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Resumen

Objetivo: Establecer las caracteristicas de peritonitis bacteriana
espontanea en pacientes cirroticos con ascitis. Método: Se
recopilé informacion de historias clinicas de pacientes cirroticos
con ascitis ingresados en el servicio de gastroenterologia.
Resultados: el motivo de consulta mas frecuente fue por
aumento de la circunferencia abdominal (69,2%); somnolencia
(29,9%), hematemesis (23,1%). El Child-Pugh fue 78,8% tipo B y
22,2% tipo C. Se evidencio asociacion estadisticas entre la
coinfeccion y peritonitis bacteriana espontanea (p = 0,013).
Conclusién: La PBE es una complicacion frecuente y grave de
los pacientes con cirrosis hepatica avanzada y ascitis. El
diagnostico y tratamiento precoz han conseguido mejorar el
prondstico en los Ultimos afios.

Palabras Clave: Cirrosis Hepatica, Ascitis, Peritonitis Bacteriana
Espontanea, Bacterioascitis, Ascitis Neutrocitica.

CHARACTERISTICS OF SPONTANEOUS BACTERIAL
PERITONITIS

Summary

Objective: To Establish the characteristics of spontaneous
bacterial peritonitis in cirrhotic patients with ascites. Method:
information from medical records of cirrhotic patients with ascites
admitted to the gastroenterology was collected. Results: The
most frequent reason for consultation was due to increased
abdominal circumference (69.2 %); somnolence (29.9 %),
hematemesis (23.1 %). The Child - Pugh was 78.8 % and 22.2 %
type B type C statistical association between co-infection and
spontaneous bacterial peritonitis (p = 0.013) was demonstrated.
Conclusion: The PBE is a frequent and serious complication of
patients with advanced liver cirrhosis and ascites. Early diagnosis
and treatment have improved prognosis in recent years.

Keywords: Liver Cirrhosis, Portal Hypertension, Ascites,
Epontaneous Bacterial Peritonitis, Bacterioascitis, Neutrocytic
Ascites.

Introduccién

La cirrosis hepética presenta importantes alteraciones a nivel del
equilibrio hidroelectrolitico, que son evidentes en presencia de
una avanzada disfuncién circulatoria subyacente, la cual en
etapas de descompensacion se expresa clinicamente con la
presencia de ascitis y edema. La ascitis es susceptible de
complicarse con peritonitis bacteriana espontanea (PBE) e incluso
desencadenar el sindrome hepatorrenal (SHR)".

Los pacientes en etapas avanzadas de la cirrosis
hepéatica, tienden al desarrollo de la peritonitis bacteriana sin
evidente fuente de infeccion, una forma de infeccidon que se ha
denominado peritonitis bacteriana esponténeaz.

La peritonitis bacteriana espontanea (PBE) es una
complicacion frecuente y grave de los pacientes con cirrosis y
ascitis; con una mortalidad hospitalaria del 30-50% y un riesgo de
recurrencia al afio en los pacientes que sobreviven del 70% S,

La PBE fue descrita por vez primera por Conn, en
1964, cuando diferencia esta forma de infeccion de la peritonitis
quirdrgica, pero no es hasta 1975 cuando se demuestra el origen
elusivo de esta enfermedad y el mismo autor y Correia, le acufian
este término y la clasifican en categorias o subtipos sobre la base
de los cultivos, el recuento de polimorfonucleares neutrdfilos y la
ausencia de un origen quirargico de infeccion®.

La incidencia de PBE se sitla entre 66 % y 88 % de
los pacientes hospitalizados con ascitis de moderada a severa.
Luego de haber presentado el primer episodio de esta afeccion, la
supervivencia a largo plazo es muy baja (30-40 %) y la
probabilidad de recurrencia es del 70 % en el primer afio °,

Las manifestaciones clinicas de la peritonitis
bacteriana espontanea son muy variables, las mas caracteristicas
son el dolor abdominal, la fiebre, los escalofrios y los cambios en
el estado mental que pueden llegar a la encefalopatia hepatica,
que pueden expresarse desde formas muy leves hasta mu

severas, incluso comenzar clinicamente como un shock séptico“' '
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El diagndstico se realiza mediante paracentesis
abdominal y posterior estudio del liquido ascitico en pacientes
afectos de cirrosis hepatica, que presentan las caracteristicas
clinica antes expuesta o que se encuentran asintomaticos®.

Tiene una tasa de recurrencia de 70% durante el primer
afo, con una mortalidad que alcanza el 50-70% al afio, que obliga
a considerar a los pacientes que se recuperan de un episodio de
peritonitis bacteriana espontanea como potenciales candidatos
para trasplante hepético3.

