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ABREVIATURAS

- AKSS: “American Knee Society Score”

- ASA PS: “American Society of Anesthesiologists Physical Status”
- CIOP: Cultivos intraoperatorios positivos

- CMI: Concentraciéon Minima Inhibitoria

- DAIR: “Debridement, Antibiotics, and Implant Retention”

- EBJIS: “European Bone and Joint Infection Society”

- ESGIAI: “European Study Groups for Implant-Associated Infections”
- HHS: “Harris Hip Score”

- TAH: Infeccion Aguda Hematogena

- ICM: “International Consensus on Musculoskeletal Infection”

- ICT: Infeccion Cronica Tardia

- IDSA: “Infectious Diseases Society of America”

- IKS: “International Knee Society”

- IPA: Infeccion Protésica Articular

- IPP: Infeccion Postquirtrgica Precoz

- ISQ: Infecciones en el Sitio Quirargico

- KOOS: “Knee injury and Osteoarthritis Outcome Score”

- MRSA: “Methicillin-Resistant Staphylococcus Aureus”

- MRSE: Methicillin-Resistant Staphylococcus Epidermidis

- MSIS: “Musculoskeletal Infection Society”

- MSSA: “Methicillin- Sensitive Staphylococcus Aureus”

- MSSE: “Methicillin-Sensitive Staphylococcus Epidermidis”

- OHS: “Oxford Hip Score”

- PROMIS: “Patient Reported Outcomes Measurement Information System”
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RESUMEN

Introduccion: La Infeccion de Protesis Articular (IPA) es una complicacion a tener en cuenta
tras la implantacion de una artroplastia. Entre las numerosas técnicas que hay actualmente para
erradicar la infeccion, encontramos la revision en un tiempo que esta ganando popularidad

debido a sus numerosas ventajas.

Objetivos: Analizar la tasa de reinfeccion, valoracion funcional y tasa de mortalidad de los

pacientes con IPA sometidos a una revision en un tiempo.

Metodologia: Se realizd6 una busqueda bibliografica en PubMed, ClinicalTrials.gov y The
Cochrane Library mediante la introduccion de palabras clave y la aplicacion de criterios de
inclusion y exclusion. Se elabord una tabla con la extraccion de datos y se realizé un andlisis

del riesgo de sesgo mediante la escala MINORS.

Resultados: Se evaluaron 11 estudios: 4 estudiaron protesis de rodilla, 5 protesis de cadera 'y 2

ambas articulaciones.

La tasa de reinfeccion resulto ser de 3.8-10.8% entre los estudios con patdgenos sensibles a los
antibioticos, exceptuando un estudio que obtuvo una tasa de 17.4%. A su vez el estudio sobre

MRSA obtuvo una tasa de 6.9%, mientras que el de enterococos una tasa del 37.5%.

La valoracion funcional se midi6 para la rodilla con las escalas IKS, KOOS y AKSS con
resultados 51.1, 41.2 y 15.7 respectivamente. Para cadera se utilizé la escala HHS con una

media de mejoria de 34 puntos.

La tasa de mortalidad ronda el 2.2-3.4%.

Conclusion: La revision en un tiempo es una técnica eficaz para erradicar infecciones causadas
por microrganismos con mayor sensibilidad a antibidticos. Hacen falta ensayos clinicos

aleatorizados para obtener mayor evidencia cientifica.

Palabras clave: infeccion, protesis, artroplastia, revision, un tiempo, reinfeccion.



ABSTRACT

Introduction: Prosthetic Joint Infection (PJI) is a complication to be considered after the
implantation of an arthroplasty. Among the numerous techniques that are currently available to
eradicate the infection, we find the one stage revision surgery, which is gaining popularity due

to its numerous advantages.

Objectives: The objectives of this systematic review are to analyse the rate of reinfection,

functional results and mortality rate of patients with PJI undergoing a one stage revision.

Methodology: A bibliographic research was carried out in PubMed, ClinicalTrials.gov and The
Cochrane Library by introducing keywords and applying inclusion and exclusion criteria. A
table was created with the extracted data and a risk of bias analysis was performed using the

MINORS scale.

Results: 11 studies were evaluated: 4 studied knee prostheses, 5 hip prostheses and 2 both

joints.

The reinfection rate was found to be 3.8-10.8% among the studies with sensitive pathogens,
except for one study that obtained a rate of 17.4%. On the other hand, the study on MRSA

obtained a rate of 6.9%, while the one on enterococci obtained a rate of 37.5%.

Knee functional assessment was measured with the scales IKS, KOOS and AKSS, with results
of 51.1, 41.2 and 15.7, respectively. For the hip, the HHS scale was used, with a mean

improvement of 34 points.

The mortality rate was found to be around 2.2-3.4%.

Conclusion: One-stage revision is an effective technique eradicating infections caused by
microorganisms with greater sensitivity to antibiotics. Randomized clinical trials are needed to

obtain more scientific evidence.

Keywords: infection, prosthesis, arthroplasty, revision, one time, one stage, reinfection.
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EXTENDED SUMMARY

Introduction: The implantation of an arthroplasty to replace a degenerated joint represents a
significant improvement in the quality of life of the patient, but it is not without complications,
including prosthetic joint infections (PJI). The treatment of these infections is fundamentally
based on surgery and the administration of antibiotics. The surgical techniques that can be used
are: debridement, antibiotics and implant retention (DAIR), prosthetic replacement in one or

two stages, prosthetic resection without reimplantation or even amputation.

Among the many techniques that are currently available to eradicate the infection, we find the
two-stage revision as the gold standard versus the one-stage revision which is gaining
popularity due to its numerous advantages (a single surgery, shorter hospitalization, shorter

time taking systemic antibiotics, earlier mobilization, better functional results...).

Objectives: To analyse, through a systematic review, the rate of reinfection, functional results

and mortality rate of patients with prosthetic joint infection undergoing revision in one-stage.

Methods: Following the PRISMA guide, a bibliographic review was carried out in the sources:
Pubmed, ClinicalTrial.gov and The Cochrane Library. For this, the following keywords were
used: “Prosthesis infection”, “arthroplasty infection”, “one-stage revision” and “one time
revision”. Following inclusion and exclusion criteria, 11 articles published between 2017 and
2022 were selected. From them, a data extraction table was elaborated describing: the author,
year of publication, country, study design, sample, mean follow-up time, most frequent

microorganism, rate of reinfection, functional assessment and mortality rate.

The methodological quality of the studies was assessed according to the MINORS scale,
(Methodological Index for Non-Randomized Studies).

Results: Of the 11 articles included in the systematic review, 9 of them were retrospective
cohort studies while only two were prospective cohort studies. All the studies were conducted
between 2017 and 2021. Among them, 4 studies studied knee prostheses, 5 studied hip
prostheses, and 2 studied both joints in the same study.
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Regarding the studies that followed only knee prosthesis infections, the most frequently found
causative germs were S. aureus and coagulase-negative Staphylococcus, with a reinfection rate
of 9.1-9.5%. In another study where the causative microorganism was not described, the
reinfection rate was 4%, while in the article that only studied enterococcal infections, the rate
was 37.5%. Functional outcomes were only studied in two studies. In one of them, the scales
used were the IKS functional activity and KOOS quality of life, with postoperative scores of
51.1 and 41.2, respectively. While in the other, the AKSS scale was used, in which a difference
of 5 points was obtained between the preoperative and postoperative scores. Regarding the

mortality rate, it was not described in any study.

In reference to the two studies that include infections of both knee and hip prostheses among
their participants, the microorganism most frequently found in one of the studies was coagulase-
negative Staphylococcus, with a reinfection rate of 5.7%., while in the other study that had
infection caused by methicillin-resistant S. aureus (MRSA) as inclusion criteria, had a

reinfection rate of 6.9% and a mortality rate of 3.4%.

As for the studies that focused on hip prosthesis infection, S. epidermidis and S. aureus
Methicillin Sensitive were found to be the most frequent pathogens. Reinfection rates ranged
from 6 to 10.8%, except for one study that reported a much lower rate of 3.84% and another
study a much higher rate of 17.4%. The most frequently scale used to assess functional results
was the HHS, where an average improvement of 34.7 points was observed between the
preoperative and postoperative assessments. The mortality rate was only obtained in one study,

which was 2.2% at 90 days.

Discussion: Most of the studies selected in our review were retrospective cohort studies,

therefore with less scientific evidence than randomized clinical trials.

In turn, it has been difficult to compare the various studies in our literature review due to the
heterogeneity in terms of the definition of joint prosthesis used in the diagnosis, follow-up time,
number of patients included eligibility criteria for conducting the review in one-stage and

assessment scales used.
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On the other hand, in some cases the functional results were not evaluated preoperatively, so
the functional impact of the revision in one-stage could not be assessed. In addition, many

studies do not describe the mortality rate.

Conclusion: After carrying out this systematic review, we can conclude that one-stage revision
is an effective technique eradicating prosthetic joint infections caused by microorganisms with
greater sensitivity to antibiotics due to the low rates of reinfection obtained. More studies are
needed to assess the indication of this technique in infections caused by MRS A and enterococci,
since in our review there is only one study for each of these microorganisms, so no conclusive

data can be obtained.

More randomized clinical trials are needed to investigate the indication and efficacy of this

surgical technique with sufficient scientific evidence.
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1. INTRODUCCION

Los procesos degenerativos, bien sean primarios por osteoartritis o secundarios a otras
enfermedades, pueden producir una deformidad importante. Cuando la afectacion de la
articulacion produce una disminucion de la funcionalidad del paciente y los analgésicos no son
capaces de controlar el dolor, la sustitucion protésica produce una gran mejora de la calidad de

vida. 12

A pesar de las ventajas que supone la implantacion de una protesis articular, esta técnica no esta
exenta de complicaciones, entre las cuales encontramos: el aflojamiento aséptico, mal posicion
de los componentes, luxaciones, infecciones...; siendo el aflojamiento aséptico la complicacion
mas frecuente mientras que la infeccion protésica articular (IPA) es la mas devastadora. A pesar
de realizar una técnica quirurgica correcta, con medidas asépticas estrictas y una profilaxis
adecuada, su incidencia ronda el 1-3% y aunque su mortalidad sea baja, la morbilidad asociada
es de gran importancia. Ademas, cada afio se realizan mayor nimero de artroplastias primarias

por lo que es de esperar que los casos de IPA aumenten paralelamente en niimeros absolutos. -2

Por todo ello, la infeccion de protesis articular es una de las complicaciones mas temidas por
los cirujanos ortopédicos, sin embargo, ésta se puede tratar y alcanzar una tasa de curacion del
90%. Para llegar a alcanzar dicha tasa es necesario conocer la etiopatogenia de la IPA, los
métodos diagnosticos actuales y los diferentes tipos de IPA para realizar un tratamiento

optimo.?

El tratamiento de estas infecciones se basa fundamentalmente en la cirugia y la administracion
de antibidticos. Se dan diversas técnicas quirurgicas entre las cuales encontramos el
desbridamiento y retencion de protesis (DAIR, por sus siglas en inglés), recambio protésico en

uno o dos tiempos, reseccion protésica sin reimplantacion o bien la amputacion.*

Debido a la gran variedad de abordajes, para elegir el Optimo para cada paciente hay que tener
en cuenta numerosas variables tales como, el microrganismo que esta causando la infeccion,
las condiciones en las que se encuentra la articulacion y la protesis, la calidad del tejido blando
que la rodea y las circunstancias individuales del paciente. Una vez revisadas estas variables se

escoge individualmente el tratamiento de eleccion para cada paciente.*



1.1. Definicion IPA

A veces resulta dificil definir de una forma adecuada la infeccion de proétesis articular debido a
que existen varias definiciones y pueden variar los criterios diagndsticos para establecer la

definicion.!

La definicion mas utilizada es la de “Musculoskeletal Infection Society” (MSIS), la cual se cre6
en 2011 pero fue modificada y sujeta a consenso internacional por la “International Consensus
on Musculoskeletal Infection” (ICM) en 2013. Ademas, ese mismo afio, la Sociedad Americana
de Enfermedades Infecciosas (IDSA, “Infectious Diseases Society of America”) también
publicé una guia de diagnostico. Estas definiciones han facilitado la practica clinica, pero
ninguna de ellas ha sido aceptada como referencia estandar debido a su complejidad,
variaciones geograficas en la practica clinica, el uso de pruebas costosas y el desacuerdo sobre
la precision de algunas pruebas incluidas. Por todo esto la EBJIS, “European Bone and Joint
Infection Society” trato de unificar las definiciones mencionadas para crear una inica definicion
que ayudara a cualquier clinico a establecer un diagndstico de infeccion con mayor facilidad.
Esta definicion fue aprobada en 2019 gracias al respaldo de MSIS y ESGIAI (“European Study
Groups for Implant-Associated Infections”) y divide la probabilidad de infeccion en 3 grupos:

improbable, probable y confirmada.'® La definicion de la EBJIS se muestra en la Tabla 1.

Tabla 1. Diagnéstico de infeccion definido por la EBJIS °

Infeccion confirmada
(cualquier resultado positivo)

Analisis clinico y sanguineo
Caracteristicas Razon alternativa clara de la 1. Signos radiologicos de  Fistula con  evidencia de
clinicas disfuncion del implante (ej. aflojamiento dentro de los ' comunicacion con la articulacion o
Fractura, rotura de implante, mal primeros cinco afios después de la | visualizacion de la protesis
posicion, tumor...) implantacion
2. Problemas previos en la
cicatrizacion de heridas.
3. Antecedentes de fiebre reciente
o bacteriemia.
4. Exudado purulento alrededor de
la protesis

Proteina C- reactiva >10mg/1 (1mg/dl)



Analisis citologico del liquido sinovial

Recuento
leucocitario
(células/pl)
PMN (%)

<1500

<65%

Biomarcadores liquido sinovial

o—defensina

Microbiologia
Fluido aspirado
Intraoperatorio
(fluido y tejidos)
Sonicacion
(CFU/ml)
Histologia

Campo de alta
potencia (HPF)

Todos los cultivos negativos

No hay crecimiento

Negativo

>1500

>65%

Cultivo positivo
Unico cultivo positivo
>]1 CFU/ml de cualquier

microorganismo

Presencia de >5 neutro6filos en un

unico campo (HPF)

>3000

>80%

Inmunoensayo o ensayo de flujo

lateral positivo

>2 muestras positivas con el
mismo microorganismo
>50 CFU/ml de cualquier

microorganismo

Presencia de >5 neutrofilos en >5

campos (HPF)

(magnificacion

x400)
Presencia de microorganismos
visibles

Otros

Imagen nuclear Gammagrafia 6sea de tres fases Gammagrafia de  leucocitos

negativa positiva

Tal y como se muestra en la Tabla 1, para que una infeccion se concluya improbable no debe
de existir ningn resultado positivo que sugiera infeccion. Por otro lado, para confirmar una
infeccion sélo se requiere un resultado positivo de los parametros indicados en la tercera

columna.!-°

Por otro lado, hay ciertos pacientes que pueden tener algln criterio diagndstico positivo, como
signos clinicos, biomarcadores elevados o pruebas de imagen sugestivas de infeccion pero que
no tienen la suficiente especificidad para confirmar el diagnostico de infeccion. En este grupo
podrian estar incluidos pacientes con bajo grado de infeccion que en otras definiciones
bimodales podrian pasar desapercibidos, mientras que en esta clasificacion se podrian definir
como infeccion probable. Esto casos deben alertar al especialista de que existe un riesgo

significativo de una posible infeccion y, por tanto, se debe considerar una investigacion mas



exhaustiva. Sin embargo, la presencia de algiin signo clinico expresado en la segunda columna
o elevacion de la proteina C-reactiva junto con otro pardmetro positivo, indica que la infeccion
es probable pero todavia no confirmada ya que para ello se precisa un dato confirmatorio de la

tercera columna.!-

1.2. Clasificacion

Se dan numerosas formas para clasificar las infecciones de protesis articular, pero la mas
utilizada hasta el momento es la de Tsukuyama et al. En ella se clasifican las [PAs en 4 grupos
segun el tiempo de aparicion de la infeccidn tras la colocacion de la prétesis y el contexto clinico

del paciente.

