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Vancomicina intradsea en artroplastia total de rodilla

Intraosseous vancomycin in total knee arthroplasty
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RESUMEN. Introduccion: la profilaxis antibiotica in-
travenosa ha reducido significativamente la incidencia de
infeccion articular periprotésica (IAP) en cirugias de rodilla.
No obstante, para pacientes colonizados con Staphylococ-
cus aureus resistente a meticilina (SARM) o aquellos con
riesgo de colonizacion, la profilaxis debe incluir vancomi-
cina. La administracion intraésea de vancomicina podria
potenciar su efectividad en la artroplastia total de rodilla.
Material y métodos: se realizo una revision retrospectiva
que incluy6 a 143 pacientes en riesgo de IAP programados
para artroplastia total de rodilla que recibieron vancomici-
na intradsea junto a cefazolina intravenosa (IV), a quienes
denominamos grupo I (GI), entre mayo de 2021 y diciem-
bre de 2022. Se evaluo la aparicion de complicaciones en
los primeros tres meses postoperatorios. Los resultados se
compararon con 140 pacientes sin factores de riesgo que re-
cibieron profilaxis intravenosa estandar, denominados gru-
po II (GII). Resultados: en el GI, se administraron 500 mg
de vancomicina intradsea, inyectados en la tibia proximal,
ademas de la profilaxis intravenosa estandar. En el GII, los
pacientes recibieron solo cefazolina intravenosa. La inci-
dencia de complicaciones fue de 1.64% en el Gl y de 1.4%
en el GII. La tasa de IAP a los 90 dias postoperatorios fue
de 0.69% en el GI y de 0.71% en el GII. Conclusiones: la
administracion de vancomicina intradsea, junto con la pro-

ABSTRACT. Introduction: intravenous antibiotic
prophylaxis has significantly reduced the incidence of
periprosthetic joint infection (PJI) in knee surgeries.
However, for patients colonized with methicillin-resistant
Staphylococcus aureus (MRSA) or those at risk of
colonization, prophylaxis should include vancomycin.
Intraosseous (I0) administration of vancomycin could
enhance its effectiveness in total knee arthroplasty
(TKA). Material and methods: a retrospective review
was conducted, including 143 patients at risk of PJI
scheduled for TKA who received IO vancomycin along
with intravenous (IV) cefazolin, referred to as group I (GI),
between May 2021 and December 2022. The occurrence
of complications in the first three postoperative months
was evaluated. Results were compared with 140 patients
without risk factors who received standard IV prophylaxis,
designated as group II (GII). Results: in GI, 500 mg
of 10 vancomycin was administered, injected into the
proximal tibia, in addition to standard IV prophylaxis. In
GII, patients received only IV cefazolin. The incidence of
complications was 1.64% in GI and 1.4% in GII. The PJI
rate at 90 postoperative days was 0.69% in GI and 0.71%
in GIL. Conclusions: 10 vancomycin administration, along
with standard IV prophylaxis, provides a safe and effective
alternative for patients at risk of MRSA colonization.
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filaxis intravenosa estandar, ofrece una alternativa segura y
eficaz para pacientes con riesgo de colonizacion por SARM.
Este enfoque minimiza las complicaciones asociadas con el
uso intravenoso de vancomicina y soluciona los desafios lo-
gisticos de la administracion oportuna.

Palabras clave: vancomicina intradsea, complicaciones,
infeccion articular periprotésica.

Abreviaturas:

CIM = concentracion inhibitoria minima.

IAP = infeccion articular periprotésica.

IV = intravenosa.

KDIGO = Kidney Disease: Improving Global Outcomes.
MSIS = Musculoskeletal Infection Society.

SARM = Staphylococcus aureus resistente a la meticilina.

Introduccion

Las infecciones articulares periprotésicas representan
una complicacion devastadora que puede ocurrir tras pro-
cedimientos de artroplastia. Para reducir la incidencia de
infecciones después de un reemplazo articular primario,
diversas estrategias clinicas, quirurgicas y ambientales han
demostrado ser efectivas. Estas estrategias incluyen el uso
de cemento impregnado con antibioticos en pacientes con
factores de riesgo, la minimizacion del personal en el quird-
fano, la utilizacion de luz ultravioleta y, en algunos casos, la
implementacion de flujo laminar. No obstante, se ha demos-
trado que la administracion profilactica de antibidticos an-
tes de la incision quirurgica es la medida mas efectiva para
reducir el riesgo de infeccion articular periprotésica (IAP)
en la cirugia articular primaria.* En este contexto, las cefa-
losporinas de primera o segunda generacion se recomiendan
como la opcidn profilactica de preferencia. Sin embargo,
debido al incremento en la incidencia de Staphylococcus
aureus resistente a la meticilina (SARM) y estafilococo coa-
gulasa negativo resistente a la cefazolina, ha surgido evi-
dencia que respalda el uso de una terapia antibiotica dual,
incluyendo vancomicina.? En los Estados Unidos, se estima
que entre 0.6 y 6% de la poblacion son portadores nasales
de SARM.? Para aquellos pacientes sometidos a artroplastia
de rodilla, la practica estandar incluye la descolonizacion
prequirurgica seguida de vancomicina intravenosa (IV) pe-
rioperatoria para cubrir SARM.

