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Resumen

La apendicectomia continda siendo la alternativa terapéutica mds aceptada para la apendicitis. Sin embargo, existe cada vez una
mayor aportacién a la literatura cientifica en relacién con la posibilidad de tratamiento exclusivo con antibiéticos de casos y pa-
cientes seleccionados, excluyendo formas perforadas o con peritonitis que contindan teniendo que ser operadas inmediatamente.

En formas no complicadas, existen ensayos prospectivos randomizados y meta-andlisis que comparan ambas modalidades
de tratamiento. Un alto porcentaje de efectividad y unos resultados favorables en pardmetros como complicaciones, control del
dolor e incluso costes ha hecho que podamos pensar que los antibidticos podrian tener su papel como tratamiento de primera
linea. Tras un tratamiento conservador exitoso no es necesaria la apendicectomia posterior, pues aunque el porcentaje de recu-
rrencias no es desdefiable generalmente son de menor complejidad clinica. A pesar de todo, las deficiencias metodolégicas y la
heterogeneidad entre estudios hacen que todavia no se acepte esta hipétesis de forma general. Problemas como el de la infertili-
dad de mujeres jévenes o la posibilidad de tumores inadvertidos contintdan manteniendo vivo el debate.

En el caso de la apendicitis evolucionada con absceso o flemén, la cirugia con frecuencia es agresiva y conlleva una elevada
morbilidad. En este contexto un tratamiento conservador con antibidticos, con o sin drenaje percutdneo se asocia a un descenso
de las complicaciones, una menor tasa de infeccién de sitio quirdrgico (tanto parietal como intraabdominal) y una menor fre-
cuencia de {leo postoperatorio. Sin embargo, en este supuesto la evidencia procede de estudios no randomizados, frecuentemente
retrospectivos con una muestra pequefia. La opinién mds generalizada es que la apendicectomia diferida no es absolutamente
necesaria.

En este articulo se revisa la evidencia disponible en relacién con el manejo no operatorio de la apendicitis.

Introduccion y 0,07-0,7% en casos sin perforacién y un 30% y 0,5-2,4% en

casos con AA perforativa, respectivamente. Se ha escrito incluso

La apendicitis aguda (AA) es la causa mds frecuente de abdo-
men agudo en pacientes jévenes, con una riesgo de padecerla
a lo largo de la vida de un 7-8%. La apendicectomia ha sido
desde su descripcién inicial por McBurney el tratamiento de
eleccién. Aunque constituye un procedimiento habitualmente
sencillo con buenos resultados, como cualquier técnica puede
asociar determinada morbilidad, que en el caso de la apendi-
cectomia bdsicamente son la infeccién de sitio quirtrgico (pa-
rietal e intraabdominal) y la oclusién de intestino delgado (en
ocasiones afios después de la cirugfa inicial). Se asume que la
morbimortalidad global postapendicectomia es de un 10-19%
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que el riesgo de mortalidad de un paciente sometido a apendi-
cectomia, incluso en casos de apéndice normal, se incrementa
hasta 7 veces con respecto a la de la poblacién normal [z, 2].

Mientras tanto, desde la segunda mitad del siglo XX han
aparecido diferentes publicaciones que tratan de avalar el
tratamiento antibidtico en la AA [3, 4]. Entre ellos resultan
especialmente interesantes los que describen la aplicacién de
este tratamiento en contextos sin recursos quirtrgicos, como
submarinos o barcos [s, 6]. Y se ha demostrado que el empleo
de antibidticos permite diferir algunas horas la indicacién de
apendicectomia con seguridad [7].

Este interés por los antibidticos como linea de tratamiento
de la AA es creciente, y coincide con mejoras diagndsticas que
permiten excluir con eficacia formas perforadas o con peri-
tonitis que deban ser operadas inmediatamente. Excluyendo
estas dos formas de presentacion, los antibidticos pueden indi-
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carse en formas de AA no complicadas o en AA evolucionadas
frecuentemente subclinicas con masa periapendicular (absceso
o flemén). El propésito del presente articulo es revisar la evi-
dencia disponible al respecto de la efectividad de los antibiéti-
cos en estas dos situaciones.

Antibidticos en apendicitis no complicada

La hipétesis mds aceptada sobre la etiologia de la AA es la obs-
truccién de la luz con progresivo edema y posterior cese del
aporte sanguineo que conduce a la isquemia y la perforacién.
La aplicacién de los antibidticos en el contexto de la AA no
complicada se basa en la posibilidad de frenar la progresion
del proceso inflamatorio periapendicular, de igual manera
que se hace en otras patologias como la diverticulitis, la en-
terocolitis neonatal, la colecistitis o la salpingitis. Alrededor
del 80% de las AA cursan de forma no complicada, por lo que
este tratamiento podria aplicarse a un amplio porcentaje de
pacientes. Existen cada vez mds aportaciones en la literatura
sobre este supuesto[8]. Dejando aparte series de casos y estu-
dios retrospectivos, se han publicado varios ensayos clinicos y
meta-andlisis que se resumen a continuacién.

