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Revision

Tratamiento de las infecciones relacionadas
con procedimientos neuroquirdargicos

E. Garcia-Vazquez y J. GOmez

Servicio de Medicina Interna-Infecciosas, Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca, Murcia

INTRODUCCION

Entendemos por infecciones relacionadas con procedi-
mientos neuroquirdrgicos aquellos procesos inflamatorios
de etiologia infecciosa que afectan al sistema nervioso cen-
tral (SNC) y que se desarrollan como complicacién en pa-
cientes sometidos a intervenciones quirdrgicas en este dm-
bito. Por tanto, englobamos bajo este término las meningitis
posquirdrgicas, las ventriculitis asociadas a drenajes ven-
triculares externos y a derivaciones ventriculoperitoneales,
los abscesos cerebrales o espinales posquirtirgicos, los em-
piemas subdurales y las discitis posquirurgicas (1).

En esta revisién nos centraremos en los aspectos clini-
coterapéuticos relativos a estos procesos infecciosos, con
especial atencién al diagnéstico y al lugar de los nuevos an-
tibacterianos en el tratamiento de las infecciones asociadas
al drenaje ventricular externo y la derivacién ventriculope-
ritoneal.

EPIDEMIOLOGIA

La frecuencia de las infecciones del SNC secundarias a in-
tervenciones neuroquirirgicas depende de los centros hos-
pitalarios y de la colocacién o no de sistemas de derivacion
de liquido cefalorraquideo (LCR), pero oscila entre el 0,5%
y el 10%. Los microrganismos mds frecuentemente impli-
cados son los cocos grampositivos, muchos de ellos resis-
tentes a los betalactdmicos (especialmente Staphylococcus

epidermidis y Staphylococcus aureus, pero también Pro-
pionibacterium acnes), y Pseudomonas aeruginosa (2).

La prevalencia de la meningitis bacteriana secundaria a
neurocirugia no sobrepasa el 0,5% a 1% si se trata de proce-
sos quirdrgicos “limpios”, y alcanza cifras cercanas al 2%
en los casos de cirugia limpia-contaminada, como por ejem-
plo las intervenciones transesfenoidales. Sin embargo, la
frecuencia de las infecciones de los sistemas de derivacién
de LCR es mayor y en algunas series puede llegar al 20%
0 30%, aunque por lo general oscila en torno al 5% a 10%
(el riesgo de infeccién asociada a drenaje ventricular ex-
terno aumenta a partir de los cinco a siete dias del implan-
te). Si consideramos que en paises como Estados Unidos se
pueden implantar una media de 16.000 derivaciones ven-
triculoperitoneales al afio, y muchos mas drenajes ventricu-
lares externos, el coste en recursos sanitarios y econémicos
derivados de la infeccién de estos sistemas es indiscutible
(3). Por tanto, las infecciones relacionadas con estos proce-
dimientos tienen una especial relevancia, no sélo por las im-
plicaciones terapéuticas, que comentaremos a continuacion,
sino también por la dificultad de establecer el diagnéstico
4,5).

ETIOPATOGENIA

La meningitis y los abscesos posquirdrgicos se produ-
cen por contigiiidad, a partir de la infeccién de la herida
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quirdrgica, o por inoculacién directa durante la cirugia. Los
microorganismos causantes mds frecuentes son los bacilos
gramnegativos (Klebsiella, Enterobactery P. aeruginosa) y
los cocos grampositivos (estafilococos coagulasa negativos
y S. aureus). En caso de cirugia transesfenoidal es necesa-
rio considerar como posibles microorganismos causantes del
proceso infeccioso a los propios de la flora del aparato res-
piratorio, como Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae y, en general, flora polimicrobiana que puede
incluir anaerobios y Streptococcus spp. (6) (Tabla 1).

