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Aspectos microbiologicos de interés
en el diagnostico de la peritonitis bacteriana
espontanea del paciente con cirrosis hepatica

Dres. Pablo Rubinstein Agufiin®, Juan Carlos Bagattini?

Resumen

La peritonitis bacteriana espontanea es una complicacion grave del paciente cirrético, con
elevada mortalidad intrahospitalaria y pobre pronéstico a corto plazo. Su diagnostico
requiere un elevado indice de sospecha, la realizacion precoz de paracentesis abdominal
para recuento del nimero de polimorfonucleares en liquido de ascitis y estudio

bacteriolégico. El cultivo en frascos de hemocultivo ha sustituido al método tradicional en
placa de agar por su mayor rendimiento diagndstico y su menor demora. La importancia de
los estudios bacteriol 6gicos tiene un renovado interés debido a los cambios reportados en la
literatura en la causa de la infeccién en relacion al uso de antibioticoterapia profilactica, al
aumento de infecciones nosocomiales, y al bajo rendimiento del estudio directo del liquido de
ascitis. Esta metodologia de estudio del liquido de ascitis ha permitido mejorar €l diagndstico
de peritonitis bacteriana esponténea en e Hospital Pasteur. En medios sanitarios de escasos

recursos econdmicos, podria ser apropiado cultivar €l liquido de ascitis de pacientes
cirréticos en frascos de hemocultivo s6lo en casos de sospecha clinica o analitica de
peritonitis bacteriana espontanea, o de inicio de terapéutica antibidtica, disminuyendo asi €l
costo asistencial en relacién a esta técnica de cultivo microbioldgica.

Palabrasclave: CIRROSISHEPATICA - complicaciones..

ASCITIS

INFECCIONESBACTERIANAS

PERITONITIS - diagndstico.
PERITONITIS - etiologia.

PROFILAXISANTIBIOTICA..

1. Médico Internista. Postgrado de Gastroenterologia.

2. Médico Internista. Médico Intensivista. Profesor Director de
Clinica Médica “2", Hospital Pasteur. Montevideo. Uruguay.
Centro: Departamento de Medicina Interna. Facultad de Medicina.
Hospital Pasteur, Montevideo.

Correspondencia: Dr. Pablo Rubinstein.

Departamento de Medicina Interna. Hospital Pasteur.

Larravide 2452. CP 11400. Montevideo-Uruguay.

E-mail: agunin69@montevideo.com.uy

Presentado: 1/4/02.

Aceptado: 6/9/02.

Vol. 18 N° 3 Diciembre 2002

Introduccion

Lacirrosis hepatica es una causa frecuente de inmunode-
presién adquirida, y, en este contexto, lasinfecciones son
frecuentes y graves®,

Lainfeccion espontanea del liquido de ascitis, o peri-
tonitis bacterianaespontanea (PBE), esunacomplicacion
caracteristica del paciente con cirrosis hepéticay ascitis,
si bien ha sido descrita en otras enfermedades, como in-
suficiencia cardiaca congestiva, sindrome nefrético e in-
suficiencia hepética aguda grave®®. Se trata de lainfec-
cién més frecuente del paciente cirrético.
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LaPBE esunaperitonitis primaria, esto es, unainfec-
cion de liquido de ascitis previamente estéril en ausencia
de un foco infeccioso intraabdominal evidente®.

Suimportanciaesta dadapor su elevadaprevaenciay
por su gravedad. De cada diez pacientes cirréticos que
son hospitalizados, entre uno y tres presentaran una PBE
a momento del ingreso®®), 1o cual se asociacon unaele-
vadamortalidad intrahospital aria, de 20% a47% 19,

Desde la primera descripcién de la enfermedad, en
1964™, mucho se ha investigado en cuanto a su epide-
miologia, patogenia, tratamiento y prondstico. Asi, cuan-
do antes se sospechaba una PBE Unicamente ante cua
dros peritoneales, con dolor, fiebre, vomitos, ileo o dia-
rrea, hoy dia se sabe que su clinica es proteiforme, pu-
diendo manifestarse a través de la aparicion o agrava-
miento de encefal opatia hepatica, deterioro de lafuncion
renal, o incluso, en 3% a 12% de los casos, puede estar
presente en pacientes asintométicos®19,

Deigual modo, los criterios diagndsticos han ido evo-
lucionando y distintos parametros del liquido de ascitis
evaluados en algiin momento (como ser el estudio en li-
quido deascitisde pH, lactato, distincion entre exudado y
trasudado) >19, ya no se consideran (tiles para su diag-
nostico.