Es crucial sefialar que existen informes que indican un
aumento en el riesgo de lesion renal aguda (LRA) postope-
ratoria en pacientes que reciben cefazolina y vancomicina
intravenosa como profilaxis, en comparacion con aquellos
tratados so6lo con cefazolina antes de una artroplastia pri-
maria electiva de rodilla.” La neutropenia asociada a vanco-
micina, aunque poco frecuente, presenta una incidencia que
varia entre 2 y 12%, siendo mas relacionada con la duracion
del tratamiento que con la dosis e influenciada por diversos
factores genéticos e inmunologicos.’
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This approach minimizes complications associated with
IV vancomycin use and addresses logistical challenges of
timely administration.

Keywords: intraosseous vancomycin, complications,
periprosthetic joint infection.

Adicionalmente, la administracion perioperatoria de van-
comicina puede causar otras reacciones adversas, siendo la
hipotension la mas grave. Esta disminucion de la presion
arterial inducida por vancomicina suele ocurrir debido a un
efecto inotrépico negativo y vasodilatador, asociado con la
liberacion de histamina. Dicha complicacion es mas comtn
cuando el farmaco se infunde rapidamente por via intrave-
nosa. También puede manifestarse como un rubor agudo en
la parte superior del torso, conocido como «sindrome del
hombre rojo» y puede provocar dolor y espasmo muscular
en el pecho o los musculos paravertebrales, simulando un
infarto agudo al miocardio.®

En la practica, se debe iniciar la administracion de la do-
sis profilactica estandar de un gramo al menos una hora an-
tes del inicio de la cirugia. No obstante, esto representa un
desafio logistico y puede dejar al paciente desprotegido si la
administracion no se programa con precision. Estudios han
indicado que s6lo un pequefio porcentaje de pacientes reci-
be su dosis en el momento 6ptimo en cirugias cardiacas.’

Para potenciar la eficacia de los antibioticos profilac-
ticos en la artroplastia total de rodilla, se ha explorado la
técnica novedosa de administracion regional intradsea de
antibidticos usando un manguito hemostatico. Este méto-
do busca incrementar las concentraciones tisulares de anti-
bioticos al aplicarlos directamente en el hueso metafisario
tibial, fluyendo directamente al sistema venoso de la extre-
midad e impregnando el miembro debajo del torniquete en
segundos, lo que resulta en altas concentraciones de anti-
biodtico accesibles para todos los tejidos de la extremidad.
Esta técnica ha demostrado lograr concentraciones de an-
tibidtico en tejido y hueso alrededor de la rodilla superio-
res a las alcanzadas con la administracion convencional de
antibioticos intravenoso.

El objetivo principal de este estudio fue evaluar la in-
cidencia de reacciones adversas relacionadas con la ad-
ministracion de vancomicina por via intra6sea. Ademas,
comparamos la tasa de IAP después de una artroplastia to-
tal de rodilla (ATR) en un grupo de pacientes con factores
de riesgo de colonizacion por SARM, respecto a un grupo
control sin factores de riesgo que también recibio artro-
plastia total de rodilla.

Este estudio retrospectivo y multicéntrico busca contri-
buir a la comprension de los riesgos y beneficios asociados
con la infusidn intradsea de vancomicina en combinacion
con cefalosporina intravenosa como profilaxis en cirugias
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de artroplastia de rodilla. La informacion obtenida sera in-
valuable para mejorar la seguridad y eficacia de la terapia
profilactica en este contexto, permitiendo tomar decisiones
informadas en la practica clinica.

