virulencia bacteriana y la capacidad de respuesta inmune.

Sin embargo, este mecanismo podria contribuir al fracaso
de la suplementacién con oxigeno al 80% para reducir las tasas
de infeccién y podria ser el responsable de los resultados de
los ensayos clinicos en los que se observa un aumento de la
tasa de infeccién con oxigeno suplementario. Desafortuna-
damente, todos estos ensayos carecen de identificaciéon
especifica tanto de las infecciones como de cualquier analisis
molecular del efecto del 80% sobre la liberacién de las EOR y la
expresiéon de virulencia bacteriana.

Como resultado, hasta que el mecanismo y los efectos
potencialmente dafiinos del oxigeno suplementario durante
la cirugia se estudien mas adecuadamente, esta practica
continuard siendo tema de controversia y careciendo de
pruebas suficientes para ser recomendada.

Eliminacion de opioides como método para
suprimir la expresion de la virulencia
microbiana y prevenir infecciones de heridas

Durante mucho tiempo se ha reconocido que los opioides,
tanto cuando se administran como medicamentos como
cuando se liberan de manera enddgena por estrés, pueden
suprimir el sistema inmunolégico®’. Tradicionalmente, la

relacién entre opioides e infeccién quirtrgica se ha explicado
debido al efecto de los mismos en el sistema inmunolégico®.
Para los cirujanos, el uso de opioides puede tener un efecto
adverso en la motilidad intestinal, prolongar la hospitalizaciéon
y, por lo tanto, incrementar el riesgo de una infeccién
nosocomial. Nuestro laboratorio ha demostrado que los
opioides como la dinorfina (opioide de liberacién enddgena),
asi como los agentes administrados de forma exégena, como
la morfina y el fentanilo, pueden activar directamente las
bacterias para expresar un fenotipo més virulento y letal*>*°.
Principalmente como resultado de observaciones clinicas, los
programas de recuperacién postoperatoria multimodal han
recomendado la limitacién del uso de opioides en pacientes
durante el periodo postoperatorio*™*?. Sin embargo, ahora
existe evidencia significativa a nivel molecular para justificar
el rechazo de la utilizacién de los opioides durante y después
de la cirugia, dentro de lo posible. Por ejemplo, la evidencia
directa a nivel molecular de que los opioides ejercen sus
efectos de motilidad no deseados a través de bacterias
intestinales se ha publicado recientemente e involucra al
microbioma intestinal®®. Se puede observar evidencia indi-
recta de este efecto en pacientes tratados previamente a la
cirugia con antibidticos orales no absorbibles que demuestran
una baja incidencia de ileo*®. Por ultimo, los estudios que
estratifican a los pacientes con quemaduras por edad, asi
como el porcentaje de area de la superficie quemada, han
demostrado que al privar al paciente del uso de opioides, las
tasas de infeccién son més bajas en las heridas®. Esto
demuestra que incluso a nivel de la herida, el uso de opioides
puede propiciar un entorno vulnerable a la infeccién. Como
tal, la justificacién para evitar los opioides cuando es posible
durante y después de la cirugia esta bien respaldada tanto a
nivel mecanistico como por estudios clinicos, y generalmente
se recomienda.

Evidencia insuficiente para apoyar el uso
de irrigacion de heridas, polvos antibiéticos
y esponjas antibiéticas de colageno

Dada la creciente evidencia de que el entorno de la herida
juega un papel determinante en la predisposicién a la
infeccién, ya sea por hipoxia o por la presencia de factores
en los tejidos del portador que pueden inducir virulencia
bacteriana o la contaminacién bacteriana derivada del
«mecanismo del caballo de Troya», los cirujanos contintian
apoyando practicas que tengan el potencial de esterilizar de
forma duradera la herida. Estos enfoques han incluido la
irrigacién de heridas con antibiéticos, gluconato de clorhexi-
dina, lavado a presién con antimicrobianos y el uso de
sistemas de administracién continua (por ejemplo, polvos o
esponjas de colageno). Para nuestra sorpresa, no solo ninguno
de estos enfoques ha sido eficaz en la prevencién de
infecciones de la herida, sino que en realidad, en algunos
casos se ha asociado a un aumento de las tasas de infeccién de
la herida®.