Hoy dia, el diagnéstico de PBE se basaen el recuento
de polimorfonucleares (PMN) enliquido de ascitisy en el
aislamiento de microorganismos en su cultivo®16.19,

En funcién del recuento de PMN enliquido de ascitis,
y de lapresencia o ausencia de gérmenes en |os cultivos,
se reconocen tres variantes de PBE:

— PBE cultivo positivo, que es aquella que presenta un
recuento de PMN superior a250 por microlitro (o por
mirf), y asocia un cultivo positivo, generalmente
monomicrobiano;

— PBE cultivo negativo, 0 ascitis neutrocitica cultivo
negativo, que asocia un recuento de PMN superior a
250 por microlitro, pero los cultivos no muestran bac-
terias;

— Bacteroascitis, tiene un recuento de PMN inferior a
250 por microlitro, y cultivo positivo.

LaPBE cultivo positivo (entre 39% Yy 80% delasPBE
segun las series*1#2Y) y |a PBE cultivo negativo no tie-
nen diferencias entre si en cuanto ala causa de hepatopa-
tia, las manifestacionesclinicas, labacteriologia, € trata-
miento y € prondstico®.

Sin embargo, €l diagndstico de PBE cultivo negativo
exige excluir otras causas de ascitis neutrocitica como
carcinomatosis peritoneal o pancreatitis®.

Labacteroascitis, adiferenciadelas anteriores, sere-
fierealacolonizacion bacterianadd liquido deascitissin
gue se desencadene una respuesta inflamatoria, lo cual
podriacorresponder alaetapainicia deunaPBE enlaque
ain no se ha producido € aumento de PMN o, por €l
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contrario, puede ser una colonizacién pasgjera en laque
las bacteriasal canzan el liquido ascitico pero lacapacidad
defensiva de éste es suficiente para combatir la infec-
cion®, Asi pues, distintas posturas se han tomado en la
bacteroascitis, desde realizar antibioticoterapia empirica
igual que en los otros casos de PBE, repetir los cultivosy
en caso de que persistan positivos realizar antibioticote-
rapia, asi como realizar el seguimiento mediante paracen-
tesis seriadas evaluando la evolucién del recuento de
PMN®2) | aactitud actual es—en el paciente asintomati-
co- repetir la paracentesis con recuento de PMN y culti-
vos: si losPMN han aumentado por encimade 250/mn® o
los cultivos persisten positivos, 0 ambos, comenzar anti-
bioti coterapia®. Sin embargo, s €l pacientedesarrollasin-
tomas o deteriora su funcion hepética o renal, o se torna
encefal opético, debe recibir antibiticog>9.

Por lo tanto, € estudio del liquido de ascitis con re-
cuento de PMN tiene un rol capital en el diagnostico de
PBE, habiéndose establecido € punto de corteen 250 PMN/
microlitro®*617),

Sin embargo, €l estudio bacteriol6gico no tiene una
importanciamenor.

En primer lugar, € hallazgo deflorapolimicrobianaen
€l liquido de ascitis, asi como el desarrollo de bacterias
anaerobias o de hongos, obligaadescartar una peritonitis
secundaria, especialmente por perforacion intestinal, 1o
cual, en ocasiones, puede ser dificil dedistinguir en estos
pacientes52627, Mientras que la PBE es de tratamiento
médico y unaintervencidn quirdrgicaen ese contexto con-
Ilevaun riesgo muy alto demorbimortalidad perioperatoria,
la peritonitis secundaria requiere tratamiento quirdrgico.
En este sentido, se han identificado otros criterios suges-
tivos de PBE secundariaen el liquido de ascitis. glucosa
inferior a0,5g/l, LDH superior d valor normal enplasma, y
proteinas superior a 10 g/,

Por otro lado, dado que en la PBE la concentracién de
bacterias en liquido de ascitis es muy baja (aproximada-
mente 1 por ml, adiferenciadelasperitonitisperforativas
gue superan | as 10.000 por ml)*? &l estudio bacteriol 6gico
directo es de escaso rendimiento diagndstico en PBE, sien-
do til, sin embargo, paradiferenciar las peritonitis secun-
darias®.

Asi mismo, € aislamiento del agente patégeno y €l
estudio de su sensibilidad antibidtica es especialmente
importante teniendo en cuentael cambio en labacteriolo-
giaresponsable de PBE ocurrida como consecuencia del
uso de antibi oti coterapia profil &ctica para descontamina-
cionintestina selectiva(DIS). Los gérmenes que con ma-
yor frecuencia se aislan en pacientes con PBE de origen
comunitario son bacilos gramnegativos aerobios (70%)
procedentes de la flora entérica, en particular E. coli®.
Por ello se pensd que la administracion de antibi6ticos
que cubran la flora entérica gramnegativa, preservando
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los cocos grampositivosy |as bacterias anaerobias, podia
ser un método eficaz habida cuenta del papel del sobre-
crecimiento bacteriano y la traslocacion bacterianaen la
patogenia de la enfermedad@-3). Esta conducta, si bien
disminuyelarecurrenciade PBE por bacilos gramnegati-
vos de origen entérico, y disminuye la incidencia de
PBE®233, determind unincremento delaincidenciade PBE
por cocos grampositivos (en particular Staphylococcus
aureus)“3 y de PBE y otras infecciones debidas a baci-
los gramnegativos resistentes a las quinolonas (los féar-
macos utilizados habitual mente para D1 S)“*3537),