Material y métodos

Entre mayo de 2021 y diciembre de 2022, llevamos a
cabo 283 artroplastias totales de rodilla. Durante este pe-
riodo, clasificamos a los pacientes en dos grupos distintos.
El grupo I incluyo a 143 pacientes a quienes se adminis-
tré profilaxis intradsea con vancomicina, ademas de la
profilaxis convencional con cefalosporinas. Los criterios
de inclusion para este grupo fueron pacientes sometidos
a artroplastia primaria y programada de rodilla en nues-
tras instituciones, que presentaban uno o mas factores de
riesgo de colonizacion por SARM. Esto incluyo pacientes
con un indice de masa corporal (IMC) > 35, diabetes insu-
linodependiente, adiccidn intravenosa, hemodialisis, en-
fermedad renal crénica, enfermedades de la piel cronicas/
forunculosis personal y familiar, hospitalizacion prolonga-
da o transferencia desde otra institucion (incluidas comu-
nidades cerradas), hospitalizacion por mas de 24 horas en
los tres meses previos a la evaluacion, cirugias articulares
previas, uso de antibidticos por mas de un mes en los seis
meses previos (cefalosporinas, quinolonas, multiples anti-
bioticos), antecedentes de infeccion o colonizacion previa
por Staphylococcus aureus, pacientes con catéteres intra-
vasculares e inmunodeprimidos.®’

Se excluyeron del estudio los pacientes sometidos a ar-
troplastias de rodilla por fracturas o revisiones protésicas.
El grupo 11, utilizado como grupo control, consistié en 140
pacientes programados para artroplastia total primaria de
rodilla sin colonizacién ni factores de riesgo de coloniza-

Figura 1: Preparacion de la solucion.

Acta Ortop Mex. 2024; 38(3): 172-178

174

Figura 2: Incision del campo adhesivo quirurgico.

cion. Todos los pacientes de este grupo recibieron profilaxis
intravenosa con cefazolina.

Las complicaciones evaluadas para la administracion de
vancomicina incluyeron hipotension, lesion renal aguda,
neutropenia y el sindrome del hombre rojo. Definimos la
hipotension como una caida de la presion arterial sistolica
mayor a 20 mmHg y de la diastélica mayor a 10 mmHg. La
lesion renal aguda se determind siguiendo las tltimas guias
de la Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDI-
GO), basadas en cambios en los niveles de creatinina sérica
y la produccion de orina,'’ considerandose presente cuando
la creatinina sérica aumentaba 1.5 veces o mas respecto al
valor basal o cuando el incremento era de 0.3 mg/dl o mas.
La neutropenia se definié como un recuento absoluto de
neutrofilos menor a 1,000/pl.*

Documentamos la incidencia de IAP hasta los tres me-
ses postoperatorios, utilizando los criterios de diagnostico
de infeccion periprotésica definidos por la Musculoskeletal
Infection Society (MSIS).*

La técnica para la administracion regional intradsea de
antibidticos se basd en la descripcion de Young y colabora-
dores;™ tras preparar la extremidad y aplicar un torniquete,
se disolvio 1 g de vancomicina en 20 ml de solucion salina
(Figura 1). Luego, se tomaron 10 ml de esta solucion y se
diluyeron en 140 ml de solucion salina. Se procedio a cortar
el campo adhesivo (Figura 2) e ingresar en el hueso meta-
fisario de la tibia proximal, medial a la tuberosidad anterior
de la tibia, con una aguja de Jamshidi (Figura 3), inyec-
tando los 150 ml de la preparacion (Figura 4). La adminis-
tracion intradsea de antibioticos se realizo inmediatamente
antes de la incision cutdnea. La dosis no se ajusto para pa-
cientes con obesidad.
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Ambos grupos recibieron de forma rutinaria profilaxis
antibidtica intravenosa con 1 g de cefazolina (2 g si el peso
del paciente era superior a 70 kg y 3 g si superaba los 120
kg). Se examinaron todos los pacientes dentro de las 48 ho-
ras postadministracion de vancomicina intradsea para de-
tectar la presencia de sindrome del hombre rojo. Se controld
la presion arterial inmediatamente después de la infusion de

Figura 3: Perforacion del hueso metafisario proximal de la tibia, medial a
la tuberosidad anterior de la tibia, con aguja de Jamshidi.

Figura 4: Infusion de vancomicina diluida intradsea.
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Tabla 1: Factores de riesgo para infeccion articular

periprotésica presentes en el grupo.

Factores de riesgo n (%)
indice de masa corporal > 35 48 (33.58)
Diabéticos insulinodependientes 34 (23.7)
Enfermedad renal cronica 7 (4.89)
Enfermedad autoinmune 10 (6.99)
Enfermedades cronicas de la piel/forunculosis 11 (7.7)
Hospitalizacion/cirugias previas 22 (15.49)
Adictos endovenosos 7 (4.89)
Antibidtico > 1 mes en los seis meses previos 4(2.79)
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Figura 5: Complicaciones relacionadas con la antibioticoterapia en ambos
grupos.

vancomicina y tras liberar el torniquete. Se verificé el flujo
urinario en todos los pacientes y se realizaron analisis de
laboratorio antes y después de la cirugia para evaluar la in-
cidencia de lesion renal aguda y neutropenia. Estos analisis
incluyeron niveles séricos de urea, creatinina y recuento de
globulos blancos, realizandose controles de laboratorio a las
48 horas, al mes y a los tres meses postoperatorios.