Ensayos clinicos randomizados

Los ensayos publicados comparando la terapia antibidtica
con la apendicectomia en la AA no complicada y sus hallazgos
mds importantes se resumen en la tabla 1.

Los primeros estudios proceden de Suecia. Erikson et al [9]
construyeron la primera aproximacién mediante un ensayo
clinico con 40 pacientes con AA de menos de 72 horas, 20 con
antibiéticos y 20 con apendicectomia convencional. Solo un
paciente del grupo de antibidticos precisé cirugia urgente, y
7 pacientes presentaron recurrencia y precisaron cirugfa pos-
terior. El problema fundamental de este disefio es el escaso
tamafio muestral.

En un ensayo multicéntrico, Styrud et al [10] aleatorizaron
el tratamiento de 252 hombres entre 18 y 50 afios de edad con
AA, procedentes de 6 centros durante 3 afios. 128 recibieron
antibidticos y 124 cirugfa urgente. La eficacia global del trata-
miento antibidtico fue del 86%, no hubo diferencias en la tasa
de perforacién apendicular entre grupos y la tasa de complica-
ciones postapendicectomia fue similar a la tasa de recurrencias
tras tratamiento antibi6tico, concluyendo que podria tratarse
la AA no complicada exclusivamente con antibidticos. La ex-
clusién de las mujeres y un injustificado rango de edad son las
limitaciones mds acusadas de este disefo.

Hansson et al [11] incluyeron en su ensayo multicéntrico
369 pacientes, aleatorizando el tratamiento a antibidticos
(202) o apendicectomia urgente (167) de acuerdo al cardcter
par o impar de su fecha de nacimiento. El problema principal
de este estudio fue que permitié el cambio de grupo de acuer-
do a diferentes criterios (preferencias del cirujano en base al
estado del paciente, decisién del propio paciente...), lo que
supuso que 106 pacientes finalmente se reubicaron en el otro
grupo respecto al que se les habia situado aleatoriamente, 96
desde antibidticos a cirugia y solo 10 desde apendicectomia a
manejo no operatorio. Los pacientes con peor estado general
fueron reubicados para cirugia urgente. Estadisticamente los

autores pretenden conseguir una solucién dnicamente parcial
incluyendo un andlisis por intencién de tratar y otro por pro-
tocolo. La conclusién final de que el tratamiento antibidtico
puede indicarse en la AA no complicada, pero estd basada en el
andlisis por protocolo que compara la eficacia del tratamiento
antibiético y quirtrgico determinada por los autores (90,8%
vs 89,2% respectivamente), lo que limita claramente la validez
de este estudio. Este es el motivo de la exclusién de este ensayo
de varios meta-andlisis desarrollados con posterioridad.

El estudio francés de Vons et al [12] fue un disefio de no
inferioridad desarrollado en seis centros parisinos, y quizd
ha sido la aproximacién mds importante para examinar el
verdadero papel de los antibidticos en la AA no complicada.
Con unos rigurosos criterios de inclusién y realizando un TAC
de confirmacién diagnéstica, randomizaron 239 pacientes a
recibir amoxicilina-clavuldnico (120) o apendicectomia ur-
gente (119). La variable resultado principal (peritonitis en los
primeros 30 dfas tras iniciar la intervencién) fue claramente
favorable a la apendicectomia (8% vs 2%), y hasta un 37% de
pacientes del grupo de antibidticos tuvieron que ser finalmen-
te apendicectomizados. La conclusién de los autores es que
los antibidticos no son no-inferiores a la apendicectomia en
el tratamiento de la AA, y por tanto la cirugia debe continuar
siendo el gold estdndar.

Los ultimos tres estudios tienen serios problemas metodo-
légicos que limitan el peso de sus conclusiones. El estudio de
Malik y Bari [13] fue retirado por los editores de la revista de
publicacién por contener pdrrafos completos de un articulo
anteriormente publicado. El estudio de Turhan [14] no incluye
una clara secuencia de aleatorizacidn, y el estudio de Farahnak
[15] estd disefiado para evaluar diferencias entre el tratamiento
antibidtico y el quirdrgico incluyendo el uso de la escala de
Alvarado y su principal problema metodolégico radica en el
disefio del estudio en si mismo.