Por otro lado, enlos Ultimos afios se hageneralizado el
manegjo de estos pacientes en unidades de cuidados in-
tensivos (debido a descompensaciones de la hepatopatia
y enrelacion atrasplante hepético), asi como lautilizacion
de procedimientos invasivos en los pacientes cirréticos
(esclerosis y ligaduras endoscépicas, derivaciones por-
tosistémicas, tratamiento no quirdrgico de hepatocarci-
noma, cateterismos de venas suprahepéticas), lo cual in-
crementael riesgo deinfecciones nosocomiales, en parti-
cular debidas a cocos grampositivos y a bacilos gram-
negativos no entéricos™.

Cléasicamente, el cultivoddl liquido de ascitissereali-
zaba sembrando unas gotas en placa de agar. Este méto-
do, s bien es Util para las peritonitis secundarias, tiene
bajo rendimiento en la PBE debido a escaso nimero de
bacterias en el fluido, resultando negativo en 50% a
60%®). Inoculando € liquido de ascitis en frascos de
hemocultivos, Runyon y colaboradores|ograron identifi-
car el agente causal en 82% delas PBE®®, Sinembargo, la
demoraen lainoculacion del liquido disminuye e rendi-
miento diagnostico de esta técnica, por lo que € cultivo
debe realizarse apenas obtenida la muestra®.

El sistemade cultivo colorimétrico automatizado (BacT/
Alert) ha mostrado tener igual sensibilidad diagnostica
gueel cultivo enlosfrascos tradicional es de hemocultivo,
pero disminuyendo €l tiempo de espera de 43 horas a 13
horas®“9.

La pauta recomendada de cultivar sistematicamente
en frascos de hemocultivo € liquido de ascitis, puede ser
la tnica forma de diagnosticar bacteroascitis®. Sin em-
bargo, estapréacticaaumentael costo del estudio del liqui-
do de ascitis en aproximadamente U$S 20 (dolares ameri-
canos) por paracentesis. En un reciente estudio realizado
en nuestro medio™, en el que se estudi6 prospectiva-
mente 64 pacientes hospitalizados portadores de cirrosis
hepéticay ascitis mediante paracentesisabdominal, reali-
zando cultivo en frascos de hemocultivo en forma siste-
maética, no se encontrd ningun episodio de bacteroascitis
(paciente asintomatico con recuento inferior a 250 poli-
morfonucleares por mm? y cultivo positivo), por lo que
esta entidad no parece tener en nuestro medio la preva-
lenciani larelevanciareportada en laliteratura en series
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de hace una década®®. Esto sugiere que en medios sa-
nitari 0S con escasos recursos econdémicos, podriaser apro-
piado realizar cultivo del liquido de ascitis en frasco de
hemocultivo sdlo en aquellos pacientes con cirrosis he-
patica en que exista sintomatol ogia sugestiva de PBE o
con masde 250 PMN/mm3, 0 ambos, en su liquido de asci-
tis.

Aquellos pacientes que carecen de sintomatologiain-
fecciosa, de signologia abdominal, asi como de
descompensacién de su hepatopatia en forma de encefa-
lopatia o insuficiencia renal, representan una poblacion
pequefia del total de pacientes cirréticos en los que se
realiza una paracentesis abdominal y que finalmente tie-
nen una peritonitis bacteriana espontanea. En nuestra
serie'?, de 64 pacientes cirrdticos hospitalizados, solo
tres tenian PBE en ausencia de sintomas y signos suges-
tivos (1,92%); los tres pacientes tuvieron un recuento de
polimorfonucleares superior a
250 por microlitro, y ninguno de los tres tuvo cultivos
positivos (cultivando en frascos de hemocultivo). Por otro
lado, aquellos enfermos que presentan una hemorragia
digestivatambién requieren paracentesis diagnésticapre-
vio al inicio de antibioticoterapia profil actica®314:42, Por
lotanto, si seexcluyealos pacientescirréticos con ascitis
gue presentan algin elemento sugestivo de PBE (fiebre,
leucocitosis, ileo, diarrea, dolor abdominal, deterioro re-
nal, encefal opatia hepética), a aquellos pacientes que se-
ran sometidos aantibioticoterapiaprofilécticao terapéu-
tica, asi como aquienestienen un recuento de polimorfo-
nucleares superior a 250 por microlitro, € contingente de
pacientes con ascitis que pudieran tener una bacteroasci-
tis seguramente serd pequefio. Si bien en € estudio del
Hospital Pasteur® no se encontrd ninglin paciente con
bacteroascitis, es claro que el hecho de no cultivar siste-
maéti camente en frasco de hemocultivo el liquido de ascitis
no permitiria el diagnostico de esta forma de PBE. Esta
actitud no se justificaria, entonces, en medios donde €l
costo gque supone esta técnica de cultivo no implica un
esfuerzo econémico mayor.