Resultados

En el grupo I, 94 pacientes presentaban un unico factor
de riesgo; 49 tenian dos o0 mas comorbilidades que predis-
ponian a la colonizacién por SARM (Tabla 1).

En el grupo I, tratado con vancomicina intradsea, se in-
cluyeron 67 mujeres y 76 hombres, con una edad promedio
de 72.4 afos (rango: 54 a 84 afios). En el grupo I, tratado
con antibioticoterapia intravenosa (IV), se incluyeron 78
mujeres y 62 hombres, con una edad promedio de 69.7 afios
(rango: 47 a 82 afos).

Conforme a los criterios de la guia clinica de KDIGO,
dos pacientes del grupo I desarrollaron lesidon renal aguda
en el postoperatorio. Ambos tenian diagnosticos previos de
enfermedad renal cronica (los dos en etapa II segun la clasi-
ficacion de KDIGO) y diabetes tipo I1. Estos pacientes recu-
peraron los valores previos de funcion renal a las 48 horas.
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La enfermedad renal cronica y la diabetes se identificaron
como los unicos factores predictivos de lesion renal aguda.

No se registraron casos de neutropenia en este estudio, ni
sintomas asociados al «sindrome del hombre rojo».

Tres pacientes en el grupo [y dos en el grupo II, expe-
rimentaron hipotension leve tras la liberacion del manguito
hemostatico (Figura 5).

La tasa de infeccion periprotésica a los 90 dias postope-
ratorios fue de 0.69% en el grupo I (un caso) y de 0.71%
en el grupo II (un caso). El diagnodstico se confirmd me-

L

diante cultivo de liquido sinovial obtenido por artrocente-
sis, empleando los criterios de la MSIS. En ambos casos se
obtuvieron cultivos positivos con gérmenes fenotipicamen-
te idénticos (criterio mayor). En el paciente del grupo I se
identific6 un Staphylococcus aureus sensible a la meticilina.
Este paciente tenia antecedentes de drogadiccion intraveno-
sa y multiples cirugias previas en la rodilla por secuelas de
fractura tibial tratada con osteosintesis, que curso6 con infec-
cion y subsecuente retiro parcial del material (Figura 6). El
diagnostico se realizd a los dos meses postoperatorios y el
tratamiento consistié en un colgajo rotacional de gastrocne-
mio medial y revision en un tiempo y medio (Figura 7). Se
administré antibiodtico intravenoso con vancomicina y oral
con rifampicina durante 10 dias, seguido de tratamiento oral
con ciprofloxacina y rifampicina, evolucionando satisfacto-
riamente hasta la fecha.

En el paciente del grupo II con IAP, se identifico Esche-
richia coli en el cultivo del liquido sinovial. La infeccion se
diagnostico dos semanas después de la cirugia, optindose
por un desbridamiento y recambio de componentes modu-
lares. Se administro tratamiento antibiotico endovenoso con
ciprofloxacina durante 10 dias, seguido de tratamiento oral
con el mismo antibidtico. Sin embargo, la infeccion recidi-
v6 al tercer mes, requiriendo una revision en dos etapas para
su manejo.

Discusion

Diversos estudios han evaluado el impacto de los anti-
biodticos en la prevencion de la AP, especialmente tras la
artroplastia total de rodilla, reconociendo su uso preopera-
torio como una medida efectiva para reducir el riesgo de in-
fecciones.* No obstante, el incremento de infecciones por
SARM Yy las infecciones del sitio quirtrgico han planteado
interrogantes sobre el régimen optimo de profilaxis quirtirgi-

Figura 7: Paciente con aflojamiento precoz de componente tibial. A) Rayos X en plano coronal. B) Rayos X plano sagital; revision en un tiempo y medio
utilizando protesis All Poly sin uso de vastagos ni cufias. C) Rayos X en plano coronal. D) Rayos X en plano sagital.

Acta Ortop Mex. 2024; 38(3): 172-178



Vancomicina intradsea en artroplastia total de rodilla

ca, generando variaciones en las pautas entre diferentes ins-
tituciones y cierto desacuerdo sobre las mejores practicas.'*!”

