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Efecto de la continuacion postoperatoria de la profilaxis antibiotica
sobre la incidencia de infeccion del sitio quirargico: una revision

sistematica y un metanalisis

Extraido de Stijn W de Jonge, Quirine J J Boldingh, Joseph S Solomkin, E Patchen Dellinger, Matthias Egger, Georgia Salanti. The Lancet Infectious

Diseases Available online 26 May 2020.

La profilaxis antibidtica se continda con frecuencia
durante 1 dia o mas después de la cirugia para prevenir
la infeccién del sitio quirdrgico. La profilaxis antibiotica
continua después de una operacion podria no tener
ninguna ventaja en comparaciéon con su interrupcion
inmediata, y expone innecesariamente a los pacientes
a los riesgos asociados con el uso de antibidticos. En
2016, la OMS recomendo la interrupcion de la profilaxis
antibiética después dela cirugia. El objetivo era actualizar
las pruebas que formaron la base de esa recomendacion.
Para esta revision sistematica y metanalisis, se realizaron
busquedas en las bases de datos médicas regionales de
MEDLINE, Embase, CINAHL, CENTRAL y de la OMS para
ensayos controlados aleatorios (ECA) sobre profilaxis
antibiética posoperatoria que se publicaron del 1 de
enero de 1990 al 24 de julio de 2018.Se eligieron los
ECA que comparaban el efecto de la continuacién
postoperatoria versus la interrupcion de la profilaxis
antibidtica sobre la incidencia de infeccién del sitio
quirargico, en pacientes sometidos a cualquier
procedimiento quirdrgico con indicacién de profilaxis
antibiotica. El objetivo principal fue el efecto de la
continuacién de la profilaxis antibidtica quirdrgica
postoperatoria versus su interrupcion inmediata en
la aparicién de infecciéon del sitio quirdrgico, con un
analisis de subgrupos preespecificado para estudios que
cumplieron y no cumplieron con los estandares actuales
de mejores practicas para la profilaxis antibiética
quirdrgica. Se calcularon los riesgos relativos resumidos
(RR) con los correspondientes IC del 95% utilizando un

modelo de efectos aleatorios (Der Simonian y Laird). Se
evalué la heterogeneidad con la prueba de x2, 12 y 12,
y se evalué visualmente el sesgo de publicacién con un
grafico de embudo con contorno mejorado.

Se identificaron 83 ECA relevantes, de los cuales 52 ECA
con 19.273 participantes se incluyeron en el metanalisis
primario. El RR agrupado de la infeccion del sitio
quirargico con la continuacidon postoperatoria de la
profilaxis antibidtica versus su interrupciéon inmediata
fue 0,89 (IC 95% 0,79-1,00), con baja heterogeneidad
en el tamafio del efecto entre los estudios (12 = 0,001,
X2 p = 046, 12 = 0,7%). Este analisis de subgrupos
preespecificado mostré una asociacién significativa
entre la estimacion del efecto y el cumplimiento de los
estandares de mejores practicas de profilaxis antibiética
quirargica: el RR de la infeccion del sitio quirdrgico se
redujo con la profilaxis antibidtica continua después de
la cirugia en comparacion con su interrupcion inmediata
en los ensayos que no cumplian con las mejores practicas
estandares (0,79 [IC 95% 0,67-0,94]) pero no en ensayos
que lo hicieron (1,04 [0,85-1,27]; p = 0,048).

En general, no se identificé evidencia concluyente para
un beneficio de la continuaciéon postoperatoria de la
profilaxis antibidtica sobre su interrupcion. Cuando
se siguieron los estandares de mejores practicas, la
continuacién postoperatoria de la profilaxis antibiética
no produjo ningun beneficio adicional en la reduccion
de la incidencia de infeccion del sitio quirdrgico. Estos
hallazgos respaldan las recomendaciones de la OMS
contra esta practica.
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Quimioterapia neoadyuvante en sarcomas de tejidos blandos de alto
riesgo: resultados finales de un ensayo aleatorizado de los grupos de
sarcoma italiano (ISG), espaiiol (GEIS), franceés (FSG) y polaco (PSG)

Extraido de Alessandro Gronchi, Emanuela Palmerini, Vittorio Quagliuolo, Javier Martin Broto et al. Journal of Clinical Oncology38, no. 19(July 01,

2020)2178-2186.

El objetivo fue determinar si la administracién de
quimioterapia neoadyuvante adaptada a la histologia
(AH) fue superior a la administracién estandar de
antraciclina con ifosfamida como quimioterapia
neoadyuvante (A + 1) en el sarcoma de tejido blando
(STB) de alto riesgo de una extremidad o la pared del
tronco.