Después de la infeccién del tracto urinario, la peritonitis
bacteriana espontanea es el segundo proceso infeccioso mas
frecuente en pacientes con cirrosis hepatica avanzada. Se
desarrolla en 3,5 % de los pacientes que son tratados como
pacientes ambulatorios, su prevalencia es de 12 % en los
pacientes hospitalizadose.

La peritonitis bacteriana espontanea es reconocida como
un marcador de progresion de la patologia hepética subyacente,
que podria definir la enfermedad hepatica avanzad T

La mayoria de los episodios de PBE son causados por
gérmenes aerobios gramnegativos, siendo el propio intestino de
los pacientes la fuente de infeccion. Esto es debido a que los
pacientes con cirrosis presentan graves alteraciones en los
mecanismos de defensa antibacterianos, tanto intestinales, como
sistémicos y del propio liquido ascitico®.

Los pacientes con cirrosis presentan un enlentecimiento
en el tiempo de transito intestinal, que se ha atribuido a diversos
factores. Este trastorno conduce a un fallo de aclaramiento que
favorece el sobrecrecimiento bacteriano intestinal (SBI) en la
cirrosis (ocurre hasta en un 40% de los pacientes), especialmente
en aquellos con ascitis e insuficiencia hepatica mas avanzada
(Child-Pugh C). De hecho, se ha comprobado que estos
pacientes tienen una mayor incidencia de PBE en el seguimiento.
Los farmacos que aceleran el transito intestinal, como los
procinéticos y el propranolol, disminuyen la incidencia de SBI®.

En casos de cirrosis experimental se ha demostrado que
existe un estrés oxidativo de la mucosa del intestino delgado, con
un aumento de la actividad de la xantinaoxidasa y de la
peroxidacion lipidica del borde en cepillo de la mucosa intestinal,
alterando su permeabilidad. Ademas, el defecto inmunolégico en
el aclaramiento de bacterias translocadas que se produce en la
cirrosis esta acompafiado de una liberacion de citoquinas
proinflamatorias inducida por endotoxinas *°.

La produccion en cascada de factor de necrosis tisular y
oxido nitrico estimulada por endotoxinas agrava el dafio oxidativo
en el epitelio intestinal™.

En la cirrosis hepatica existe alteracion en la funcion de
las células inmunocompetentes circulantes, y este conocimiento
se extrapola al sistema inmunitario intestinal. Diversos estudios in
vivo e in vitro en modelos humanos de cirrosis avanzada, han
demostrado deficiencias en la capacidad bacteriostatica y
opsonica del suero, en la fagocitica de los neutrdéfilos, y en la
funcion efectora de las células inmunocompetentes circulantes en
sangre. Ademas, la hiperemia esplacnica asociada a la
hipertensiéon portal dificulta el rodamiento, la adherencia y la
migracion de las células fagociticas en las vénulas
mesentéricas™.

El liquido ascitico posee una actividad opsonizante y
bactericida, que supone un mecanismo de defensa basico frente
al desarrollo de la infeccion. Tras la llegada de un gérmen al
liguido ascitico, se activa este sistema a través de la via
alternativa del complemento estimulada por los lipopolisacaridos
de la pared de los bacilos gramnegativos. La capacidad
bactericida est4d en relacion directa con la concentracién de
proteinas y niveles de complemento, por lo que aquellos
pacientes con niveles de albumina en liquido ascitico menores de
1 g/dl o niveles bajos de C3 son los que mayor predisposicion
presentan para el desarrollo de PBE 2.
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El mecanismo patogénico clave que inicia la bacteriemia y
posteriormente el desarrollo de la peritonitis bacteriana espontanea
es la translocacion bacteriana (TB). Esta se define como la migracion
de microorganismos desde la luz intestinal a los ganglios linfaticos
mesentéricos (GLM) y a otros Organos extraintestinales. Esta
migracion de bacterias es un fenébmeno fisiolégico normal, pero en
individuos sanos, el sistema inmunitario indemne es capaz de
eliminar los escasos gérmenes que alcanzan los GLM. Para que la
TB sea un fenémeno patoldgico, la migracién de bacterias debe
asociarse a una respuesta inflamatoria local o sistémica o con una
posterior diseminacion de las bacterias desde los ganglios linfaticos
mesentéricos a la sangre o a la linfa™.

Su diagnéstico se basa en un recuento de leucocitos
polimorfonucleares en liquido ascitico mayor de 250 células/yl; lo
frecuente es que sea una infeccion monomicrobiana, causada en su
mayoria por gérmenes gramnegativos de origen entérico, en especial
Escherichia coli y Klebsiella spp. Se obtiene un cultivo del liquido
ascitico positivo, que confirma el diagnéstico, en el 70% de los
casos’.