En primer lugar, podemos encontrar la infeccion postquirargica precoz (IPP), la cual se
manifiesta en el primer mes tras la cirugia con predominio de sintomas inflamatorios locales
tales como dolor en la articulacion, eritema, tumefaccion, celulitis, secrecion purulenta e incluso
fiebre. En comparacion con las infecciones cronicas, las IPPs no presentan un gran reto
diagnostico debido a la clinica tan florida que presentan. Esto se debe a que las IPPs estan
provocadas por microrganismos agresivos como Staphylococcus aureus, bacilos Gram-

negativos o Enterococcus spp principalmente adquiridos en el transcurso de la cirugia. 73 %1

A continuacion, se encuentra la infeccion cronica tardia (ICT), la cual se diagnostica a partir
del primer mes tras la cirugia hasta 1 o 2 afos después. Tiene una evolucion insidiosa con
predominio de clinica ortopédica sobre sintomas inflamatorios. Refieren presentar dolor de
caracteristicas mecanicas persistente durante meses, escasos signos inflamatorios locales y
ausencia de fiebre. A pesar de su diagnostico tardio, la infeccion se adquiere durante la cirugia,
al igual que en la infeccidn postquirargica precoz, pero en este caso la inoculacion de bacterias
es mucho menor y los microorganismos causales son menos virulentos, entre los que
encontramos los Estafilococos coagulasa negativos y el Propionibacterium spp. La
sintomatologia es larvada y el principal diagnostico diferencial se debe hacer con el

aflojamiento séptico ya que en este se refiere la misma sintomatologia.” 3 %10

En cuanto a la infeccion aguda hematogena (IAH), suele cursar con aparicion aguda de fiebre,
dolor y signos inflamatorios locales en una prétesis previamente indolora y correctamente

funcionante, cuya presentacion puede darse de manera precoz o tardia tras la cirugia. La



infeccion se atribuye a la siembra hematogena de un foco distante concomitante o reciente,
siendo la endocarditis el foco infeccioso mas frecuente, pero se dan otros como ITU, neumonia,
bacteriemia, ... De esta manera la positividad del hemocultivo o del cultivo de la cavidad
articular y la presencia de otro foco de infeccion, sugieren el diagnostico. En el caso de no
encontrar ningin foco de infeccion distante, se cree que las manifestaciones provienen de una
infeccion adquirida durante la cirugia. En este caso, los principales microorganismos causales
son el Staphylococcus aureus Meticilino Sensible (MSSA), las Enterobacterias y la

Pseudomona aeruginosa.” % °1°

Por ultimo, se da una cuarta categoria donde se encuentran los cultivos intraoperatorios
positivos (CIOP). En estos casos se interviene al paciente por una complicacion distinta a la
infeccion, pero tras la toma de cultivos protocolarios que se realizan en cada revision protésica,
los cultivos resultan ser positivos. Los principales microorganismos causales son los

Estafilococos coagulasa negativo y el Propionibacterium spp.”3 %1

1.3. Etiologia

Para poder realizar un tratamiento antibiotico empirico una vez diagnosticada la infeccion de la
protesis articular (IPA), y antes de que se conozca el resultado de los cultivos, es necesario
conocer los agentes patogenos que habitualmente causan las infecciones. Segun los estudios
publicados, los cocos Gram-positivos estan implicados en la mayoria de las infecciones de
protesis de cadera y rodilla, entre 50 y 60%, son causadas por S. aureus y Estafilococos
coagulasa-negativos, mientras que los estreptococos junto a los enterococos solo representan el
10% de los casos. Los bacilos aerobios Gram-negativos estdn implicados en menos del 10% de

los casos de IPA de cadera o rodilla.!!

A continuacion, se describen los gérmenes mas frecuentes en distintas situaciones:

- Infecciones tempranas (<I1-3 meses desde la cirugia): S. aureus, bacilos Gram-
negativos, anaerobios o a una infeccion polimicrobiana.'?

- Infecciones intermedias (desde 3 meses hasta 1-2 afios después del implante):
Estafilococos coagulasa-negativos, especies de Cutilibacterium (Propionibacterium), o
enterococos. '?

- Infecciones tardias (>1-2 afios tras el implante): S. aureus, bacilos Gram-negativos, o

estreptococos beta-hemoliticos.!?



- Las bacterias anaerobias, entre ellas Propionibacterium acnes, se identifican por orden
de frecuencia en IPA de hombro, cadera y rodilla.!!

- En IPA de hombro el estafilococo coagulasa-negativo se identifica mas veces que el S.
aureus. En IPA de codo sucede al revés.!!

- Entre las causas raras de IPA se incluyen las infecciones fungicas generalmente por
especies de Candida y las ocasionadas por micobacterias (Mycobacterium tuberculosis

y micobacterias de rapido crecimiento).'?

Los cultivos microbiologicos son negativos en un porcentaje del 7 a 39% en los pacientes con
sospecha de IPA. Estos pueden ser negativos si se remite al laboratorio una muestra de tejido
insuficiente o si so6lo se obtienen muestras con hisopos (exudados). Ademas, la administracion
de antibidticos previa a la toma de cultivos contribuye a la negatividad del resultado. En algunos
casos el cultivo también resulta negativo debido al lento crecimiento de algunas variantes de
estafilococo. Algunos gérmenes que se asocian con cultivos negativos de las IPA son Coxiella

burnetti, brucelosis, bartonelosis, micoplasma, micobacterias y hongos.!?

1.4. Factores de Riesgo

Los factores de riesgo que se relacionan con la aparicion de una infeccion de proétesis articular

son aquellos que dependen de la cirugia y del paciente.

Respecto a los factores de riesgo relacionados con la cirugia encontramos'?!3:

- Presencia de una infeccion subclinica previa en la articulacion que va a ser sustituida
por una protesis.

- Duracioén prolongada del procedimiento quirtrgico.

- Presencia de hematoma postoperatorio o dehiscencia de herida.

- Infarto de miocardio o fibrilacién auricular durante el postoperatorio, por necesidad de
realizar una anticoagulacion o antiagregacion, con posible sangrado de la herida
quirdrgica con sus consecuencias.

- Mal control de la glucemia perioperatoria (objetivo <200 mg/dL)

- No realizacién de: lavado preoperatorio con el uso de jabones antimicrobianos,
descolonizacién de estafilococos (lavado de clorhexidina + ungiiento de mupirocina),
adecuada profilaxis antibiotica en el momento idoneo. Generalmente la profilaxis

antibiotica, salvo alergias, se realiza con cefalosporinas de primera generacion, con



accion sobre flora cutanea (cefazolina) y una hora antes de la intervencion para asi
conseguir la concentracion maxima en el momento de la incision.

- No mantener temperatura constante.

En cuanto a los factores especificos del paciente que se han relacionado con un incremento de
la tasa de IPA son'?13:

- Historia o presencia de linfedema, inmunosupresion, e historia de dificultad en la
curacion de heridas.

- El tabaquismo y el uso de medicamentos que pueden influir en la cicatrizacion de las
heridas como metotrexato, prednisona, los inhibidores del factor de necrosis tumoral
alfa y otros farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad biologica,
también se han relacionado con un mayor riesgo de infeccion de proétesis articular.

- Bacteriemia transitoria que puede infectar la articulacion debido a la siembra de
gérmenes en ella. Aunque las infecciones del tracto urinario parecen aumentar la tasa
de IPA, esto no se produce en el caso de bacteriurias asintomaticas. 121314

- La presencia de comorbilidades, como artritis reumatoide, diabetes mellitus, neoplasia,
enfermedad renal cronica, sobre todo. Otros factores de riesgo son la obesidad (IMC de

30 Kg/m2), depresion y fragilidad !5, ademas de todos aquellos procesos del paciente

que hacen que obtenga una puntuacion de ASA igual o mayor de 3, en la escala de la

Sociedad Americana de Anestesiologia, la cual se adjunta en el Anexo 1. '

1.5. Tratamiento

El diagnoéstico de la infeccion de protesis articular (IPA) a veces es dificil, y cierto retraso en €l
puede conducir a multiples cirugias, un descenso de la tasa de supervivencia y una afectacion

de la funcién y calidad de vida.

El tratamiento mas adecuado para estas infecciones todavia es controvertido. Las estrategias
mas ampliamente utilizadas consisten en la revision de la protesis en uno o dos tiempos. El
DAIR (desbridamiento, antibidticos, y retencion del implante) también es una técnica muy
utilizada pero estd mas indicada en infecciones agudas o tempranas. Otras estrategias con
indicaciones especificas son menos populares y producen peores resultados, entre las cuales

encontramos la supresion antibiotica, la artrodesis e incluso la amputacion. El coste del manejo



de estos pacientes es bastante elevado si lo comparamos con las artroplastias primarias.'® Un

breve esquema de las diferentes técnicas quirargicas se encuentra en el Anexo 2.

Respecto a la terapia antibiotica de forma aislada no esta indicada en el tratamiento de estas
infecciones, solo deberia considerarse en aquellos pacientes que, no puedan someterse a un
procedimiento quirurgico (multiples comorbilidades), que no deseen someterse a una cirugia o
bien aquellos pacientes que tengan una protesis bien fijada y la infeccion sea causada por un

microorganismo susceptible de tratamiento con antibioticos orales.'!

En estos casos se debe realizar la aspiracion articular para determinar el germen que causa la
infeccion y asi poder administrar la terapia antibidtica de eleccion durante un periodo de 4 a 6

semanas.*!!

En cuanto a la artroplastia de reseccion permanente con/sin artrodesis estara indicada en
pacientes sin capacidad de deambulacidn, pacientes que no son capaces de tolerar una cirugia
mayor, pacientes que no presentan una adecuada reserva dsea o cobertura de tejidos blandos,
pacientes con infeccion debida a organismos altamente resistentes y pacientes en los que ha

fallado previamente un recambio, en los cuales el riesgo de infeccion recurrente es muy alto.*!!

Los pacientes con infeccion de protesis de cadera pueden ser sometidos a una artroplastia de
reseccion permanente sin artrodesis (procedimiento de Girdlestone), mientras que los pacientes
que sufren una infeccion de protesis de rodilla, la reseccion permanente se asocia con artrodesis,
la cual se puede realizar con un clavo intramedular o fijador externo. En estos casos debe existir
un buen contacto 6seo entre los extremos de fémur y tibia para favorecer la fusion. Cabe

destacar que ambos procedimientos causan una dismetria de miembros inferiores.*!!

Después de la artroplastia de reseccion se debe administrar terapia antibidtica por via parenteral
y posteriormente via oral, durante un periodo completo de unas 4 o 6 semanas, con el antibidtico

mas adecuado segun los resultados del antibiograma.*!!

La erradicacioén de la infeccion con esta técnica ocurre alrededor del 60% de los casos, inferior

a cuando se realiza revision en dos tiempos.*



Respecto a la amputacion, esta debe realizarse en las siguientes circunstancias®:

Fascitis necrotizante

Pérdida dsea severa

Inadecuada cobertura de tejidos blandos

Cuando fracasa la realizacion de una artroplastia de reseccion o artrodesis para controlar
la infeccion

Cuando la amputacion tiene mejores resultados funcionales que la artroplastia de

reseccion o artrodesis.

Tras la amputacion también se administrard una pauta de antibidticos dependiendo de las

circunstancias de cada paciente.*

En cuanto a las técnicas mas populares, encontramos el desbridamiento con retencion de

protesis 0 DAIR, el cual se puede asociar con el recambio de componentes méviles como el

polietileno y la cabeza femoral protésica'®. Se trata de una técnica menos exigente y sus tasas

de éxito son mayores en los siguientes casos: cuanto mas pronto se realice la intervencion

quirurgica una vez aparecidos los sintomas, y cuando el germen causante de la infeccion es

sensible a multiples antibioticos.!!

Esta técnica puede utilizarse en las siguientes circunstancias®!:

Dentro de los primeros 30 dias desde la realizacion del implante protésico o dentro de
las 3 primeras semanas desde el inicio de los sintomas y cuando no existen signos de
aflojamiento de la protesis ni fistula. En estos casos la erradicacion de la infeccion
ocurre en mas de un 70% de los casos.

Pacientes en los que por su estado clinico no es adecuada la extraccion de la protesis,
en estos casos la tasa de reinfeccion es mas alta comparada con los que se realiza la
extraccion de la protesis.

IPA hematogenas tardias con un corto periodo de duracion de los sintomas (menos de
cuatro semanas), buen estado de los tejidos blandos, identificacion de un patdégeno
Gram-positivo con buena sensibilidad antibidtica y CMI (concentracion minima

inhibitoria).'6

El desbridamiento debe realizarse preferentemente por abordaje abierto para facilitar la

extraccion de los elementos méviles debido a que se ha asociado con mejores resultados que el



lavado artroscopico, el cual no permite la extraccion de los elementos méviles. Es importante
realizar un desbridamiento amplio que incluya tanto los tejidos blandos alrededor del implante
como del revestimiento de polietileno. En el caso de infeccion importante de los tejidos blandos
se deben realizar varios desbridamientos. Una vez realizado el DAIR, la pauta de antibidticos
inicial serd profilactica y tras el resultado microbiolégico y antibiograma se pautara

individualmente segun la sensibilidad del germen.'!

Por otro lado, aquellos pacientes con IPA que se presentan después de 30 dias tras la realizacion
de la artroplastia, generalmente requieren extraccion de la protesis para el tratamiento

definitivo.!!

Las opciones del manejo quirtirgico son la revision en uno o dos tiempos, cuando la extraccion

de la protesis y posterior reimplantacion se realiza en uno o dos procedimientos. La revision

en dos tiempos fue descrita por primera vez en 1977 por Nelson JP et al.'® y hasta ahora se

considera el tratamiento gold standard para infecciones de protesis articular!®!'?. Se trata del

procedimiento preferido en Estados Unidos, mientras que la revision en un tiempo es mas

comun en Europa. Este procedimiento consigue erradicar la infeccion en el 85-90% de los

pacientes, y estd mas indicado en*!!-16:

- Infecciones cronicas (>4 semanas desde el implante) e [PAs hematogenas tardias con
sintomas de larga duracion (>4 semanas).

- Pacientes con tejido blando comprometido o fistula.

- Casos de gérmenes resistentes, enterococos, hongos (como Céandida) y en casos en los
que el patogeno se desconoce preoperatoriamente (cultivos negativos).