Meta-anilisis (MA)

Cuando solo se habian publicado los 3 ensayos suecos
Varadhan et al [16] publicaron un MA en 2010. 661 pacientes
con AA procedentes de los tres estudios se distribuyeron en
los dos grupos de intervencidn, 350 tratados con antibiéticos
y 311 con apendicectomia. Con un andlisis por intencién de
tratar, no hubo diferencias en cuanto a tasa de complicaciones
y estancia, aunque si una cierta tendencia estadistica a favor de
los antibidticos en relacién a estos dos pardmetros. Los anti-
bidticos mostraron una tasa alta de fallo inicial y hasta un 15%
de pacientes presentaron recurrencia. Su conclusion fue que
la apendicectomia debia ser considerada el gold esténdar en el
tratamiento de la AA, pero abrfan la puerta hacia explorar la
posibilidad de considerar el manejo no operatorio de pacientes
seleccionados.

Liu et al [17] publicaron en 2011 su MA incluyendo 3 es-
tudios mds que el publicado un afo antes. Incluyeron 433
pacientes tratados con antibiéticos y 768 con apendicectomia
urgente, concluyendo que la tasa de complicaciones era sig-
nificativamente mayor con cirugfa. La tasa de fallo inicial y
la recurrencia fueron bajas (7% y 14% respectivamente). La
principal limitacién de este estudio es la dnica consideracion
de una aproximacién por protocolo al andlisis de datos, lo que
implica una clara influencia del crossover del estudio de Hans-
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Tabla 1

Resumen de ensyosclinicospublicadosquecomparanantibidticos con apendicectomia en el tratamiento de la apendicitis no complicada

Eriksson et al Styrud et al Hansson et al Vons et al Malik and Bari  Turban et al
Pais Suecia Suecia Suecia Francia India Turquia
RevistalAsio BrJ Surg 1995  World J Surg 2006  Br J Surg 2009 Lancet 2011 J Gastrointest Ulus Travma Acil
Surg 2009 Cerrahi Derg 2009
(retirado: 2011)
Multicéntrico St St St St No No
Participantes y 40 (20/20) 252 (128/124) 369 (202/167) 239 (120/119) 80 (40/40) 290 (107/183)
grupos (antibidticos/ Hombres 18-50
apendicectomia)
Randomizacién Yes Yes Yes Yes Yes NS
Diagnéstico Clinico; us uni- Clinico, crp Clinico, us selectiva Clinico, ct universal Clinico con sco- Clinico con score de
versal y Crp y CcT re de Alvarado  Alvarado modificado;
modificado y us y cT en el grupo de
CRp; US universal antibiéticos
Antibidticos Cefotaxima Cefotaxima y Tini- Cefotaxima y Metro- Amoxicilinaclavuld-  Ciprofloxacino ~ Ampicilina, Gentami-
y Tinidazol. dazol. Ofloxacino  nidazol. Ciprofloxa- nicointravenosopara- y Metronidazol.  cina y Metronidazol.
Ofloxacino y y Tinidazol al alta  cino y Metronidazol pacientes con vomi- Ciprofloxacinoy Antibioterapia oral 10

Tinidazol al alta

8 dias

10 dias.

al alta 10 dfas.

tos, oral para el resto.
Mismotratamiento al
alta 15 dfas.

Tinidazol al alta
7 dias

dfas.

Técnica de la apen- — A eleccién del ciru-  Aeleccidn del ciru- A eleccién del ciruja- — 829%/18%
dicectomia (abierta/ jano; 94%/6% jano no; 34,5%/65,5%

laparoscdpica)

Seguimiento (meses) Media 7 12 12 12 12 12

Eficacia ATB: 8/20 (40%) ATB: 31/128 (24,2%) ATB: 116/202 (57,4%) ATB: 44/120 (36,7%) ATB: 6/40 (15%)  ATB: 19/107 (17,8%)
de la intervencién  app: 3/20 (15%)  APP: 4/124 (3,2%) APP: 25/167 (15%) APP: 4/119 (3,5%) APP: 4/40 (10%)
Complicaciones ATB: 0/20 ATB: 4/128 (3,1%) ATB: 52/202 (25,7%) ATB: 5/120 (4,2%) ATB: 0/40 ATB: 4,67%

APP: 2/20 (10%)  APP: 17/124 (13,7%)  APP: $8/167 (34,7%)  APP: 3/119 (2,5%) APP: 3/40 (7,5%)  APP: 4,37%
Estancia ATB: 3,140,3 ATB: 3+1,4 ATB: 3 (0,1) ATB: 3,04%1,50 ATB: 2,3%0,3 ATB: 3,14%0,10

APP: 3,4%1,9 APP: 2,6+1,2 Arp: 3 (0,3) APP: 3,96%4,87 APP: 1,242,1 APP: 2,4+0,14
Recurrencia 7120 (35%) 16/128 (12,5%) 14/202 (6,9%) 30/120 (25%) 4/40 (10%) 9/107 (8,4%)

(con antibidticos)

(intencién de tratar)
15/119 (12,6%)
(porprotocolo)

cT: tomograffacomputerizada; Us: ultrasonografia; crp: proteina C reactiva; ATB: antibi6ticos; APP: apendicectomia

son. Ademds, este andlisis incluye un estudio retrospectivo del
propio autor.

