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Introduccion

Estelibro es el resultado de multiples cuestionamientos de los autores, sur-
gidos durante su formacién como médicos y cirujanos, referente ala funcién
del peritoneo en el sentido organico. Con el objetivo de su aplicacién prac-
tica, sin perder de vista el beneficio para los pacientes y sus familiares, en
nuestra caracteristica Rosarista de benevolencia y tolerancia, se ha coloca-
do todo dentro de las obligaciones que nos exigen: el ritmo yla proporcion.

El libro esta construido aprovechando colectiva e individualmente a
cada uno de los coautores, en conocimiento intimo de la importancia que
el cambio de la comprensién de la funcidn peritoneal y sus consecuencias
tienen sobre el paciente, lo que nos obliga a mostrar colectivamente la ca-
lificacion de un nuevo sindrome. Un sindrome que, a pesar de nuevo, ha
sido sentido por todos los médicos cirujanos, y que ha sido un problema
permanente en la descripcion de un desenlace nuevo. Entonces, de un co-
nocimiento nuevo pretendemos pasar del problema a la solucion en tran-
sito paralelo de la hospitalidad y la ciencia, y en contra de la hospitalidad
ylavenganza.

En la primera reunion de preparacion para lograr este libro que reposa
en sus manos la gran pregunta fue ;Cree usted que el peritoneo es un 6r-
gano? y ahi fue Troya porque para la totalidad de los autores la respuesta
implicaba una solucién pragmatica en la observacién. Ese pragmatismo,
casi queirreverente, caracteriza alos cirujanos y particularmente a quienes
escriben, lo que se traduce en el lenguaje escrito y en el el compromiso de
encontrar una respuesta.

Nos debatimos entonces entre el error yla ilusion, el conocimiento per-
tinente, y finalmente en hacer conciencia de la condiciéon humana. Estoy
seguro de que dimos muchas vueltas hipnagdgicas para enfrentarnos a
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esta incertidumbre. No era el simple hecho de observar la incertidumbre
sino de buscarla en una comprension para poder ser enseiiada. Partimos
delos principios de la ética humana paralograr expresar qué es lo que que-
remos, unos hechos sensibles en la investigacion misma de fenémenos que
logren expresar de manera pertinente lo que creemos hoy, que el peritoneo
es un 6rgano. No solo un simple 6rgano, sino uno de fascinacién que tiene
un comportamiento complejo para estabilizar y defender la homeostasis
peritoneal.

Finalmente esperamos que la expresion individual de cada uno de los
coautores, organizada en la vertebracion y el hilo conductor de este libro,
logre que el libro sea una ensefianza colectiva para ustedes y para nosotros.

Disfrutenlo.

Xiv



Capitulo 1
El peritoneo ;algo mas que un tejido?
Morfologia, histogénesis, y fisiologia

Isaza, A., Vargas, F.,” Vélez, J.L.""

Introduccion

Abordar el estudio del peritoneo suscita unas preguntas iniciales alrede-
dor de la categoria que le corresponde, o que le asignaremos, dentro de
la organizacién de lo biolégico: ;Haremos referencia a un tejido como lo
sugiere la etimologia de su nombre (peri: alrededor de; teinein: pelicula), a
un drgano, o algiin otro tipo de categoria?, ;es posible hablar del mismo sin
considerarlo una unidad conla cavidad peritoneal? y tomada una decisién
¢dentro de cual de los sistemas del organismo en los que tradicionalmente
se distribuyen sus 6rganos y funciones lo estudiariamos?

Hay un vacio conceptual alrededor de estas preguntas reflejado en la
dificultad para encontrar informacién detallada sobre la funcién del peri-
toneo en los libros bésicos de fisiologia humana, o de sus particularidades
como tejido en los textos de histologia; s6lo su descripcién morfolégica a
nivel macroscopico es tenida en cuenta en esos niveles del conocimiento.

*Meédicoy cirujano de la Universidad del Rosario. Especialista en cirugia general de la misma uni-
versidad. Cirujano general del Méderi - Hospital Universitario Mayor. Profesor asociado de la carrera
de medicina de la Universidad del Rosario.

**Meédico, cirujano y especialista en Cirugfa General de la Universidad del Rosario. Coordinador
del posgrado de cirugia general e instructor de practica de la misma universidad. Jefe del servicio de
cirugia general del Méderi - Hospital Universitario Mayor.

*** Estudiante de Medicina de la Universidad del Rosario. Colegial de Numero.
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Debemos dar por supuesto que la categoria que le atribuyamos se ajustaria
aalguna delas formas particulares de comprender la vida yla organizacién
de los seres vivos dentro de alguno de los diferentes discursos tedricos que
determinan la forma de mirarlos, estudiarlos y comprenderlos. Aunque
el propdsito de éste capitulo no es profundizar en la discusion filoséfica,
avanzar en la respuesta a dichos interrogantes nos lleva a considerar bre-
vemente al menos dos de éstas posiciones teoricas, opuestas entre siy en
tension en las ciencias.

Una primera posicion se conoce como la “mirada anatémica” (1), la
mas convencional, heredera del pensamiento de Leonardo Da Vinci, Ve-
salio y Descartes entre muchos otros. Analizado desde la antropologiayla
filosofia, éste paradigma renacentista introdujo la posibilidad de concebir
en forma separada al cuerpo humano y el “hombre”, conceptos que cons-
tituian una unidad indisoluble en la edad media. En las ciencias bioldgicas
permitid separar los componentes de los seres vivos dentro de jerarquias
muy definidas, estudiar por separado cada uno de esos componentes, e
introdujo la concepcién del cuerpo asimilado a una maquina. Se reconoce
que éste abordaje al estudio de las ciencias bioldgicas y humanas permitié
notables avances en la medicina y una profundizacion sin precedentes en
el conocimiento del organismo humano desde una perspectiva cientifica. A
partir de esta “mirada’ se estudian de manera independiente o “aislada’ la
anatomia micro y macroscopica de los diferentes 6rganos y sus funciones
organizadas en sistemas con limites muy definidos.

Alaluz de esta corriente de pensamiento se puede comprender porqué
en la medicina “occidental” tanto el enfermo como el médico ubican los
sintomas y signos de la enfermedad bajo una perspectiva topografica con
frases como “me duele aqui”. Asi la atribuyen y comprenden en referencia
a organos especificos (2), lo que “permite curar la enfermedad (percibida
como extrafia) y no al enfermo como tal” (3). Esta perspectiva, que repre-
sentd en su momento una ruptura paradigmatica, es calificada hoy por sus
criticos como reduccionista y es cuestionada por su tendencia a simplificar
y obviar la complejidad de las interacciones que existen entre drganos y
sistemas de un mismo organismo, o las de éste con el ambiente entre otras
dimensiones que se consideran parte integral del mismo, que rodean y
permean un organismo no unicamente “bioldgico’.
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En contraposicion esta la “mirada sistémica’, mds contemporanea y
de aceptacion creciente. Bajo la consideracion general de que el todo no
es igual ala suma de las partes, centra su estudio en la dinamica de las in-
teracciones como un todo. Sus proponentes conciben la biologia como un
campo de estudios interdisciplinarios que se enfoca en las interacciones
complejas desde una perspectiva holistica. De esta manera pretenden des-
cubrir ymodelar las propiedades emergentes de moléculas, células, tejidos
y organismos como sistemas cuya descripcién tedrica sélo es posible con
la aplicacion de técnicas propias de la biologia de sistemas.

La adopcion del término se atribuye a Ludwig von Bertalanffy a partir
de su teoria general de sistemas en 1928, y el concepto se ha venido utili-
zando cada vez mas en el campo de las biociencias. En este contexto el tér-
mino sistema se refiere mas especificamente a los sistemas auto-regulados
como son las redes metabdlicas, la sefializacidn celular y otros multiples
sistemas fisiolégicos en el organismo. En términos generales, el concepto
de sistema implica una configuracion de partes conectadas yrelacionadas
entre si enred, y el pensamiento sistémico corresponde al proceso de com-
prender coémo los elementos influyen unos con otros dentro de un todo. En
el organismo las funciones de los diferentes 6érganos y sistemas se relacio-
nan estrechamente entre si. Por ejemplo los sistemas nervioso y endocrino
comparten como 6rgano el hipotdlamo y se estudian como sistema neu-
roendocrino, al igual que el sistema muscular y el esquelético se estudian
en el conjunto del sistema musculoesquelético (4). Pero éstos son ejemplos
muy obvios y quiza también reduccionistas dentro de una concepcién mas
sistémica del hombre dentro del universo.

Esta breve introduccién invita a revisar el conocimiento actual sobre el
peritoneo no sdlo desde la mirada anatémica convencional, sino desde sus
interacciones con otros sistemas del organismo para comprender mejor su
comportamiento en condiciones de normalidad y en respuesta ala agresion.

Organizacion morfolégica del peritoneo
El desarrollo embrionario y su organizacién anatémica.

El peritoneo es una membrana serosa que tapiza las paredes de la
cavidad abdominal y los drganos que contiene (Figura 1). Es la capa mas
profunda de la pared abdominal y se relaciona con la fascia transversalis de
la cual esta separada por franjas adiposas. Se encuentra firmemente adhe-



El peritoreo: descripcién de un nuevo sindrome, falla peritoneal

rida al ligamento redondo del higado, al uraco, al diafragmay alas arterias
umbilicales de las que no se desprende facilmente. Para comprender mejor
su anatomia conviene revisar su desarrollo embrionario.

Figura 1. Elaborado a partir de Esquema de un corte sagital de la cavidad abdominal
en el que se observan el peritoneo ylos espacios que delimita.

Tomado de Atlas de Anatomia Humana, 12 ed. G. Wolf-Heidegger.
Barcelona: Salvat Editores S.A., 1972.
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Conocer el origen embrioldgico de las estructuras permite comprender
mejor las estrechas relaciones e interacciones entre ellas, su susceptibilidad
alas diferentes patologias y su respuesta ante las mismas, por tanto permi-
te una mejor comprension clinica y abordajes terapéuticos. La membrana
peritoneal no es la excepcioén, su aparente simpleza morfoldgica contrasta
con su compleja formacion desde la vida embrionaria, y su estrecha inte-
rrelacion con los 6rganos abdominales es un ejemplo de este concepto.

Desde que el ser humano es un disco germinativo trilaminar, la gené-
tica del desarrollo determina la comunidn entre el epitelio peritoneal y la
fisiologia de los 6rganos encerrados en la cavidad abdominal. El mesotelio
peritoneal recibe su nombre desde 1880 cuando fue descrito por Minat
como el epitelio que recubre las cavidades mesodérmicas, mesotelio, y
aparece en el ser humano hacia los 14 dias de vida embrionaria (5). Hacia
las tres primeras semanas de vida el embrién humano sufre un proceso
conocido como gastrulaciéon mediante el cual se diferencian las tres capas
germinativas: ectodermo, mesodermo y endodermo. Entre la terceray la
octava semana estas capas diferenciadas daran origen a los distintos 6rga-
nos y tejidos, por lo que se conoce como el periodo de organogénesis. Las
flexiones sobre distintos ejes que sufre el embrion determinaran la estruc-
tura tridimensional inicial de tubo sellado que posteriormente dara forma
y orden alas cavidades corporales (6-8).

El celoma intraembrionario o cavidad corporal intraembrionaria surge
deladiferenciaciéon mesodérmica que ocurre alrededor de la tercera sema-
na de gestacion donde a cada lado de la linea media se diferencia en una
porcién paraxial, intermedia y lateral. En esta tiltima apareceran hendiduras
que dividiran la hojamesodérmica en una somatica o parietal y otra esplac-
nica o visceral. El espacio comprendido entre ambas hojas mesodérmicas
se conocera como la cavidad celémica intraembrionaria que hasta ese mo-
mento se comunica libremente con la cavidad extraembrionaria (Figura 2).
Con el desarrollo endodérmico del aparato digestivo, respiratorio y cloacal
que lleva consigo una flexion cefalocaudal y lateral del embrion se genera el
recogimiento del saco vitelino y la desaparicién de la comunicacién entre
ambas cavidades embrionarias. La cavidad corporal intraembrionaria que
recién surge se encuentra entonces recubierta en sus paredes por la hoja
parietal, y el largo tubo endodérmico que contiene se encuentra recubierto
por la hoja visceral (6-8).
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Figura 2. Elaborado a partir de Embriologia Médica de Langman, 11 Ed.