- Situaciones en las que se espera un buen resultado funcional.

- Posibilidad de practicar un nuevo implante de forma diferida.

- El estado de salud del paciente permite realizar dos cirugias.

Cabe destacar que es aconsejable dejar un periodo de unas 2 semanas sin antibioticos antes del
primer tiempo, para evitar que los cultivos tomados durante la cirugia resulten falsamente

negativos por la accion de los antibioticos® .

El reemplazo en dos tiempos consiste en *:

- Primer tiempo: Limpieza quirdrgica con extraccion de la protesis y colocacion de

espaciador (estitico o articulado) de cemento impregnado con antibidticos
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(aminoglucosidos en caso de gérmenes Gram-negativos, vancomicina mezclada con
aminoglucosidos en casos de Gram-positivos), seguida de terapia antibiotica de eleccion
intravenosa durante 4 a 6 semanas (4nexo 3). El uso de los espaciadores articulados
permite una deambulacion mas temprana, mayor movilidad y poder mantener un
periodo sin antibioticos mas largo previo al implante definitivo. Los estaticos tienen la
desventaja de menor movilidad con mas riesgo de atrofia muscular y anquilosis.

- Traslaretirada de los antibidticos debe de comprobarse la ausencia de signos y sintomas
infecciosos, asi como el mantenimiento de la normalizacion de los reactantes de fase
aguda.

- Segundo tiempo: Implantacion de una nueva protesis. Durante el acto quirtrgico hay

que realizar una adecuada inspeccion de la artrotomia, obtener cultivos y analizar cortes
histoldgicos de tejido previamente congelado. Si este estudio histologico es negativo se
puede implantar la nueva proétesis, si es positivo la decision de implantarla o no
dependera de los hallazgos intraoperatorios. De estos cultivos también depende la

necesidad o no de una terapia antibidtica adicional.

Respecto al recambio de la artroplastia en un tiempo, primero se extrae la protesis infectada
y se realiza un desbridamiento extenso de hueso y tejidos blandos. Posteriormente se prepara
de nuevo un campo estéril y se implanta una nueva protesis durante la misma cirugia. Muchos
cirujanos estan a favor de utilizar cemento impregnado de antibidtico para fijar la nueva

protesis®.

Esta técnica estd mas indicada en:
- Infecciones agudas (<4 semanas tras el implante)
- Pacientes con buen estado de los tejidos blandos y ausencia de fistula
- Buen stock dseo (sin prevision de realizar injerto 6seo)
- Microbiologia conocida preoperatoriamente
- Los gérmenes son sensibles a antibioticos con alta biocompatibilidad oral (para facilitar
la terapia supresora)

- Inmunocompetente
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Tras la realizacion del recambio en un tiempo la administracion de la terapia antibiotica depende
de la microbiologia de la infeccion.
- Para pacientes con infeccion por estafilococos se administrara el antibiotico especifico
segln el antibiograma por via intravenosa asociado a rifampicina por un periodo de 2 a
6 semanas (4nexo 3), a continuacion, se seguira con el antibidtico de eleccion junto a
rifampicina por via oral hasta completar la duracion de 3 meses. Las opciones de terapia
oral combinada con rifampicina incluyen fluoroquinolonas, trimetoprima-
sulfametoxazol, doxiciclina, y cefalosporinas de primera generacion.
En caso de que no se pueda administrar rifampicina al paciente por resistencia al farmaco,
alergia, toxicidad o intolerancia, se administrard el antibidtico intravenoso especifico para el
patogeno durante un periodo de 4 a 6 semanas.
- En caso de que la infeccion no esté causada por estafilococos la pauta consistira en el
antibiotico intravenoso especifico para el patdégeno o el biocompatible oral de 4 a 6

seémanas.

Después de estas pautas se debe garantizar una supresion antibiotica oral durante un prolongado
periodo. La eleccion de la terapia supresora debe basarse en las circunstancias individuales de

cada paciente (Anexo 4). 41!

Si se seleccionan bien los casos con la revision en un tiempo se puede erradicar la infeccion en
aproximadamente el 85% de los casos?, segun los estudios este porcentaje puede variar entre
77-100% '6. Se trata de un porcentaje muy similar al obtenido mediante el procedimiento gold
estandar actual, la revision en dos tiempos. En esta revision en dos tiempos, el paciente se
somete a dos cirugias, lo cual permite evaluar entre ellas la respuesta a los antibioticos y asi
pues proporcionar el tiempo necesario para erradicar la infeccion antes de introducir los
implantes definitivos en el segundo tiempo. Sin embargo, la utilizacién de un implante temporal
o espaciador entre ambas cirugias restringe las actividades diarias del paciente y conlleva el
riesgo de complicaciones asociadas. Ademas, el paciente se somete a dos intervenciones y por
lo tanto a la necesidad de ser anestesiado en dos ocasiones con todos los riesgos que ello

conlleva. A su vez, todo este procedimiento también conlleva un mayor coste econdomico 2% 2!,

Por todo ello, el reemplazo de la artroplastia en un solo tiempo ha ganado mayor popularidad
en el tratamiento de las IPAs. Entre sus numerosas ventajas destacamos: la necesidad de solo

una operacion, reduccion de la duracién de la hospitalizacion y necesidad de antibioticos
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sistémicos, movilizacién mas temprana, menor pérdida de sangre, menor tasa de mortalidad y
menor coste total del tratamiento. Ademas, se han informado de mejores resultados funcionales

y satisfaccion del paciente después del reemplazo en un tiempo 7.

1.6. Justificacion

Por todas estas razones en un primer momento se quiso realizar una revision bibliografica que
compara ambos procedimientos, el recambio en dos tiempos y el recambio en un tiempo, en
términos de tasas de reinfeccion, mejoria funcional y tasas de mortalidad. Pero se observo que
hasta la actualidad todavia no se ha realizado ningin ensayo clinico aleatorizado que haya
comparado la eficacia de ambos procedimientos. A su vez, se dan numerosas revisiones
sistematicas que tratan de compararlos, pero en su mayoria informan de resultados
inconcluyentes. Esto se debe principalmente a la complejidad de multiples variables en la IPA,
incluido el tipo de organismo, la reserva 0sea y el estado del paciente. Por todo ello los estudios
de un solo tiempo no son directamente comparables con aquellos en los que se realiza recambio
en dos tiempos, ya que existe un sesgo de seleccion hacia pacientes mas sanos, con buena
reserva 0sea y organismos menos virulentos, para recibir un recambio en un tiempo. Por todo
ello, se decididé cambiar nuestra investigacion inicial y redirigirla hacia la investigacion de la
revision en un solo tiempo ya que esta ganando popularidad debido a sus numerosas ventajas
frente a la revision en dos tiempos. Asi pues, en esta revision sistematica se investigan las tasas
de reinfeccion, resultados funcionales y tasas de mortalidad de los pacientes con infeccion de
protesis articular sometidos a revision en un tiempo. Finalmente se decidio centrar la busqueda
bibliografica en las articulaciones rodilla y cadera ya que son las artroplastias que se realizan

con mayor frecuencia.
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2. OBJETIVOS

El objetivo general de este trabajo es analizar mediante una revision sistematica la tasa de

reinfeccion de los pacientes con infeccion protésica sometidos a revision en un tiempo.

Los objetivos especificos son:
- Obtener la tasa de reinfeccion de los pacientes con infeccion de prétesis sometidos a
revision en un tiempo.
- Obtener los resultados funcionales de los pacientes con infeccion de prétesis sometidos
a revision un tiempo mediante las siguientes escalas funcionales (4nexo 5):
o Paralarodilla:
= [Escala IKS (“International Knee Society™)
= Escala KOOS (“Knee injury and Osteoarthritis Outcome Score)
= Escala AKSS (“American Knee Society Score”™)
o Parala cadera:
= Escala HHS (“Harris Hip Score”) para la cadera
= Escala OHS (“Oxford Hip Score”)
= PROMIS SF physical (“Patient Reported Outcomes Measurement
Information System”)
- Obtener la tasa de mortalidad de los pacientes con infeccion de protesis sometidos a

revision en un tiempo.
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3. METODOLOGIA

Con el proposito de cumplir con los objetivos descritos en el apartado anterior se ha llevado
una revision sistematica de la evidencia cientifica actual sobre las infecciones de protesis

sometidas a revision en un tiempo, basada en la guia PRISMA 2? (4nexo 6).

3.1. Criterios de elegibilidad de estudios

Con el fin de obtener los estudios mas adecuados y relevantes para la revision bibliografica, se

seleccionaron aquellos articulos que cumplian los siguientes criterios:

Criterios de inclusion:
- Relacionados con el tipo de estudio:
o Ensayos clinicos, estudios observacionales, cohortes restrospectivos y
prospectivos
o Ensayos realizados en humanos
o Articulos con fecha de publicacion en los ultimos 5 afios (desde el 1 de enero de
2017 hasta la actualidad)
o Idioma de publicacion: espafiol o ingles.
o Texto del articulo completo
- Relacionados con el tipo de paciente:
o Estudios realizados en pacientes diagnosticados de infeccion de proétesis
articular.
o Indiferencia en cuanto a sexo y edad.
- Relacionados con el tipo de intervencion:
o Realizacién de una revision en un tiempo para resolver la infeccion de protesis

articular.

Criterios de exclusion:
- Ensayos clinicos no terminados, revisiones sistematicas, metaanalisis y articulos de
opinion.
- Estudios realizados en pacientes con patologia concomitante significativa.
- Estudios donde se ha llevado a cabo una variante del procedimiento revision en un

tiempo respecto al clésico.
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- Otras infecciones de prétesis que no fueran de cadera o rodilla

- Infecciones de protesis por hongos.

3.2. Fuentes de informacion

Las fuentes sobre las que se realizo6 la busqueda fueron consultadas a través de internet, siendo
algunas de acceso libre y otras de acceso privado, las cuales se pudo acceder gracias a la licencia

dotada por la “Universitat Jaume I”.

Las fuentes de informacion consultadas fueron:
- Base de datos Pubmed
- ClinicalTrials.gov

- The Cochrane Library

3.3. Estrategia de busqueda

Con el fin de cumplir los objetivos planteados en esta revision sistematica, se realizo la
busqueda en las fuentes de informacion citadas anteriormente, entre el 8 de noviembre de 2021

y el 2 de febrero de 2022.

Las palabras claves utilizadas para realizar la busqueda en las diferentes bases de datos fueron:

“prosthesis infection”, “arthoplasty infection”, “one stage revision” y “one time revision”

En concreto en Pubmed, se establecieron términos “MeSH” (Medical Subject Headings) para
realizar una busqueda mas controlada y exacta, pero cabe destacar, que no sélo se utilizaron
estos términos, debido a que no todos los articulos tienen sus palabras claves vinculadas a
términos en la base de datos de términos “MeSH”. Por lo que para ampliar la busqueda y
encontrar la mayor cantidad de informacion se utilizaron los términos “Title/Abstract” que nos

permitieron buscar palabras clave también en el titulo y en el resumen.
Ademas, se utilizaron los operadores boleanos “AND” y “OR”, los cuales facilitaron mucho la

busqueda. El operador boleano “AND” implicaba que los resultados obtenidos debian contener

todos los términos de busqueda especificados, independientemente del orden y de su posicion,
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mientras que “OR” implicaba contener cualquiera de los dos términos establecidos en los

resultados obtenidos.

De esta manera se realizaron 2 busquedas, la primera respecto a la infeccion de protesis, la cual
se unidé mediante “AND” a la segunda blisqueda sobre la revision en un tiempo, quedando la
busqueda de la siguiente manera:

- ((((((((((prosthesis related infectionfMeSH Terms]) OR (infections, prosthesis
related[MeSH Terms])) OR (prosthesis related infectionsfMeSH Terms])) OR
(Prosthesis infection[ Title/Abstract])) OR (arthroplasty infection| Title/Abstract])) OR
(septic prosthesis[Title/Abstract])) AND ((((((((((surgical revision[MeSH Terms]) OR
(revision, surgical[ MeSH Terms])) OR (one time revision| Title/Abstract])) OR (single-
stage revision| Title/Abstract])) OR (single stage revision|[Title/Abstract])) OR (one-
stage revision| Title/Abstract])) OR (one stage revision| Title/Abstract]))).

Respecto a ClinicalTrials.gov y The Cochrane Library, la busqueda se realiz6 utilizando las

palabras clave mencionadas anteriormente: “prosthesis infection” y “one stage revision”.

3.4. Seleccion de estudios

Con el fin de seleccionar adecuadamente los estudios validos para esta revision sistematica, en
las respectivas busquedas realizadas se fijaron unos filtros basados en los criterios de inclusion
y exclusion. Posteriormente se revisaron los articulos restantes y se descartaron por titulo
aquellos que no se adecuaban en nuestra revision bibliografica. Finalmente se obtuvo la

seleccion definitiva mediante la lectura de los respectivos abstracts.

El diagrama de flujo (Figura 1) que muestra graficamente la estrategia de busqueda se

encuentra en el apartado 4. RESULTADOS.
3.5. Extraccion de datos
Tras la seleccion de los articulos, se elaboraron dos tablas, una para cada articulacion a estudio

(Tabla 2: Resultados Rodilla; Tabla 3: Resultados Cadera), para facilitar la extraccion de datos

y poder plasmar toda la informacioén con mayor claridad. Estas se encuentran en el apartado de
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4. RESULTADOS. Asi pues, para elaborar las tablas, se definieron los siguientes apartados con

el fin de buscar esta informacion en cada uno de los articulos seleccionados:

- Tituloe: titulo original del estudio.
- Autor principal, aiio de publicacion y pais de desarrollo de estudio
- Diseifio del estudio
- Descripcion de la muestra:
o Numero de participantes en la muestra del estudio
o Edad media de la muestra del estudio
- Tiempo de seguimiento medio de los participantes
- Microorganismo mas frecuente: microorganismo que con mayor frecuencia causa la
infeccion de los participantes del estudio.
- Criterios definidos para la revision en un tiempo: se determina si en el estudio se
siguen criterios de seleccidn para la realizacion del recambio en un tiempo.
- Resultados:
o Tasa de reinfeccion:
o Valoracion funcional: se expresan los resultados de escalas de valoracion
funcional.

o Tasa de mortalidad: porcentaje fallecimientos durante el seguimiento.
3.6. Evaluacion del riesgo de sesgo
Para evaluar el riesgo de sesgo de los estudios de cohortes, que son los que principalmente se
han analizado en esta revision sistematica, se ha utilizado la escala para estudios no

randomizados, MINORS, del inglés, “Methodological Index for Non-Randomized Studies” 23

la cual se encuentra plasmada en el Anexo 7.
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4. RESULTADOS

4.1. Seleccion de los estudios

Tras realizar la busqueda comentada en el apartado 3.3 Estrategia de busqueda en las tres bases
de datos: Pubmed, ClinicalTrials.gov y The Cochrane Library, se unieron los resultados y se
obtuvieron un total de 3610 estudios. Con el fin de seleccionar adecuadamente los estudios
validos para la revision sistematica, se fijaron unos filtros basados en los criterios de inclusion
y exclusion. En un primer momento se excluyeron todos aquellos que se realizaron con
anterioridad a los ultimos 5 afios (n=2605), todos aquellos que no se realizaron en humanos
(n=9), ademas de todos aquellos que no estuvieran escritos en ingles o espafiol (n=34), por lo
que quedaron restantes un total de n=962 articulos. Posteriormente se eliminaron todos aquellos
que estuvieran duplicados (n=12) o bien fueran ensayos clinicos no terminados, revisiones
sistematicas, metaandlisis o articulos de opinion (n=315). Ademas, se excluyeron todos
aquellos que no pudimos obtener el texto completo (n=193). Aquellos articulos restantes
(n=442) fueros cribados en primer lugar mediante la lectura del propio titulo, descartando
aquellos estudios realizados en pacientes con patologia concomitante significativa (n=91),
estudios donde se ha llevado a cabo una variante del procedimiento en un tiempo respecto al
clasico (n=76), otras infecciones de protesis que no fueran de cadera o rodilla (n= 64) e
infecciones de protesis por hongos (n=179), quedando restantes un total de 32 estudios. Tras
leer detenidamente el abstract de los articulos restantes fueron seleccionados 11 articulos para

cumplir con los objetivos de nuestra revision sistematica.