Existen variantes de peritonitis bacteriana espontanea. La
ascitis neutrocitica situacion en la que existe un recuento de PMN
mayor de 250/pl en el liquido ascitico, pero el cultivo es negativo. Sin
embargo, estos pacientes tienen similares signos, sintomas y
pronostico que aquellos con PBE y cultivo de liquido ascitico
positivo™®.

La bacterioascitis se caracteriza por la colonizacién
bacteriana del liquido ascitico en ausencia de una reaccién
inflamatoria, es decir, existe un recuento de PMN <250/ul en liquido
ascitico con un cultivo bacteriano positivo. Los pacientes con
bacterioascitis constituyen una poblacion heterogénea. En algunos
pacientes tiene lugar una colonizacion espontanea del liquido
ascitico, mientras que en otros esta colonizacion es secundaria a una
infeccion extraperitoneal *°.

El curso natural de la bacterioascitis sin tratamiento también
es variable, desde la resolucién espontdnea, que puede ocurrir en
mas del 60% de los pacientes (especialmente en aquellos
asintomaticos), hasta el desarrollo de una verdadera PBE.
Normalmente los pacientes que desarrollan una PBE presentan
signos o sintomas de infeccién en el momento de la paracentesis por
lo que deberian recibir tratamiento antibiético empirico en espera del
result%do del cultivo del LA, independientemente del recuento de
PMN .

Objetivo general

Establecer las caracteristicas de la peritonitis bacteriana espontanea
en pacientes cirréticos con ascitis en el Servicio de Gastroenterologia
del Hospital Universitario de Caracas entre enero - diciembre 2015.

Objetivos Especificos

1. Identificar los gérmenes mas frecuentes en pacientes
con peritonitis bacteriana espontanea.

2. Relacionar la presencia de otros focos infecciosos
previos y peritonitis bacteriana espontanea.

3. Determinar la frecuencia de peritonitis bacteriana
espontanea.

4. Determinar la frecuencia de bacteriascitis.

5. Determinar la frecuencia de ascitis neutrocitica.

Aspectos éticos

Este estudio fue realizado de conformidad con Ila
Declaracién de Helsinki. Asi mismo, fue sometido a revision por la
Comisién de Bioética del Hospital Universitario de Caracas para su
consideracion y aceptacion.
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Materiales y Métodos

Tipo de estudio:
La investigacion correspondié a un estudio descriptivo,
retrospectivo, de corte transversal.

Poblacién y muestra:

Pacientes con cirrosis hepatica complicada con sindrome
de hipertension portal y ascitis ingresados en el Servicio de
Gastroenterologia del Hospital Universitario de Caracas en el
periodo de enero- diciembre 2015. La muestra fue intencional y
no probabilistica, fue determinada por el nimero de pacientes
incluidos en el periodo de duracién del mismo.

Criterios de inclusion:

Pacientes mayores de 18 afios ingresados con
diagndstico de cirrosis hepéatica complicada con sindrome de
hipertension portal y ascitis.

Criterios de exclusién:

Pacientes con cirrosis hepatica sin hipertension portal.
Pacientes con sindrome de hipertension portal no cirrética.
Pacientes con derivaciones portosistémicas.

Procedimientos

Se recogi6 la informacién necesaria revisando historias
clinicas solicitadas al Archivo de Historias Médicas. Dicha
informacién fue recopilada usando formulario de recoleccion de
datos, posteriormente fue tabulada y analizada, interpretando los
resultados, determinando conclusiones y recomendaciones.

Tratamiento estadistico propuesto

Se calculd la media y la desviacion estandar de la edad;
en el caso de las variables nominales, se calculé sus frecuencias
y porcentajes. Los resultados se dispusieron en tablas de una y
de dos entradas. La relacion de la presencia de PBE y tipo de
infeccion, se llevé a cabo con la prueba chi-cuadrado de Pearson.
Se consideré un valor significativo si p < 0,05. Los datos fueron
analizados con JMP-SAS version 12.

Resultados

Con respecto a los indicadores epidemioldgicos basicos, la edad
de la muestra fue 57 + 14 afios; con predominio de género
masculino (61,5%). (Cuadro 1). La etiologia de la cirrosis mas
frecuente fue por alcohol (65,4%). (Cuadro 2).

Cuadro 1. Caracteristica de la muestra segin indicadores

epidemioldgicos
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Cuadro 2. Distribucién de la Cirrosis Hepética segln sus causas

El principal motivo de consulta fue por aumento de la
circunferencia abdominal (69,2%); seguido por la somnolencia
(29,9%), hematemesis (23,1%). (Cuadro 3).