Existe una revisién Cochrane de 2011 de Wilms et al [18],
que incluye 5 estudios y excluyendo el de Hansson por sus
claras limitaciones metodoldgicas. Sobre 9or pacientes (415
con antibidticos, 486 con apendicectomia), trabajaron sobre
un supuesto de no inferioridad tratando de objetivar si el
tratamiento antibidtico resultaba tan efectivo como la apendi-
cectomfa en recuperar pacientes en menos de dos semanas sin
complicaciones mayores (incluyendo como tal la recurrencia
en el primer afio). Se realizé igualmente un andlisis de compli-
caciones mayores y menores considerdndolas como variables
secundarias. El andlisis del resultado principal objetivé un
cumplimiento del mismo en el 73,4% de pacientes tratados
con antibidticos y un 97,4% de pacientes en los que se indicé

8o

la apendicectomia urgente, lo que por interpretacién estadisti-
ca hacfa que no pudiese establecerse una conclusién firme en
base a los resultados. Para las complicaciones mayores el resul-
tado fue el mismo. La estancia hospitalaria fue sin embargo
significativamente menor con apendicectomia. Los estudios
incluidos no sobrepasaron un nivel de calidad metodolégica
leve 0 moderada, y la conclusién final fue que la cirugfa debe
continuarse considerando como el tratamiento de primera
linea de la AA, aunque los antibidticos pueden emplearse con
seguridad en condiciones especificas o pacientes inoperables.
Ansaloni et al [19] realizé su MA en 2012 con los tres es-
tudios suecos y el estudio de Malik y Bari. Globalmente se
incluyeron 390 pacientes tratados con antibiéticos y 351 con
apendicectomia, analizando los resultados con una aproxi-
macién por intencién de tratar. La eficacia terapéutica de la
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Tabla 2

MA publicados y principalesresultados (tasa de éxito/fallo, complicaciones, estancia y recurrencia)

Varadhan et dl. Liu et dl. Wilms et dl. Ansaloni et dl. Mason et dl. Varadhan et dl.
RevistalAsio World J Surg 2010 Surgery 2011 Cochrane Database  Dig Surg 2011 Surg Infect BM]J 2012
Syst Rev 2011 (Larchmt) 2012
Estudiosincluidos 9, 10, 11 9, 10, 11, 13, 14 9, 10, 12, 13, 14 9, 10, 11, I3 9, 10, 11, 12, I3 9, 10, II, 12
Pacientes 350 / 311 433 1 768 415 / 486 390 / 351 510 / 470 470 [ 430
(antibidticos/
apendicectomia)
Eficacia de la Tasa de éxito: Tasa de fallo con  Tasa de éxito: Tasa de éxito: Tasa de fallo: Tasa de éxito con
intervencion ATB: 238/350 (68%) ATB: ATB: 73,4% (62,7, ATB: 226/390 (58%) ATB: 205/510 (40%) ATB: 277/438 (63%)
APP: 279/311 6,9+4,4% 81,9) APP: 319/351 APP: 40/470 (8,5%) a un ano
(89,7%) (porprotocolo)  APP: 97,4% (94,4, (90,8%) OR 6,72 (95%C1
(intencién de 98,8) OR 6,01 (95%CI 3,48, 12,99)
tratar) No concluyente 4,27, 8,46) (intencién de
tratar)
Complicaciones  Eventos: Eventos: Ausencia de compli- Eventos: Eventos: Eventos:
ATB: 57/350 (16,2%) Incluyendo app:  cacién mayor (absce- ATB: 55/390 (14,1%) ATB: 60/510 (11,7%) ATB: 84/470 (17,8%)
APP: 77/311 (24,7%) ATB: 6,7£9,9% s0, ileo, infecciénpro- App: 77/351 (22%)  APP: 83/470 APP: 108/430 (25,1%)
OR 0,43 (95%CI APP: 13,2+10,9% funda, recurrencia,  OR 1,92 (95%cCI (17,6%) OR 0,69 (95%CI
0,15-1,21) No incluyendo app:  reintervencién, perfo- 1,30, 2,85) OR 0,54 (95%CI 0,54, 0,89)
ATB: 3,5+8,5% racidénsecundaria): 0,37, 0,78)
APP: 13,1+10,7% ATB: 83,2% (72-90,5)
OR 0,31 (95%CI APP: 97,1% (92,6-98,9)
0,19, 0,49) No concluyente
Estancia Diferencia de — Diferencia de medias: Antibidticos: 2,85  Diferencia de Diferencia de
medias: 0,11 (95%CI 0,66 (95%CI 0,44, Apendicectomifa:  medias: 0,34 medias: 0,2 (95%cI1
—0,22, 0,43); N.S. 0,87); p<0,00001 2,55 (95%c1 —0,006, —0,16, 0,56); n.s.
(a favor de la 0,73); N.s.
apendicectomia)
Recurrencia 15% 14,2+10,6% — 18,7% 19,2% 14,4%