A continuacion, encontramos la Figura I que muestra mediante un diagrama de flujo la

seleccion de los articulos.
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Figura 1. Diagrama de flujo de los articulos seleccionados para la revision sistematica (Elaboracion propia)

Busqueda de Pubmed
n=3589

Busqueda de
ClinicalTrials.gov n= 4

Busqueda de Cochrane
Library n=17

A 4

Estudios identificados

en total
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A 4

Estudios
=

incluidos
962

Exclusiones tras aplicacion de filtros:
*Publicaciones antes de 2017, n= 2605

*No realizados en humanos, n=9

*Publicaciones no escritas en ingles o espafol, n= 34

A 4

*Eliminacién de duplicados, n= 12

*Exclusion de ensayos clinicos no terminados, revisiones
sistematicas, metaanalisis y articulos de opinién, n=315

*No disponibilidad del texto completo, n= 193

Estudios
n=

incluidos
442

A 4

Estudios

n= 32

incluidos

A

Seleccion

n=11

definitiva

4.2. Caracteristicas de los estudios

Cribado por titulo

*Se excluyen estudios realizados en pacientes con patologia
concomitante significativa, n=91

*Se excluyen estudios donde se ha llevado a cabo una variante del
procedimiento en un tiempo respecto al clasico, n= 76

*Se excluyen otras infecciones de protesis que no fueran de
cadera o rodilla, n= 64

*Se excluyen infecciones de prétesis por hongos, n= 179

Cribado por abstract

Una vez obtenidos los 11 articulos seleccionados se realizd una lectura critica de los mismos

para extraer la informacion que se muestra en la Tabla 2 (Resultados Rodilla) y Tabla 3

(Resultados cadera).
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Tabla 2. Resultados de Rodilla (*Participantes: N° participantes en estudio (N),; Edad media participantes en aiios ( X))

Two-stage revisions for
culture-negative infected
total knee arthroplasties:
A five-year outcome in
comparison with one-
stage and two-stage
revisions for culture-
positive cases

Factors Associated with
Choice and Success of
One- Versus Two-Stage
Revision Arthroplasty
for Infected Hip

and Knee Prostheses

One-stage versus two-
stage prosthesis
replacement for
prosthetic knee
infections

Heng Liet = Cohorte

ail, retrospectivo
2017

China

Lucas Cohorte
Castellani | retrospectivo
etal. 2

2017

Canada

C.Ribes et Cohorte

ail, retrospectivo
2019

Francia

N=22

X =64.4

N=35

Rodilla (n=14)
y cadera
(n=21)

67.9 meses
(5.7 anos)

1 afio

23 meses
1.9 anos

S.aureus

Estafilococos
coagulasa-
negativos

Estafilococos
coagulasa-
negativos (7/21)

4 de esos 7 son
bacterias
meticilino
resistentes

Si.

Se excluyen de revision en un tiempo:

- Infeccion sistémica

- Cultivos negativos

- Cultivos preoperatorios identifican
patogeno resistente a antibioticos

- Fistula

Indicaciones revision en un tiempo:

- Tratamiento antibiotico efectivo

No. La eleccion de la técnica a elegir se
basa en la experiencia y preferencia de los
cirujanos.

Si.

Se excluyen de una revision en un tiempo

y se realiza una revision en dos tiempos los

siguientes casos:

- Agente causal desconocido antes del
procedimiento

- Bacterias con un perfil de resistencia
que impide el uso de moléculas con
buena difusion dsea y/o con buena
biodisponibilidad y/o con actividad
contra bacterias asociadas a biofilms

- compromiso de la piel o fistula que
impida un cierre de alta calidad

TR: 2/22 (9,1%)
VEF: -

T™: -

TR: 2/35 (5.7%)
VF: -

T™: -

TR: 2/21 (9.5%)

VEF:

- IKS actividades funcionales: 51.1
- KOOS calidad de vida: 41.2

T™: -
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Results of Using a “2-in-
17 Single-Stage Revision
Total Knee Arthroplasty
for Infection with
Associated Bone Loss:
Prospective 2-Year
Follow-Up

High Rate of Reinfection
With New Bacteria
Following One-Stage
Exchange for
Enterococcal
Periprosthetic Infection
of the Knee: A Single-
Center Study

Improved treatment
strategies can result in
better outcomes
following one-stage
exchange surgery for
MRSA periprosthetic
joint infection

Cohorte
prospectivo

George
Holland et
al. 2¢

2019

Reino
Unido

Cohorte
retrospectivo

Markus
Rossmann
etal. ?’
2020

Alemania

Cohorte
retrospectivo

Malte
Ohlmeier
etal. »
2020

Alemania

N=40 80 meses
6.7 anos

68

=
Il

N=29
Cadera
n=23
Rodilla
n=6

5.1 anos

X =694

Enterococos
(40/40)

19/40 infeccion
polimicrobiana
siendo
estafilococos
coagulasa
negativo
patogeno
anadido mas
frecuente
(12/19)

S. aureus
Meticilino
Resistente
(MRSA)

- Cantidad sustancial de pus que
asociada riesgo de contaminacion de
la nueva protesis

- Defectos 6seos sustanciales que
requieren reconstruccion con
trasplante de hueso.

No seleccion de cada paciente, en todos

revision en un tiempo.

Si, se trata de un estudio solo realizado en
pacientes con infeccion por enterecoccus.

Criterios de exclusion para revision en un

tiempo:

- Fracaso inicial para aislar los
enterococos en la aspiracion de la
rodilla

- Revision en un tiempo previa fallida

- Presencia de fistula con compromiso
masivo de piel y tejido blando

Si, estudio realizado solo pacientes con
infeccion por MRSA

TR: 1/25 (4%)

VF: AKSS

- Preoperatorio 10.7
- Postoperatorio 15.7
- Diferencia: 5

T™: -

TR: 15/40 (37.5%) de las cuales:

- 4/15 fueron enterococos

- 9/15 fueron agentes distintos

- 2/15 no se pudieron obtener
muestras

VEF: -

T™: -

TR: 2/ 29 (6.9%)
n=1 S. aureus methicillin-sensitive
(MSSA); n=1 S. epidermidis (MSSE)

VF: -
TM:1 (3.4%) por fallo multisistémico
tras la revision en un tiempo de cadera

7 (24.1%) por otras causas no
relacionadas con la IPA
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Tabla 3. Resultados de Cadera (*Participantes: N° participantes en estudio (N); Edad media participantes en arios (Xx)).

Factors Associated with
Choice and Success of
One- Versus Two-Stage
Revision Arthroplasty
for Infected Hip

and Knee Prostheses

Cementless One-Stage
Revision in Chronic
Periprosthetic Hip Joint
Infection. Ninety-One
Percent Infection Free
Survival in 56 Patients at
Minimum 2-Year
Follow-Up

Ten-year results
following one-stage
septic hip exchange in
the management of
periprosthetic joint
infection

Lucas
Castellani
etal. 28
2017

Canada

Jeppe
Lange et
al. 3
2017

Dinamarca

Akos
Zahar et
al.3!
2019

Alemania

Cohorte
retrospectivo

Cohorte
prospectivo

Cohorte
Retrospectiv
0

N=35

Rodilla (n=14)
y cadera
(n=21)

1 afio

X =68

N=56 4 afios

x =72

N=85 10.5 anos

Estafilococos
coagulasa-
negativos

S. aureus

S. epidermidis

Si, criterios de inclusion y exclusion segiun
protocolo CORIHA (Anexo 8). No es
necesario el previo conocimiento del
patogeno causante.

Criterios de inclusion:

Paciente con dolor o molestias derivadas de

un reemplazo de la articulacion de la cadera

y signo clinico de infeccion definido como

uno o mas de los siguientes:

- Fistula a la cadera

- Serologia indica infeccion (PCR/VSG

elevada > 30 mm/hora)

- Crecimiento positivo en preoperatorio

aspiracion liquido articular

- Escéner 6seo positivo con indio-111

"globulos blancos"

- Sospechosa Radiografia convencional

Si, se dan criterios de exclusion:

- Aspiraciones con cultivos negativos

- Compromiso grave de los tejidos
blandos que impiden el cierre primario
de la herida.

- Pacientes con defectos acetabulares que
requieren injerto 6seo 0 componentes
acetabulares hechos a medida, son
excepcionales y tipicamente se tratan
bajo recambio en dos tiempos.

TR: 2/35 (5.7%)
VEF: -
T™: -

TR: 8.9%
(5/56)

VF: OHS

- Preoperatorio: 19.9
- Postoperatorio: 35.1
- Diferencia: 15.2

TM:

- A lafio: 4%

- Alos5anos: 11%

En total 7 pacientes de los cuales a
ninguno se le tuvo que hacer un re-
revision por la IPA ni presentaba sintomas
de infeccion en el ultimo registro del
seguimiento.

TR: 6% (5/85) en una media de 4.5 afios
post-cirugia

VE: HHS

- Preoperatorio 43
Postoperatorio75
- Diferencia: 32

TM: 37 fallecimientos de los 230 que
inicialmente formaban la muestra. No
dice causas.
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Results at 10-24 years
after single-stage
revision arthroplasty of
infected total hip
arthroplasty in patients
under 45 years of age

Single-stage treatment of
chronically infected total
hip arthroplasty with
cementless
reconstruction

Matthias
Wolff et
al.®?
2019

Alemania

B.Jietal.?
2019

China

Cohorte
retrospectivo

Cohorte
retrospectivo

N=26 15 anos

X =36.8
Criterio de

inclusion
menores de 45

58 meses
(4.8 afios)

S. epidermidis

S. aureus

Si

. Criterios de inclusion:

Paciente de 45 afios 0 menos.
Pacientes con seguimiento minimo de
10 afios.

Pacientes que se les haya realizado una
revision en un tiempo con patdogeno
causante conocido durante los afos
1993 y 2008.

Si. Criterios de exclusion:

Pacientes gravemente
inmunocomprometidos estratificados
segun el sistema de estadificacion de la
MSIS.

Pacientes con infeccion sistémica activa
como septicemia.

Pacientes con funcion cardiaca o
respiratoria gravemente limitada y que
probablemente no tolerarian ninguna
cirugia.

Dafio de los tejidos blandos
periarticulares tan extenso que la
funcion articular no puede reconstruirse
mediante una operacion de revision.
Pacientes que han sido intervenidos
varias veces en la misma articulacion
por infeccion recurrente con amplia
diseminacion a otras cavidades de
manera que la infeccion no puede
erradicarse por completo.

Infeccion que afecta a los haces
neurovasculares y enfermedad vascular
periférica.

TR: 1/26 (3.84%)

VF: HHS

- Preoperatorio: 46. 2
- Postoperatorio: 78.9
- Diferencia: 32.7

TM: 1/26 (3.84%) una persona fallecida
por otra enfermedad no relacionada con
la revision de un tiempo

TR: 12/111 (10.8%)
VE: HHS

- Preoperatoria 40.2
- Postoperatoria: 79.6

- Diferencia: 39.4

TM: 3 fallecimientos (no de los 111) por
causas no relacionadas con la operacion.
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Improved treatment
strategies can result in
better outcomes
following one-stage
exchange surgery for
MRSA periprosthetic
joint infection

Comparison of patient
reported outcome
measures after single
versus two-stage revision
for chronic infection of
total hip arthroplasty: a
retrospective propensity
score matched cohort
study

Malte
Ohlmeier
etal. %
2020

Alemania

Venkatsaia
khil
Tirumala
etal. 3
2021

EE.UU

Cohorte
retrospectivo

Cohorte
retrospectivo

N=29 5.1 anos

Caderan=23

Rodillan=6

X =69.4

N=46 18.4 meses
(1.5 afios)

X =68.9

S. aureus
Meticilino
Resistente
(MRSA)

S. aureus

Si, estudio realizado en pacientes con
infeccion por MRSA

Si, indicaciones para revision en un tiempo:

Microorganismo con baja virulencia
Paciente con buen estado de salud
Ausencia de cualquier foco séptico
Aflojamiento del implante

Defecto limitado de partes blandas que
permita el cierre directo de la herida
después de la cirugia de revision

TR: 2/29 (6.9%)

n=1 Staphylococcus aureus metithillin-
sensitive (MSSA)

N=1

Staphylococcus Epidermidis

VF: -

TM: 1 (3.4%) por fallo multisistémico
tras la revision en un tiempo de cadera
7 (24.1%) por otras causas no
relacionadas con la IPA

TR: 8/46 (17.4%)

VF: PROMIS SF physical
- Preoperatorio: 30.9

- Postoperatorio: 41.4

- Diferenica: 10.5

TM: 1/46 (2.2%) a los 90 dias.
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4.3. Sintesis de los resultados

De los 11 articulos incluidos en la revisidon sistematica, 9 de ellos fueron estudios de
cohortes retrospectivos mientras que tan sélo 2 de ellos fueron estudios de cohortes

prospectivos.

La totalidad de los estudios fueron realizados entre 2017 y 2021, siendo 7 de ellos
desarrollados en Europa, en concreto 1 en Francia, 1 en Reino Unido, 4 en Alemania y 1
en Dinamarca. De los 4 restantes, 2 se realizaron en China, 1 en Canadd y el otro en

Estados Unidos.

Las artroplastias que se realizan en mayor frecuencia son las de rodilla y cadera, por ello
se centro la busqueda bibliografica en estas dos articulaciones. Respecto a los 11 articulos
seleccionados, 4 estudiaron protesis de rodilla, 5 estudiaron prétesis de cadera y 2 de ellos
estudiaron ambas articulaciones en el mismo estudio. Para plasmar la informacion de
manera clara se decidi6 separar los resultados en dos tablas (7abla 2 y Tabla 3), una para

cada articulacion a estudio.