Cuadro 3. Distribucién de la muestra segin motivos de consulta

El 75% de los pacientes no manifesté tener comorbilidad
asociada. Mientras que los pacientes que presentaron
comorbilidades, la mas frecuente fue diabetes mellitus tipo 2 con
11,5%; seguido por colangitis esclerosante secundaria con 4%.
(Cuadro 4).

Cuadro 4. Caracteristica de la muestra segun tipo de comorbilidad
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De la clasificacion Child-Pugh, se observé mayor
frecuencia el grado B con 78,8%, seguido por el grado C con
21,2%. (Cuadro 5).

Cuadro 5. Caracteristica de la muestra segin resultado del Child-Pugh

La peritonitis bacteriana espontanea se evidencié en el
25% de los pacientes. De las variantes de la peritonitis bacteriana
espontanea, la ascitis neutrocitica se observd en el 88,5%,
mientras que la bacterioascitis se observo en el 11,5% del total de
la muestra. Dentro de las bacterioascitis, el germen aislado con
mayor frecuencia fue la Escherichia coli con 5,8%, seguido por
Estafilcocos aureus con 1,9%, Escherichia coli BLEE y Klebsiella
en igual proporcion a la anterior con 1,9% del total de la muestra.
(Cuadro 6).

Cuadro 6. Caracteristica de la muestra segtn indicadores bacteriolégicos

*Cultivo de coinfeccion
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Se demostré asociacion estadistica entre la coinfeccion y
peritonitis bacteriana espontanea (p = 0,013); 46,2% de
infecciones se asociacion a PBE (IPPB e ITU), mientras que
53,8% de pacientes sin infeccién no tuvo PBE. (Cuadro 7).

Cuadro 7. Relacion de presencia de coinfeccion y presencia de PBE

p=0,013

Discusién

Los pacientes cirréticos con ascitis pueden desarrollar PBE. La
prevalencia de la PBE en los pacientes con cirrosis oscila entre el
10% vy el 30%%. Correspondiendo con el presente estudio, en
donde se observd una prevalencia de 25% de los pacientes con
PBE. De igual manera, en el Hospital General del Oeste “Dr. José
Gregorio Hernandez” de Caracas, se realizdé estudio con 90
pacientes ingresados con ascitis, de los cuales 76 tenian
diagndstico de cirrosis hepatica, 11 con tumores intraabdominales
y 3 con insuficiencia cardiaca, donde se concluyo que la infeccion
de liquido ascitico fue mas frecuente en pacientes cirréticos, con
una prevalencia de 7,9% para PBE, 6,6% para ascitis neutrocitica
y 1,3% para bacterioascitis'®. La prevalencia en dicho estudio,
estuvo condicionada, ya que se incluyeron todos los pacientes
con ascitis, sin discriminar etiologia de la misma.

En el presente estudio se observé con mayor frecuencia
la ascitis neutrocitica y clasificacion Child-Pugh grado B. Esto
debido a que los paciente que desarrollan PBE, son pacientes
que presentan una funcién hepatocelular mas deteriorada tal
como indica una mayor puntuacion de Child-Pugh, la presencia
de encefalopatia hepatica en el momento del diagnéstico de la
infeccién, y una concentracion baja de proteinas en el liquido
ascitico. Por el contrario, la ascitis neutrocitica se presenta en
pacientes con una funcién hepatocelular mas conservada, y su
curso clinico y pronéstico son mejores que en los pacientes con
una PBE. Este dato esta en relacion con la disminucién de la
opsonizacién del liquido ascitico y, por lo tanto, disminucién de la
capacidad para eliminar tanto las bacterias o los productos
bacterianos que logren alcanzar a través del fenémeno de
translocacion bacteriana el liquido ascitico®®.

A pesar del uso de métodos sensibles, el cultivo del
liguido ascitico es negativo en hasta el 60% de los pacientes con
manifestaciones clinicas sugoestivas de PBE y recuento de
neutrofilos en ascitis elevado <.
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La mayoria de los pacientes tienen sintomas o signos
sugestivos de infeccion peritoneal, especialmente el dolor
abdominal, fiebre y alteracion de la motilidad gastrointestinal.
Otros pacientes pueden presentar encefalopatia hepatica o
insuficiencia renal que puede ser la caracteristica predominante o
Unicamente. En otros casos, la PBE puede ser asintomatica o
tener sélo sintomas menores . En contraste, el principal sintoma
referido por los pacientes incluidos en nuestro estudio fue
aumento de circunferencia abdominal, seguido por somnolencia,
lo que llevd a su ingreso hospitalario, determinando presencia o
no de PBE. De igual manera, esto esta relacionado con la
enfermedad hepética avanzada, ya que ambos son parametros
para determinar el grado de la clasificacion Child-Pugh.