Los drenajes ventriculares externos se emplean para
monitorizar la presién intracraneal y para drenar LCR en
pacientes con hidrocefalia aguda o hemorragia intraventri-
cular masiva, con frecuencia tras procedimientos neuro-
quirdrgicos o traumatismos craneoencefilicos graves. Son
catéteres que ponen en comunicacién el espacio subarac-
noideo o ventricular con el exterior. Los microorganismos
causantes de la infeccién son casi siempre estafilococos (S.
epidermidis y S. aureus), y con menor frecuencia bacilos
gramnegativos, que en ocasiones son multirresistentes ya
que con frecuencia se trata de pacientes que estdn o han es-
tado recientemente ingresados en la Unidad de Cuidados
Intensivos durante un tiempo prolongado (1, 3-5). La in-
feccion de los drenajes ventriculares externos se produce
como consecuencia de la colonizacién de la superficie del
catéter por microorganismos que pueden llegar a €l por dos
vias distintas: invasion a partir de la piel del punto de in-
sercién, o contaminacion de la superficie interna del caté-
ter como consecuencia de su manipulacién. La compren-
sién de los mecanismos por los que se colonizan estos caté-
teres es importante a la hora de establecer las medidas
necesarias para el control de la infeccién asociada al dre-
naje ventricular externo. Para ello es necesario entender el
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proceso de formacién de lo que se ha dado en denominar
“biopeliculas”, una fina capa que cubre la superficie del
catéter, tanto interna como externa, y que estd constituida
por bacterias de distinta especie y una matriz de polisacé-
ridos procedente de estos microorganismos. Asi, cuando se
inserta un tubo de drenaje ventricular externo se consti-
tuirfa lo que se conoce como “biopelicula de acondiciona-
miento”, a partir de las sustancias que componen el LCR
(proteinas, electrélitos y otras moléculas organicas). Adhe-
rida a esta primera biopelicula encontrariamos las bacterias
procedentes de la piel del paciente y que se arrastran sobre
la superficie del drenaje al insertarlo. Estos microorganis-
mos comienzan pronto a formar una matriz de polisacari-
dos extracelular que finalmente constituye la biopelicula. Es
en esta patogenia de la infeccién en la que se basa el empleo
de catéteres impregnados en antibidtico, ya que modifican-
do la superficie del catéter evitariamos la adhesion de las bac-
terias y la formacion de biopeliculas, que en dltima instan-
cia son las causantes de la infeccién del LCR. Puesto que
la contaminacidn del catéter puede tener lugar tanto en su
superficie externa, principalmente durante su colocacién, co-
mo en la interna, sobre todo en relacién con su manipula-
cién, ambas deberian estar impregnadas de antibidtico (4).

Las derivaciones ventriculoperitoneales o shunts inter-
nos son catéteres que drenan desde los ventriculos, y ex-
cepcionalmente desde el espacio subaracnoideo en la zona
lumbar, a la cavidad abdominal; con menor frecuencia se
utilizan derivaciones ventriculoatriales que drenan a la ca-
vidad auricular. La derivacion consta de un catéter con ex-
tremo distal y proximal, con una valvula unidireccional de
apertura de presion variable, con un reservorio que permi-
te comprobar el correcto funcionamiento del sistema, la to-
ma de muestras de LCR ventricular y la administracién lo-

Tabla 1. Microorganismos causantes de infecciones relacionadas con procesos neuroquirurgicos.

Microorganismos

Mas frecuentes

Menos frecuentes Tratamiento antibiético empirico

Meningitis o absceso
posneurocirugia

Bacilos gramnegativos,
S. aureus®

Derivacién de LCR Estafilococos coagulasa

negativos, S. aureus

Estafilococos coagulasa
negativos, Enterococcus +

Bacilos gramnegativos,

Vancomicina/linezolid/teicoplanina

Ceftazidina/cefepima/meropenem**

Vancomicina/linezolid/teicoplanina
P. acnes +
Ceftazidima/cefepima/meropenem*
+
Rifampicina

*En cirugia transesfenoidal considerar S. pneumoniae, H. influenzae y en general flora polimicrobiana que puede incluir anaerobios y estrep-

tococos.