El celoma intraembrionario da origen a las cavidades peritoneal,
pleural y pericardica recubiertas por una membrana serosa compuesta de
células de tipo mesotelial (9). El mesodermo somaético constituira la capa
parietal de las membranas serosas que cubren las cavidades ya menciona-
das, y la capa esplacnica mesodérmica constituira la capa visceral de las
serosas. Las capas esplacnica y somatica se unen en la raiz del mesenterio
dorsal encargado de suspender el tubo intestinal y a la cavidad peritoneal,
y de dictaminar fuerzas mecanicas esenciales en la organogénesis (6, 10);
asi el peritoneo se convertird entonces en la membrana mas extensa del
cuerpo (11, 12) (Figura 3).

El mesenterio dorsal est4 fijado en sus extremos rostral y caudal en la
bocay el ano respectivamente, lo que resulta en la preservacion de su inte-
gridad y disposicion anatémica durante la embriogénesis. Su estructura,
giros y el niimero de asas que permite estan altamente conservados y se
reproducen en las diferentes especies (10).

En la etapa fetal temprana, la cavidad abdominal se divide pronta-
mente en retroperitoneoy cavidad peritoneal. El peritoneo parietal avanza
sobre los 6rganos abdominales y al flejarse formara 4 tipos de estructuras
especializadas que son los ligamentos de soporte, los mesos, los epiplones
y las fascias de coalescencia. Al encontrarse frente a frente ambas capas
peritoneales constituyen los mesenterios y epiplones que, desde el punto
de vista estructural, no son mas que dos capas peritoneales que colindan
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Figura 3. Elaborado a partir de Embriologia Médica de Langman, 11 Ed.

en estrecha relacion, separadas tinicamente por tejido conectivo trabecu-
lar y depdsitos grasos entre los que circulan arterias, venas y linfaticos
(13, 14). En dltimas los mesos son un pliegue peritoneal conformado por
cuatro hojas, dos viscerales internas y dos parietales externas, y entre las
viscerales pasarian las estructuras mencionadas. Se identifican tres mesos
en la cavidad peritoneal: el del yeyuno e ileon, el del colon transverso y el
del colon sigmoides.

Los ligamentos son semejantes a los mesos pero entre sus dos hojas
no se encuentra una raiz vasculonerviosa sino tejido fibroso de insercion,
suspensiéon o amarre, y son nombrados segtin las estructuras que unen
(ligamento falciforme del higado, triangular, coronario, frenocdlico, hepa-
togastrico, etc.). Los epiplones (omentos) son también formaciones cons-
tituidas por un pliegue peritoneal y relacionan el estdbmago y el duodeno
con las visceras vecinas. El omento o epiplon mayor “cuelga” de la curvatura
mayor del estémago por delante de los intestinos y se curva nuevamente
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en sentido ascendente para adherirse al colon transverso formando una
especie de delantal que cubre los intestinos. El epiplén menor se proyecta
desdela curvatura menor del estémago hacia el higado y duodeno. Las fas-
cias de coalescencia son hojas conjuntivas que resultan del adosamiento
de un meso sobre el peritoneo parietal durante el desarrollo y hacen que
el érgano parezca retroperitoneal; la diseccidon cuidadosa de éste plano
de fijacion permite reconstituir la posicién primitiva del 6rgano como su-
cede por ejemplo a nivel coloparietal, en el cual al disecar éstas fascias se
reconstituyen los mesos del colon ascendente o descendente primitivos
(14) (ver Figura 1).

Es importante describir la formacién del epiplén mayor por su com-
plejidad y sus implicaciones para la fisiologia, anatomia y patologia de la
cavidad peritoneal. El epiplon mayor se desarrolla, en estrecha relacién con
los 6rganos abdominales, como consecuencia favorable de la armoniosa
organizacidon que adoptan finalmente los 6rganos del tracto digestivo y
del aparato respiratorio originados en el parénquima endodérmico. Hacia
la séptima y octava semana de gestacion ya es posible distinguir el tejido
epipldico primitivo del tejido gastrico por parametros histolégicos. Durante
el desarrollo ulterior las células mesenquimatosas que se ubican entre el
estémago y la porcion caudal del bazo sufren un ligero alargamiento y se
acomodan para formar un diminuto bulto que contendra vasos sanguineos.

Posteriormente el epiplén se contintia en la forma de una delicada y
pequena franja alo largo de la curvatura gastrica mayor, manteniendo una
relacion con la transcavidad de los epiplones (bolsa epipléica) hacia poste-
rior (7, 14). Hacia las semanas 12 a 14 del desarrollo embrionario, cuando
el embrion tiene una longitud aproximada de 80mm a 120mm, el epipléon
mayor ha incrementado ligeramente su longitud y atin flota libremente en
la cavidad abdominal. Hacia el final del tercer mes de desarrollo, el epiplén
se fusiona con el colon en diferentes ubicaciones: cerca a la flexion hepatica,
cerca al bazo y haciala mitad del colon transverso. Estas adhesiones fisio-
légicas ocurren mediante la formacion de tejido fibroso, completamente
avascular (14). La posicién definitiva de los vasos sanguineos y linfaticos
de los epiplones, se alcanza hacia finales del tercer trimestre de gestacion.

A medida que se diferencian del parénquima endodérmico los sacos
pulmonares sobre la naciente cavidad abdominal, se produce la formacion
del receso neumoentérico hacia cefalico y se configura la aparicién de la
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transcavidad de los epiplones. De igual forma y hacia caudal, dos nuevos
recesos, el hepatoentérico y el pancreatoentérico se fusionan logrando la
separacion casi completa de los 6rganos abdominales del mesénquima pos-
terior. En este punto la conexion entre los tejidos es menor y se mantiene
gracias alos ligamentos suspensorios ( formados por el encuentro de ambas
capas flejadas de peritoneo) y al mesenterio dorsal. Este proceso es critico
parala formacién de la anatomia de la cavidad peritoneal pues cuando los
organos se liberan de su atrapamiento mesenquimatoso, el crecimiento
puede darse de forma descontrolada. Por ejemplo, algunos estudios acerca
de la embriologia del estémago han evidenciado que su posicién y forma
definitiva es causada por la diferencia de crecimiento entre sus curvaturas
mayor y menor, la cual estd influenciada directamente por la relacién de
éstas con el mesénquima posterior y la transcavidad de los epiplones que
permite un crecimiento rapido de su curvatura izquierda. Esto contrasta
con las nociones difundidas por la mayoria de textos de embriologia, donde
se presume sin evidencia suficiente la conformacién del estémago a partir
de giros sobre ejes imaginarios y el origen del epiplén mayor desde un do-
blamiento del mesogastrio dorsal (14).

El origen comuin de los espacios abdominales permite esperar comuni-
caciones naturales para la extension de enfermedades entre el retroperito-
neoylas estructuras envueltas por la serosa. Hacia las novena y décimase-
gunda semanas de gestacion se genera el foramen o hiato de Winslow por
el crecimiento del receso hepatoentérico que permite la continuidad de la
transcavidad de los epiplones con el resto de la cavidad peritoneal. Ese fo-
ramen serd el cuello de un gran diverticulo posterior al estémago conocido
como el saco menor o transcavidad de los epiplones, mientras la cavidad
peritoneal se conoce como el saco mayor. Cabe recordar que para este mo-
mento el embrién cuenta con tan solo entre 3.5 cm y5 cm de longitud (7, 14).

Anatémicamente la cavidad abdominal se divide en dos espacios sepa-
rados por el colon transverso y su mesenterio, los espacios supramesocé-
lico e inframesocdlico, y a su vez cada uno presenta sus propias divisiones
determinadas por los ligamentos y las reflexiones peritoneales. El espacio
supramesocdlico contiene al estdbmago, el higado y el bazo, y se divide en de-
recho e izquierdo en referencia al ligamento falciforme. Del lado derecho el
espacio subfrénico se comunica de forma libre con los espacios subhepatico,
perihepatico, e inframesocdlico por la gotera parietocdlica derecha, y con
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el saco menor por el hiato de Winslow. Del lado izquierdo se identifican los
espacios subfrénico y peri esplénico (en algunos textos dividen este tltimo
en anterior y posterior), pero la comunicacion con el espacio inframeso-
colico estd interrumpida parcialmente por el ligamento frenocdlico (13).

El espacio inframesocolico se puede dividir en uno derecho, mas pe-
queiio, y otro izquierdo segun su relacion con la raiz del mesenterio del
intestino delgado. Las goteras parietocoélicas son dos recesos localizados
lateralmente hacia la pared abdominal posterior: una derecha, lateral al
colon ascendente y una izquierda, lateral al colon descendente, que se
contindan con la pelvis. En su aspecto mas caudal el peritoneo configura
diferentes recesos a modo de fondos de saco, hacia la cara posterior de la
vejiga, sobre las superficies anterior y posterior del titero, y en la parte su-
perior del recto (13) como se observa en la Figura 1. Existen en la cavidad
otras fosas, canales, diverticulos o recesos en los que la serosa se hace mas
profunda entre ciertas visceras para formar fondos de saco de interés qui-
rurgico porque en ellos se pueden presentar hernias; éstos se pueden dividir
en grupos duodenal, cecal e intersigmoideas (12, 15).

Larelacién del peritoneo con los grandes vasos abdominales durante
el desarrollo embrionario determina la formacién definitiva del sistema
de drenaje linfatico abdominal y su migracién. Tanto los foliculos linfoides
peritoneales como los subperitoneales se extienden hacia el retroperitoneo
generando vias alternas de migracion entre la cavidad peritoneal y el espacio
retroperitoneal que podrian tener implicaciones en la diseminacion de las
patologias originada en ambos compartimientos (16). Los 6rganos linfo-
reticulares (milky-spots) como estructuras linfaticas diferenciadas que se
describiran con mayor detalle en la seccion de histologia, aparecen haciala
semana 26, estan bien desarrollados al momento del nacimiento, alcanzan
sunumero maximo hacia el final del primer afio de vida e involucionan en
relacién con la edad (14).

Un aspecto importante respecto al desarrollo embrionario del perito-
neo es que influye sobre el desarrollo del endodermo y los drganos abdo-
minales. Ademas de limitar el crecimiento de los érganos abdominales, el
mesotelio embrionario de la cavidad peritoneal exhibe numerosas microve-
llosidades y cilios que parecen jugar un papel en la modulacién de su patrén
de desarrollo. Ademas se considera que el mesotelio puede mantener una
poblacién de células progenitoras multipotenciales residentes a través de la
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accion paracrina mediante el factor de crecimiento fibroblastico 9 (FGF-9)
y de este modo cumple un papel activo en la organogénesis abdominal (17).

Histologia

Tradicionalmente se hace referencia al peritoneo (0 membrana peritoneal)
como un epitelio simple plano que hace parte de las membranas serosas del
organismo, pero el conocimiento detallado de su organizacion celular per-
mite concluir que se trata de un tejido altamente especializado que engloba
la cavidad peritoneal; y que en conjunto con la misma constituyen un com-
partimiento con una estructura, ultraestructura y fisiologia particulares.

Esta membrana serosa consiste en una sola capa de células mesote-
liales, soportada por una lamina basal que descansa sobre tejido conec-
tivo laxo areolar compuesto por fibras de coldgeno y una matriz rica en
proteoglicanos. Adicionalmente éste contiene, junto con unared de vasos
sanguineos y linfaticos, diversas poblaciones celulares con macréfagos,
mastocitos, granulocitos y fibroblastos (17). Esta organizacion celular se
renueva constantemente y al menos entre el 0,16% y 0,5% de su poblaciéon
se encuentra permanentemente en mitosis (18). Descrita por primera vez
en 1827 por Bichat, la membrana peritoneal posee un didmetro de 25 pm
y un grosor de aproximadamente 40pm pero en condiciones patoldgicas
que alteran su integridad morfol6gica puede alcanzar un espesor hasta de
600 pm (18-21).

Las células mesoteliales exhiben caracteristicas que las sitiian en un
punto intermedio entre células eminentemente epiteliales y células mesen-
quimatosas. Pueden sintetizar una verdadera membrana basal y citoquera-
tinas comola 6, 8, 18 y 19; pero también se ha evidenciado la presencia de
otras proteinas tales como vimentina, desmina e inclusive a-actina propia
del musculo liso (22).