La primera tabla (7abla 2) expone los principales datos extraidos de los articulos que
estudian la revision en un tiempo en infecciones de protesis de rodilla, entre ellos 4

24,25,26,27 v dos de ellos en rodilla y cadera % ?°. Entre

articulos se centran solo en rodilla
los estudios que estudian solo las infecciones de protesis de rodilla, se estudiaron un total
de 108 sujetos con una media de edad de 69.4 afios. Todas las investigaciones son estudios
de cohortes retrospectivos, exceptuando el de George Holland et al. 2°, que es un estudio
de cohortes prospectivo. La media de seguimiento varia entre 1.9 afios y los 8.5 afios,
siendo el de C. Ribes et al. 23, el estudio con seguimiento mas corto (1.9 afios), y el de
George Holland et al. 2° el de seguimiento mas largo (8.5 afios). Se ha observado en los
estudios de Heng Li et al.?* y C. Ribes et al.?> que los patdgenos que con mayor frecuencia
causan las infecciones de protesis de rodilla son el S. aureus y el Estafilococos coagulasa
negativo respectivamente, mientras que en el estudio de George Holland et al.?® no se
describio el patdgeno mas frecuentemente encontrado. Cabe destacar que en el estudio de

Markus Roosman et al.?’ era requisito indispensable que todos los participantes tuvieran

una infeccion de proétesis de rodilla causada por enterococos.
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Respecto a los criterios para la realizacion de la revision en un tiempo entre los estudios,
Heng li et al.?*, C. Ribes et al. 23 y Markus Rossman et al. >’ se describen unos criterios
de exclusion para la realizacion de la cirugia muy similares, entre los que encontramos,
el desconocimiento del agente causal antes del procedimiento, patdgeno resistente a
antibioticos o la presencia de fistula. En cambio, George Holland et al. 2 no hace una
seleccion entre sus sujetos y realiza la revision en un tiempo a todos los participantes por

igual.

La tasa de reinfeccion fue muy similar entre los estudios de Heng li et al. >* y C. Ribes et
al.?, siendo de 9.1% y 9.5% respectivamente. En cambio, en el estudio de George
Holland et al. 2® se observo una tasa menor a las anteriores, de 4%, a pesar de que no se
describieron los criterios de seleccion ni el patdgeno mas frecuente. En cuanto al estudio
de Markus Rossman et al.?’ se observo una tasa de reinfeccion de 37.5%, la mayor
encontrada entre todos nuestros estudios, con la peculiaridad de que la totalidad de los
pacientes en el estudio (40/40) tenian una infeccidon causada por enterococos y en 19/40
de los casos se trataba de una infeccion polimicrobiana cuyo patdgeno aniadido mas

frecuente fue el Estafilococo coagulasa negativo.

En cuanto a los resultados funcionales, tan so6lo se obtuvieron en dos estudios: el de C.
Ribes et al.? y el de George Holland et al.?’. Ambos utilizaron escalas diferentes por lo
que nos resulta dificil comparar ambos resultados. C. Ribes et al 2 utilizd las escalas IKS
actividad funcional y KOOS calidad de vida, con puntuaciones postoperatorias de 51.1 y
41.2 respectivamente. Cabe destacar que no describe las puntuaciones preoperatorias, por
lo que no se puede obtener la diferencia entre la puntuacion preoperatoria y la
postoperatoria, y averiguar asi el impacto que ha causado la revision en un tiempo entre
los pacientes. En cambio, George Holland et al.?® utiliza la escala AKSS y obtiene una

diferencia entre la puntuacidn preoperatoria y postoperatoria de 5 puntos.

Respecto a la tasa de mortalidad, no se describe en ningtn estudio.

Continuando con los estudios que incluyen entre sus participantes infecciones de ambas
protesis a estudio, de rodilla y de cadera, encontramos los estudios de Lucas Castellani et
al. 2 y Malte Ohlmeier et al. 2°, cuyos resultados se encuentran en ambas tablas debido a

que se describen en global, sin especificar cada articulacion por separado. Ambos son
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estudios de cohortes retrospectivos y en conjunto estudian a un total de 64 sujetos con

una edad media de 68.7 anos.

Respecto al estudio de Lucas Castellani et al. 2® se incluyeron 14 sujetos con infeccion de
proétesis de rodilla y 21 de cadera, los cuales fueron seguidos durante un afio, siendo esta
media de seguimiento la menor descrita de entre los 11 articulos a estudio. Los principales
patogenos causantes de la infeccion fueron los Estafilococos coagulasa negativos y no se
describen indicaciones definidas sobre qué intervencion quirirgica seguir, sino que en el
estudio formaron parte 9 cirujanos y fueron ellos, segun su experiencia y preferencia, los
que eligieron realizar una intervencion en un tiempo o en dos. Respecto a los 35 pacientes
que se sometieron a una revision en un tiempo en el estudio, solo 2 de ellos (2/45)

sufrieron una reinfeccion, por lo que la tasa de reinfeccion fue del 5.7%.

En referencia al estudio de Malte Ohlmeier et al. 2%, es muy similar al de Markus Rossman
et al.?’, ya que en este caso los 29 participantes del estudio sufrian una infeccion de
protesis causada por Staphylococcus Aureus Meticilino Resistente (MRSA), de entre los
cuales 23 infecciones eran de protesis de cadera y los 6 restantes de rodilla. Los sujetos
fueron seguidos durante 5.1 afios y tan solo 2 de ellos sufrieron una reinfeccion (6.9%).
El patdgeno causante de esta reinfeccion fue en uno de los casos el S. Aureus Meticinilo
Sensible (MSSA) y en el otro caso el S. Epidermidis Meticilino Sensible (MSSE). Malte
Ohlmeier et al.?” también describe una tasa de mortalidad en su estudio del 27.5%, (8 de
29 sujetos), pero tan solo un fallecimiento (1/29 o 3.4%) tuvo relacion con la revision en
un tiempo, mientras que los otros 7 sujetos (7/29 o 24.1%) murieron por otras causas no

relacionadas con la IPA.

Respecto a la Tabla 3, encontramos 5 estudios que se centran solo en infecciones de
protesis de cadera’®-3!:32%:33.34de los cuales todos son estudios de cohortes retrospectivos
excepto el de Akos Zahar et al.’! que es prospectivo. En total se estudian a 324 sujetos
con una media de edad similar, entre 58.7-72 afios, excepto los sujetos del estudio de
Matthias Wolff et al.*? cuya media de edad ronda los 37 afios debido a que uno de sus
criterios de inclusion en el estudio era tener una edad igual o menor a 45 afios. Cabe
destacar el tamafio muestral del estudio de B. Ji et al.>}, ya que 111 sujetos es con

diferencia la mayor muestra de entre todos los estudios. La media de seguimiento varia
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en gran medida entre los estudios, ya que va desde los 1.5 afios en el estudio de

Venkatsaiakhil Tirumala et al.>*, hasta los 15 afios en el estudio de Matthias Wolff et al.>2.

Cabe mencionar que todos los estudios describen unos criterios de inclusion para la
realizacion de la revision en un tiempo siendo el principal de ellos un cultivo
preoperatorio positivo para un microorganismo de baja virulencia, al igual que
comentabamos para las IPA de rodilla. Entre los patégenos causantes de infeccion de
proétesis de cadera mas frecuentes encontramos el S. epidermidis, descrito en los estudios
de Akos Zahar et al. 3! y Matthias Wolff et al.’?; y el S. Aureus Meticilino Sensible,
descrito en los estudios de Jeppe Lange et al.30, B. Ji et al.>} y Venkatsaiakhil Tirumala

et al.>*,

En referencia a las tasas de reinfeccion entre los estudios, la mayoria se encuentran en
torno a 6% y 10.8%, excepto el estudio de Mathias Wolff et al.>? que describi6 una tasa
menor, del 3.84%, mientras Venkatsaiakhil Tirumala et al. 3* describié una tasa mucho

mayor, del 17.4%.

En cuanto a la valoracidon funcional, 3 autores utilizan la misma escala de valoracion, la
HHS, facilitando asi la comparacion de los resultados entre si. Entre ellos encontramos a
Akos Zahar et al.>!, Mathias Wolff et al.> y B. Ji et al.>* que encontraron una diferencia
entre la puntuacidon preoperatoria y postoperatoria de 32, 32.7 y 39.4 respectivamente,
objetivando una mejoria en la calidad de vida tras la operacion. Por otro lado, Jeppe Lange
et al.>* utilizd la escala OHS con una mejoria de 15.2 puntos respecto a la valoracion
preoperatoria. Por tltimo, Venkatsaiakhil Tirumala et al.>* utilizé una escala diferente a
las mencionadas anteriormente, la PROMIS SF physical, en la cual obtuvo una mejoria

de 10.5 puntos respecto a la puntuacion preoperatoria.

Finalmente hay que mencionar que la tasa de mortalidad entre los pacientes con infeccion
de protesis de cadera sometidos a revision en un tiempo so6lo se pudo obtener en el estudio
de Venkatsaiakhil Tirumala et al.>*, la cual fue de 2.2% a los 90 dias. Los estudios de
Jeppe Lange et al.>*, Mathias Wolff et al.>? y B. Ji et al.>3 comentan que las causas de
fallecimiento entre sus participantes no son debidas a la revision en un tiempo, mientras

que en el estudio de Akos Zahar et al.*' no se describen las causas.
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4.4. Analisis del riesgo de sesgo de los estudios individuales

Para evaluar la calidad metodolégica de los estudios no randomizados se utilizo la
herramienta MINORS 23 ya que se trata ademas de una escala que se utiliza para evaluar
procedimientos quirurgicos. La puntuacion de los 8 items presentes en la herramienta de
cada uno de los estudios incluidos se aporta en la Tabla 4, cuyo desarrollo y justificacion

se encuentran en el Anexo 9.

Tabla 4. Calidad Metodologica de los articulos seleccionados

Estudio Itelsm Item | Item | Item | Item | Item | Item | Item Total
Heng Li et al. ¢ 2 11
Lucas Castellani et al. 28 2 10
C. Ribes et al. 2 2 11
George Holland et al. 26 2 13
Markus Rossmann et al. ¥’ 2 11
Malte Ohlmeier et al. ?° 2 11
Jeppe Lange et al. 3 2 12
AKos Zahar et al. 3! 2 11
Matthias Wolff et al. 3 2 11
B.Ji et al. 3° 2 11
Venkatsaiakhil Tirumala et al. 3* 2 12

Cada item era puntuado del 0-2, significando 0 que la informacidon no se detalla en el
articulo, 1 significa que la informacidn si se encuentra en el articulo pero no es adecuada,

y finalmente 2 significa que se encuentra detallada y ademas es adecuada.

Respecto al item 1, el objetivo esta claramente definido, todos cumplian la puntuacion
maxima ya que en todos los articulos se describe al comienzo de ellos el objetivo
principal. En cuanto al item 2, se da inclusion de pacientes de forma consecutiva, y el
Item 3, la informacion es recogida de forma prospectiva, tanto los articulos de George
Holland et al. 2° y Jeppe Lange et al. 3° obtuvieron la puntuacion méaxima de 2 debido a
que son los unicos estudios prospectivos que hay entre los articulos de la revision. Gracias
a ello pudieron ir incluyendo pacientes a su estudio durante un periodo de tiempo e ir
recogiendo datos cada cierto tiempo determinado. Mientras que el resto de los articulos

al ser retrospectivos incluyeron todos sus participantes en el momento de comenzar el
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estudio y la informacién fue recogida en ese momento. Respecto al item 4, resultados
ajustados al objetivo, y el item 6, tiempo de seguimiento apropiado para el objetivo,
todos los estudios obtuvieron la puntuacién méxima ya que todos consiguieron obtener
unos resultados que cumplian con el objetivo y superaban el afio de seguimiento minimo
requerido para poder detectar una reinfeccion de protesis articular tras el reemplazo en un
tiempo. El item 5, evaluacion de resultados de manera neutral, fue el més inadecuado
ya que todos los articulos se puntuaron con un 1. Esto se debe a que en ninguno de ellos
se realizo una evaluacion ciega de los resultados. Respecto al item 7, tasa de perdida de
seguimiento menor del 5%, tan solo dos articulos obtuvieron la puntuacion méaxima, el
de George Holland et. al 2% y el de Venkatsaiakhil Tirumala et al.**, mientas que en el
Lucas Castellani et al.?® no se describe. El resto de articulos superaban el 5% por lo que
obtuvieron una puntuacion de 1. Finalmente, el item 8, estimacion prospectiva del

tamafio muestral, no se puede realizar en los estudios retrospectivos 2+ 23 27-29,31,32, 33,34

mientras que en los prospectivos no se menciona 2% 30,
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5. DISCUSION

Para poder realizar un estudio comparativo de los distintos estudios analizados en este
trabajo, debemos establecer una serie de variables que nos permitan realizar esta

evaluacion de forma objetiva.

En primer lugar, mencionar las numerosas definiciones que encontramos en la literatura
de infeccion de protesis que dificultan la homogenizacion de criterios diagnosticos.
Recientemente la EBJIS® trat de unificar las definiciones mas utilizadas para crear una
unica definicion, pero ésta es demasiado reciente (2019) y atn no se ha llevado a la
practica en los articulos que hemos analizado. Entre las diferentes definiciones utilizadas
en los estudios encontramos la proporcionada por la “Infectious Diseases Society of
America” (IDSA) y la de “American Academy of Orthopedic Surgeon's” (AAOS),

mientras que en el estudio de Heng Li et al.?

se utiliza la proporcionada por la
“Musculoskeletal Infection Society” (MSIS) porque refieren que es la mas aceptada
mundialmente. Heng li et al.?* es consciente de la variedad de definiciones y comenta que
podrian dar lugar a diferencias entre estudios segun los criterios de diagnostico que se
han seguido, por lo que se deberia de tener en cuenta esta variable de diagnostico a la

hora de comparar diferentes estudios.

C. Ribes et al.”> en cambio comenta que como criterios diagndsticos de infeccion han
utilizado aquellos indicados en la “Infectious Diseases Society of America” (IDSA)y los
de la “French Infectious Diseases Society” (SPILF), mientras que Malte Ohlmeier et al.?’
diagnostica las IPA segin “The first Consensus Meeting on PJI” y Venkatsaiakhil
Tirumala et al.** segtin la “2018 Definition of Periprosthetic Hip infection”, aunque todas
estas definiciones se asemejan a la de MSIS, ya encontramos una diferencia en la
metodologia de estos estudios. Sin embargo, en otros trabajos, como el de Akos Zahar et
al.*' y Matthias Wolff et al.*>?, no se comenta en qué definicion de IPA se basan, sino que
hacen el diagnostico de infeccion basandose en criterios clinicos (dolor, inflamacion,
cambios en la piel...) y analiticos (PCR elevada, cultivos de liquido sinovial...). Asi pues,
considero que seria de una gran ayuda que todos los estudios se basaran en la misma
definicion, como la EBJIS, mencionada anteriormente, ya que unifica varias definiciones
en una. Estos hechos nos muestran la dificultad que supone definir de una forma objetiva

y reproducible la presencia de una infeccion de protesis articular.
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Uno de los objetivos del estudio es poder determinar si esta técnica es eficaz para erradicar
todos los casos de infeccion de protesis articular, pero al realizar la revision sistematica
de nuestros estudios nos hemos topado con un problema de sesgo de seleccion ya que la
mayoria de los articulos utilizan unos criterios de seleccion para la realizacion de la
revision en un tiempo, por lo que no se puede determinar si esta técnica es eficaz en todas
las infecciones. Por ejemplo C. Ribes et al.?® comenta que siguen aquellos criterios
propuestos por Zimmerli et al.3* tales como la identificacion preoperatoria del patogeno
causante y a su vez que no sea un patogeno dificil de tratar, que el paciente presente una
adecuada calidad de la piel y de los tejidos blandos, ademds de buen estado general y que
no necesite una reconstruccion de hueso. Heng 1i et al.>* y Venkatsaiakhil Tirumala et
al.** también utilizan unos criterios muy parecidos, siendo la identificacion preoperatoria
del patdgeno y la no resistencia de éstos a los antibidticos los criterios clave para la
inclusion en la revision en un tiempo. Por otro lado hay otros articulos que no consideran
la identificacidon previa del patdogeno como requisito indispensable, como el de Jeppe
Lange et al.’® y el de B.Ji et al.’* que se basan en otros criterios como ausencia de fistula,
buena reserva 6sea o la no presencia de infeccion sistémica. Sin embargo, hay estudios
que tienen como objetivo principal comprobar la eficacia de esta técnica en infecciones
por microorganismos mas virulentos, como el estudio de Markus Rossman et al.?” que
solo incluy6 a pacientes con infeccion de protesis por enterococos. Estas bacterias son
clasificadas como “dificiles de tratar” en la literatura y no suelen ser las causantes de las
infecciones de protesis, correspondiendo con una incidencia de 2% y 7% de las protesis
de cadera y rodilla respectivamente. Por ello en la mayoria de los estudios que se han
encontrado estas bacterias como principales patdégenos se ha indicado realizar una
revision en dos tiempos. Asi pues, la tasa de reinfeccion tras la realizacion de una revision
en un tiempo en estos pacientes se encuentra menos estudiada actualmente, de aqui el

interés de Markus Rossman et al.?’ por realizar su estudio.