Por lo tanto, se recomienda el cultivo de ascitis en
frascos de hemocultivos en pacientes en |os que se reali-
zaraprofilaxis primariao secundariade PBE®), terapéutica
antimicrobianapor otras causas, asi como en quienes pre-
senten otras enfermedades hepéticas (falla hepética ful-
minante y subfulminante, hepatitis alcohdlicaaguda gra-
ve).

En este estudio se compar6, ademas, €l rendimiento
diagndstico del método empleado parad cultivo del liqui-
do de ascitis en € Hospital Pasteur’®, encontrandose, en
un periodo retrospectivo de 12 meses, un Unico episodio
deinfecciondel liquido deascitismediante cultivo en pla-
ca de agar en 14 liquidos estudiados (7,14%), mientras
que en forma prospectiva, en un periodo de 20 meses se
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diagnosticaron 17 episodios de PBE mediante recuento
de PMN y cultivo en frascos de hemocultivo (17 de 64 =
26,56%), delos cuales, ocho fueron PBE cultivo positivo
(8del7=47%).

El cambio, en latécnicade cultivo en placade agar €l
frasco de hemocultivo significa un avance sustancial en
el diagndstico etiol6gico de la PBE, permitiendo no sélo
recuperar €l germen en un mayor nimero de casos, Sino
también un menor tiempo de espera, 1o cual esimportante
alahorade modificar precozmente una pauta antibiética
empirica. Un elevado indice de sospecha de la enferme-
dad, realizando precozmente una paracentesis abdominal
para estudiar €l liquido de ascitis mediante recuento de
PMN vy cultivo de 10 ml de liquido en dos frascos de he-
mocultivo en medio paraaerobiosy anaerobios, junto con
€l pronto inicio de antibioticoterapiaempirica®, hapermi-
tido descender lamortalidad intrahospital ariade 80%-90%
enladécadade 1970 a20%-50%,

Finalmente, dado €l pobre prondstico a un afio, estos
pacientes deben ser evaluados para trasplante hepético®.

Summary

Spontaneous bacterial peritonitis (SBP) isaserious com-
plication in cirrhotic patients, provoking high rates of in-
hospital mortality and bad short-term prognosis. Diagno-
sis needs high level suspect, early abdominal paracente-
sisto count neutrophilsin ascitic fluid and bacterial analy-
sis. Blood culture flasks have replaced traditional agar
plate technique since diagnostic determination is more
reliable and faster. Theimportance of bacterial studieshas
have a renewable interest since literature included data
from antibiotic therapy, increasein hospitalization-related
infections and low performance of direct analysis of as-
citicfluid. Thistechnique hasimproved diagnosisof spon-
taneous bacterial peritonitisin the Hospital Pasteur. Health
centerswith low financial resources should implement this
technique in cases of clinical or analytical suspicion of
SBP or antibiotic therapy to diminish costs.

Résumé

La péritonite bactérienne spontanée est une complication
grave du patient cirrhotique qui a une mortalité
intrahospitaliere élevée et un pauvre pronostic a court
terme. Son diagnostic exige un taux éevé de soupcon, la
réalisation précoce de paracentése abdominale pour
comptabiliser le nombre de polymorphonucléaires en li-
quide d' ascite et étude bactériologique. La culture en
flaconsd’ hémoculture aremplacélaméthodetraditionnelle
en plaque d’ agar, vu son grand rendment diagnostique et
son court délai. L’ importance des études bactériol ogiques
ont un plus grand intérét vues les nouveautés publiées
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dans lalittérature sur | etiologie de I'infection en ce qui
concerne I’emploi d’ antibioticothérapie prophylactique,
I’augmentation des infections hospitaliéres et le bas
rendement de I’ etude directe du liquide d' ascite. Cette
méthodologie d’étude du liquide d'ascite a permis
d’améliorer le diagnostic de péritonite bactérienne
spontanée al’ Hopital Pasteur. Dans un moyen sanitairea
pauvres ressources économiques, il pourrait étre
convenable de cultiver le liquide d' ascite des patients
cirrhotiques dans des flacons d’ hémoculture seulement
en cas de soupcon clinique ou analytique de péritonite
bactérienne spontanée, ou en cas de signe de thérapie
antibiotique, ce qui diminuerait le co(t d’ assistanceen ce
qui concerne cette technique de culture microbiol ogique.
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