Asi mismo, en estudio realizado por Kavita et al.
Reportaron que sintomas mas frecuente fueron dolor abdominal
(45%), fiebre (38%), ictericia (36%), sangrado gastrointestinal
superior (10%) y alteracion del estado de consciencia (8%). Uno
de los casos con PBE fue ingresado con encefalopatia hepatica
grado IV .

Con el diagnéstico precoz de la enfermedad y el
tratamiento antibidtico oportuno y adecuado, la mortalidad
hospitalaria por PBE se ha reducido a aproximadamente el 20%.
La mayoria de los episodios de peritonitis bacteriana espontanea
son monomicrobiana y producida por bacterias entéricas. De tales
episodios, 67% involucra bacterias gram-negativas, Escherichia
coli es el microorganismo mas frecuentemente aislado®”. De
modo similar, en nuestro estudio se demostré que la Escherichia
coli, con 5,8%, siendo ésta germen mas frecuente del tracto
gastrointestinal.

De igual manera, se aisl6 Estafilococos aureus en el
1,9% de los casos. Aunque las infecciones mas frecuentemente
causadas por Estafilococos aureus son cutaneas, urinarias o
respiratorias, se ha descrito en los ultimos afios la aparicién de
PBE por Estafilococos aureus. Un 17-29% de los pacientes
cirréticos hospitalizados se ha identificado como portadores
nasales de Estafilococos aureus. La colonizacidn por Estafilococo
aureus en los pacientes cirréticos se produce con frecuencia en el
transcurso de la hospitalizacion y se asocia con la practica de
maniobras invasivas y la administracion previa de antibioticos 3,

La inoculacion de liquido ascitico en frascos de cultivo de
sangre a menudo muestra Escherichia coli y especies de
Streptococcus. La ascitis con cultivo negativo se observa en el
60% de los pacientes, a pesar de presentar signos clinicos de
PBE y recuento de neutréfilos >250 células/L. Estos pacientes
atin deben ser tratados como si tuvieran la PBE .

La probabilidad de padecer un primer episodio de PBE
en pacientes con bilirrubina en suero mayor de 2,5 mg/dl llega a
ser del 43% y con niveles de proteinas en liquido ascitico menor a
2,5 g/dl es de 15-45%. Cuando el nivel de proteinas en el liquido
ascitico es elevado (> 2,5 g/dl) el riesgo de PBE es insignificante
y no se considera necesaria la profilaxis antibidtica®. Aunque no
se reportd6 como variable de nuestro estudio, se recolecté datos
sobre los niveles de proteinas totales en liquido ascitico,
evidenciando niveles de proteinas menores de 2,5 g/dl en el
89,5% de los casos.

Conclusiones

e El motivo de consulta mas frecuente fue aumento de
circunferencia abdominal.

e Seguln la Escala de Child-Pugh, el grado mas frecuente
fue grado B.

e De acuerdo a la presencia de PBE y sus variantes, la
mas frecuente fue ascitis neutrocitica.

e El germen mas frecuente aislado en el cultivo de liquido
ascitico fue Escherichia coli.

e Se determind que existe relacion significativamente
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estadistica entre la presencia de coninfeccién (infeccion
del tracto urinario) y PBE.

Recomendaciones

e  Seguimiento de los pacientes con diagndstico de cirrosis
hepéatica complicada con sindrome de hipertension
portal, facilitando el control de enfermedad hepética
crénica y determinar conducta precoz evitando
complicaciones relacionadas a dicha patologia.

e Realizar paracentesis diagndstica a todo paciente con
cirrosis hepética, sindrome de hipertension portal y
ascitis, y realizar diagndstico precoz de peritonitis
bacteriana espontanea.

e Utilizar medios de cultivos méas sensibles, con la finalidad
de mejorar la deteccion de gérmenes causales e indicar
antibioticoterapia adecuada, evitando la resistencia
bacteriana.

e Mejorar métodos de asepsia al momento de realizar
paracentesis, evitando complicaciones secundarias al
mismo.

e Indicar antibioticoterapia a todo paciente que padezca
peritonitis bacteriana espontanea y sus variantes.

e Realizar estudio para determinar relacién entre la
severidad de cirrosis hepética y peritonitis bacteriana
espontanea.

e Indicar antibioticoterapia independientemente de los
hallazgos de peritonitis bacteriana espontanea y sus
variantes.
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