Aunque los indices de infeccion observados en ambos
grupos de este estudio fueron similares (GI: 0.69% versus
GII: 0.71%), es importante destacar que el grupo I incluy6
pacientes con multiples comorbilidades, alto riesgo de co-
lonizacién por SARM y una mayor predisposicion a la IAP.
Esto sugiere que la administracion intradésea de vancomici-
na podria ser particularmente beneficiosa en pacientes con
factores de riesgo significativos.

La concentracion inhibitoria minima (CIM) de cefazoli-
na para Staphylococcus coagulasa negativo varia entre 0.5
a 1.0 pg/ml. Sin embargo, debido al incremento en la resis-
tencia a las cefalosporinas, se han reportado casos con CIM
hasta 20 veces superior.'® Los aislamientos de Staphylococ-
cus coagulasa negativo en infecciones nosocomiales, espe-
cialmente S. epidermidis y S. haemolyticus, suelen mostrar
resistencia a multiples antimicrobianos, incluyendo una re-
sistencia a la meticilina superior a 80%."

Aunque la resistencia a los antibidticos sigue aumentan-
do, la mayoria de los SARM y Staphylococcus coagulasa
negativo contintian siendo susceptibles a la vancomicina, lo
que la convierte en una alternativa terapéutica profilactica
viable. La vancomicina exhibe una actividad dependiente
de la concentracion, siendo crucial alcanzar concentracio-
nes tisulares varias veces superiores a la CIM para inhibir el
crecimiento bacteriano y prevenir infecciones.'®"”

A pesar de que tradicionalmente se han enfocado en las
concentraciones séricas de antibidticos, las concentracio-
nes en el hueso y la grasa subcutanea pueden jugar un pa-
pel importante en la prevencién de infecciones profundas
del sitio quirurgico.”*?' La administracion local intradsea
de antibidticos profilacticos ha demostrado ser ventajosa,
proporcionando concentraciones mucho mayores de anti-
bidtico en el tejido, incluso a dosis mas bajas, lo que re-
sulta especialmente util contra bacterias resistentes a los
betalactamicos.”?**4%

El Consenso Internacional de Infecciones Musculoes-
queléticas ha notado diferencias en la biodisponibilidad de
la vancomicina entre su administracion intravenosa y la re-
gional intradsea en la artroplastia total de rodilla, sugiriendo
que las concentraciones tisulares mas altas podrian reducir
las tasas de infeccion, aunque aun es necesario validar este
efecto en estudios adicionales.

Estudios recientes han indicado que la técnica de infu-
sion intradsea de antibidticos podria estar asociada con una
reduccion en las tasas de infeccion de la articulacion pe-
riprotésica.”® Es notable que la administracion intradsea de
vancomicina se haya identificado como una opcién segura,
evitando los efectos adversos asociados con este antibiotico,
como se evidencia en el estudio de Klasan y colaboradores,
que no reportd un incremento significativo en la incidencia
de lesion renal aguda o neutropenia en pacientes tratados
con vancomicina intradsea.”’

La investigacion futura, mediante ensayos clinicos
controlados y aleatorios, es esencial para fundamentar las
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decisiones médicas en evidencia solida. A medida que au-
mentan las tasas de resistencia a los antibioticos, es cru-
cial desarrollar enfoques innovadores y efectivos para la
profilaxis antimicrobiana, mejorando los resultados y la
seguridad de los pacientes en procedimientos como la ar-
troplastia total de rodilla.

Futuras investigaciones deberian profundizar en los cri-
terios de seleccion de pacientes, la duracion del seguimiento
y otros aspectos metodoldgicos para reforzar la validez de
nuestros hallazgos, ofreciendo perspectivas valiosas para la
practica clinica y la toma de decisiones informadas.

Conclusiones

Este estudio ha evidenciado que la administracion intrad-
sea de vancomicina durante la artroplastia total de rodilla no
aumenta el riesgo de complicaciones en comparacion con la
profilaxis antibiotica convencional que utiliza cefalospori-
nas. Ademas, este enfoque no estd asociado con los efectos
adversos caracteristicos de la administracion intravenosa de
vancomicina y aborda eficazmente los desafios logisticos
relacionados con su administracion precisa.

Los hallazgos de nuestra investigacion son prometedores
y sugieren que la administracion intradsea de vancomicina
puede representar una alternativa segura para la profilaxis
antibidtica en pacientes con alto riesgo de colonizacion por
SARM, con predisposicion a infecciones periprotésicas y
que estan programados para una artroplastia total de rodilla.
No obstante, para recomendar su aplicacion generalizada
en este grupo de pacientes, es esencial contar con evidencia
robusta obtenida a través de ensayos clinicos controlados y
rigurosos.
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