**En todos estos casos, si el paciente es alérgico a los betalactdmicos, sustituir meropenem por levofloxacino (500 mg/dfa, i.v.), aztreonam

(2 g/8 h, i.v.) o cloranfenicol (1 g/6-8 h, i.v.)
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cal de farmacos (3, 4). Los microorganismos implicados en
la infeccion de estos sistemas suelen ser los propios de la
flora cutdnea (S. epidermidis y menos habituales S. aureus,
Corynebacterium y Propionibacterium). El mecanismo de
infeccién mas frecuente es la contaminacion del catéter du-
rante el acto quirtrgico con flora cutdnea del paciente, pe-
ro también se puede infectar a partir de la herida quirtrgi-
ca, por via hemdtica o a partir de la flora del colon, en cuyo
caso la infeccidn suele ser polimicrobiana e incluir entero-
bacterias. Los aspectos previamente descritos sobre la for-
macién de biopeliculas en los catéteres de drenaje ventri-
cular externo también son aplicables a las derivaciones
ventriculoperitoneales.

MANIFESTACIONES (,:LiNICAS
Y ASPECTOS DIAGNOSTICOS

Al igual que en otros procesos de meningitis bacteria-
na, el paciente presenta un sindrome meningeo caracteri-
zado por cefalea intensa, signos de irritacién meningea (ri-
gidez de nuca, signo de Kernig y de Brudzinski) y fiebre.
Ademads, puede presentar nduseas, vomitos, algin grado de
alteracién de la conciencia (95% de los casos), posicién
“en gatillo”, crisis comiciales y déficit neuroldgicos foca-
les que pueden incluir afectacién de pares craneales. Sin
embargo, en el postoperatorio precoz o tardio de procesos
neuroquirdrgicos estas manifestaciones clinicas pueden ser
mucho mds inespecificas y los signos meningeos o el dete-
rioro neurolégico pueden ser poco manifiestos o quedar
enmascarados por la situacién basal del paciente, apare-
ciendo como Unica sintomatologia la fiebre sin foco clini-
co o el deterioro del estado general y del nivel de concien-
cia. En caso de abscesos cerebrales o epidurales apareceran
manifestaciones neurolégicas focales segtin la localizacién
anatomica de éstos (1, 3, 7).

En cuanto a los pacientes con una derivacion ventricu-
loperitoneal, las manifestaciones clinicas estan en relacién
con el mal funcionamiento del sistema: cefalea, nauseas o
vomitos, alteraciones del comportamiento y, sobre todo,
disminucién del nivel de conciencia. La fiebre y los signos
de irritacién meningea, mas frecuentes en las derivaciones
lumboperitoneales, no siempre estan presentes, por lo que
ante sintomas compatibles con hipertension intracraneal en
un paciente portador de una derivacién ventriculoperitone-
al es necesario descartar la infeccion de ésta. Los sintomas
son superponibles en las infecciones de los drenajes ventricu-
lares externos. Ademads, en los pacientes con derivaciones
con su extremo distal en la cavidad abdominal pueden apa-
recer, hasta en la mitad de los casos, molestias abdomina-
les mds 0 menos intensas, e incluso irritacién peritoneal o
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cuadros pseudoobstructivos. Los pacientes con infeccion
de una derivacion atrial suelen presentar un cuadro séptico
mas marcado, incluso con endocarditis derecha y embolias
pulmonares sépticas. Tanto en las infecciones del drenaje
ventricular externo como de la derivacién ventriculoperito-
neal pueden aparecer signos inflamatorios en los puntos de
insercion del catéter o en su trayecto subcutdneo o abdo-
minal (4, 5, 7).