(con antibidticos)

OR: razén de riesgo; ATB: antibidticos: App: apendicectomia; 95%cr: intervalo de confianza al 95%; n.s.: no significativo.

apendicectomia fue 6 veces mayor que la de los antibiéticos,
aunque con mayor frecuencia de complicaciones. La baja efi-
cacia del tratamiento no operatorio y las recurrencias llevaron
a los autores a concluir que no puede recomendarse éste como
una adecuada alternativa a la cirugfa.

Mason et al [20] incluyeron el estudio francés tras su publi-
cacién a los mismos estudios incluidos en el MA de Ansaloni,
y publicaron su MA en 2012. Se incluyeron 980 pacientes, 510
con antibidticos y 470 con apendicectomia, y consideraron
7 variables resultado: complicaciones, fallo de tratamiento
en la primera hospitalizacién, fallo de tratamiento global,
estancia, utilizacién de medicacién analgésica, duracién del
dolor y control total de la sintomatologia. Aunque los resul-
tados fueron favorables al tratamiento antibidtico en cuanto a
complicaciones, cese de la enfermedad y consumo analgésico,
el fallo global de tratamiento claramente favorecié a la apendi-
cectomia (40,2% con antibiéticos, 8,5% con apendicectomia).
Los autores realizaron un andlisis de sensibilidad incluyendo
un andlisis por protocolo incluyendo los datos del estudio

de Hansson y otro excluyendo sus datos, y las conclusiones
fueron pricticamente similares. Los autores concluyen que los
antibiéticos son cuando menos tan efectivos como la cirugfa
para el control inicial, con menor riesgo de complicaciones,
pero el paciente debe aceptar la posibilidad de una alta tasa de
fallo global de hasta el 40% con este tipo de tratamiento.

Tras la retirada del estudio de Malik y Bari en 2012 Varad-
han et al [21] actualizaron su MA de 2010 sumando el estudio
de Vons a los tres estudios suecos, construyendo una base de
900 pacientes provenientes de los 4 ensayos (470 con anti-
bidticos, 430 con apendicectomia). Comunicaron un 63% de
éxito durante el primer afio con antibidticos, con un descenso
de complicaciones y sin prolongar la estancia hospitalaria. El
mismo andlisis excluyendo los datos de Hansson ofrecié resul-
tados similares. Los autores concluyeron que los antibiéticos
constituyen un tratamiento seguro para la AA con una signifi-
cativa reduccién de complicaciones.

Un resumen de los MA publicados y sus resultados se expo-
ne en la Tabla 2.
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Limitaciones: ;puede considerarse el tratamiento
antibiético como de primera linea para la apendicitis
no complicada?

Cuando se examina la bibliografia de forma superficial po-
drfamos pensar que existe evidencia suficiente para confirmar
este supuesto, ya que existe un nimero considerable de ensa-
yos clinicos y MA (y por tanto mdximo grado de evidencia)
que lo reafirman. Sin embargo, nada puede estar mds lejos de
una realidad cientifica. La mayoria de los ensayos tienen claros
defectos metodoldgicos que afectan a sus resultados, como se
ha mencionado previamente. Es cierto que algunas de estas li-
mitaciones proceden de una comparacién de dos intervencio-
nes muy diferentes (antibidticos y cirugfa), cada una de ellas
con complicaciones inherentes a ellas mismas, y que hacen
muy dificil el cegamiento de cirujanos, pacientes y revisores
externos, por lo que son dificilmente controlables incluso con
disefios exquisitos. Otros sin embargo si pueden controlarse
pero dicho control no se ha realizado en los estudios llevados
a cabo hasta el momento. Algunos son sesgos de seleccion
como la inclusién de pacientes no consecutivos, muestras pe-
quenas, restringir la inclusién a hombres con cierto rango de
edad o incluir formas gangrenosas o perforadas de AA. Si no se
controlan estos sesgos la extension y firmeza de los resultados
resulta seriamente comprometida. Los estudios que se realicen
deben mostrar cudntos pacientes elegibles han sido finalmente
excluidos y por qué, y debe aportarse un cdlculo muestral y
describirse minuciosamente el proceso de aleatorizacién. El
TAC constituye hoy dia el método mds eficaz para confirmar
el diagndstico de AA y valorar el estado evolutivo del mismo.
Atn cuando hoy dia todavia se discuten los problemas rela-
cionados con la radiacién de pacientes jévenes o la potencial
progresién del cuadro clinico por la demora en la realizacién
del TAC, lo cierto es que con los equipos modernos estos
problemas son minimos. Por otra parte, el TAC es necesario
para identificar pacientes con apendicolito al haberse relacio-
nado éste con un mayor porcentaje de fallo de tratamiento y
recurrencia. Por dltimo, el traspaso de pacientes de un grupo a
otro tras su asignacion aleatoria constituye un elemento a evi-
tar, especialmente si afecta a un elevado nimero de pacientes.
Un andlisis posterior por protocolo limita solo parcialmente
el sesgo que este elemento introduce, porque indudablemente
los pacientes con peor estado general y mayor componente
séptico van a ser operados.