Ultraestructuralmente la célula mesotelial que conformala membrana
peritoneal se caracteriza por presentar microvellosidades con un cilio pri-
mario en su membrana apical, un gran aparato de sintesis y movilizaciéon
de sustancias, y por una extensared citoesquelética que incluye filamentos
intermedios entre otros. Las células que conforman este epitelio especializa-
do estan unidas mediante diferentes uniones intercelulares como las unio-
nes estrechas y desmosomas que le aportan su fuerza tensil caracteristica
y hacen que los limites entre las células peritoneales sean indistinguibles,

11



El peritoreo: descripcién de un nuevo sindrome, falla peritoneal

tortuosos y solapados (17, 18, 22). La presencia de uniones estrechas es
esencial para el desarrollo de la polaridad en la superficie celular y el esta-
blecimiento y conservacién de una barrera de difusiéon semipermeable (18).

En 1863, Von Recklinghausen describié la presencia de estomas en la
unién de dos o mas células mesoteliales y postul6 que permitian el movi-
miento de fluidos y particulas desde y hacia las cavidades serosas. A través
de diferentes técnicas de estudio microscopico se ha demostrado la existen-
cia de estos estomas de 3-12 pm de didmetro, rodeados de células mesote-
liales cuboidales, ubicados en el peritoneo del diafragma, que generan un
acceso directo al sistema linfatico submesotelial permitiendo la remocién
rapida de fluido, células, bacterias y otras particulas desde las cavidades
serosas. Se ha propuesto que éstos estomas suponen una comunicacion di-
recta entre los espacios peritoneal y pleural, lo que explicaria que sustancias
inhaladas como el asbesto pueden entrar ala cavidad peritoneal y generar
fibrosis o neoplasias (18, 19).

Figura 4. Elaborado a partir de Ultraestructura de la membrana peritoneal.

Bird SD. Mesothelial primary cilia of peritoneal and other serosal surfaces.
Cell Biol Int. 2004;28(2):151-9.
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Desde 1954 se han reportado estudios que demuestran diferencias im-
portantes en la ultraestructura de las células mesoteliales de acuerdo con
su ubicacién anatémica y han permitido la caracterizacién de una familia
celular que se creia homogénea. Hacia 1996 Ling y colaboradores, a partir
de un estudio morfoldgico de las células mesoteliales del peritoneo humano,
diferenciaron con claridad dos tipos celulares en relacion especifica con su
ubicacion anatémica: unas de tipo mas vacuolado caracteristicas del perito-
neo diafragmatico y otras con altas cantidades de reticulo endoplasmaético
rugoso en el peritoneo parietal de la region pélvica. Estos hallazgos supo-
nen diferentes funciones y especializaciones de acuerdo a la estructura y
ubicacién de las poblaciones celulares en el peritoneo, como la produccién
de liquido peritoneal y la eliminacién del mismo (23).

Diversos estudios han demostrado que la abundancia de microvellosi-
dades se asocia con el mesotelio visceral, en particular con aquellos érganos
que son mdviles como los pulmones y el corazén. Desde la morfologia, se
hahecho distincién entre células cuboidales y células escamosas o planas.
Las células cuboidales, en comparacién con sus contrapartes escamosas,
tienen un area pequeria, abundante aparato de Golgi, abundantes mitocon-
drias, reticulo endoplasmaético rugoso, microtubulos, abundantes micro-
filamentos y vesiculas, y numerosas microvellosidades; adicionalmente se
encuentran distribuidas en diferentes areas especiales como los pliegues
septales de la pleura mediastinal, recubriendo drganos parenquimatosos
como el higado o el bazo, en los rganos linforeticulares del epiplon mayor
y en el lado peritoneal de lalaguna linfatica diafragmatica.

Se ha propuesto que las diferencias en la morfologia corresponden a
diferentes respuestas de induccién o dafo celular y que ademas pueden re-
presentar distintos estados de diferenciacion (17, 18). Las microvellosidades
de las células mesoteliales son estructuras altamente dinamicas y labiles
que se desarrollan en respuesta al incremento de la actividad biosintética.
Su distribucién y densidad varian en funcién de su ubicacién anatémicay se
ha sugerido que su expresion y concentracion son reflejo de una adaptacion
funcional especifica (17, 18). Los cambios en las microvellosidades se han
relacionado con alteraciones en la superficie epitelial como cambios en el
glicocalix y su carga negativa o la interaccién con proteinas y moléculas
del fluido seroso (18).
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A diferencia de las microvellosidades, la dinamica celular subyacente
al cilio primario no se ha dilucidado de forma satisfactoria y no se sabe si
esta presente en un porcentaje de las células mesoteliales o si se expresa
de forma transitoria en las mismas. Los cilios pueden desarrollarse en res-
puesta a la activacion celular de forma andloga a las microvellosidades y
ambos tipos de especializaciones de la membrana pueden presentar una
funcion cooperativa. Por lo general los cilios se ubican en una posicion su-
pranuclear central, configurando un punto de convergencia entre los micro-
tubulos citoplasmaéticos los cuales otorgan a la célula una forma de domo
caracteristica. De los mesotelios humanos en donde se ha demostrado la
presencia de cilio primario ademas del peritoneo, se incluyen aquellos que
recubren estructuras oculares, ovaricas y cardiacas. Mediante microscopia
electrénica se halogrado determinar que los cilios mesoteliales son aproxi-
madamente tres veces mas largos que las microvellosidades y evidencian
microtibulos alineados de acuerdo a su eje longitudinal. Hacia la regién
proximal del cilio se evidencian regiones electrodensas que representan el
centrosomay el centriolo, ademas de arreglos polipeptidicos cuya funcion
consiste en ensamblar o desmontar el cilio asi como el transporte de sus-
tancias a través del mismo.

Existe discrepancia en cuanto a la movilidad del cilio mesotelial y no
se hapodido llegar a un consenso acerca de la configuracién axonémica del
mismo (17). Si bien la funcién de los cilios atin no es clara, se ha encontra-
do unarelacion directa con el incremento de la biosintesis celular, ademés
el hallazgo de la proximidad entre el cilio y las células vecinas pudiese ser
sugestivo de un papel en la comunicacidn intercelular. Se ha propuesto de
igual forma que el cilio pudiese ostentar una funcién sensorial capaz de
detectar cambios sutiles en la composicion del fluido seroso, incluyendo
sustancias reguladoras paracrinas y hormonas liberadas al ultrafiltrado pe-
ritoneal. Ademads de generar una respuesta a las fuerzas friccionales, trans-
formarialas sefiales mecénicas en quimicas liberando segundos mensajeros
y generando respuestas celulares especificas de adaptacion. Finalmente
se ha sugerido que el cilio primario podria jugar un papel determinante en
la organogénesis embrionaria a través de vias de sefializacién especificas,
conteniendo una agrupacion uinica de receptores de forma similar ala que
lo hacen los cilios primarios de las células neuronales (17).
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En las membranas epipléicas de nifios y adultos jovenes se pueden
apreciar pequefias manchas opacas de forma ovoide, redondeada o irre-
gular. Inicialmente fueron observadas por el anatomista francés Ranvier
en el epiplon de conejo, denominandolas taches laiteuses, lo que traduce
“manchas lechosas” o “milky-spots” en inglés. La mayoria de éstas se con-
centran a lo largo de los vasos epipldicos y su niimero se corresponde de
forma inversa con la edad. El tamafio de estas estructuras va de microsco-
pico a macroscopico, de 0.5mm a 3.5mm, cuando se activan en respuesta
a condiciones patolégicas de la cavidad. Son estructuras con un alto po-
tencial funcional y juegan un papel clave en la defensa antibacteriana. Se
ha podido determinar que son estructuras complejas e histolégicamente
diferenciadas que componen 6rganos linforreticulares no encapsulados,
llegando a conformar el tejido linfoide asociado al epipldn (14, 24). Se ca-
racterizan por un patrdén vascular glomerular permanente, una poblaciéon
celular especifica y un revestimiento mesotelial especializado. Su geome-
tria vascular se compone de asas capilares que emergen de las arteriolas y
es notable la presencia de abundantes fenestraciones en el endotelio. Los
vasos de esta estructura glomerular forman cortocircuitos arteriovenosos
con la microcirculacion de los demas vasos epipldicos que se mantienen
permeables durante el estado “inactivo’ de estas estructuras, mientras que
los vasos glomerulares permanencen cerrados (14).

Cuando se desencadena unareaccion inflamatoria, secundaria a cual-
quier proceso irritativo intraabdominal, se activa el 6rgano linforreticular
aumentando su tamaiio, desaparecen las células adiposas y arriban nume-
rosas células fagociticas que se apilan alrededor de los vasos sanguineos 'y
linfaticos en estrecha relacién con los mismos. Estos macréfagos pueden
migrar a la cavidad peritoneal a través de hendiduras que existen exclusi-
vamente en la superficie de las manchas lechosas; entonces se transforman
en células migratorias que desarrollan microvellosidades convirtiéndose en
una poblacién fagocitica libre. Si bien este proceso de reaccién inmunold-
gica es complejo, se debe recalcar que la activacion de los cuerpos lechosos
es un proceso reversible (14, 24).

Fisiologia

La cavidad abdominal fue concebida durante mucho tiempo como el con-
tinente vacio y silencioso de los 6rganos digestivos (25) y el epiplén mayor
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como un pliegue inntil del mesenterio, un estorbo para el cirujano en su
acceso a los 6rganos intra-abdominales, o como un riesgo potencial por
su capacidad de generar adherencias, bridas y complicaciones posopera-
torias, por lo que era/es resecado sin mayores consideraciones (14). Como
ya se habia mencionado, los textos basicos de fisiologia apenas se refieren
al peritoneo como la capa mas externa del tracto gastrointestinal que lo
fija a la cavidad abdominal, y a la cavidad peritoneal como el espacio en
el que se movilizan las visceras huecas gracias a la lubricacién dada por
el peritoneo (26). Sin embargo, el estudio detenido del peritoneo y de la
cavidad descubre un espacio dinamico en el que ocurre una compleja red
de interacciones, desde el nivel molecular hasta el sistémico, que llegan a
comprometer todo el organismo.

Desde el punto de vista histdrico quien llamé por primera vez la aten-
cion sobre el papel protector que ejerce el peritoneo sobre las heridas intes-
tinales por su poder de limitar la infeccion mediante la formacién de adhe-
rencias fue De Lamballe, un cirujano militar de las guerras Napolednicas en
1829, propiedad que aprovechd luego otro cirujano (Senn, 1880) al utilizar
colgajos de epiplon para proteger las lineas de sutura intestinales. Hacia
1908 se reconocia ya que las adherencias no solamente encapsulaban los
focos de inflamacion en el peritoneo sino que tenian ademas propiedades
antinflamatorias (14, 25). Hoy se sabe que el peritoneo estd dotado de pro-
piedades y funciones particulares que mantienen una verdadera homeos-
tasis peritoneal y permitirian considerarlo como un érgano.

Bajo condiciones normales secreta un fluido viscoso que facilita el
peristaltismo y funciona como barrera protectora contra la abrasién y po-
siblemente contrala diseminacién tumoral; controla el transporte de liqui-
dos, electrolitos, particulas y gases a través de la membrana ylas cavidades
serosas; participa activamente en los procesos de induccién y resolucion
de la inflamacidn en la cavidad peritoneal; constituye la primera linea de
defensa contra la contaminacién bacteriana, ejerce vigilancia inmuno-
légica, presentacion antigénica, tabicacion y reabsorcion de la infeccion;
sintetiza factores de crecimiento y proteinas de matriz extracelular que se
depositan sobre la membrana basal proporcionando soporte estructural a
la arquitectura de la membrana y proporcionan propiedades particulares
para la cicatrizacion de heridas. Ademads, desde el punto de vista clinico
favorece la cicatrizacion de las suturas digestivas, y al ser muy sensible, el
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dolor que genera cuando es traumatizado, desgarrado o distendido favorece
el diagnédstico de enfermedades (5,9, 11, 25, 27).

Normalmente la cavidad abdominal contiene alrededor de 100cc de
liquido seroso amarillo claro, estéril, bajo en proteinas (< 3g/dl) con pre-
dominio de albimina, y una densidad especificabaja (< 1.016) que permite
mantener la superficie de las visceras intraabdominales himeda y facilitar
su movimiento. No contiene fibrin6geno y por consiguiente no coagula. Sus
concentraciones de solutos son similares alas del plasmay puede contener
células serosas descamadas y algunos leucocitos (< 250/mm ctibico), princi-
palmente mononucleares. Este liquido puede aumentar hasta varios litros
en casos de ascitis de diversas etiologias benignas y malignas (14, 27, 28).