Un estudio de caracteristicas similares al de Markus Rossman et al.?’ es el de Malte
Ohlmeier et al.?® debido a que su estudio se centra solo en las infecciones de protesis
producidas por S. Aureus Meticilino Resistentes (MRSA), que al tratarse de patdgenos
resistentes suelen ser indicacion para revision en dos tiempos. Hace 20 afios, Kordell et.*¢
fue el primero en estudiar estos pacientes tras la realizacion de la revision en un tiempo y
obtuvo una tasa de reinfeccion del 45% (11/20 sujetos) en una media de seguimiento de

16 meses. Malte Ohlmeier et al.? critica que en este estudio no se administré un
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tratamiento antibidtico apropiado, ni se utilizaron los procedimientos quirtirgicos tan
exhaustivos como se realizan hoy en dia. Mas recientemente Whiteside el al.*’ realizé un
estudio muy similar, donde se estudiaron 18 pacientes, pero con un tratamiento mas
actual, la tasa de reinfeccion resultd ser de un 6%, muy similar a la que obtuvo Malte
Ohlmeier et al.? de 6.9%. Por ello a pesar del riesgo de sesgo de seleccion, se puedo
evidenciar como una revision en un tiempo en infecciones por MRSA, siguiendo el
tratamiento antibidtico recomendado actualmente, puede dar lugar a altas tasas de

erradicacion de la infeccion.

Como hemos podido comprobar, definir los criterios de elegibilidad para la revision en
un tiempo sigue siendo un desafio actualmente. En el estudio de Jenny et al.>® se describio
una tasa de reinfeccion tras cuatro afos de seguimiento en pacientes sometidos a revision
en un tiempo de rutina del 15% en comparacion con una tasa de 22% en los casos
seleccionados de infeccion de artroplastia total de rodilla, incluyéndose los pacientes con
resultados de S. Epidermidis Meticinilo Resistente (MRSE), S. Aureus Meticinilo
Resistente (MRSA) o cultivos negativos en el grupo de revision en un tiempo de rutina.
Mas tarde, Bori et al.’® replico su estudio, analizando prospectivamente a todos los
pacientes con infeccion cronica de artroplastia total de cadera tratados mediante revision
en un tiempo sin tener en cuenta los criterios tradicionales. Las infecciones se controlaron
en 18 de 19 pacientes (94,7%) en un minimo de dos afios de seguimiento. Massin et al.*
informo6 recientemente sobre los factores que contribuyen a la infeccion recurrente en
revisiones totales de rodilla de uno y dos tiempos. La presencia de bacterias
multirresistentes, fistula e infeccion con cultivo negativo se analizaron mediante
regresion logistica univariante y multivariante y sus resultados indicaron que el tipo de
cirugia no tenia correlacion significativa con la recurrencia de infeccion. Del mismo
modo, B. Ji et al.3* demostro en su estudio un control de la infeccion del 89.2% entre sus
participantes tras someterse a una revision en un tiempo sin la utilizacion de los criterios
de seleccion tradicionales. Estos resultados podrian demostrar la eficacia de la revision
en un tiempo en aquellos pacientes que en la actualidad cumplirian criterios de revision
en dos tiempos, tales como infecciones multirresistentes, pacientes con fistula o cultivos

negativos.

Cabe destacar, que la mayoria de las infecciones de protesis articulares son causadas por

S. Aureus Meticilino Sensible (MSSA) y Estafilococos coagulasa negativos, sobre todo
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en rodilla y el S. Epidermidis Meticilino Sensible (MSSE) en cadera. A pesar de ser
microorganismos distintos, son todos patdgenos no virulentos por lo que podemos realizar
entre ellos una comparacion en cuanto tasas de reinfeccion. Asi pues, la tasa de
reinfeccion en estos estudios varid6 de entre 3.8-10.8%, excepto el estudio de
Venkatsaiakhil Tirumala et al.>* que obtuvo una tasa mayor, de 17. 4%, sin encontrar una
razon evidente en el estudio que explique estas diferencias de forma objetiva, aunque
podria deberse a la utilizacion de unos criterios diagnoésticos de infeccidon mas amplios,
ya que segun comenta el autor utilizan la “2018 Definition of Periprosthetic HIP
Infection” para diagnosticar la infeccion. En cambio, hemos observado una tasa de
reinfeccion similar en el estudio de Malte Ohlmeier et al.?” basado en S. Aureus Meticilino
Resistente (MRSA) con una tasa de reinfeccion de 6.9%. Esto nos indicaria que la
revision en un tiempo también puede ser exitosa tratando de erradicar gérmenes mas
resistentes a los antibidticos. Pero cabe mencionar que con tan sélo un estudio no tenemos
evidencia suficiente para afirmar esta indicacion, por lo que seria conveniente realizar
mas estudios basados en este tipo de patdogenos. Sin embargo, en el estudio de Markus
Rossmann et al.?’ basado en infecciones enterocdcicas, si se han observado tasas de
reinfeccion mayores a las esperadas en patogenos sensibles, en concreto de 37.5% (15/40)
en comparacion a 3.8-10.8%. Pero lo cierto es que la tasa de reinfeccion de enterococos
fue de tan solo del 10% (4/40), sin embargo, la tasa de reinfeccion por un agente distinto
fue mucho mayor, 22.5% (9/40), mientras que los otros dos casos de reinfeccion no se
pudieron obtener las muestras. Asi pues, la elevada tasa de reinfecciones por patdgenos
nuevos nos hace cuestionarnos si estos patdgenos no se detectaron inicialmente o bien se
introdujeron mas tardiamente. Pero el hecho de que en la reinfeccion no se encontrara el
mismo patdégeno también nos indica que hay una mayor probabilidad de que el
procedimiento se haya realizado correctamente. Por estos motivos seria interesante la

realizacion de mas estudios con un disefo similar.

En cuanto a la valoracion funcional de la revision en un tiempo, es dificil realizar una
comparacion de los resultados dado que se han utilizado diferentes escalas de valoracion
funcional, e incluso, en algunos trabajos no se realiza este tipo de valoracion. Entre los
estudios de rodilla sélo se valora en dos articulos, siendo uno de ellos el de C. Ribes et
al.?, que utilizo las escalas IKS y KOOS en el postoperatorio, pero no identificd la
puntuacidn preoperatoria, por lo que no se puede estudiar el impacto que causa la revision

en un tiempo a lo largo del tiempo. En cambio, George Holland et al.%, el otro autor que
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estudio la valoracion funcional, utilizo una escala diferente a las comentadas, en concreto
la de AKSS, por lo que los resultados no se pueden comparar entre ellos. Por otro lado,
la mayoria de los autores de los estudios de cadera si que realizaron una valoracion
funcional basandose algunos en la misma escala de valoracién, la HHS. Entre ellos
estamos hablando del estudio de Akos Zahar et al.3!, Matthias wolff et al.’?> y B.Ji et al.??
que describieron una media de mejoria de 34 puntos en la valoracidon postoperatoria
respecto a la previa. Mientras que en otros dos articulos utilizaron las escalas OHS y
PROMIS SF que no son comparables con la anterior descrita, ocasionando una dificultad
para obtener los resultados funcionales globales de la revision en un tiempo. No obstante,
muchos autores que comparan la revision en un tiempo con el procedimiento en dos
tiempos resaltan mejores resultados funcionales tras realizar la revision en un tiempo,
debido a una rapida recuperacion tras una unica cirugia con implantes funcionales, frente
a la revision en dos tiempos en la que los pacientes permanecen con o sin espaciador
durante un periodo de tiempo indefinido entre las cirugias, reduciéndose asi la

funcionalidad de la articulacidn.

Finalmente he de mencionar que la tasa de mortalidad es de dificil valoracion ya que en
la mayoria de los estudios no se comenta y cuando se hace referencia a ella, en ocasiones,
no se describen las causas. Al estar tratando con sujetos de una media de edad elevada,
¢éstos pueden asociar otras comorbilidades que en el periodo de seguimiento pueden

causar la muerte.

5.1. Limitaciones y sesgos del estudio

Una de las limitaciones que hemos encontrado en nuestra revision sistematica es la
heterogeneidad de los estudios seleccionados. Por un lado, hemos encontrado un periodo
de seguimiento muy variable entre los estudios, este periodo varia ente 1 afio y 15 afios.
Asi pues, los estudios con corto periodo de seguimiento no detectaran aquellas posibles
infecciones que aparezcan en un tiempo posterior. Mientras que aquellos estudios mas

prolongados nos aseguran una deteccion de un mayor niimero de posibles reinfecciones.

Otra de las limitaciones es el numero de sujetos incluidos en cada estudio ya que hemos
observado una gran variabilidad en el tamafio muestral, desde un estudio de 21 sujetos

hasta otro de 111 sujetos. A pesar de no haber podido determinar el tamafio muestral
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ideal, se consideran mas representativos los estudios con una mayor muestra, pero no

dejan de aportar informacion aquellos con un tamafio muestral menor.

Respecto al tipo de estudio de los articulos seleccionados, la mayoria excepto 2 son
estudios de cohortes retrospectivos que presentan algunas limitaciones. Entre ellas, el
investigador debe utilizar informacion recogida afios antes, por lo que la calidad de los
registros puede no ser suficiente, los datos pueden estar incompletos, imprecisos o
medidos de forma diferente al objetivo en estudio. Por ejemplo, cuando se realiza la
valoracion funcional en algunos estudios no se registran las escalas funcionales previas a
la revision en un tiempo. En los casos en los que si se encuentra registrada no podemos
saber si la valoracion se ha realizado en el momento del disefio del estudio o estaba ya
realizada previamente, por lo que debemos tener en cuenta los posibles sesgos de
memoria del paciente. A su vez nosotros nos hemos encontrado con la dificultad de que
las escalas registradas para su valoracion no coinciden, dando lugar a una dificultad

anadida para la valoracion funcional.

Por tultimo, mencionar la falta de ensayos clinicos randomizados que investiguen la
eficacia de la revision en un tiempo erradicando infecciones de protesis articular, ya que
hasta la fecha atin no se ha realizado ninguno. Estos podrian aportan mayor evidencia

cientifica.
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6. CONCLUSIONES

Tras realizar esta revision bibliografica e investigar la tasa de reinfeccion, resultados
funcionales y tasa de mortalidad en pacientes con infeccion de protesis articular

sometidos a revision en un tiempo, podemos concluir que:

- Larevision en un tiempo es una técnica eficaz para erradicar infecciones causadas
por microrganismos con mayor sensibilidad a antibidticos. Las tasas de
reinfeccion oscilaron entre 3.4- 10.8% en aquellos estudios que describieron como
patogenos mas frecuentes el S. Aureus Meticilino Sensible (MSSA), Estafilococo
coagulasa negativo y el S. epidermidis. Con la excepcion de un estudio, que tuvo

tasas mas elevadas de 17.4%.

- Esta técnica podria ser eficaz también erradicando microorganismos mas
resistentes como el S. Aureus Meticilino Resistente (MRSA), ya que la tasa de
reinfeccion en estos casos fue de 6.9%, muy similar a la descrita anteriormente,

pero con tan sélo un estudio no podemos sacar evidencias significativas.

- Las infecciones causadas por enterococos tratadas mediante revisiones en un
tiempo han mostrado una tasa de reinfeccion superior (37.5%). S6lo hay un
estudio entre los 11 seleccionados que investiguen enterococos, por lo que no se

pueden sacar evidencias significativas.
- La revision en un tiempo mejora la calidad de vida de los pacientes ya que la
puntuacion de las escalas de valoracion funcional utilizadas fue mayor en el

postopertorio que en el momento preoperatorio.

- No podemos valorar los resultados funcionales en conjunto ya que cada autor

utiliza una escala de valoracion funcional diferente.

- Latasa de mortalidad no se puede valorar ya que la mayoria de los estudios no la

describen y los que si lo hacen no comentan las causas de los fallecimientos.
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Finalmente me gustaria destacar la ausencia de ensayos clinicos randomizados que hay
en la literatura actual que investiguen la revision en un tiempo. Seria de gran utilidad
realizar un estudio prospectivo aleatorizado que nos permita identificar las indicaciones
idoneas para la realizacion de esta técnica y a su vez evaluar si es eficaz erradicando
infecciones causadas por microorganismos tanto resistentes como no. Otros puntos a
mejorar serian la unificacion del diagnostico de IPA para poder homogeneizar las
poblaciones a estudio y la utilizacidon de las mismas escalas de valoracidon funcional entre
los autores para asi poder comparar los resultados entre si. Finalmente habria que hacer
hincapi¢ en las tasas de mortalidad para poder valorar el impacto de la revision en un

tiempo.
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8. ANEXOS

ANEXO 1: American Society of Anesthesiologists Physical Status (ASA PS)

Classification System!?,

Un paciente sano normal

Un paciente con

enfermedad sistémica

leve.

A patient with severe

systemic disease

Un paciente con
enfermedad sistémica
severa que €S una

amenaza constante para
la vida.

Un paciente moribundo
que no se espera que
sobreviva sin la
operacion

Un paciente con muerte
cerebral declarada cuyos

organos se extraen con

fines de donacidon

Saludable, no fumador, sin consumo de alcohol 0 minimo.

S6lo enfermedades leves sin limitaciones funcionales
sustantivas. Fumador actual, bebedor social de alcohol,
embarazo, obesidad (30<IMC<40), DM/HTA bien controlada,
enfermedad pulmonar leve.

Limitaciones funcionales sustantivas; una o mas enfermedades
de moderadas a graves. DM o HTA mal controlada, EPOC,
obesidad morbida (IMC >40), hepatitis activa, dependencia o
abuso de alcohol, marcapasos implantado, reducciéon moderada
de la fraccion de eyeccion, ERT en didlisis programada
regularmente, PCA de lactante prematuro <60 semanas,
antecedentes (>3 meses) de MI, CVA, TIA o CAD/stents.