En relacién con la intervencidn, la heterogeneidad ha sido
la norma en los diferentes estudios. La apendicectomia se ha
realizado por via abierto o laparoscépica dependiendo de la
preferencia de los cirujanos, asumiendo que no existen dife-
rencias en cuanto a tipo y frecuencia de presentacién de mor-
bilidad asociada cuando diferentes estudios han confirmado
que esto no es cierto. Debe confirmarse la profilaxis antibié-
tica también para la apendicectomia. Sin embargo, el factor
mids discordante entre estudios ha sido el tipo y duracién de la
terapia antibidtica elegida. En muchas ocasiones las variables
resultado no han sido claramente definidas, y se ha considera-
do las apendicectomias en blanco como fallo del tratamiento
quirdrgico sin considerar que estos pacientes también estdn
representados en al menos un porcentaje similar en el grupo
de tratamiento antibidtico, especialmente si no se han indi-
cado exdmenes radiolégicos para la inclusién de pacientes.
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El diseno mds aceptado debe ser probablemente uno de no
inferioridad, y deben definirse y considerarse por separado
complicaciones mayores y menores, pues no tienen la misma
implicacién para los pacientes. El seguimiento ademds debe
extenderse mds alld del ano porque las recurrencias pueden
presentarse més tard{amente.

La calidad metodoldgica de los MA es alta, especialmente la
de los publicados mds recientemente, pero pensar que puede
construirse un edificio sélido sobre una débil estructura cons-
tituye un paradigma utdpico. La mayoria de los autores estd
de acuerdo que los estudios incluidos son de calidad baja o
moderada, con baja puntuacién en la escala de Jadad y con
una elevada heterogeneidad. Probablemente nos encontremos
en el supuesto que Shapiro describe a la perfeccidn: construir
MA con estudios con sesgos sistemdticos refuerza dichos sesgos
y produce una falsa significacién estadistica en determinados
hallazgos [22]. Bsicamente estas son las razones por la que no
todos los estudios acaban con conclusiones similares.

Todavia queda por responder varias cuestiones, entre ellas
la de los tumores no diagnosticados [23] o la infertilidad de la
mujer joven [24] con AA tratada con antibidticos. La apendi-
cectomia diferida posterior rutinaria no se acepta de forma ge-
neral, probablemente porque en caso contrario el tratamiento
antibidtico inicial carecerfa de sentido. Las recurrencias suelen
ser mds leves que el episodio inicial e incluso puede tratarse
con antibidticos nuevamente, indicando una apendicectomia
después de al menos 2 episodios de recurrencia. También
deben ser intervenidos pacientes manejados conservadora-
mente que no mejoran o permanecen sintomdticos [25].

A pesar de todas estas limitaciones no podemos olvidar que
existen datos a favor de la terapia antibi6tica de la AA no com-
plicada. El porcentaje de éxito inicial es alto y solo unos pocos
pacientes precisan cirugfa urgente. El porcentaje de recurren-
cias oscila en torno al 20%. La tasa de apendicitis perforadas
en pacientes en los que falla el tratamiento antibidtico inicial
o en los que se indica cirugfa por recurrencia no difiere de la
de aquellos en los que la apendicectomia se indica y realiza de
forma urgente. Casi todos los estudios afirman que las com-
plicaciones ocurren menos frecuentemente con antibidticos
y existen aportaciones en cuanto a una menor duracién de la
terapia, menor dolor y un més precoz abandono del estatus de
enfermo con una terapia conservadora. No podemos todavia
hablar de un menor coste porque solo dos estudios han mos-
trado datos en relacién a este asunto y solo en relacién con el
primer ingreso sin tener en cuenta las recurrencias. Por otra
parte, nada se ha escrito todavia en relacién al posible trata-
miento ambulatorio de estos pacientes.