Las células mesoteliales secretan glicosaminoglicanos (predominante-
mente acido hialurénico), proteoglicanos y fosfolipidos que se encuentran
tanto en la superficie celular como dentro de vesiculas pinociticas y consti-
tuyen un glicocélix que las rodea. Este glicocalix fija los liquidos y favorece
la presentacion de una superficie peritoneal resbalosa, no adhesiva, que
facilita el movimiento intracelémico, y se constituye como una barrera
contra la abrasidn, infeccién y posiblemente la diseminaciéon tumoral. Se
havisto que el aumento de la concentracién de acido hialurénico coincide
con el aumento de las celulas mesoteliales cuboidales activadas frente ala
agresion de la membrana. Este 4cido se presenta ensamblado en capas de
matriz pericelular que se cree podria proteger las celulas de infecciones
virales, de los efectos citotdxicos de los linfocitos, y podrian jugar un papel
en la diferenciacion, en la proteccion contra la formacion de adherencias,
diseminacion y crecimiento de celulas tumorales (5).

Las microvellosidades de la superficie apical de las células mesoteliales
incrementan la superficie expuesta de la cavidad peritoneal hasta aproxi-
marse ala de la superficie corporal total, como lo evidencié Odor en 1954,
lo que facilita un transporte rapido de liquidos y electrolitos a través de
esta membrana (5). Esto ha permitido utilizarla para la administracion de
antibidticos, liquidos, o0 como membrana para didlisis en la insuficiencia
renal. La presion oncdtica del suero y la presion hidrostatica del sistema
portay los linfaticos, determinan la velocidad y direccion del intercambio
de liquidos por difusion.

Lapresencia de sitios anionicos en las células mesoteliales confiere una
carganegativa neta ala membrana peritoneal que actiia como unabarrera
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selectiva para el paso de proteinas plasmaticas (9, 29). Multiples investiga-
ciones se han adelantado sobre el transporte de agua a traves del peritoneo
por su importancia para el proceso de didlisis peritoneal (DP). En ellas se
demuestra que el mesotelio también esta involucrado activamente en el
transporte y movimiento de liquidos y particulas a través de las cavidades
serosas, y algunos investigadores consideran que el transporte transmeso-
telial ocurre mas a través de las uniones intracelulares y los estomas que
por difusién pasiva. No obstante el transporte libre de agua depende mas
del gradiente osmético que de los pequefios poros de transporte de fluidos.
Estudios con diferentes trazadores muestran que particulas y solutos pue-
den ser activamente transportados a través del mesotelio por pinocitosisy
se ha visto que, cuando hay elevacion de las presiones del liquido extrace-
lular, las células mesoteliales pueden incrementar el nimero de vesiculas
pinociticas. Se ha demostrado también que las celulas planas estan prin-
cipalmente comprometidas con el transporte de membrana mientras que
las celulas cuboidales mesoteliales tienen un espectro de actividades mas
amplio, lo que apoya la teoria de que las celulas planas en reposo pueden
volverse celulas cuboidales activas metabdlicamente (5).

La identificacion de las aquaporinas (AQPs), una familia de proteinas
integrales de la membrana plasmatica conservadas en bacterias, plantas y
mamiferos, ha aportado conocimiento sobre los mecanismos moleculares
comprometidos en el transporte de agua a través de las membranas biol6-
gicas. La distribucion especifica de canales de agua aquaporin-1 (AQP-1)
y 6xido nitrico sintetasa endotelial (eNOS) en diferentes lechos vasculares
estd confirmada (30). El descubrimiento del canal de agua AQP-1 permitio,
en DP, el transporte transcelular de agua inducido por un gradiente osmoé-
tico sin el transporte de solutos y explicar la disociacion entre el transporte
de sodio y agua.

Por el mismo tiempo se desarrollo la teoria de los tres poros para ex-
plicar el transporte endotelial peritoneal en modelos simulados en compu-
tador. La diferencia con la teoria clasica de los dos poros fue la adicion de
poros ultrapequerios a través de los que el agua, pero no los solutos, podrian
ser transportados, flujo que se ha denominado transporte de agualibre (29).
De acuerdo con el modelo de tres poros, la mayor barrera para el transpor-
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te de membrana es el endotelio capilar que contiene poros ultrapequefios
(radio 3A) que facilitan el transporte osmético de agua, y se ha propuesto
que aumentando la expresion (o la funcién) de AQP1 en el peritoneo, por
ejemplo con corticoides, se podria tratar la falla en la ultrafiltracion en pa-
cientes en DP (30).

La circulacion del liquido peritoneal dentro de la cavidad esta condi-
cionada por las diferencias de presion hidrostatica, entre los espacios supra
e inframesocdlico, que generan los movimientos del diafragma que amodo
de bomba dirigen el flujo en direccidn cefélica, hacia el diafragma y de alli
hacia los linfaticos tordcicos. Es probable que para que se de ésta circula-
cién también influyan el peristaltismo intestinal y la contracciéon de la pared
abdominal en alguna medida. El sentido de éste flujo ha sido estudiado por
radiologia mediante la inyeccién de liquidos de contraste hidrosoluble en
los diferentes espacios anatémicos de la cavidad peritoneal (peritoneogra-
fia) y observando el comportamiento de medios de contraste que escapan
de las fistulas en el tracto gastrointestinal (ver Figura 5).

Los medios de contraste que se colocan en el espacio peritoneal su-
perior derecho fluyen hacia la Bolsa de Morrison y al espacio subfrénico
derecho, aunque parte lo hacen hacia el receso pélvico. Los del espacio
peritoneal superior izquierdo fluyen hacia el espacio subfrénico izquierdo,
pero en este lado el flujo descendente es limitado por el ligamento freno-
colico. Los liquidos introducidos en el espacio inframesocélico fluyen pri-
mero haciala pelvis, pero luego, sin importar si se estd en dectibito supino
o en bipedestacion, ascienden por la gotera parietocdlica derecha hacia el
espacio subhepatico derecho, la Bolsa de Morrison y el subfrénico derecho;
mientras el flujo ascendente por la gotera izquierda es minimo y se ve li-
mitado también por el ligamento frenocélico. La principal comunicaciéon
entre los espacios supra e inframesocdlico es entonces el surco (gotera)
parietocdlica derecha. Se ha identificado que los espacios donde el flujo
es mas lento o estacionario son el fondo de saco de Douglas, el cuadrante
inferior derecho donde termina el mesenterio del intestino delgado (regién
ileo-ceco-apendicular), la parte superior del mesocolon sigmoide yla gotera
parietocdlica derecha (28, 31).
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Figura 5. Elaborado a partir de Direccion del flujo de los liquidos intraperitoneales
y zonas de enlentecimiento del flujo (d’apre’s).

Bricou A, Borghese B, Batt RE, Piketty M, de Ziegler D, Chapron C. [How does peritoneal fluid flow
influence anatomical distribution of endometriotic lesions?]. Gynecol Obstet Fertil. 2009.

Los poros (estomas) intercelulares del peritoneo que recubren la cara
inferior del diafragma se comunican con los lagos linfaticos del diafragma
y permiten que la linfa fluya a través de los canales linfaticos subpleurales
hacia los ganglios linfaticos regionales y de alli hacia el conducto toracico.
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Estos linfaticos son los principales encargados de la remocién de coloides
y particulas de la cavidad hacia la corriente sanguinea. Durante los movi-
mientos de inspiracion y espiracion los poros se abren, la presion negativa
intratordcica dirige los liquidos, particulas y bacterias hacia los estomas, y
la contraccién diafragmaética impulsa la linfa hacia el conducto torécico a
través de los linfaticos mediastinales. El area de superficie efectiva para la
reabsorcion dependera de larelacion entre del nimero de poros disponibles
para el transporte y el nimero de capilares perfundidos.

Modelos experimentales con animales permitieron demostrar desde
1944 que tras lainyecciéon de una carga bacteriana en la cavidad peritoneal,
el 50% de las bacterias aparecia en el conducto toracico en los primeros 6
minutos y en sangre en 12 minutos (32). El patrén de circulacién y absor-
cién del liquido peritoneal ya descrito ofrece explicaciones para el rapido
desarrollo de sepsis en pacientes con infecciones intra-abdominales gene-
ralizadas; la perihepatitis del sindrome de Fitz-Hugh-Curtis en pacientes
con salpingitis aguda; la preferencia por lalocalizacién derecha de los focos
infecciosos, de la endometriosis pleuroplulmonar y diafragmatica, y de la
carcinomatosis peritoneal en casos de cancer de ovario (27, 31).

El examen histol6gico de la membrana muestra que las células meso-
teliales son metabdlicamente activas frente a la inflamacion y que secretan
multiples mediadores pro y anti-inflamatorios, e inmunomoduladores, que
permiten la presencia de muiltiples células como macréfagos, linfocitos,
neutrdfilos, mastocitos, fibroblastos y células dendriticas que emigran
desdelos vasos hacia el liquido. Esto evidencia que la membranay cavidad
interactian mutuamente y generan multiples reacciones inmunes locales.
Larevision de la literatura en estos aspectos evidencia un campo de inves-
tigacion dinamico, en el que se insintian y comprenden cada vez mejor los
mecanismos de interaccion biomolecular a la vez que surgen nuevas pre-
guntas y posibilidades.

Las células mesoteliales participan tanto en la induccién como en la
resolucion de la inflamacion peritoneal. Multiples sustancias como endo-
toxinas y exotoxinas bacterianas; asbestos; citoquinas como la interleu-
quina 1P (IL-1B), el interferén-y (IFN-y), o el factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-a) o el acido hialurénico, provenientes de los macréfagos, constituyen
estimulos parala célula mesotelial. Al actuar sobre las células mesoteliales
éstas producen citoquinas inflamatorias como IL-6 y quemoquinas, que lle-
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van a la subsecuente transmigracion de leucocitos; otros productos como
prostaglandinas, prostaciclina, enzimas antioxidantes, xido nitrico (NO),
H,0,, moléculas de adhesién, proteinas de matriz extracelular (ECM), y
productos de la cascada de la coagulacion que interactiian a su vez con los
estimulos mencionados.

Simultdneamente se inicia también una respuesta antiinflamatoria
mediada por receptores solubles a TNF, antagonista de IL-1 y moléculas
de reparo como el hialuronato (acido hialurdénico). La resolucion de la in-
flamaciony el reparo de la serosa sin fibrosis, requieren de una regulacién
de la respuesta inflamatoria que implica inhibicién de la proliferacion de
fibroblastos y produccion de coldgeno. Las células mesoteliales probable-
mente contribuyen al control de la inflamacién tanto en el tejido normal
como inflamado pues tienen actividad de ciclooxigenasa (COX), expresan
mRNA de COX-1y COX-2, y metabolizan acido araquidénico para liberar
prostaglandinas y prostaciclinas. La exposicion de las células mesoteliales a
un medio condicionado por los macréfagos, alas citoquinas IL-1B y TNF-a
incrementan los niveles de COX-1 y COX-2 mRNA (5).

Las citoquinas producidas por la célula mesotelial y otros estimulos
inflamatorios activan las vénulas subserosas, principalmente las localizadas
en el epiplon mayor, parala extravasacion de leucocitos haciala cavidad. Es-
td demostrado que el inicio de lainfeccion peritoneal, pleural o pericardica
se caracteriza por un influjo masivo de leucocitos hacia esas cavidades y se
havisto, en modelos animales, que se caracteriza por larapida acumulacién
inicial de neutroéfilos que seran progresivamente aclarados y reemplazados
por monocitos y/o macréfagos ylinfocitos, lo que juega un papel critico en el
aclaramiento de la infeccion en el que la IL-6 parece ser un mediador clave
(30). Para que ello se de, la secrecién de quemoquinas se polariza hacia la
superficie apical de la célula mesotelial creando un gradiente quemotacti-
co que es seguido por los neutroéfilos y monocitos que atraviesan la hoja de
células mesoteliales. Para facilitar la migracion de los leucocitos a los sitios
de inflamacion entran en juego las integrinas, las moléculas de adhesiéon
intercelular ICAM-1 (una glicoproteina de la supeficie celular perteneciente
ala superfamilia IgG), y la molécula de adhesion celular vascular VCAM-1
que han sido mejor estudiadas en relacion con las células endoteliales.