MI, CVA, TIA o CAD/stents recientes (<3 meses), isquemia
cardiaca en curso o disfuncion valvular severa, reduccion
severa de la fraccion de eyeccion, sepsis, DIC, ARDS o ESKD

que no se someten a dialisis programada regularmente.

Rotura de aneurisma abdominal/toracico, traumatismo masivo,
hemorragia intracraneal con efecto de masa, intestino
isquémico ante patologia cardiaca significativa o disfuncion

multiorganica/sistémica.

46



ANEXO 2: Esquema de las diferentes técnicas quirargicas utilizadas en las infecciones

de protesis articular'!.

Single surgery

Irrigation,
debridement, liner
exchange

Solid implant, short Pathogen directed IV
duration of symptoms, no antimicrobial(s)
sinus tract, susceptible

2-6 weeks

(4-6 weeks if rifampin is not used)

Fluoroquinolone (or alternate bioavailable oral antimicrobial) Oral antimicrobial
suppression

Rifampin (for staphylococci) (suggested)
pathogen Y

3 months (hip, shoulder, elbow, ankle) and 6 months (knee)

Debridement,
complete prosthesis
exchange with ALC

Hip, no sinus tract,

2-6 weeks
(4-6 weeks if rifampin is not used)

Pathogen directed IV
antimicrobial(s)

Oral antimicrobial
suppression

One-stage Fluoroquinolone (or alternate bioavailable oral antimicrobial)

adequate bone stock,
exchange

susceptible pathogen Rifampin (for staphylococci)

(suggested)

3 months
; Sec?gflsulgely
% Implant-free time L~ oo S

period [

2 or more weeks

4-6 weeks
Sinus tract, ineligible for Perioperative
Two-stage DAIR/OSE, able to Pathogen directed IV Antimicrobial free antimicrobial(s) until

exchange undergo delayed antimicrobial(s) time period implantation cultures
negative

4-6 weeks

Ineligible for DAIR/OSE,
Permanent unable to undergo Pathogen directed IV
resection delayed reimplantation, antimicrobial(s)

Amputation or
disarticulation
P rorinalito BI1 see text

Highly variable,

Pathogen
directed IV
antimicrobial(s)

Necrotizing fasciitis, prior

Amputation failure
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ANEXO 3: Terapia antibiotica para el tratamiento IPA en adulto®.

Infectious agent Antibiotic regimen Dosing

Empiric therapy

Vancomycin PLUS a third- or fourth-generation cephalosporin (such as ceftriaxone, ceftazidime, or As summarized below

cefepime)
Pathogen-specific therapy

Staphylococci, methicillin susceptible* Nafcillin 2 g IV every 4 hours
Oxacillin 2 g IV every 4 hours
Cefazolin 2 g IV every 8 hours
Flucloxacillin 2 g1V every 6 hours
Ceftriaxone 2 g IV every 24 hours

Staphylococci, methicillin resistant* Regimen of choice:

Vancomycin® Loading dose®: 20 mg/kg

Initial maintenance dose and interval determined by nomogram$: typically 15 to 20 mg/kg every 8
to 12 hours for most patients with normal renal function

Subsequent dose and interval adjustments based on AUC-guided or trough-guided serum
concentration monitoring*

Alternative regimens:*

Daptomycin” 6 to 10 mg/kg IV once daily
Teicoplanin (where available)*x 11 12 mg/kg IV every 12 hours for 3 to 5 doses, followed by 12 mg/kg once daily
Staphylococci, adjunctive agents* Rifampin 300 to 450 mg orally twice daily
Fusidic acid (where available)** 500 mg orally 3 times daily
Gram-negative organisms Ciprofloxacin&2, <. 8§ 750 mg orally twice daily or 400 mg IV every 12 hours; if treating Pseudomonas, increase IV dose
to 400 mg IV every 8 hours
Levofloxacin® < §§ 750 mg orally or IV once daily
Ceftriaxone¥¥* 2 g IV every 24 hours
Ceftazidime® < 2 g IV every 8 hours
Cefepime®® 2 g IV every 8 to 12 hours
Ertapenem¥¥ 1 g 1V every 24 hours
Meropenem<< 1 g1V every 8 hours
Enterococci®* Monotherapy regimens:
Ampicillin 12 g IV every 24 hours, either continuously or in 6 equally divided doses
Aqueous crystalline penicillin G 20 to 24 million units IV every 24 hours, either continuously or in 6 equally divided doses
Vancomycin® 20 mg/kg loading dose, then 15 mg/kg IV every 12 hours, not to exceed 2 g per dose
Daptomycin” 6 to 10 mg/kg IV once daily
Teicoplanin (where available)*= 11 12 mg/kg IV every 12 hours for 3 to 5 doses, followed by 12 mg/kg once daily

Combination therapy regimen:

Ampicillin 12 g IV every 24 hours, given either continuously or in 6 equally divided doses
PLUS
Ceftriaxone 2 g IV every 12 to 24 hours
Streptococci, penicillin sensitive One of the following:
Aqueous crystalline penicillin G 20 to 24 million units IV every 24 hours, either continuously or in 6 equally divided doses
Ampicillin 12 g IV every 24 hours, either continuously or in 6 equally divided doses
Ceftriaxone 2 g IV every 24 hours
Vancomycin® 20 mg/kg loading dose, then 15 mg/kg/dose IV every 12 hours, not to exceed 2 g per dose, initially

Cutibacterium (formerly Propionibacterium) One of the following:

Tt
acnes Aqueous crystalline penicillin G 20 million units IV every 24 hours, either continuously or in 6 divided doses

Ceftriaxone 2 g IV every 24 hours



ANEXO 4: Terapia supresiva de IPA en adultos: Regimen antibidtico oral*.

Infectious agent

Staphylococci,
methicillin
susceptible

Antibiotic regimen?

One of the following:
Cefadroxil

Cephalexin

Dicloxacillin

Flucloxacillin

Dosing

500 to 1000 mg twice daily

500 mg 3 or 4 times daily, or 1000 mg 2 or 3
times daily

500 mg 3 or 4 times daily
500 mg 3 or 4 times daily

Staphylococci,
methicillin
resistant®

One of the following:
Trimethoprim-sulfamethoxazole
Doxycycline
Minocycline

Clindamycin

1 double-strength tablet twice daily
100 mg twice daily

100 mg twice daily

600 mg 3 times daily

Gram-negative
organisms

One of the following:
Trimethoprim-sulfamethoxazole
Ciprofloxacin®

Levofloxacin®

1 double-strength tablet twice daily
500 mg twice daily
500 mg once daily

Penicillin-sensitive
streptococci and

One of the following:

N Amoxicillin 500 mg 2 to 3 times daily

enterococci
Penicillin V K 500 mg 2 to 4 times daily
Cutibacterium One of the following:
formerl

( ) .y 3 Amoxicillin 500 mg 2 to 3 times daily
Propionibacterium)
acnes Penicillin V K 500 mg 2 to 3 times daily
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ANEXO 5: Escala de valoracion funcional mas representativa para cada articulacion:

e Valoracion funcional rodilla: IKSS (International Knee Society Score)*!

Satisfaction subscale (40 points)
How satisfied are you with the pain level of your knee while...
1. sitting? (8 points = very satisfied)
2. lyingin bed? (8 points)
3. getting out of bed? (8 points)
4. performing light household duties? (8 points)
5. performing leisure recreational aclivities? (8 points)
Expectation subscale (15 points)
My expectations for...
1. pain relief were, .. (5 points = too high)
2. being able to do my normal activities of daily living were. .. (5 points)

3. being able to do my leisure, recreational or sports aclivities were... (5 points)

Functional Activity subscale (100 points)

Walking and standing (30 points)
1. Can you walk without any aids (such as a cane, crutches etc)? (yes/no)
2. If no, which of the following aid(s) do you use? (-10 = wheelchair, -2 = brace)
3. Do you use these aid(s) because of your knees? (yes/no)
4. For how long can you stand... (15 points = >1 hour)
5. How long can you walk... (15 points = >1 hour)

..(with or without aid) before stopping as a result of knee discomfort?

Stand ies (30 points)
How much does your knee bother you during each of the following activities?

1. Walking on a uneven underground (5 points = no bother)
2. Turning or pivoting on your leg (5 points)
3. Climbing up or down a flight of stairs (5 points)
4. getting up from a low couch or a chair without arms (5 points)
5. Getting into or out of a car (5 points)
6.  Moving laterally (stepping to the side) (5 points)

Advanced activities (25 points)
How much does your knee bother you during each of the following activities?

1. Climbing a ladder or step stool (5 points)
2. Carrying a shopping bag for a block (5 points)
3. Squatting (5 points)
4. Kneeling (5 points)
5. Running (5 points)

Discretionary activities (15 points)

Please check 3 of the activities below that you consider most important to you.

Nine recreational activities [swimming, gardening, etc] and 8 workout and gym

activities [weightlifting, stretching exercises, etc].

How much does your knee bother you during each of these activities?
1. Activity A (5 points)
2. Activity B (5 points)
3.  Activity C (5 points)




Escala de valoracion cadera: HHS ( Harris Hip Score)*?

Evaluacion cadera de Harris (HHS)

Dolor:
Ninguno (44)
Ligero, ocasional, no compromete actividades (40)
Leve y no afecta actividades diarias; moderado con
actividades inusuales, cede con aspirina (30)
Moderado (tolerable) y limita actividad diaria o de trabajo (20)
Severo, limita seriamente toda actividad (10)
Incapacitante, incluso en cama, sila de ruedas (0)

Cojera:
Ninguna (11); Ligera (8); Moderada (5); Severa (0)

Ayudas:
Ninguno (11); Bastén larga distancia (7); Bastdn casisiempre (5)
Una muleta permanente (3); Dos bastones permanentes (2)
Dos muletas permanentes, no puede caminar (0)

Distancia recorrida:
limitada (11); 6 bloquesde 100 m (8); 2-3 bloques (5)
Solo anda dentro de casa (2); Solo silla o cama (0)

Escaleras:
Normalmente (4); Puede con pasamanos (2)
Con dificultad (1): Imposibiidad (0)

Zapatos o calcetines:
Con faciidad (4); Condificultad (2); Incapacidad (0)

Estar sentado:
En cualquier asiento una hora (5); Ensilla alta media hora (3)
No posible por disconfort (0)

Utilizar transporte publico:
Puede utilzarlo (1); No puede utilizarlo (0)

Movilidad: (mdaximo 5 puntos)*
Flexidon: 0%-452 (x 1); 45%90° (x0.6); 90%-110° (x 0.3); 110%-130% (x 0)
Abduccién: 0%-15% (x0.8); 15°-20° (x 0.3); >20° (x 0)
Aduccién: 0%-15°(x0.2)
Rotacién externa en extensiéon: 0%-15° (x0.4); >15° (0)
Rotaciéon interna en extension:  0°-157 (x 0,2)
Total suma rango movilidad (x 005)

Ausencia de deformidad: 4 puntos si se cumple simultaneamente:
a) Menos 307 confractura en flexion fija
b) Menos 10?7 aduccién fija
¢) Menos 10° rotacién interna fija en extension
d) Dismetria menor de 3.2 cm

TOTAL (méx. 100):
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ANEXO 6: Guia PRISMA?? seguida para la realizacion de esta revision sistematica.

Seccintema Niimero ez

Titwlo

Titulo 1 Identificar b publicacion como revissém sistemdtica, metaandlesis o ambos

Resumen

Resumen estructurado 2 Facilstar un resumen estructurado que incluya, segiin corresponda: antecedentes; objetivos;
fuente de los datos. crterios de elegibiiidad de los estudios, partipantes e Intervenclones;
evaluacide de los estudios y métedas de sintests; resultados; lmitaciones, conclusiones ¢
implicaciones de los hallazgos prancipales. ndmero de registro de la revisidn sistematica

Itreduccidn

Justficacsim 3 Describir La pstificacsn de la revision en o contexto de ko que ya se conoce sobre el tema

Obgetivos q Plantear de forma expliota las pregumtas que se desea contestar en relacdn con los
particpantes, las intesvenoones. las comparaciones, Jos resultados y el disetio de los estudios
(Pcos)*

Métodos

Protocolo y registro 5 Indicar s existe un protocolo de vevision al que se pueda acceder {por &f, direcada web) y, si
esta disponible, la Informacedn sobwe el registra. inchayendo su némera de registro

Crterias de elegibiludad 6 Especificar las caracteristicas de bos estudses (pod ¢, PICOS, duracsdn del seguimiento) y de las
caracteristicas (por ef., aios abarcados, idsomas o estatus de publicacion) utilizadas como
criterios de elegibilidad ¥ su justificacion

Fuentes de informacén ? Describir todas las fuentes de mformaciin (por ¢).. bases de datos y periodos de basqueda,
contacto con los autores para sdenteficar estudios adscionales, etc ) en ka blisqueda y la fecha
de la Gltima blisqueda realizada

Blsqueda 8 Presentar la estrategla completa de blsqueda electrdaica en, al menas, una base de datos,
inchuyendo los linvites unlizados, de tal forma que pueda ser reproducible

Seleccion de los estudios 9 Especifica el proceso de seleccian de los estudios (pot €5, of cribada y 1a elegibilidad inclushas
en la reasion sistemitica y. cuando sea pertinente. inchuidos en el metaanilsis)

Proceso de extracodn de datos 10 Descnibir los métodos para la extraccion de datos de las publicaciones (por e, formulanos
pilotado, por duplicado y de forma independiente) ¥ cualguier proceso para obtener y
confirmar datos por parte de los investigadores

Lista de datos 11 Listar y definir todas las variables para las que se buscaron dates {por ej, PICOS, fuente de
financiacion) y cuakquier asuscion y simplificacién que se hayan hecho

Rwesgo de sesgo on los estadios individuales 12 Describir los metodos undizados para evaluar ol riesgo de sesgo en los estudss individuales
(espeaficar st se realizé al nivel de los estudios o de los resultados) ¥ como esta mfotmackm
se ha utilizado en ba sintesis de datos

Medidas de resumen 13 Especificar las principales medidas de resumen (por e).. razon de nesgos o diferencia de
medias)

Sintests de resultados 14 Describir los métodos para manejr os datos y combenar resultados de los estudios, cuando
esto s posible, Incluyendo medidas de consistencia (poe e)., ftem 2) para cada metaandlisis

Riesgo de sesgo entre Jos estudios 15 Especificar cualquier evaluacida del riesgo de sesgo que paeda afectar la evidencia
acumulativa [por ej. sesgo de publicacén o comunicacsm selectiva)

Analisis adicionales 15 Describir los métodos adicionales de andlisss (por ¢, andbisis de sensibilidad o de subgrupos,
metarregresion}, en el caso de que se hiciera, indicar cadles fueron preespeaficados

Resultndos

Seleccién de estudios 17 Faaltar el nlimero de estudios cnbados. evaluados para su elegibilidad e inchuidos en la
revisida, y detallar las razones para su exclusién en cada etapa, Wdealmente mediante un
diagrama de Nlugo

Caracteristicas de los estudios 18 Para cada estudio presentar las caracteristicas para las que se extrajeran les dates (par o),
tamaiio, PICOS y duracian del segumimiento) v peopescionar 1as citas bibliograficas

Riesgo de sesgo en los estudias 19 Presentar datos sobre el nesgo de sesgo en cada estudio y, st estd disponible, caalquier
evaluaciin del sesgo en los resultados [ver item 12)

Resultadas de Jas estudios indvaduales 20 Para <ada resultado considerado on cada estudio (Deneficios o dafios), presentar: a) el dato
resuien para <ada grupo de intesvencidm y b) b estimacion del efecto con su intervalo de
confianza, idealmente de forma grafica mediante un diagrama de bosque (forest plat)

Sintesas de los resultados 21 Presentar los resultados de todos los metaanilisis realizados, mcuyendo los intesvalos de
confianza y las mechdas de consistencsa

Riesgo de sesgo entre los estudios 2 Presentar los resultados de cualquier evaluacion ded riesgo de sesgo entre los estudsos [ver
tem 15)

Andlisis adicionales 23 Facilitar los resultados de cualquier andlisis adicional, en el caso de que s¢ hayan realizado
[por ej. anilisis de sensibilidad o de subgrupos, metarregresion [ver item 16])

Resumen de la evidencia 24 Resumir bos hallazgos principales, inchuyendo la fortaleza de las endencias para cada
resultado principal: considerar su relevancia para grupos clave (por g, proveedores de
cuidados, usuanes y deasores en salud)

Lmitaciones 25 Discutir las himitaciones de los dsos y de los resultados (por )., riesgo de sesgo) y de
revisin (por ¢f., obtencion incompleta de los estudias identificados o comunicacion
selectiva)

Conclusiomes 26 Propotcionas una interpretacion general de los resultados en el contexto de olras evidencias,
asi como las implicaciones para la fatura imvestigacicn

Fmancocién

Fmanciaadén 7 Desonbar las fuentes de financacion de b revision sistematca y otro tipo de apoyos (por e..

aporte de los datos) asf como el rol de los financadores en la revision sistematica

* PICOS: se trota de un acronimo formado por: P: partiopants: | mlervenbons; C comparisons: O outcomes; S study design.
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ANEXO 7: Escala MINORS?® para valorar la calidad metodologica de los estudios no

randomizados.