Este fue un ensayo de fase lll, aleatorizado, abierto. Los
pacientes tenian STB localizado de alto riesgo (grado 3;
tamano, = 5 cm) de una extremidad o pared del tronco,
perteneciente a uno de los siguientes cinco subtipos
histolégicos: liposarcoma mixoide de alto grado (LSMAG);
leiomiosarcoma (LMS), sarcoma sinovial (SS), tumor
maligno de la vaina del nervio periférico (TMVNP) y
sarcoma pleomorfico indiferenciado (SPI). Los pacientes
fueron asignados al azar en una proporcién de 1: 1 para
recibirtresciclosde A+1o0AH.Losregimenesde AHfueron
los siguientes: trabectedina en LSMAG; gemcitabina mas
dacarbazina en LMS; ifosfamida de infusién prolongada
a dosis altas en SS; etopdsido mas ifosfamida en TMVNP;
y gemcitabina mas docetaxel en SPl. Los objetivos

primarios y secundarios fueron la supervivencia libre
de enfermedad (SLE) y la supervivencia global (SG),
estimadas mediante el método de Kaplan-Meier y
comparadas mediante modelos de Cox ajustados por
tratamiento y factores de estratificacion.

Entre mayo de 2011 y mayo de 2016, 287 pacientes (SP!I:
n=97[33,8%]; LSMAG: n =65 [22,6%]; SS: n =70 [24,4%];
TMVNP: n = 27 [9,4%]; y LMS: n = 28 [9,8%]) fueron
asignados aleatoriamente a A + | o AH. En el analisis
final, con una mediana de seguimiento de 52 meses, las
probabilidades de SLE y SG proyectadas fueron de 0,55
y 0,47 (rango logaritmico p =0,323) y 0,76 y 0,66 (rango
logaritmico P = 0,018) a los 60 meses, en el brazo A + 1y
el brazo AH, respectivamente. No se observaron muertes
relacionadas con el tratamiento.

En una poblacién de pacientes con STB de alto riesgo
localizado, la AH no se asocié con una mejor SLE o
SG, lo que sugiere que A + | deberia seguir siendo el
régimen a elegir siempre que se utilice quimioterapia
neoadyuvante en pacientes con STB de alto riesgo.

Efectos secundarios de los opioides utilizados para el dolor agudo
después del alta del departamento de emergencias

Extraido de Raoul Daoust, Jean Paquet Alexis Cournoyer et al. Am J Emerg Med 2020 Apr;38(4):695-701.

Los efectos secundarios de los opioides son comunes
cuando se trata el dolor crénico. Sin embargo, la
frecuencia de los efectos secundarios de los opioides
rara vez se ha examinado en condiciones de dolor
agudo, particularmente en un entorno posterior al paso
por emergencias (DE).

El objetivo de este estudiofue evaluarlaincidenciaacorto
plazo de efectos secundarios inducidos por opioides
(estrefiimiento, nduseas / vomitos, mareos, somnolencia,
sudoracién y debilidad) en pacientes dados de alta del
servicio de urgencias con prescripcién de opioides. Se
trata de un estudio de cohorte prospectivo de pacientes
> 18 anos que acudieron al servicio de urgencias por un
cuadro de dolor agudo (< 2 semanas) y fueron dados
de alta con prescripcion de opioides. Los pacientes
completaron un diario de 14 dias evaluando el uso diario
de analgésicos y los efectos secundarios.

Se reclutaron a 386 pacientes con una mediana de edad
de 54 anos (IQR: 43-66). El 50% eran mujeres. Durante
el seguimiento de 2 semanas, el 80% de los pacientes
consumieron opioides. Entre los pacientes que usaron

opioides, el 79% (IC del 95%: 75-83) informé efectos
secundarios en comparacién con el 38% (IC del 95%:
27-49) para los no usuarios. Ajustando por edad, sexo y
condicién de dolor, los pacientes que usaban opioides
tenian mas probabilidades de informar estrefimiento
(OR:7,5;1C del 95%: 3,1-17,9), nduseas / vomitos (OR: 4,1;
ICdel 95%:1,8-9,5), mareos (OR: 5,4; IC del 95%: 2,2-13,2),
somnolencia (OR: 4,6; IC del 95%: 2,5-8,7) y debilidad
(OR: 4,2; IC del 95%: 1,6-11,0) en comparacién con los
no usuarios. Se observé una tendencia de respuesta
a la dosis para el estrefiimiento, pero no para los otros
efectos secundarios. Las nauseas / vomitos (OR: 2,0; IC
del 95%: 1,1-3,6) y los mareos (OR: 1,9; IC del 95%: 1,1-
3,4) se asociaron con mas frecuencia con la oxicodona
que con la morfina.