Las células mesoteliales expresan varias moléculas de adhesion celular
como laICAM-1, VCAM-1, E-caderina, N-caderina, CD49a, CD49b y CD29,
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que pueden ser inducidas in vitro por IL-1b, TNF-a e IFN-g. Los leucocitos
por su parte expresan en su superficie miembros de la familia de la 32 inte-
grina, antigeno-1 asociado ala funcién de linfocitos (LFA-1;CD11a/CD18)y
Mac-1(CD11b/CD18)los contrareceptores de ICAM-1. La interaccion entre
LFA-1/Mac-1 e ICAM-1 determinala adherencia de célula a célulay resulta
en la transmigracion de leucocitos a través de la capa mesotelial (5, 32, 33).

Laexpresion de ICAM-1 ha sido bien estudiada en las microvellosidades
de la superficie apical de las células mesoteliales del peritoneo hepatico en
ratas, se ha demostrado que aumenta hasta ocho veces después de los esti-
mulos (en mayor cantidad que la VCAM-1),y se ha evidenciado que captura
y fija los leucocitos en las microvellosidades de la célula constituyéndose
en un camino eficiente para la migracién. Sin embargo, la migracién de
neutrofilos en particular requiere también de la activacion y liberaciéon de
citoquinas de la célula mesotelial, siendo laIL-8 la méas importante. Es muy
probable que mediante la modulacién de la densidad de las microvellosida-
desyla expresion de moléculas de adhesion es que las células mesoteliales
regulan el trafico de leucocitos hacia y desde las cavidades serosas. Por el
contrario, el aclaramiento delos leucocitos desde las cavidades serosas ocu-
rre a través de los estomas y los linfaticos de drenaje, pero el conocimiento
sobre éste proceso esta menos detallado (5, 27, 30, 32, 33).

Esinteresante considerar en particular el funcionamiento del endotelio,
de las vénulas y postcapilares, y de las uniones endoteliales en los érganos
linforreticulares del epiplén mayor (milky-spots, OALT). Estos funcionan
como segmentos microvasculares especializados en respuesta a mediado-
res de la inflamacién como la histamina y la bradiquinina entre otros. La
estrecha relacién entre los capilares y vasos linfaticos, que los caracteriza,
facilita la transferencia de células sanguineas hacia el sistema linfatico. Co-
mo ya se menciond, los vasos de los cuerpos linforreticulares cuentan con
comunicaciones arteriovenosas con el sistema microvascular de los vasos
epiploicos, éstos se encuentran permeables en estado normal mientras que
los vasos glomerulares permanecen colapsados e inactivos.

Se han descrito numerosas fibras nerviosas desmielinizadas perivascu-
lares y fibras nerviosas dopamina-inmunoreactivas en estos cuerpos y
ante cualquier agresion intraabdominal, ya sea mecanica, quimica o por
microorganismos, los activan. Esta activaciéon produce aumento de su ta-
mario, aparecen elementos fagociticos en estrecho contacto con la circu-
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lacién sanguinea ylinfética y se abren comunicaciones entre estos cuerpos
yla cavidad peritoneal. Los diferentes estimulos movilizan los macréfagos
fijos de los tejidos que se transforman en células migratorias y desarrollan
microvellosidades en la superficie celular de cara a la cavidad peritoneal.
Se havisto que todos estos cambios son reversibles y que la transmigracion
celular ocurre en ambos sentidos. La composicidn celular y el nimero de
estos cuerpos involuciona en relacién con la edad (14).

Ademas de la secrecion de moléculas pro y anti-inflamatorias las
células mesoteliales tienen capacidad inmunomoduladora mediante la
presentacion de antigeno, proceso en el que presentan un fragmento de
una molécula especifica (epitope) de un patégeno a los linfocitos-Th para
inducir la respuesta inmune adaptativa. La célula mesotelial posee en su
superficie el complejo mayor de histocompatibilidad (MHC) tipo II que se
encuentra en las células profesionales presentadoras de antigeno (APC) y
es fundamental para la activacion de linfocitos T. Este proceso requiere la
funcién de otras moléculas accesorias, que en las APC pueden ser la B7-1
yB7-2, pero que para el caso de células presentadoras de antigeno no-APC
(como las células mesoteliales) parece ser reemplazada por la ICAM-1. Un
estudio demostré que las células mesoteliales también eran capaces de acti-
var e inducir la proliferacion de linfocitos T CD4+ en ausencia de APC ylin-
focitos B cuando eran estimuladas por el INF-y, encontrandose aumentada
junto alaICAM-1. La activacién por INF-y conlleva también la produccién
delall-15 que induce proliferacion de linfocitos T, y potencia el efecto de la
11-2. Todo esto en conjunto demuestra la capacidad de la célula mesotelial
de inducir por si sola una respuesta inmune mediada por Linfocitos T (5).

También se ha demostrado la capacidad de la célula mesotelial de indu-
cir la proliferacion de los linfocitos B en especial los B1. In vitro se ha visto
que la célula es capaz de producir el factor estromal derivado celular tipo
1 (SDF-1), una molécula que induce la proliferacién de linfocitos B, lo que
evidencia la capacidad de estas células de inducir la respuesta adaptativa
por otra via distinta a la dependiente de linfocitos T (5).

La fagocitosis es uno delos principales mecanismos mediante los que el
cuerpo elimina agentes patégenos, en especial bacterias, yla opsonizacion
es el proceso de marcaje, reconocimiento e induccion de la fagocitosis por
medio de la unién de opsoninas a la superficie del patégeno. In vitro se ha
demostrado quela presencia de 525 macrdfagos por mL son suficientes para
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controlar el crecimiento bacteriano, pero ellos pueden ser dependientes de
la presencia de opsoninas. Este mecanismo es muy importante en la cavidad
peritoneal, aunque para el momento de la presente revision no es claro el
origen de esas opsoninas, se ha visto que su presencia se reduce entre 50 a
100 veces al diluir el liquido peritoneal durante la dialisis peritoneal. Estos
hallazgos se correlacionan y explican la alteracién de la respuesta inmune
en la cavidad abdominal en pacientes con DP y seguramente en la capaci-
dad de respuesta del peritoneo cuando se maneja la infeccién con lavados
repetidos en “abdomen abierto’, razén para intentar comprender mejor
éste proceso de opsonizacion (32).

Otro mecanismo mediante el que el peritoneo contribuye al control de
la infeccion es la tabicacion y el secuestro de las bacterias dentro de ma-
trices de fibrina y la formacién de abscesos que limitan su diseminacion.
La activacion del fibrin6geno hace que el epiplon se vuelva muy adherente
alos puntos de inflamacién y a las superficies rugosas o isquémicas de las
serosas, en especial después de algin trauma mecanico. La presion que
ello puede generar sobre una lesion, sumada a la capacidad de acelerar
la activacion de la protrombina al aumentar la concentracion del factor
hemostatico tisular que acelera la conversion de fibrindgeno en fibrina, le
confieren al epiplén inclusive cierta capacidad de reducir la hemorragia en
casos de trauma (14, 27).

Las células mesoteliales tienen actividad tanto procoagulante como
fibrinolitica. El factor tisular activala cascada extrinseca de la coagulacién
en la cavidad peritoneal, forma trombina y disparala conversion de fibriné-
geno en fibrina; la secreciéon de inhibidores del activador de plasmingeno
(PAI) PAI-1Y PAI-2 también apoyan éste proceso. Simultaneamente, la ac-
tivacion del sistema fibrinolitico resulta en la conversion de plasmindgeno
en plasmina, altamente efectiva en la degradacion de fibrina. Los princi-
pales activadores de plasminogenos (PA) son el activador tisular (tPA) y la
uroquinasa (uPA). El PA convierte el plasmindgeno zimdgeno inactivo en
plasmina activa que a su vez degrada enzimaticamente la fibrina, y las celu-
las mesoteliales son la principal fuente de tPA en las cavidades serosas (5).

Los mediadores pro como anti fibrinoliticos son regulados por factores
inflamatorios como LPS, TNFa e IL-1,y mediadores fibrogénicos como TGFb
y Trombina. Estos mediadores pueden reducir la produccién de tPA porlas
celulas mesoteliales mientras aumentan la sintesis de PAI-1 causando un
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retardo significativo en la fibrinolisis. El equilibrio entre los activadores e
inhibidores del plasminégeno es entonces crucial para una cicatrizacién
normal o para la formacion de adherencias. Cualquier depdsito intra-
abdominal de fibrina deberia ser lisado para una cicatrizacion libre de ad-
herencias en la superficie peritoneal. Sin embargo se ha visto que después
de cirugias abdominales ese equilibrio entre coagulacion y fibrindlisis se
altera a favor del sistema de coagulacion por lo que se ha observado que
entre el 93 y el 100% de las cirugias abdominales resultan en formacién de
adherencias (5).

Los depdsitos de fibrina sirven como matriz para el crecimiento de
tejido fibrocolagenoso. Los fibroblastos invaden la matriz de fibrina y se
produce y deposita una matriz extracelular (ECM), que todavia podria ser
completamente degradada por las proenzimas de la matrix metalloproteasa
(MMP), principales responsables de la degradacién y remodelacién de todos
los componentes de la ECM para producir una cicatrizacién normal. Hay
evidencia creciente sobre el papel de estas MMPs sobre la remodelacion
de la matriz extracelular peritoneal, cuya expresion en el tejido normal es
minima pero estd marcadamente inducida en condiciones de remodela-
cién durante el reparo tisular o bajo condiciones de inflamacion (34, 35).

Diferentes estudios han mostrado que las células mesoteliales del
peritoneo sufren una transicion de epitelial a mesenquimal para formar
fibroblastos tras la exposicién a un trauma o a efectos angiogénicos de
factores de crecimiento asociados y/o citoquinas (30). Factores de creci-
miento polipeptidicos, es decir, factores angiogénicos que fueron liberados
por el epiplén yla activacion de los macréfagos de los OALTs (milky-spots),
generan nuevos capilares que invaden la red fibrosa y los tejidos adyacen-
tes en no mas de 6 horas después de que un trauma causa la formacién de
adherencias (14).

Se ha visto que entre entre 24 y 48 horas después de una lesion meso-
telial ya se estdn dividiendo entre el 60% a 80% de las celulas mesoteliales
localizadas en los bordes de lalesion, lo que demuestralaimportancia que
tiene para la cicatrizacion esta forma de proliferacion celular centripeta,
similar a la cicatrizacién que ocurre en los epitelios. Sin embargo, desde
1919 Hertzler demostro que la cicatrizacion de heridas de distintos tamaiios
en el mesotelio se daba en tiempos iguales, lo que hacia que la teoria de la
simple proliferacion celular centripeta desde los bordes delaheridano fuera
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explicacidn suficiente. Se propone entonces que la regeneracion mesotelial
debe aparecer de forma difusa sobre la superficie denudada, aunque (al
menos hasta el momento de esta revisién) no se conocen con exactitud los
mecanismos que expliquen esa forma de regeneracién mesotelial.

Se sabe que el proceso comienza en las primeras 24 hs posteriores al
trauma con la aparicion en el borde dela herida de una poblacién de celulas
redondas, y que 7 a 10 dias mas tarde toda el area ya esta cubierta por celulas
con todas las carcateristicas de las celulas mesoteliales. Se han propuesto
diferentes teorias para explicarla, ademds dela migracion centripeta, podria
haber exfoliacién y proliferacion de celulas mesoteliales maduras prove-
nientes de las superficies vecinas que anidan a la herida; o que a partir de
unareserva preexistente de celulas libres flotantes éstas aniden ala herida
y se diferencien progresivamente; o que esto suceda a partir de la presencia
de precursores mesenquimales submesoteliales (5).