Table 2. The revised and validated version of MINORS

Methodological items for non-randomized studies Score!

1. A clearly stated aim: the question addressed should be precise and relevant in the light of available literature

2. Inclusion of consecutive patients: all patients potentially fit for inclusion (satisfying the criteria for inclusion) have been
included in the study during the study period (no exclusion or details about the reasons for exclusion)

3. Prospective collection of data: data were collected according to a protocol established before the beginning of the study

4. Endpoints appropriate to the aim of the study: unambiguous explanation of the criteria used to evaluate the main outcome
which should be in accordance with the question addressed by the study. Also, the endpoints should be assessed on an
intention-to-treat basis.

5. Unbiased assessment of the study endpoint: blind evaluation of objective endpoints and double-blind evaluation of subjective
endpoints. Otherwise the reasons for not blinding should be stated

6. Follow-up period appropriate to the aim of the study: the follow-up should be sufficiently long to allow the assessment of
the main endpoint and possible adverse events

7. Loss to follow up less than 5%: all patients should be included in the follow up. Otherwise, the proportion lost to follow up
should not exceed the proportion experiencing the major endpoint

8. Prospective calculation of the study size: information of the size of detectable difference of interest with a calculation of
95% confidence interval, according to the expected incidence of the outcome event, and information about the level for
statistical significance and estimates of power when comparing the outcomes

Additional criteria in the case of comparative study
9. An adequate control group: having a gold standard diagnostic test or therapeutic intervention recognized as the optimal

intervention according to the available published data

10. Contemporary groups: control and studied group should be managed during the same time period (no historical comparison)

11. Baseline equivalence of groups: the groups should be similar regarding the criteria other than the studied endpoints. Absence
of confounding factors that could bias the interpretation of the results

12. Adequate statistical analyses: whether the statistics were in accordance with the type of study with calculation of confidence
intervals or relative risk

The items are scored 0 (not reported), 1 (reported but inadequate) or 2 (reported and adequate). The global ideal score being 16 for non-comparative studies
and 24 for comparative studies.
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ANEXO 8: Protocolo CORIHA utilizado por Jeppe Lange et al.*°

Protocolo CORIHA:

- Escision de fistula si esta presente y tejido cicatricial.

- Adquisicion de biopsias de tejido relevantes.

- Eliminacién de todas las materias extrafias, incluido componente protésico bien fijado.

- Desbridamiento minucioso. La extension del desbridamiento se realizd a criterio del
cirujano. En los casos necesarios, se realizo una osteotomia trocantérica extendida para
garantizar la eliminaciéon completa de todo el cemento y los desechos en el canal
femoral. La osteotomia se asegurd con cables estandar. El fresado del canal medular
femoral se realiz6 hasta el nivel del condilo femoral y relevante al fresado del acetabulo
restante.

- Irrigacion con 6 litros de agua salina estéril y posteriormente con 1 litro de agua salina
estéril conteniendo 2 gramos de Vancomicina y 240 mg de Gentamicina.

- En este momento se cambiaron los guantes exteriores, pero no los pafios ni los
instrumentos, antes de manipular el nuevo implante.

- Insercion de implante no cementado.

- Colocacion de vellones de colageno que contienen Gentamicina. Un vellon debe
colocarse en el canal femoral de forma segura debajo del implante; los otros en la
articulacion de la cadera (ver antibioticos locales).

- Hemostasia segura.

- Cierre meticuloso en capas pertinentes para evitar cavitaciones.
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ANEXO 9: Escala MINORS basada en cada articulo con sus respectivas justificaciones:

e Heng Li et al.>*

Items estudios no
comparativos

1.0bjetivo claramente
definido

2. Inclusion de pacientes
de forma consecutiva

3. Informacion recogida
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas
al objetivo

5. Evaluacion de
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion
prospectiva del tamaiio
muestral

Puntuacion

| Total Bl

Justificacion

Objetivo: evaluar la eficacia y
seguridad de la revision en dos
tiempos en pacientes con infeccion de
protesis de rodilla con cultivos
negativos

Al ser un estudio retrospectivo todos
se incluyen a la vez

Se trata de un estudio retrospectivo

No se obtuvieron diferencias
significativas respecto a tasas de
reinfeccion entre los pacientes con
cultivos positivos y negativos.

No se realizé una evaluacion ciega de
los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 5.7 afios.

La tasa de perdida de seguimiento en
el estudio fue de 12.4%

Se trata de un estudio retrospectivo.
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e Lucas Castellani et al.28

Items estudios no
comparativos

1.0bjetivo claramente
definido

2. Inclusion de pacientes
de forma consecutiva

3. Informacion recogida
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas
al objetivo

5. Evaluacion de
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion
prospectiva del tamaiio
muestral

Puntuacion

 Total B0

Justificacion

Objetivos:

- determinar si hay factores
especificos asociados con la
eleccion de una revision en un
o dos tiempos.

- Investigar si el tipo revision
influyo en el éxito del
tratamiento clinico.

Al ser un estudio retrospectivo todos
se incluyen a la vez

Se trata de un estudio retrospectivo
No se obtuvieron diferencias
estadisticas en la tasa de éxito entre la
revision en un tiempo y la revision en
dos tiempos.

No se realizé una evaluacion ciega de

los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 1 afio

No se comenta

Se trata de un estudio retrospectivo.
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¢ C. Ribes et al.>

Items estudios no Puntuacion
comparativos
1.0bjetivo claramente 2

definido

2. Inclusion de pacientes [l
de forma consecutiva

3. Informacion recogida [
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas 2
al objetivo

5. Evaluacion de 1
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de 1
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion 1
prospectiva del tamaiio
muestral

| Total Bl

Justificacion

Objetivo: Comparar tasas de
reinfeccion y resultados funcionales
entre pacientes con infeccion de
protesis de rodilla sometidos a
revision en un tiempo versus en dos
tiempos

Al ser un estudio retrospectivo todos
se incluyen a la vez

Se trata de un estudio retrospectivo

La tasa de reinfeccion de la revision
en un tiempo fue 10% vs 22% en dos
tiempos.

Se obtuvieron mejores resultados
funcionales en las revisiones en un
tiempo.

No se realizé una evaluacion ciega de
los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 1.9 afios.

La tasa de perdida de seguimiento en
el estudio fue de 12.7%

Se trata de un estudio retrospectivo.
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e George Holland, et al.?¢

Items estudios no
comparativos

1.0bjetivo claramente
definido

2. Inclusion de pacientes
de forma consecutiva

3. Informacion recogida
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas
al objetivo

5. Evaluacion de
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion
prospectiva del tamaiio
muestral

Puntuacion

[ Total Bk

Justificacion

Objetivo: Examinar la tasa de
reinfeccion tras realizar una revision
en un tiempo “2 en 1” mediante la
utilizacion de casquillos metafisarios
para abordar la pérdida 6sea.

Se incluyeron pacientes que se
sometieron a revision en un tiempo
entre el 2009 y 2017.

Los pacientes fueron evaluados cada 6
meses hasta los dos afios de
seguimiento y luego fueron evaluados
anualmente.

La tasa de reinfeccion fue de 4%.

No se realizé una evaluacion ciega de
los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 2-8.5 afos.

No hubo perdida de seguimiento entre
los participantes.

No se comenta.
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e Markus Rossmann et al.2’

Items estudios no
comparativos

1.0bjetivo claramente
definido

2. Inclusion de pacientes
de forma consecutiva

3. Informacion recogida
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas
al objetivo

5. Evaluacion de
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion
prospectiva del tamaiio
muestral

Puntuacion

 Total Bl

Justificacion

Objetivo: Evaluar las tasas de
reinfeccion en pacientes con [IPA
enterococica sometidas a revision en
un tiempo.

Al ser un estudio retrospectivo todos
se incluyen a la vez
Se trata de un estudio retrospectivo

La tasa de reinfeccion fue del 37.5%.

No se realiz6 una evaluacion ciega de
los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 6.7 afios.

La tasa de perdida de seguimiento en
el estudio fue de 11%

Se trata de un estudio retrospectivo.
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e Malte Ohlmeier et al.?’

Items estudios no
comparativos

1.0bjetivo claramente
definido

2. Inclusion de pacientes
de forma consecutiva

3. Informacion recogida
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas
al objetivo

5. Evaluacion de
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion
prospectiva del tamaiio
muestral

Puntuacion

 Total Bl

Justificacion

Objetivo: analizar los resultados del la

revision en un tiempo en el manejo de
MRSA-IPA.

Al ser un estudio retrospectivo todos
se incluyen a la vez
Se trata de un estudio retrospectivo

La tasa de reinfeccion fue del 6.9%.

No se realiz6 una evaluacion ciega de
los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 5.1 afios.

La tasa de perdida de seguimiento en
el estudio fue de 6.5%

Se trata de un estudio retrospectivo.
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e Jeppe Lange et al.>’

Items estudios no
comparativos

1.0bjetivo claramente
definido

2. Inclusion de pacientes
de forma consecutiva

3. Informacion recogida
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas
al objetivo

5. Evaluacion de
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion
prospectiva del tamaiio
muestral

Puntuacion

12

Justificacion

Objetivo: estimar la incidencia de
reinfeccion tras tratar IPAs cronicas de
cadera segun el protocolo CORIHA.

Se incluyeron pacientes que se
sometieron a revision en un tiempo
entre el 2010 y 2014.

Los pacientes fueron evaluados a los
3,6, 12 y 24 meses después de la
cirugia.

La tasa de reinfeccion fue de 8.9%.

No se realizé una evaluacion ciega de
los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 4 afios.

7/56 perdida de seguimiento por
fallecimiento no relacionado con la
IPA.

No se comenta.

61



e Akos Zahar et al.’!

Items estudios no
comparativos

1.0bjetivo claramente
definido

2. Inclusion de pacientes
de forma consecutiva

3. Informacion recogida
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas
al objetivo

5. Evaluacion de
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion
prospectiva del tamaiio
muestral

Puntuacion

| Total Bl

Justificacion

Objetivo: investigar la tasa de
reinfeccion en pacientes con infeccion
de protesis de cadera sometidos a
revision en un tiempo.

Al ser un estudio retrospectivo todos
se incluyen a la vez

Se trata de un estudio retrospectivo

La tasa de reinfeccion fue del 6%.

No se realizé una evaluacion ciega de
los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 10.5 afios.

Alta tasa de perdida de seguimiento.

Se trata de un estudio retrospectivo.
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e Matthias Wolff et al.’2

Items estudios no
comparativos

1.0bjetivo claramente
definido

2. Inclusion de pacientes
de forma consecutiva

3. Informacion recogida
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas
al objetivo

5. Evaluacion de
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion
prospectiva del tamaiio
muestral

Puntuacion

| Total Bl

Justificacion

Objetivo: obtener resultados clinicos
durante un tiempo minimo de 10 afios
de pacientes con infeccion de protesis
de cadera sometidos a revision en un
tiempo.

Al ser un estudio retrospectivo todos
se incluyen a la vez
Se trata de un estudio retrospectivo

La tasa de reinfeccion fue del 3.8%.

No se realizé una evaluacion ciega de
los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 15 afos.

La tasa de perdida de seguimiento en
el estudio fue de 15.6%

Se trata de un estudio retrospectivo.
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e B.Jietal?

Items estudios no
comparativos

1.0bjetivo claramente
definido

2. Inclusion de pacientes
de forma consecutiva

3. Informacion recogida
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas
al objetivo

5. Evaluacion de
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion
prospectiva del tamaiio
muestral

Puntuacion

 Total Bl

Justificacion

Objetivo: investigar la tasa de
reinfeccion y resultados funcionales en
pacientes con infeccion de protesis de
cadera sometidos a revision en un
tiempo.

Al ser un estudio retrospectivo todos
se incluyen a la vez
Se trata de un estudio retrospectivo

La tasa de reinfeccion fue del 10.8%.

No se realiz6 una evaluacion ciega de
los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 4.8 afios.

La tasa de perdida de seguimiento en
el estudio fue de 9.5%

Se trata de un estudio retrospectivo.
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e Venkatsaiakhil Tirumala et al.>*

Items estudios no
comparativos

1.0bjetivo claramente
definido

2. Inclusion de pacientes
de forma consecutiva

3. Informacion recogida
de forma prospectiva

4. Resultados ajustadas
al objetivo

5. Evaluacion de
resultados de manera
neutral

6. Tiempo de seguimiento
apropiado para el
objetivo

7. Tasa de perdida de
seguimiento menor del
5%

8. Estimacion
prospectiva del tamaiio
muestral

Puntuacion

[ Total b

Justificacion

Objetivo: cuantificar y comparar los
resultados funcionales (PROMs) y
tasas de reinfeccion en pacientes con
infeccion de prétesis de cadera
tratados mediante revision en un
tiempo vs en dos tiempos.

Al ser un estudio retrospectivo todos
se incluyen a la vez

Se trata de un estudio retrospectivo

La tasa de reinfeccion fue del 17.4%.

No se realizé una evaluacion ciega de
los resultados.

El seguimiento medio de los
participantes fue de 1.5 afios.

La tasa de perdida de seguimiento en
el estudio fue de 2%

Se trata de un estudio retrospectivo.
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