Aunque parece contradictorio que dichos enfoques con-
duzcan al aumento en la tasa de infeccién de heridas, al
considerar el efecto de su entorno en la expresién de la
virulencia bacteriana, se comprueba la viabilidad molecular.
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Por ejemplo, en un amplio ensayo clinico en pacientes
sometidos a cirugia colorrectal abierta se coloc6 una esponja
de coldgeno con gentamicina en la herida, y se comparé con un
grupo al que no se le aplicé tratamiento®’. Las infecciones de
la herida fueron mayores en el grupo al que se le colocé la
esponja de coldgeno y gentamicina, presentando una mayor
incidencia de patégenos resistentes a los antibiéticos.

En un estudio de pacientes sometidos a cirugia electiva de
la columna vertebral se aplicé vancomicina en polvo en la
herida, resultando en una tasa de infeccién de la herida mas
alta de la esperada (2,83%), principalmente debido a infeccio-
nes por gramnegativos y polimicrobianas®’. El lavado a presién
estd asociado con una mayor tasa de infeccién de la herida
en algunos estudios, y también la irrigacién antibiética de la
herida parece tener un efecto débil o nulo en la reduccién de
las tasas de infeccién de la herida®®.

Si bien la aplicacién de antibiéticos en la herida en riesgo
parece logica, el fracaso de estos ensayos ameritan una
explicacién mas profunda. Es posible que las medidas ante-
riores alteren el entorno de la herida de alguna manera, ya
sea modificando su microbioma, provocando la liberacién de
factores bacterianos de activacién del portador o promoviendo
el «mecanismo del caballo de Troya» al esterilizar la herida, y
reduciendo la exclusién competitiva de microbios transitorios
que ingresan en la herida. Muchas de las hipétesis anteriores
pueden ser probadas formalmente en estudios clinicos, ya que
el estado actual de la tecnologia permite medir tanto los
factores de la herida como los genes y metabolitos micro-
bianos. Es fundamental contar con equipos de microbidlogos,
genetistas, clinicos, cirujanos e investigadores, asi como
pacientes con riesgo de infeccién postoperatoria grave. De
este modo, una perspectiva mas molecular del problema de las
infecciones de la herida permitiria indicar nuevos enfoques
antivirulentos para la profilaxis de la infeccién en muchos de
los procedimientos quirtrgicos.

Conclusiones

Tradicionalmente, los cirujanos intentan seguir los principios
fundamentales de la buena practica médica, que incluyen
la diseccién escrupulosa, la economia del movimiento, la
atencién meticulosa a la técnica, la minimizacién del
sangrado, el uso de técnicas minimamente invasivas, la
alimentacién enteral temprana y la limitacién de los opioides.
Como resultado de estos esfuerzos, las tasas de infeccién
dentro de los centros de renombre a nivel mundial parecen ser
histéricamente bajas.

Comprender los mecanismos por los cuales estas practicas
son efectivas a nivel molecular puede potencialmente lograrla
reduccién de las tasas de infeccién, especialmente a medida
que los cirujanos avanzan en sus técnicas y asumen mayores
retos. Considerar la expresién de la virulencia bacteriana
como un factor clave no reconocido en la patogénesis de las
ISQ permitira el descubrimiento de enfoques no antibidticos
para prevenirlas. Dichos enfoques novedosos podrian limitar
la aparicién de la resistencia a los antibiéticos, un problema
creciente que enfrentan los cirujanos encargados de los
pacientes de mayor riesgo. Hoy en dia se cuenta con la
tecnologia para mejorar nuestra comprensién de la patogé-

nesis molecular de la ISQ y minimizar el riesgo para nuestros
pacientes.
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