La sospecha clinica de absceso o empiema posquirtirgi-
cos se confirma mediante pruebas de imagen (TC o RM).
El diagndstico de meningitis posquirdrgica viene determi-
nado por un LCR patolégico (7), con pleocitosis (500-
10.000 leucocitos/ml, con predominio de polimorfonuclea-
res, 80% a 95%), aumento en la concentracién de proteinas
(>45 mg/dl) e hipoglucorraquia (<40 mg/dl o glucosa en
LCR/glucosa en plasma <0,4). La confirmacién diagnésti-
ca de infeccién de los sistemas de drenaje de LCR en mu-
chas ocasiones es mas dificil (8), ya que puede cursar con
un LCR de caracteristicas bioquimicas normales o de difi-
cil interpretacion en los pacientes que portan el sistema pa-
ra el tratamiento de una hemorragia intraventricular. En las
infecciones de las derivaciones, el rendimiento diagndstico
del LCR aumenta si la muestra se obtiene por puncién del
reservorio o la vdlvula. En general, el cultivo del LCR ven-
tricular suele ser positivo en un 90% de los casos, pero has-
ta en un 10% la confirmacién diagndstica no se logra si no
se retira el catéter y su cultivo resulta positivo. En algunas
series de pacientes con drenaje ventricular externo se ha
analizado el valor de la determinacion seriada en plasma de
la proteina C reactiva, y parece que su utilidad es mayor en
la monitorizacién de la respuesta al tratamiento antibidtico.
Otros reactantes de fase aguda, como la concentracién de
lactato o de interleucina 1f3 en el LCR, si parecen tener me-
jor correlacion con el diagndstico de infeccidn de los siste-
mas de drenaje (2-5).

En general, en los pacientes con un sistema de drenaje,
la infeccion del LCR se define conforme a la presencia de
alguno de los siguientes criterios diagndsticos:

— Infeccién confirmada: paciente con deterioro clinico neu-
roldgico (fiebre, disminucién del nivel de conciencia, ce-
faleas, nduseas, vomitos, malestar general, meningismo)
no justificable por otra razén y cultivo positivo de LCR,
derivacion ventriculoperitoneal o drenaje ventricular ex-
terno.

— Infeccién probable: paciente con deterioro clinico neuro-
16gico (fiebre, disminucién del nivel de conciencia, cefa-
leas, nduseas, vomitos, malestar general, meningismo) no
justificable por otra razén y alteraciones en la bioquimi-
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ca (hipoglucorraquia o hiperproteinorraquia) o el recuen-
to celular del LCR (leucocitosis a expensas de polimor-
fonucleares), con resultados microbiolégicos negativos.

— Infeccién posible (aplicable s6lo en caso de drenaje ven-
tricular externo): paciente con deterioro clinico neurol6-
gico (fiebre, disminucién del nivel de conciencia, cefale-
as, nduseas, vomitos, malestar general, meningismo) no
justificable por otra razén, con LCR sin alteraciones bio-
quimicas ni en el recuento celular, y cultivos negativos,
que mejora tras la retirada o el recambio del catéter y con
tratamiento antibidtico empirico.

TRATAMIENTO MEDICO-QUIRURGICO

El tratamiento médico de las meningitis o abscesos pos-
quirdrgicos en los pacientes que no son portadores de dre-
najes ventriculares se fundamenta en los mismos principios
que el de otras meningitis bacterianas agudas: la precoci-
dad con que se haga el diagndstico y se inicie el tratamiento
adecuado guarda una relacion directa con el pronéstico del
paciente, tanto en lo referente a mortalidad como a morbi-
lidad (7). La eleccién del antibidtico se fundamentard en el
antecedente quirdrgico y, por tanto, en la necesidad de tratar
empiricamente determinados microorganismos (Tabla 1).
Una vez obtenidos los resultados microbioldgicos se podrd
ajustar dicho tratamiento en funcién del cultivo y del estu-
dio de sensibilidad (Tabla 2). En la Tabla 3 se recogen las
pautas de dosificaciéon de los antibidticos administrados
por via intravenosa que con mas frecuencia se utilizan en
las meningitis. También se especifican las dosis recomen-
dadas para la administracion intratecal de algunos de ellos
cuya indicacidn principal son las meningitis o ventriculitis
asociadas a procesos neuroquirirgicos, derivacién ventri-
culoperitoneal o drenaje ventricular externo, que no res-
ponden al tratamiento sistémico (2-5, 7).