Con todas estas consideraciones, es posible que los antibié-
ticos jueguen un papel como terapia de formas no complica-
das de AA. Cuando tenemos presente esta opcidn terapéutica
en situaciones de pacientes inoperables o entornos sin recursos
quirtrgicos debemos pensar en ella como una opcién vélida
de buenos resultados. Sin embargo, todavia no estamos prepa-
rados para introducir un protocolo de tratamiento de la AA no
complicada en nuestros centros fuera de estudios clinicos. Las
limitaciones de los estudios publicados y los datos de los MA
son suficientes como para recomendar precaucion antes de la
incondicional aceptacién de los antibidticos como terapia de
primera linea con esta indicacién. Se necesitan mds ensayos
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con un disefio més robusto y riguroso que controle las limita-
ciones descritas previamente. En Finlandia se estd desarrollan-
do un disefio prometedor de no inferioridad, multicéntrico
con 6 hospitales, que pretende randomizar un mdximo de
610 pacientes entre 18 y 60 afios a recibir ertapenem o apen-
dicectomia urgente, que ha definido como variable resultado
principal el éxito de la intervencién definiéndolo para los anti-
bidticos como el alta del paciente sin cirugfa y sin recurrencia
en al menos un ano. Habrd que esperar a los resultados de este
ensayo (APPAC) [26] para volver a replantearnos supuestos de
aceptacion.

Antibiodticos en apendicitis complicada
(absceso o flemon)

Cuando la progresién de una apendicitis frecuentemente
subclinica y de presentacién atipica se limita por las propias
defensas del huésped se desarrolla una forma especial de masa
pericecal en forma de absceso (cavidad con pus) o flemén
(tumor inflamatorio compuesto por el apéndice, el ciego y
los tejidos circundantes). La proporcién de pacientes que
desarrollan esta forma clinica es aproximadamente un 3,8-
5%, pero puede ser mds alto en grupos de pacientes donde se
incluye sistemdticamente una prueba radioldgica diagnéstica,
US o TAC (hasta 14,2%). En numerosas ocasiones se manifiesta
como una masa palpable en fosa ilfaca derecha, y es més fre-
cuente en nifios y tras cuadros clinicos de mds de 3-4 dias. En
este escenario la apendicectomia frecuentemente es cruenta y
técnicamente muy dificultosa, con potencial dafio del ciego
e incluso necesidad de reseccién ileocecal o hemicolectomia
derecha (hasta 3%). Todo ello puede aumentar una morbi-
lidad postoperatoria que también se verfa influida por una
sobreactivacién inmunoldgica en relacién con la cascada de las
citoquinas [27, 28].

El tratamiento conservador con esta indicacidén supone
establecer protocolos diagndsticos para identificar pacientes
susceptibles, prescribir antibidticos efectivos, indicar el drena-
je percutdneo si fuese necesario y considerar la apendicectomia
posterior para casos seleccionados. La inclusién de pacientes
con consideraciones tnicamente clinicas o analiticas podria
llevar a incluir formas con perforacién o peritonitis en las
que no estd indicado un manejo conservador, por lo que debe
realizarse una US o TAC previos. El TAC ademds permite diag-
nosticar abscesos, la ventana para su drenaje y descartar otros
diagnésticos como tumores o enfermedad de Crohn [27]. Los
pacientes con sepsis severa (dos o mds criterios de sindrome
de respuesta inflamatoria sistémica con fallo de 6rgano) deben
también ser operados [28].

Una vez que se ha establecido la indicacién de tratamiento
conservador deben prescribirse antibi6ticos para los gérmenes
mds frecuentemente asociados a la AA. Aproximadamente el
27% de pacientes precisardn ademds de un drenaje percutdneo,
especialmente en abscesos mayores de 4-5 cm. El éxito del tra-
tamiento antibidtico ronda el 93% y se asocia a un descenso de
tres veces de la morbilidad con respecto al tratamiento quirdr-
gico, sin diferencias en cuanto a la estancia hospitalaria [27, 28].

Tras un tratamiento conservador inicial ha de optarse como
terapia definitiva por la apendicectomia durante el ingreso,

tras 6-I12 semanas o por un seguimiento sin apendicectomia.
La morbilidad con la apendicectomia diferida tras al menos 6
semanas es inferior a la realizada durante el ingreso (12,4% vs
18%, respectivamente), por lo que constituye una opcién mds
atractiva. Sin embargo, la mayoria de los autores coincide en
que la menor morbilidad se presenta si no se realiza cirugfa
alguna, lo cual es compatible con una tasa baja de recurrencias
en torno al 10% (3-25%), frecuentemente durante los 6 pri-
meros meses tras el episodio inicial y asociadas a la presencia
de apendicolito. El riesgo de tumores no diagnosticados o de
enfermedad de Crohn subyacente es de aproximadamente un
2%. Teniendo en cuenta que estos pacientes lo mds probable es
que tengan mantenimiento de sintomatologfa, persistencia de
una masa periapendicular o recurrencias, es posible reemplazar
una apendicectomia posterior sistemdtica por un seguimiento
estrecho de pacientes, actitud que es la mds aceptada hoy dia a
pesar de que la mayoria de estudios al respecto del tratamiento
conservador de la AA evolucionada han practicado apendicec-
tomia diferida [27, 28]. Un estudio prospectivo randomizé
pacientes tras tratamiento conservador a apendicectomia
durante el ingreso, diferida o a no ser operados, concluyendo
que esta ultima actitud es la asociada a una menor morbili-
dad y estancia [30]. Para descartar malignidad o enfermedad
inflamatoria intestinal se sugieren exdmenes radiolégicos para
la inclusién de pacientes en esta modalidad de tratamiento y
seguimiento posterior con colonoscopia, estudios baritados,
colonoscopia virtual o TAC especialmente para pacientes ma-
yores de 40 afos [27, 31]. De cualquier modo, sigue sin estar
claramente definido si debe indicarse 0 no una apendicecto-
mifa tras un tratamiento conservador exitoso.