Diversos estudios han demostrado que las celulas mesoteliales tienen la
capacidad de secretar una variedad de factores de crecimiento que proba-
blemente regulan este proceso (TGF-b, Factores de crecimiento derivados
de plaquetas, de fibroblastos, y miembros de la familia de EGF entre otros).
Estos desencadenan la proliferacién y migracién celular en los bordes de la
lesién y sobre las moleculas de ECM que secretan las mismas celulas meso-
teliales o que estan expuestas en el sitio de la herida para cubrir la lesion.
Recientemente se ha visto que las células mesoteliales sintetizan también
otros factores como endotelina-1, factor de crecimiento de hepatocitos y
factor de crecimiento de queratinocitos, tradicionalmente considerados
como factores derivados de las celulas epiteliales, lo que reafirma la teoria
sobre las dobles propiedades epiteliales y mesenquimales de las celulas
mesoteliales (5).

Conclusiones

Revisados éstos conocimientos sobre el mesotelio, peritoneo y cavidad
peritoneal, puede ser mas facil, o resultar aun mas complejo, el enfoque de
las respuesta a preguntas como las planteadas al comienzo de este capitu-
lo. La palabra “6rgano” proviene de la palabra griega (organon) y del latin
(organum) que significan implemento, instrumento musical y se relacionan
con el concepto de ergon (trabajo); fue utilizada por Aristételes para ha-
blar de los drganos de plantas y animales, pero también en un sentido mas
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abstracto, de partes interconectadas de un todo. De otro lado, parece que
la palabra “organismo” surgi6 en inglés del verbo “organizar” hacia el siglo
XVII en referencia a una organizacion o sistema social y alrededor de 1842
se comenzo a utilizar para calificar seres vivientes como animales o plantas,
englobando conceptos como que diferentes tejidos conforman érganos y
éstos conforman organismos (4).

Los tejidos estan formados por la organizacion de células y otros ma-
teriales para desempeiiar una funcién particular y desde un concepto muy
morfoldgico se requieren dos o mas tejidos para conformar un érgano,
mientras que un “sistema’ estd compuesto por drganos correlacionados
hacia una funcién comun. Segun el texto de Anatomia Humana de Latar-
jet y Ruiz Liard (11) todo drgano también posee su forma, conexiones, re-
laciones con los drganos vecinos, vascularizacion e inervacion (sensitiva,
motora y organovegetativa), y posee una funcion aislada o en uniéon con
otros 6rganos; su forma es responsable de su funcién y depende de ella,
concepto que se conoce como anatomia funcional, y se supone que todo
organo puede estar al alcance del cirujano que desee resecarlo, modificarlo
oreemplazarlo. Enla concepcion de drgano que proponiala edicién de 1920
de la Enciclopedia Americana, la simetria, la correlacién entre su tamaifo
y proporciones yla capacidad de asumir méas de una funcién eran también
caracteristicas esenciales de los 6rganos (4).

Es claro desde la definicién histolégica mas simple, que como perito-
neo estudiamos una pelicula de mesotelio y en ese sentido nos referimos a
un tejido. También se puede ver que ni en su consideracién conjunta con
la cavidad peritoneal cumple estrictamente con todas las caracteristicas
propuestas para un drgano. Ademas, el resultado de las interacciones que se
dan entre lamembranayla cavidad que contiene, el tracto gastrointestinal
que envuelve, el abdomen completo, la sangre y el sistema inmunolégico,
dificulta su asignacion a alguno de los sistemas en que tradicionalmente
dividimos el organismo, siendo tal vez el mas préximo el sistema inmuno-
légico.

Estas consideraciones nos enfrentan entonces a algtin otro tipo de or-
den en el que quiza lo mas importante son las interacciones y cémo es que
de ellas se derivan su funcién y comportamiento como sistema, tal como lo
propone la teoria biolégica de sistemas. Igualmente cabe pensar, indagar
y comparar el peritoneo con sus homdlogos serosos, la pleura y pericardio.
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Dado que los tres provienen del mismo tejido embrionario y comparten
similitudes histomorfoldgicas, se podria plantear la posibilidad de que los
tres formaran en conjunto un nuevo sistema similar al tegumentario.
Como se menciond al comienzo, dentro de este ultimo marco de refe-
rencia un sistema esta compuesto por grupos de actividades en interacciéon
e interrelacion. La mirada en este sentido se contrapone con el paradigma
reduccionista de la organizacion bioldgica, nos previene de una mirada
simplistay ameritala mirada interdisciplinaria y transdisciplinaria que pro-
pone la teoria de sistemas. El pensamiento sistémico, como aproximacion
para la solucion de problemas, los considera como partes de un sistema
mas amplio. Capitulos posteriores evidenciaran atin mas vacios de cono-
cimiento sobre el peritoneo en condiciones patoldgicas y de normalidad,
y quedaran abiertas preguntas relevantes para la investigacion y la clinica.
Consideramos entonces que el peritoneo es un excelente caso para ser
estudiado mds desde su interaccién con los demds sistemas del organismo,
bajo la conviccién de que las partes componentes de un sistema pueden ser
mejor entendidas en el contexto de sus interacciones que en forma aislada.
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Capitulo 2
Agresion peritoneal
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Introduccion

Cuando nos planteamos la necesidad de definir y desarrollar el tema de pe-
ritonitis desde el punto de vista de una de las clasificaciones mas antiguas,
en peritonitis primaria, secundaria y terciaria, y su respectivo tratamiento,
consideramos hacer unarevisién exhaustiva de lo disponible en la literatura.
Esta se realizé con el objetivo de interpretar el peritoneo como una estruc-
tura vital y plantear la posibilidad de un “Sindrome de Falla Peritoneal”
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como una etiologia en el entorno del paciente. Aunque la falla peritoneal
es reconocida por muchos de nosotros, de una manera préctica y funda-
mentada desde lainmunologia, no ha sido articulada con el entorno gene-
ral del paciente. Siempre nos ha inquietado el porqué hay respuestas tan
diferentes en nuestros pacientes con compromiso de la cavidad abdominal
teniendo variables similares como la edad, comorbilidades, antecedentes,
igual manejo, mismo operador, mismo ambiente, etc. Esto es lo que nos
motiva a escribir este texto y esperamos que de igual manera motive a que
loslectores se hagan las preguntas que consideren convenientes y permita
ser el inicio de muchos trabajos de investigacion.

Peritonitis primaria

Generalidades

Mirando la historia podemos ver que existen clasificaciones de peritonitis
desde 1880, donde Grawitz se acerca a una clasificacion de peritonitis al
describir una entidad de inflamacién de las serosas de origen quimico o
reumadtico, y otra secundaria al compromiso de viscera abdominal. Luego,
en 1893, Tavel y Lanz reemplazan el término quimico por idiopatico y am-
plianla definicion de la peritonitis secundaria. Finalmente, en 1898 Flexner
se acerca a la definicién actual de peritonitis primaria (1,2). Otro nombre
que se le dio fue el de Peritonitis Bacteriana Espontanea (PBE).

Actualmente la Peritonitis Primaria se define como la contaminacion
por patogenos de la cavidad peritoneal sin que exista alteracion de la inte-
gridad del tracto gastrointestinal (TGI) (3). Adicionalmente tiene ciertas
caracteristicas que ayudan a identificarla con mayor facilidad como la
presencia monomicrobiana de gérmenes poco comunes como Strepto-
coccus pneumoniae y estreptococos del grupo A. No obstante, también se
han reportado casos en la literatura de anaerobios poco frecuentes como
Fusobacterium necrophorum (4).

Epidemioldgicamente hablando, la peritonitis primaria es menos fre-
cuente que la secundariay estd asociada a factores como la edad ya que es
mas frecuente en niflos y corresponde aproximadamente al 2% de todas las
emergencias abdominales en esta poblacién (1); al sexo, pues se ha visto
es mas frecuente en mujeres; y con enfermedades de base como la cirrosis,
sindrome nefrético, hepatitis viricas graves, ascitis de cualquier origen,
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enfermedad metastasica hepéatica e Insuficiencia Renal Crénica en manejo
con Didlisis Peritoneal (3).

Fisiopatologia

La diseminacién de los microorganismos hacia el peritoneo se da general-
mente por via hematdégena pero también se da por extension desde 6rganos
como las trompas de Falopio, presencia de cuerpos extrafios como dispo-
sitivos intrauterinos, o uso de la membrana peritoneal como Membrana
Dialitica en pacientes renales crénicos. Otro de los mecanismos por los
cuales las bacterias llegan a la cavidad peritoneal es por via linfatica o por
translocacion bacteriana con pared intestinal intacta (la cual se menciona
mas adelante en detalle).

Por ejemplo, se ha demostrado que los pacientes cirréticos tienen
disminucién de la motilidad intestinal lo que facilita el cambio de flora
intestinal que sumado a una reduccién de la inmunidad local y humoral
facilita la traslocacion a ganglios mesentéricos (5). Las bacterias que con
mayor frecuencia se asocian a esta patologia también tienen relacién con
la enfermedad de base: por ejemplo, en el paciente cirrético los gérmenes
mas frecuentes son Gram negativos y enterococos; en pacientes con dialisis
peritoneal es por Staphylococcus aureus y en mujeres jévenes son organis-
mos estreptococcicos (6).

Establecimiento de traslocacion bacteriana

Desde hace algunas décadas se han venido reconociendo la funciones inmu-
noldgicas y metabolicas del tracto gastrointestinal, ademas de la digestion.
La translocacién bacteriana se ha definido como el fendmeno por el cual
se produce una diseminacion extra intestinal de bacterias y endotoxinas a
otros tejidos normalmente estériles como los complejos linfaticos, el higado,
bazo, riién y la sangre (7). Berg consideraba que en los modelos animales,
donde no se produce alteracién estructural de la barrera gastrointestinal,
la flora propia se traslocaba por una via intracelular a través de las células
epiteliales y luego viajaba por via linfatica hacia los ganglios; por otro lado
cuando hay alteraciéon de esta barrera, las bacterias viajan a través de los
espacios intercelulares de las células epiteliales llegando directamente ala
sangre (8). A nivel experimental la translocacién bacteriana puede ocurrir si
se cumplen, porlo menos, 3 condiciones fisiopatolégicas: 1. Disrupcion del
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balance ecolégico de la flora enddgena gastrointestinal con un crecimiento
exagerado de gérmenes 2. Compromiso de los mecanismos de defensay 3.
Perdida de la integridad fisica y funcional de la mucosa intestinal (9).

Desde hace mas de dos décadas se ha considerado la hipdtesis de que
la falla organica multiple podria originarse, perpetuarse e incluso exacer-
barse por las bacterias o las endotoxinas en el tracto gastrointestinal. Las
bacterias pueden inducir la produccion de citoquinas y prostaglandinas, e
inducir cascadas humorales como los sistemas de coagulacion y del com-
plemento, favoreciendo asi estados proinflamatorios. Adicionalmente
estos estados afectan la microcirculacion y oxigenacion del intestino favo-
reciendo un aumento de la permeabilidad del mismo. Teéricamente esto
se volveria autosostenible en la medida que la produccion de citoquinas y
prostaglandinas, por parte de macréfagos activados y células endoteliales,
continte. Por ende el estado inflamatorio continuo, como la sepsis, en el
TGI llevaria a un deterioro de la microcirculacion sistémica y la posterior
falla organica multiple, lo que se conoce como shock séptico.

Cabie y colaboradores demostraron en seres humanos que los niveles
de factor de necrosis tumoral (una citoquina) en la vena porta eran mayores
que a nivel sistémico en pacientes sometidos a reseccion de aneurisma de
aorta (10). Como se menciond anteriormente, las citoquinas y otras molé-
culas favorecen los estados proinflamatorios, lo que explica que el 15% de
los pacientes que son sometidos a una cirugia electiva presentan translo-
cacion bacteriana (11). Esto también explica por qué el 30% de los pacien-
tes que mueren de falla organica presentan bacteremia en ausencia de un
foco infeccioso identificable. Ademas los pacientes criticamente enfermos,
quemados o traumatizados estan en riesgo de presentar bacteremia o falla
organica multiple. Esto debido a que pueden presentar pérdidas importan-
tes de sangre o hipotensidon transitoria que podria lesionar la mucosa del
intestino, encontrarse inmunocomprometidos, o haber sido sometidos a
terapias antimicrobianas que modifican la flora gastrointestinal (11).