Las meningitis bacterianas asociadas a una derivacion
ventriculoperitoneal constituyen un subgrupo especial a la
hora de plantear el tratamiento. En estos casos, ademas de
administrar antibi6ticos se recomienda retirar todo el siste-
ma de drenaje, ya que los microorganismos causantes de la
infeccién pueden adherirse y persistir en los catéteres, ha-
ciendo imposible su erradicacién sélo con antibiéticos (3,
7). Aunque en los ultimos afios se han publicado casos de
buena evolucién con linezolid (9) o con tratamientos intra-
tecales sin necesidad de retirar la derivacion ventriculope-
ritoneal, la recomendacién general sigue siendo, si la si-
tuacion del paciente lo permite, retirar el sistema y colocar
un drenaje ventricular externo en el ventriculo contralate-
ral, dependiendo el momento de la reimplantacién del sis-
tema definitivo del microorganismo aislado en los cultivos.
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Si el tipo de hidrocefalia lo permite, se puede colocar una
derivacion lumbar externa, cuyo riesgo de infeccién es me-
nor que el de los drenajes ventriculares. Algunos autores
recomiendan exteriorizar el catéter distal abdominal y, des-
pués de cuatro a seis dias de antibioticoterapia apropiada,
proceder a la retirada de todo el sistema y a colocar uno
nuevo en el ventriculo contralateral (3). Nosotros preferi-
mos, siempre que sea médicamente posible, retirar inicial-
mente todo el sistema, aunque la externalizacién de la de-
rivacién (extremo distal) puede resultar una buena opcién
en los casos excepcionales en que se sospeche que la in-
feccion sélo es abdominal (formacién de pseudoquistes).
En los pacientes con infeccion por estafilococos coagulasa
negativos, si el LCR no presenta alteraciones y una vez re-
tirado el sistema el cultivo es negativo, la nueva derivacién
ventriculoperitoneal se puede insertar a los tres dias; este
tiempo debe ser de siete dfas si el LCR muestra anomalias,
y si tras la retirada del sistema se sigue obteniendo un cultivo
positivo para estafilococos coagulasa negativos serd nece-
sario contar con diez cultivos negativos de dias consecutivos
antes de colocar el nuevo sistema. Esta dltima recomenda-
cién es aplicable a las infecciones de derivaciones ventricu-
loperitoneales causadas por S. aureus; en caso de tratarse de
bacterias gramnegativas, el tiempo de tratamiento antes de
reimplantar un nuevo sistema debe ser como minimo de
14 dias. Algunos autores recomiendan, en todos los casos,
dejar una ventana antibidtica de tres dias una vez finalizado
el tratamiento para comprobar que los cultivos son negativos
antes de colocar una nueva derivacion ventriculoperitoneal.
Algunas infecciones por bacilos gramnegativos multirre-
sistentes (Acinetobacter baumannii, por ejemplo) asociadas
a derivacién ventriculoperitoneal, o secundarias a neuroci-
rugia, pueden requerir la administracién sistémica o intra-
tecal de antibidticos como la colistina. En los pacientes a
los que no se pueda retirar la derivacion se debe prolongar
el tratamiento antibidtico durante cuatro a seis semanas y
valorar la administracién de antibidticos intratecales. No
obstante, cuando no se pueda retirar el catéter puede ser ne-
cesario prolongar el tratamiento antibidtico durante meses,
y aun asf la experiencia acumulada indica que la mortali-
dad es elevada (24% a 50%) (4).

Las bases del tratamiento de los drenajes ventriculares
externos son similares (2, 4). Se recomienda retirar el dre-
naje y cambiarlo, aunque algunos autores aceptan que se
conserve durante los dos a cuatro primeros dias de trata-
miento antibidtico si el paciente permanece estable, a fin
de permitir el drenaje del LCR infectado sin la insercién
inmediata de un nuevo catéter externo; nosotros recomen-
damos el recambio precoz.