Como se observo para el tratamiento del dolor crénico,
los efectos secundarios son muy frecuentes durante el
tratamiento con opioides a corto plazo para el dolor
agudo. Los médicos deben informar a los pacientes
sobre esos efectos secundarios y deben considerar la
posibilidad de recetar laxantes.




Percepcion de los efectos secundarios asociados con el tratamiento
contra el cancer en mujeres con cancer de mama o de ovario (KEM-
G0-1): un ensayo prospectivo

Extraido de Beyhan Ataseven, Johanna Frindte, Philipp Harter et al. Support Care Cancer 2020 Aug,;28(8):3605-3615.

Debido a los avances en el tratamiento contra el cancer,
los pacientes se quejan cada vez mas de los efectos
secundarios no fisicos de la quimioterapia y la terapia
dirigida en los ultimos afos. Por lo tanto, es importante
la evaluaciéon continua de los efectos secundarios y las
percepciones de los pacientes.

El objetivo de este estudio fue evaluar la identificacion
y la gravedad de los efectos secundarios percibidos
por las pacientes con cancer de ovario (OC) y cancer de
mama (BC) sometidas a terapia contra el cancer. Entre
2015y 2017 se inscribieron en este estudio de cohortes
prospectivo pacientes con CO y BC que no habian
recibido quimioterapia. Las entrevistas se realizaron
12 = 3 semanas después del inicio de la terapia contra
el cancer, y se pidio a los pacientes que seleccionaran y
clasificaran, segun la gravedad, 72 sintomas fisicos o no
fisicos potencialmente relacionados con su tratamiento.
Los datos se analizaron con estadistica descriptiva.
Cuarentay cinco pacientes con OCy 98 pacientes con BC

completaron la entrevista. Las dificultades para dormir
se clasificaron como el sintoma mas problematico,
sequido de las preocupaciones sobre la familia o la
pareja y la pérdida del cabello. La alopecia fue el efecto
secundario mas predominante en los pacientes con
BC, mientras que los pacientes con OC se vieron muy
afectados por el entumecimiento de las extremidades.
La quimioterapia sola o en combinaciéon con terapia
dirigida causo alteraciones pronunciadas del suefo. El
tratamiento prolongado con taxanos provoco dificultad
para respirar y entumecimiento en las extremidades. El
vomito fue clasificado por una mujer y las nduseas por
ocho entre los cinco sintomas mas molestos.

Las alteraciones del suefio han surgido ultimamente
como el problema mas grave en mujeres con OC o BC
que reciben terapia contra el cancer. Las preocupaciones
sobre la familia y la pareja ocuparon el segundo lugar
en el estudio actual y las primeras en investigaciones
anteriores.

Casos Clinicos

Miastenia gravis inducida por avelumabh

Extraida de Carlen Yuen, Gini Fleming, Michael Meyers, Betty Soliven, Kourosh Rezania. Inmunotherapy 2019 Oct;11(14):1181-1185.

Los eventos adversos neurolégicos relacionados
con el sistema inmunoldgico son complicaciones
potencialmente mortales de los inhibidores de los
puntos de control inmunitarios. La miastenia gravis (MG)
es una complicacién poco comun del tratamiento con
inhibidores de la proteina de muerte celular programada
1 (PD)-1yelligando 1 de PD (PD-L1).

Se presenta una paciente que desarrolldé MG
seronegativa que resulté en insuficiencia respiratoria
mientras estaba siendo tratada con avelumab por
cancer de ovario metastasico refractario al tratamiento.
Su MG entré en remisién después de recibir tratamiento
con corticoesteroides y tratamiento de mantenimiento
con inmunoglobulinas intravenosas. Se concluye que
la MG es un evento adverso relacionado con el sistema
inmunolégico poco comun, pero potencialmente
mortal, del tratamiento con avelumab. Este caso apoya
la hipotesis de que la sefnalizacién PD-1 / PD-L1 puede
tener un papel protector en la MG.
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Figura 1:Mecanismo de accion del Avelumab.
Extraido de researchgate.net
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Esofagitis severa y refractaria durante el tratamiento con durvalumab
en un paciente con cancer de pulmén no microcitico

Extraido de Takahiro Utsumi, Kazuya Tsubouchi, Taishi Harada. Journal of Thoracic Oncology Vol. 14 No. 2 (41-42).