Desafortunadamente la teoria de la translocacidn, a pesar de que ha
sido aceptada como el motor de la falla organica, no se ha podido usar para
un beneficio desde el punto de vista terapéutico. La utilizacion de descon-
taminacion bacteriana intestinal, uso de pre o probiédticos, antibidticos
profilacticos y preparacion del colon no ha disminuido la morbilidad de la
sepsis. Aunque es importante reconocer que la translocacién puede ser uno
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de los factores que condicione los procesos sépticos, la causa de la sepsis
es reconocida como multifactorial

Diagndstico

El diagnéstico de la peritonitis primaria no es facil debido, en muchas
ocasiones, a lo stitil de las manifestaciones clinicas y, en otras, por hallaz-
gos que llevan a pensar en otras patologias mas frecuentes. Dentro de la
clinica encontrada vemos signos y sintomas importantes como el dolor
abdominal, hipotension e ictericia. El mds comun de estos hallazgos es el
dolor abdominal en el 63% de los pacientes; la hipotension, definida como
cifras sist6licas menores a 100 mmHg, en el 46%; fiebre (>38°C tomada via
oral) en el 40%; nauseas y vomito en 40%; ictericia y taquipnea (Frecuencia
respiratoria >20/min) en el 38%; y otros hallazgos menos frecuentes como
encefalopatia en 29%, Signos de hipersensibilidad abdominal en 27% y
diarrea en 15%. (12). Existen también pacientes con peritonitis primaria
asintomadticos en quienes se hace el diagnéstico ante la presencia de ascitis
progresiva, la cual se estudia con paracentesis.

Para el diagnostico, es necesario el analisis del liquido peritoneal, obte-
nido mediante técnica aséptica, en donde un conteo de leucocitos polimor-
fonucleares > 250/mm3, sin hallazgos sugestivos de perforacién visceral,
hace pensar en una peritonitis primaria (Figura 1). S6lo en un 60% a 70%
de los casos se logra aislar el germen, por lo que un aislamiento negativo
no es razon para suspender el tratamiento antibiético ni para descartar
el diagndstico. Por otro lado un numero de pacientes presentan bacterias
en el liquido ascitico en ausencia de reaccion inflamatoria, por ejemplo
liquido ascitico con conteo de Polimorfonucleares < 250/mm3 y cultivo
positivo, lo que se conoce como bacterioascitis. Lo curioso es que tanto en
los pacientes con peritonitis primaria, osea con un proceso inflamatorio, y
los que presentan bacterioascitis los gérmenes encontrados son similares
como se puede ver en la Tabla 1.

En los estudios imagenolégicos como TC abdominal o ecografia, los
hallazgos generalmente son liquido ascitico y son fundamentales para
descartar las principales causas de peritonitis secundaria. Por ejemplo, la
presencia de neumoperitoneo, la salida del liquido de contraste del tracto, o
las lesiones localizadas como un plastréon apendicular o enfermedad diver-
ticular complicada, sugieren perforaciéon y probable peritonitis secundaria.
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Tabla 1. Frecuencia de microorganismos hallados en peritonitis espontanea
y bacterascitis Adaptado de Koulaouzidis A et al . Spontaneous bacterial peritonitis.
World J Gastroenterol. 2009. March 7; 15(9): 1042-1049

Peritonitis espontanea Bacterioascitis
Micro organismo
Frecuencia (%) Frecuencia (%)
Escherichia coli 37 27
Klebsiella pneumoniae 17 11
Pneumococci 12 9
Streptococcus viridans 9 2
Staphylococcus aureus 0 7
Miscellaneous gram-negative 10 14
Miscellaneous gram-positive 14 30

Tratamiento

Histéricamente en el Papiro de Ebers, 1500 a. C., se describe por primera
vez el peritoneo (13). En éste el cirujano enfrenta uno de sus mayores retos
ante la falla del peritoneo y la infeccién que es la que impera. Entonces el
cirujano debe decidirse si operar para aliviar la peritonitis que avanza pues
puede ser peor hacerlo, como en el caso de la Peritonitis Primaria (Peritoni-
tis Bacteriana Espontanea: PBE) cuyo manejo es esencialmente farmacolo-
gico (con antibidticos). Por lo tanto el diferenciar una peritonitis primaria
de secundaria mediante el analisis del liquido peritoneal es esencial para
iniciar el manejo (como se puede apreciar en la Figura 1) y se explicard con
mayor detalle mas adelante.

La antibioticoterapia se enfoca a cubrir los gérmenes que con mayor
frecuencia se aislan en esta patologia (21, 22). Entre estos gérmenes estan
enterobacterias com Escherichia coliy Klebsiella pneumoniae; estreptococos
como el S. pneumoniaey S. faecalis. Las infecciones por Staphylococcus au-
reus y Mycobacterium tuberculosis son raras, no obstante en las infecciones
nosocomiales son comunes Staphylococcus spp, Enterococcus spp, y bacilos
gram negativos no entéricos como Pseudomonas spp. Por otro lado en los
niflos, a diferencia del adulto, predominan los cocos gram positivos, como
S. pneumoniae, S. pyogenesy S. aureus, sobre los bacilos gram negativos. No
obstante estudios recientes en pacientes pediatricos han reportado mayor
frecuencia de gram negativos como E. coli (15.3%) y Klebsiella pneumoniae

38



Agresi6n peritoneal

Paracentesis

v

Recuento > 250 leucocitos/mm3

/\

St No

‘

Muestra para cultivo e
iniciar antibidtico

\

Cultivo

/\

+ -

v

Paracentesis y
nueva muestra
Ajustar antibiético y Hevamu \ Cultivo -.
tratamiento Recuento > 250/mm3
A
\ Cultivo +y/o. Cultivo —.
Recuento > 250/mm3 Recuento < 250/mm3

/

Buscar causa ascitis no infecciosa

A

Figura 1. Diagndstico y tratamiento de la peritonitis primaria

(7.7%). Finalmente, y a diferencia de la secundaria, en la PBE es raro en-
contrar anaerobios.

En cuanto al esquema antibiodtico, que se expondra mas adelante, se
realiz6 unarevision sistematica de la literatura evidenciando multiples tra-
tamientos para los gérmenes frecuentes como los Gram negativos y cocos
Gram positivos con un espectro muy amplio de manejo. El tratamiento, en
lo revisado, incluye cefalosporinas de tercera generacion y en casos menos
severos las quinolonas por via oral, en ambos casos mostrando buenos re-
sultados. No obstante en los meta analisis encontrados no existe evidencia
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clara que indique cual es la terapéutica mds adecuada. Se sugiere basarse
en las sensibilidades reportadas en los cultivos y antibiogramas de cada
caso (14).

En el manejo de la peritonitis primaria se debe tener en cuenta tres
puntos importantes. Primero el hecho que se origina a partir de un TGI
integro por lo que se debe buscar foco extra intestinal. Segundo, se debe
tener en cuenta que la presentacion varia segun el paciente y la etiologia
(peritonitis espontanea pediatrica, adulta, tuberculosa, entre otras) (15),
y tercero que la infeccion es por lo general monomicrobiana. Teniendo en
cuentalo anterior podemos decir que, en primera instancia, el manejo debe
ser general e integral pensando en la posibilidad de un compromiso sisté-
mico activo (16). Por lo tanto debemos intervenir en cada una de las fases
de este dinamico proceso, por lo cual es importante controlar la volemia y
corregir la alteracién hidroelectrolitica (16-17) ademés de iniciar antibi6ti-
cos de manera temprana (el punto cardinal del tratamiento de la PBE) (18).

La falla renal aguda (o injuria renal aguda) es un hallazgo que sugiere
compromiso sistémico y su manejo debe incluirse en el tratamiento de
la PBE. Algunos estudios han demostrado que los pacientes con PBE que
cursan con creatinina mayor de 1 mg/dl, BUN mayor de 30 y bilirrubinas
mayores de 4 mg/dl, se benefician con la administraciéon de albimina; 1,5
g/kg/dia, el primer diay 1 g/kg/dia al tercer dia con el objetivo de prevenir
el desarrollo de insuficiencia renal aguda.

El tratamiento debe considerar el manejo de etiologias extra perito-
neales causantes de PBE, como las infecciones respiratorias, otitis u otras;
también se deben manejar las de origen intraperitoneal como la ascitis
por cirrosis, o retroperitoneales como el sindrome nefrético. No olvidar
otras, con menor incidencia, como la insuficiencia cardiaca congestiva,
la enfermedad peritoneal metastésica (carcinomatosis peritoneal), lupus
eritematoso sistémico o el linfedema crénico (16-17).

Como se mencion6 antes hacer el diagnéstico es fundamental para
enfocar el manejo, y para ello nos debemos basar, aparte de los hallazgos
clinicos y antecedentes, en el estudio del liquido ascitico obtenido a tra-
vés de paracentesis (Figura 1). Por ejemplo, la Bacterioascitis no siempre
requiere tratamiento antibiético temprano, ya que se puede autolimitar y
resolver espontaneamente sin efectos deletéreos. En estos casos se debe
repetir la paracentesis, y si los polimorfonucleares (PMN) llegan a ser ma-
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yores de 250/mm3 en el liquido ascitico (LA), indicaria que la bacterioas-
citis ha evolucionado a una PBE y se debe iniciar tratamiento de acuerdo
al germen aislado. De igual manera si hay signos de irritacion peritoneal o
de respuesta inflamatoria sistémica.

Por otro lado, silos PMN persisten menores a 250/mm3 pero el cultivo
sigue siendo positivo para el mismo germen también se debe iniciar trata-
miento antibiético. Asi mismo, silos PMN son menores a 250 por mm3y el
cultivo es negativo se considera que la Bacterioascitis resolvié de manera
espontdneay no requiere tratamiento.

Por lo dificil del diagndstico se debe realizar paracentesis a todos los
pacientes cirréticos con ascitis, que ingresan en el hospital y presenten de-
terioro clinico inespecifico, ya que la PBE es asintomética , abdominalmente
hablando, en el 10-15% de los casos. También a pacientes con ascitis que
muestren signos o sintomas clinicos de peritonitis o infeccién sistémica;
de igual manera a aquellos con deterioro reciente de la funcién hepdatica
o renal y cursen con ascitis y dolor abdominal; y a pacientes con ascitis y
hemorragia digestiva. Si se va a realizar paracentesis, ésta se debe efectuar
antes de iniciar la profilaxis antibidtica (19).

Los pacientes con peritonitis primaria y cuerpos extrafios intraab-
dominales son una poblacién importante como los pacientes en dialisis
peritoneal. En estos pacientes ademas de tener una comunicacion del pe-
ritoneo con el exterior mediante un cateter, el uso de soluciones de dialisis
aumenta el riesgo de infeccion por lo que se deben cumplir las siguientes
recomendaciones (20): Adecuaday cuidadosa educacion al paciente y a sus
familiares; utilizar conexiones estériles segtin protocolos; profilaxis antibid-
tica; identificar alos pacientes de alto riesgo (que presenten enfermedades
cutdneas, antecedentes que hagan sospechar adherencias intraperitonea-
les); emplear catéteres apropiados; y usar soluciones de didlisis con control
de calidad riguroso y aprobado.

Se debe iniciar un tratamiento antibiético empirico inmediatamente
después del diagnodstico de PBE, sin esperar al cultivo del LA, posterior-
mente se modificard segiin antibiograma. El antibiético debe cubrir los
gérmenes que son responsables de la PBE con mas frecuencia, principal-
mente bacterias gramnegativas (BGN) (80%) (Escherichia coli y Klebsiella
pneumoniae) y bacterias aerébicas grampositivas (20%) (9). Los esquemas
antibi6ticos recomendados son (19, 22):
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1. Cefalosporinas de tercera generacion; de eleccion se suele usar la
Cefotaxime a dosis de 2 gramos cada 6 u 8 horas, hasta normali-
zacion del recuento de PMN en LA, lo cual se logra alos 7 o 10 dias
de tratamiento aunque algunos estudios evidencian que durante 5
dias es eficaz. Otra alternativa es la Ceftriaxona a dosis de 2 gramos
endovenosos (EV) cada 24 horas.

2. Amoxicilina + Clavulonato a 2 gramos cada 8 horas.

3. Quinolonas, en pacientes con peritonitis no complicadas (sin shock,
ileo, hemorragia, encefalopatia hepatica ni falla renal), y sin pro-
filaxis previas con quinilonas, se puede administrar norfloxacina
400 mg via oral (VO) cada 12 horas. En pacientes con alergia a pe-
nicilinas se pueden usar EV.