En general, el tratamiento de cualquier meningitis o
ventriculitis relacionadas con procedimientos neuroquirtr-
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Tabla 2. Tratamiento de las infecciones posneurocirugia segun el cultivo del LCR.
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Alternativa si alergia

Microorganismo Tratamiento antibidtico a betalactamicos Duracién
S. pneumoniae 10-14 dias
CMI penicilina
<0,1 mg/l Penicilina G/ampicilina
0,1-1 mg/l Ceftriaxona/cefotaxima Cloranfenicol
>2 mg/l Vancomicina o
+ Vancomicina
Ceftriaxona/cefotaxima +
+ Rifampicina
Rifampicina o
Linezolid
CMI ceftriaxona/cefotaxima Vancomicina o
> 1 mg/l + Fluoroquinolona
Ceftriaxona/cefotaxima
t
Rifampicina*
H. influenzae
Productor de betalactamasas Ampicilina Cloranfenicol/aztreonam 7-10 dias
No productor de betalactamasas Ceftriaxona/cefotaxima Cloranfenicol/aztreonam
E. coli Ceftriaxona/ceftazidima Aztreonam 3-4 semanas
+ +
Aminoglucésido Aminoglucésido
(o segtn sensibilidad del antibiograma) +
Fluoroquinolona
P. aeruginosa Ceftazidima/meropenem/cefepima Aztreonam 3-4 semanas
+ +
Aminoglucésido Aminoglucésido
(o segtn sensibilidad del antibiograma) +
Fluorouinolona
S. aureus
Sensible a la meticilina Cloxacilina Vancomicina/linezolid 14-21 dias
Resistente a la meticilina Linezolid/vancomicina +
+ Rifampicina
Rifampicina
S. epidermidis Linezolid/vancomicina Vancomicina/linezolid 14-21 dias
+ +
Rifampicina Rifampicina
A. baumannii Meropenem/colistina* Colistina/;tigeciclina? 14-21 dias
Enterococcus spp.
Sensible a la ampicilina Ampicilina Vancomicina/linezolid 14-28 dias
+ +
Gentamicina Gentamicina
Resistente a la ampicilina Linezolid/vancomicina
+
Gentamicina
Resistente a la vancomicina Linezolid
o
Ampicilina
+
Imipenem/ceftriaxona

*Valorar asociar colistina intratecal.
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Tabla 3. Dosis de antibioticos para el tratamiento de la meningitis aguda.

Dosis intravenosa

Dosis intratecal Concentracion en LCR en relaciéon

Antibidtico (adultos) (en mg/dia) con la plasmatica (%)
Amikacina 5 mg/kg/8 h 5-50 20
Ampicilina 2 mg/4h - 10-15
Aztreonam 2 g/6-8 h - 5-10
Cefepima 2¢/8h - <10
Cefotaxima 2 g/4-6 h - 10-20
Ceftazidima 2 g/6-8 h - 10-20
Ceftriaxona 2 g/12-24 h - 5-10
Ciprofloxacino 400 mg/8-12 h - 5-20
Cloranfenicol 1-2 g/6 h - 50-80
Cloxacilina 2g/4h - 15-20
Colistina 1-2mU/8 h 10-20 <5
Cotrimoxazol 320/1600* mg/6-8 h - 30-50
Gentamicina 5 mg/kg/8 h 1-8 20
Daptomicina 6 mg/kg/dia - 5-10
Levofloxacino 500 mg/12 h - 50-70
Linezolid 600 mg/12 h - 70
Metronidazol 500 mg/6-8 h - 40-90
Meropenem 1-2 g/6-8 h - 20
Moxifloxacino 400 mg/24 h - 50
Penicilina G 4 mU/4 h - 5-10
Rifampicina 600 mg/24 h - 10-20
Teicoplanina®* 200 mg/12 h 5-40 <5
Tobramicina 5 mg/kg/8 h 5-20 20
Vancomicina®** 10-25 mg/kg/8-12h 5-20 5-20

*Dosis de trimetroprima-sulfametoxazol.
**Dosis inicial de 400 mg/12 h (las tres primeras dosis).
***Monitorizar las concentraciones en plasma.

gicos, o con la implantacién de una derivacion ventriculo-
peritoneal o un drenaje ventricular externo, debe incluir an-
tibidticos con actividad frente a bacterias grampositivas,
especialmente estafilococos (S. epidermidis y S. aureus),
pero también frente a P. acnes y P. aeruginosa (7).