Durvalumab, una clase de quimioterapia conocida como
inhibidores de los puntos de control inmunitarios, ha
demostrado una eficacia significativa en la supervivencia
librede progresidnylasupervivenciageneralen pacientes
con cancer de pulmén no microcitico (CPNM) en estadio
I, localmente avanzado. En este documento se describe
un caso de esofagitis severa refractaria durante la terapia
con durvalumab que muestra una respuesta marcada
con la terapia sistémica con corticosteroides.

Un hombre de 71 anos presentd hemoptisis. Se
diagnostic6  CPNM en estadio Il (cT3N2MO) con
hilio izquierdo y metdstasis en ganglios linfaticos
paratraqueales. Recibié carboplatino semanal (area
bajo la curva [AUC]: 2) y paclitaxel (40 mg / m2)
con radioterapia curativa concurrente (66 Gy). La
esofagitis inducida por radiacion se desarrolld el dia
36 del curso de quimiorradioterapia. Después de la
quimiorradioterapia, la tomografia computarizada (TC)
revel6 una reduccion notable del tumor de pulmén y
la metastasis en los ganglios linfaticos, y se administré
durvalumab por via intravenosa cada dos semanas. Sin
embargo, 28 dias después del inicio de durvalumab,
se quejé de disfagia de grado 3. La TC de térax mostréd
engrosamiento circunferencial de la pared esofagica y
la esofagogastroduodenoscopia (EGD) revel6 edema
Mucoso grueso y estenosis esofagica, sugiriendo la fase
aguda de esofagitis por radiacién. Aunque la dilatacion
endoscépica se realizo tres veces, la estenosis esofagica
recayé varios dias después de cada dilatacién. Debido a
que la esofagitis aguda por radiacién fue prolongada y
refractaria a la terapia estandar, sospechamos que este
sintoma era un evento adverso relacionado con la terapia
con durvalumab. De acuerdo con el tratamiento de la
colitis con inhibidores de puntos de control, se inicié
terapia sistémica con corticosteroides (prednisolona 30
mg al dia). Su disfagia mejoré notablemente después
de la terapia con prednisolona y los hallazgos de la TC
de térax y la EGD también mejoraron drasticamente

(Figuras 2y 3).

La esofagitis por radiacién es una toxicidad comun de la
radioterapia toracica, especialmente cuando se combina
con quimioterapia. Un metanalisis previo ha demostrado
que la incidencia de esofagitis grave con radioterapia
estandar y quimioterapia simultdnea fue del 18%. Sin
embargo, la esofagitis grave se puede controlar con
el tratamiento estandar. Ademas, un estudio reciente
de 79 pacientes mostré que las tasas de esofagitis de
grado 2 y grado 3 eran del 8% (n =6) y del 1,2% (n = 1),
respectivamente, entre los que recibieron radioterapia
toracica e inhibidores de puntos de control inmunitarios.
La esofagitis por radiacién se puede clasificar como
esofagitis aguda o tardia. Los sintomas de la esofagitis
aguda por radiacion suelen alcanzar su punto maximo
después de la radioterapia, y el tratamiento que
incluye supresidon de 4acido, analgésicos y dilatacion
endoscoépica suele ser eficaz. En este caso, el hallazgo
de EGD no fue fibrosis sino edema mucoso que sugiere
una reaccién aguda. El sintoma de esofagitis aguda de
forma atipica continué durante aproximadamente 1,5
meses después de la finalizacién de la radioterapia,
fue refractario al tratamiento estandar y la terapia con
corticosteroides fue drasticamente eficaz. Aunque la
terapia con corticosteroides es poco comun para la
esofagitis inducida por radiacién, un informe de caso
anterior habia demostrado que la esofagitis debida a
nivolumab mejoré notablemente con el tratamiento
sistémico con corticosteroides; esto es consistente con
los resultados observados en nuestro paciente. Estos
hallazgos sugirieron que la esofagitis en este caso fue un
efecto adverso de durvalumab. Hasta donde sabemos,
este es el primer informe de caso que muestra esofagitis
severa refractaria inducida por durvalumab. Este caso
sugiere que la esofagitis grave durante la terapia con
durvalumab que es refractaria a la terapia estandar debe
tratarse con corticosteroides sistémicos.

Figuras 2 y 3. Esofagogastroduodenoscopia que muestra una mejoria de la
esofagitis antes y después terapia sistémica con corticosteroides. Imdgenes
extraidas de Journal of Thoracic Oncology Vol. 14 No. 2 (41-42).