Los datos de la literatura en relacién al manejo no operato-
rio de la AA evolucionada procede de estudios no randomiza-
dos, la mayoria retrospectivos. No obstante, los MA estdn de
acuerdo en el alto porcentaje de éxito del tratamiento conser-
vador especialmente si estd bien indicado, y sobre todo en una
mayor morbilidad asociada a la cirugfa. Anderson et al [28]
comunicaron una OR de 3,3 (1,9, 5,6) en relacién a este pa-
rdmetro en su MA, lo que supone que en un paciente con AA
complicada con absceso o flemén la probabilidad de morbili-
dad tras una apendicectomia es tres veces superior que con un
tratamiento no operatorio. Similis et al [32]en su MA confir-
man que la tasa global de complicaciones (OR 0,24; 0,13, 0,44;
p<0,001), de infeccién parietal (OR 0,28; 0,13, 0,6; p<0,001)
y de absceso intraabdominal o pélvico (OR 0,19; 0,07, 0,58;
p<0,003) son claramente superiores tras apendicectomia. Los
resultados se mantienen tras un andlisis de sensibilidad que
incluye estudios solo de alta calidad (mds de 6 puntos de la
escala de Newcastle-Ottawa), publicados después de 2001 o
que incluyen més de 9o pacientes.

Resumen

Puede ser que en un futuro no muy lejano asistamos al cambio
de la apendicectomia por los antibidticos como gold estdndar
del tratamiento de la apendicitis no complicada. Existen datos
suficientes como para sugerir que esta posibilidad existe, basa-
dos en ensayos y MA publicados que afirman que el tratamien-
to con antibidticos se asocia a una alta probabilidad de éxito, a
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una menor hospitalizacién y un dolor mds corto y atenuado y
una menor tasa de complicaciones, sin que existan diferencias
en cuanto a las tasas de perforacién apendicular con respecto
a la apendicectomia urgente, con datos preliminares de una
potencial reduccién de costes globales. Debe aceptarse un
porcentaje de recurrencias frecuentemente leves e incluso de
nuevo tratables con antibiéticos, dejando la apendicectomia
diferida para casos de recurrencias repetidas o pacientes sin
mejoria inmediata o con sintomas persistentes.

No obstante, estos datos proceden de ensayos y MA con
severas limitaciones metodoldgicas y no es el momento de
aceptar este cambio ain. La apendicectomia debe permane-
cer siendo considerada como el gold estdndar de tratamiento
para la AA no complicada en un entorno convencional. En
pacientes inoperables, con alto riesgo de morbimortalidad
postoperatoria o en entornos sin facilidad quirdrgica esta op-
cién puede considerarse seriamente. Se necesitan mds estudios
para proponer que los antibidticos constituyan una terapia
de primera linea, y deben ser disefios de no inferioridad con
estrictos criterios de inclusién, con claras definiciones de las
variables resultado y que aporten datos de costes incluidos
aquellos derivados de las recurrencias y la cirugia diferida.

Para las formas evolucionadas con absceso o flemén aso-
ciado, la evidencia se basa en estudios no randomizados fre-
cuentemente retrospectivos, y los datos de los MA han sido
extraidos de ellos. Aunque el grado de evidencia debe ser
considerado como inferior, todas las conclusiones van en la
misma direccién: un alto porcentaje de éxito del manejo no
operatorio con una reduccién de la morbilidad global, en un
contexto donde la inflamacién periapendicular frecuentemen-
te conlleva una cirugfa agresiva. Tras una meticulosa seleccion
clinica y radioldgica de pacientes con masa periapendicular sin
criterios de sepsis severa, el tratamiento conservador se basa
en la indicacién de antibidticos, el drenaje percutdneo si fuese
necesario, un seguimiento estrecho con exdmenes radiolégicos
y/o colonoscopia y una eventual consideracién de una poste-
rior apendicectomia en funcién de datos del seguimiento.
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