La difusion de farmacos al LCR estd limitada por la de-
nominada barrera hematoencefélica. Esto es especialmente
cierto para la vancomicina y la teicoplanina (la concentra-
cion alcanzada en el LCR es del 5% a 20% y del 5% de la
plasmatica, respectivamente), que actualmente son los an-
tibidticos de eleccidn para el tratamiento empirico de estas
infecciones. Los glucopéptidos no alcanzan concentracio-
nes efectivas en el LCR, y en cualquier caso lo hacen des-
pués de varias horas y de la administracién de dosis eleva-
das por via intravenosa, lo que en muchas ocasiones supo-
ne un retraso en el comienzo del tratamiento y agrava el
prondstico de una infeccién en la cual el tratamiento pre-
coz es crucial (7).

El linezolid (10) es un antibidtico oxazolidinénico
sintético que se une a los ribosomas e inhibe la sintesis pro-
teica. Diversos estudios han demostrado una actividad pré-
xima al 100% frente a los estafilococos, incluidas las cepas

resistentes a la meticilina. La biodisponibilidad del linezo-
lid administrado por via oral es practicamente total. Su se-
mivida de eliminacién permite la dosificacién en dos to-
mas al dia (600 mg/12 h). Se alcanzan las concentraciones
plasmaticas maximas una a dos horas después de una dosis
oral. La unién a las proteinas plasmaticas es escasa (apro-
ximadamente del 31%) y se distribuye bien en los tejidos
bien perfundidos. Su volumen de distribucién es de 40 a 50
litros. En general consigue concentraciones en el LCR, en
pacientes con las meninges no inflamadas, del 70% res-
pecto a la plasmatica, lo que le convierte en un antibiético
muy atractivo para el tratamiento de este tipo de infeccio-
nes (11-13).

La experiencia acumulada con linezolid en el trata-
miento de los pacientes neuroquirtrgicos (14, 15) con me-
ningitis causadas por microorganismos grampositivos re-
sistentes a los betalactdmicos (16-20) o que presentaron
fracasos terapéuticos o efectos adversos con glucopéptidos
es escasa, pero cada vez mayor y con resultados favora-
bles. Aunque ésta no es una indicacién actualmente apro-
bada, probablemente deba tenerse en cuenta como una po-
sible mejor alternativa para el tratamiento de las meningi-
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tis por S. epidermidis multirresistente (21-23) o por S. au-
reus resistente a la meticilina (24).

Por otra parte, aunque hay poca experiencia con las
quinolonas, los resultados en modelos experimentales y en
pacientes muestran una buena penetracion del levofloxaci-
no en el SNC (25-27), pero aun asi la mayoria de las guias
clinicas recomiendan su uso s6lo como alternativa en pa-
cientes con infecciones por bacilos gramnegativos o gram-
positivos sensibles, aunque probablemente se trate de una
buena opcidn para consolidaciones de tratamiento por via
oral en pacientes con infecciones neuroquirtirgicas por mi-
croorganismos sensibles, sobre todo en aquéllos con siste-
mas de drenaje que no puedan ser retirados y en combina-
cién con rifampicina. Su limitacion es la frecuente resisten-
cia a las quinolonas de S. epidermidis y en menor medida
de S. aureus.

La daptomicina pertenece a la familia de los lipopépti-
dos y su molécula con radical lipdfilo se inserta en la mem-
brana citoplasmatica de los microorganismos grampositi-
vos (no puede atravesar la pared de los gramnegativos), al-
terandola y bloqueando posteriormente la sintesis de
acidos nucleicos y probablemente de proteinas. El resulta-
do es una actividad bactericida rdpida, dependiente de la
concentracion, con efecto postantibidtico y efecto indculo
minimo, cuya actividad se mantiene sobre la poblacién
bacteriana en fase estacionaria (28). Es activa frente a
Staphylococcus spp., con CMI; de 1 mg/l, incluyendo ce-
pas resistentes a la meticilina, y frente a Enterococcus fae-
calis y Enterococcus faecium, con CMl,, de 2 y 4 mg/l,
respectivamente. En los adultos se recomienda una dosis
intravenosa de 4 mg/kg/dia, aunque en las infecciones gra-
ves y del SNC es aconsejable utilizar 6 mg/kg/dia. La con-
centracién en el LCR es un 10% menor que la plasmatica.
Aunque se carece de experiencia clinica con este antibidti-
co en las infecciones del SNC, hay datos del modelo expe-
rimental de meningitis neumocdcica (resistente a la penici-
lina) en conejos (29), que muestran una penetracion en las
meninges inflamadas del 6%, suficiente para conseguir
concentraciones bactericidas. También se han obtenido re-
sultados alentadores en un modelo experimental en cone-
jos con ventriculitis por S. aureus resistente a la meticilina
a los que se administré daptomicina intratecal (30).

La tigeciclina es una glicilciclina que actda bloqueando
la sintesis proteica y es activa frente a cocos grampositivos
aerobios, incluyendo estafilococos sensibles o no a la me-
ticilina, enterococos, neumococos y estreptococos; también
es activa frente a bacilos gramnegativos no fermentadores
y enterobacterias, pero no frente a Proteus, Providencia,
Morganella ni Pseudomonas (25). No hay informacién so-
bre su difusién al SNC, excepto una comunicacién (31) re-
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ferente a un modelo experimental de meningitis neumoco-
cica en el conejo.

PROFILAXIS DE LAS INFECCIONES
NEUROQUIRURGICAS

La profilaxis antibidtica inmediatamente antes de la ci-
rugia es de probada eficacia en la prevencién de la infec-
cion (herida superficial, profunda y de érgano o espacio). El
objetivo que se persigue es mantener durante toda la inter-
vencion una concentracion plasmatica alta de un antibidtico
activo frente a la mayoria de los microorganismos potencial-
mente contaminantes (S. aureus, estafilococos coagulasa ne-
gativos y en menor medida bacilos gramnegativos). En neu-
rocirugia hay datos a favor de la necesidad de profilaxis
antibidtica en aquellas intervenciones que requieran la co-
locacion de derivaciones (ventriculoatriales o ventriculo-
peritoneales); en la craneotomia sélo estd indicada en los
centros en que la incidencia de infeccidn sea elevada, o en
intervenciones de alto riesgo (incision transesfenoidal, re-
exploraciones y microcirugia).

La utilidad de la profilaxis antibidtica en los pacientes
portadores de un drenaje ventricular externo es objeto de
debate (32). Asi, hay estudios que han comprobado que la
administracién de profilaxis no reduce significativamente
la frecuencia de ventriculitis, y que, por el contrario, puede
conducir a un aumento en el nimero de infecciones por mi-
croorganismos multirresistentes. Sin embargo, en otros es-
tudios los hallazgos son favorables a su administracion.

Se han publicado (33) algunos trabajos que analizan la
posible reduccién en la tasa de colonizacién y de infeccién
asociada al drenaje ventricular externo o la derivacién ven-
tricular mediante el uso de catéteres impregnados en mino-
ciclina o rifampicina (34), y en algunos centros se impreg-
nan empiricamente en vancomicina o teicoplanina antes de
su colocacién. Aun asi, la experiencia es escasa y los datos
no son concluyentes. Con linezolid y daptomicina no se
tiene experiencia.

En cuanto a la administracién de antibiéticos por via
sistémica inmediatamente antes de la cirugfa, se recomien-
da el uso de una cefalosporina con actividad antiestafilo-
cdcica, como por ejemplo cefuroxima a dosis de 1,5 g en
dosis Unica (algunos autores recomiendan administrar tres
dosis a intervalos de ocho horas durante las primeras 24
horas). En centros donde la prevalencia de S. aureus resis-
tente a la meticilina sea elevada se puede considerar utili-
zar como profilaxis una dosis Unica de vancomicina o tei-
coplanina; en estos casos no hay experiencia con linezolid
ni con daptomicina.
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