Estudios recientes han demostrado que en la PBE debe hacerse pro-
filaxis primaria o secundaria en algunos pacientes como los cirréticos,
quienes tienen una alta incidencia y morbimortalidad de PBE. Dado que
el mecanismo principal para el desarrollo de la infeccion es la traslocaciéon
bacteriana, se han utilizado antibidticos para lograr la descontaminacién
intestinal selectiva. Sin embargo, el elevado costo y el riesgo de desarrollar
resistencias bacterianas obligan a restringir la profilaxis a grupos de elevado
riesgo de PBE. En profilaxis primaria se indica utilizar norfloxacina a dosis
de 400 mg/dia VO. Dicha estrategia impacta de forma especial y positiva
en pacientes cirrdticos de alto riesgo atenuando la morbilidad y mortali-
dad, y se debe implementar en las tres situaciones siguientes: hemorragia
digestiva, recuperados de una PBE previa, y pacientes hospitalizados con
niveles de albimina menores a 1 g/dL (22, 23).

Hastaun 20% de los pacientes cirréticos con hemorragia digestiva estan
infectados al ingresar al hospital y el 50% adquieren la infeccién durante
la hospitalizacién. La infeccién ensombrece el prondstico ya que aumenta
el riesgo de sindrome hepatorrenal y el fracaso en el control de la hemo-
rragia y resangrado incrementando la mortalidad intrahospitalaria. Se ha
demostrado que la prevencion de las infecciones bacterianas se asocia con
una mejoria significativa de la supervivencia en estos pacientes. Dicha pre-
vencion la podemos hacer con Norfloxacina 400 mg VO dia durante 7 dias.
En pacientes con insuficiencia renal (creatinina > 3 mg/dl) o hepatica, es
preferible Ceftriaxona 1 g EV cada 24 horas.
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En los pacientes recuperados de una PBE previa se recomienda dar
Norfloxacina 400 mg/dia VO de manera indefinida hasta la desaparicién de
ascitis, trasplante o lamuerte. Otras alternativas son Ciprofloxacina 750 mg
VO cada semana o Trimetoprim + Sulfametoxasol 160 mg/800 mg cada 24
horas VO por 5 dias cada semana. Finalmente en los pacientes hospitaliza-
dos con niveles de albiimina en LA menores a 1 gm/dl se usa Norfloxacina
400 mg cada 24 horas, ciprofloxacina 750 mg cada 24 horas o trimetoprim
sulfametoxasol 160mg/800mg cada 24 horas, sélo durante la hospitaliza-
cion. En los pacientes con PBE no complicada, es decir, pacientes estables
que no presentan hemorragia digestiva, ileo paralitico, datos de insuficien-
cia renal grave (creatinina menor de 3 mg/dl), ni encefalopatia hepatica
grave (menor de grado II), se podria indicar un tratamiento antibiético por
via oral con Norfloxacina en dosis de 400 mg/12 horas durante 8 dias(22).

Un estudio, controlado y aleatorizado, mostr6 que los pacientes con
baja concentracion de proteinas en el LA (menos de 15 g/1), falla hepatico
avanzada (Child-Pugh igual o mayor a 9, bilirrubina igual o mayor a 3 mg/
dl) o deterioro en la funcién renal (creatinina igual o mayor a 1,2 mg/dl, BUN
igual o mayor a 25 mg/dl, sodio sérico igual o inferior a 130 mEq/1), que reci-
bieron Norfloxacina, tuvieron una menor probabilidad al afio de presentar
PBE (7 frente a 61%). También hubo menor probabilidad de sindrome hepa-
torrenal (28 frente a 41%) y una mayor supervivencia alos 3 meses (94 frente
a62%) con respecto al grupo que no recibi6 profilaxis antibidtica. También
se ha utilizado ciprofloxacino (500 mg/dia) y trimetoprim-sulfametoxazol
(160/800 mg 5 dias/semana) con éxito (24).

Algunos estudios reportan un aumento enla frecuencia de infecciones
por bacterias multirresistentes en pacientes cirrdticos hospitalizados. Por
eso algunos autores han propuesto incluir antibidticos de amplio espectro
como carbapenémicos y glucopéptidos en la PBE de origen nosocomial (22).

Hasta el 30 % de los pacientes con PBE pueden presentar deterioro de
la funcién renal, lo cual es el factor de riesgo mas importante de mortali-
dad intrahospitalaria. La PBE ocasiona una insuficiencia renal funcional
secundaria ala disminucién en el volumen vascular efectivo, y esto, ademas,
incide sobre un estado circulatorio previamente alterado del paciente con
cirrosis hepatica avanzada.

Otro ensayo, también controlado y aleatorizado, realizado en pacientes
con PBE tratados con cefotaxima, demostré que la expansion con albtiimina
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intravenosa (1,5 g/kg al diagnéstico y 1 g/kg al tercer dia, como ya se dijo)
redujo laincidencia de insuficiencia renal del 33 al 10% yla mortalidad del
29 al 10%. No obstante un informe reciente concluye que deberia restrin-
girse el uso dela albiimina a los pacientes con insuficiencia hepatica grave
(bilirrubina sérica mayor de 4 mg/dl) o con signos de deterioro de la funciéon
renal (nitrégeno ureico en sangre, BUN, mayor de 30 mg/dl o creatinina
sérica superior a 1 mg/dl)(25).

En un trabajo realizado en pacientes con hemorragia digestiva y ci-
rrosis avanzada (que cumplieran al menos 2 de los siguientes datos: asci-
tis, malnutricién grave, encefalopatia o bilirrubina mayor de 3 mg/dl), la
ceftriaxona, en dosis de 1 g/24 horas, fue mas eficaz que norfloxacina (400
mg/12 horas) en la prevencion de infecciones y de PBE (11% frente a 33% y
2% frente a 12%, respectivamente) (23, 24).

Si el paciente evoluciona favorablemente con el tratamiento antibidtico
no es imprescindible larealizacién de una nueva paracentesis diagndstica.
Antelasospecha de unarespuestainadecuada se realizara una paracentesis
diagnoéstica alas 48 horas de la primera y se modificara el tratamiento anti-
bidtico en base al antibiograma. Se deberd descartar siempre la existencia
de una peritonitis bacteriana secundaria, la cual ya implica un tratamiento
quirdrgico.

Adicionalmente se insiste en que a todos los pacientes cirréticos que
serecuperen de una PBE deben ser evaluados para trasplante hepatico. Lo
anterior debido a la elevada prevalencia (10-30% de los pacientes cirréti-
cos con ascitis, hospitalizados), alta tasa de recurrencia (hasta el 70% de
los pacientes sufren una recidiva en el primer afio) y a su mal prondstico a
largo plazo (mortalidad al primer afo del 50-70%) (22).

Deben tenerse en cuenta las otras causas de PBE y, por ejemplo, si el
LA muestra predominio de PMN con glucosa baja y proteinas elevadas, se
debe sospechar peritonitis tuberculosa y hacer diagndstico diferencial con
peritonitis metastdsica (carcinomatosis peritoneal). El manejo en estos
casos se encamina a tratar la etiopatogenia de dichas enfermedades. El
espiritu del cirujano muchas veces lo tentara a operar, sin embrago, estos
pacientes s6lo se llevaran a cirugia en casos de obstruccion intestinal (21).
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Peritonitis secundaria

Generalidades

El término peritonitis describe un proceso inflamatorio que compromete
al peritoneo y que puede ser causado por agentes infecciosos o no infeccio-
sos (26). Wittmann y colaboradores en 1996 (7)clasificaron la peritonitis en
primaria, secundaria y terciaria (27). El interés de este apartado se centra
en la peritonitis secundaria, que se define como la peritonitis infecciosa
secundaria a una pérdida dela integridad del tracto gastrointestinal o geni-
tourinario. Esta pérdida de laintegridad permite el paso de gérmenes hacia
el espacio peritoneal con la subsecuente contaminacién e inflamacién (26).

Fisiopatologia

Algunos de los aspectos relacionados con la morfologia y fisiologia que se
describiran a continuacion (tipos celulares, sefiales bioquimicas, activacién
del complemento, entre otros) son descritos de forma completa en el capi-
tulo 1, por lo que se recomienda al lector dirigirse a dicho texto. Ademas se
describira larespuesta de la cavidad peritoneal frente ala infeccidn, que es
llevada a cabo mediante tres vias. La primera es la absorcion rapida de las
bacterias por el peritoneo parietal, los estomas diafragmaticos y el omen-
to;la segunda, por la destruccién de los microorganismos por un conjunto
de respuestas mediadas por complemento y fagocitosis; y la tercera, es la
localizacién de la infeccién en forma de abscesos (28).

El peritoneoy el diafragma tienen una relacion estrecha durante la fase
inicial de la peritonitis. Ademés de la funcién de membrana semipermea-
ble, conformada por células mesoteliales, el peritoneo recubre la superficie
abdominal del diafragma, lo que les confiere la capacidad significativa de
depurar bacterias en etapas tempranas y tardias (4). El movimiento del
diafragma durante la espiracion (relajacion), genera una presion intra-
peritoneal negativa, favoreciendo el flujo, de caudal a cefalico, del liquido
peritoneal y particulas de la cavidad peritoneal (28,30). El diafragma en
su porcion muscular posee canales intermesoteliales llamados estomas o
poros diafragmaticos, descritos por primera vez en 1863 por el doctor Von
Recklinghausen (28), que permiten el drenaje de liquido peritoneal a través
de la comunicacién directa con vasos linfaticos lacunares subdiafragmati-
cos. Finalmente estos drenan a la pleura diafragmatica y posteriormente a
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ganglios linfaticos subesternales. El didmetro normal de los estomas es de
4-12 pm, pero en condiciones de inflamacion pueden alcanzar los 23um,
permitiendo el paso de eritrocitos y células inflamatorias. A diferencia de
larelajacidn, que abre los estomas y favorece el flujo de particulas yliquido,
la contraccién diafragmatica ejerce un efecto de cierre, reduciendo el flujo
linfatico (30).

El omento y su papel en la defensa peritoneal se lleva a cabo a través de
mecanismos de migracion y adhesion, y capacidad absortiva y antigénica.
La migracién del omento fue propuesta por Stichler en 1896, quien colocé
caracoles dentro de la cavidad abdominal de un canino y observé cémo
fueron rodeados por el omento. Mas adelante el Dr. Rutherford Morrison lo
llam¢ “el policia abdominal” debido a su capacidad de migracion en cuadros
inflamatorios agudos. En 1926, luego de experimentos con fluoroscopio
llevados a cabo para confirmar el movimiento intrinseco omental, Florey
y colaboradores, lo descartan y concluyen que el omento presenta un mo-
vimiento pasivo, secundario al movimiento del diafragma y a la peristalsis
intestinal (28).

Luego del peritoneo en su localizaciéon subdiafragmatica, el omento
es la siguiente estructura con mayor capacidad para absorber particulas
desde la cavidad peritoneal y, a diferencia del primero, su accion es llevada
mediante la accién de macroéfagos y linfocitos B que forman agregados ce-
lulares llamados “Milky spots”™. Descritos por primera vez por el anatomista
francés Ranvier en 1874 (32), son similares a los cuerpos de “Kampmeier”
delapleura. Estos estan rodeados por conglomerados capilares (glomérulo
omental) que selocalizan debajo del mesotelio (28, 33), y conforman interac-
ciones inmuno-neuro-endocrinas involucradas en los procesos de defensa.

Los mecanismos de defensa, que conforman la llamada respuesta in-
munoldgica innata o no clonal, involucrados en la eliminacién y fagocitosis
de microorganismos son la activacién del complemento, la quimiotaxis de
PMNs s (polimorfonucleares), el reclutamiento de macréfagos, la activacion
de mastocitos, yla accidn del tejido linfoide peritoneal asociado. Por ejem-
plo, el complemento, involucrado en la opsonizacién de microorganismos,
aumenta larespuesta inflamatoria y participa en la depuracién de comple-
jos inmunes y la lisis celular.

El tejido linfoide peritoneal asociado, también llamado “timo perito-
neal’, responsable de multiples funciones inmunolégicas mediadas por
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linfocitos B CD5* como secretar IgM (inmunoglobulina M), esta confor-
mado por los “Milky spots”, linfocitos del liquido peritoneal, y los nédulos
linfaticos (28, 34). La cavidad peritoneal normal posee en promedio 300
células/mm® morfoldgica, histoquimica y fenotipicamente diferentes (45%
PMNs y macréfagos, 42% linfocitos T CD2', 2% linfocitos B CD227, 2% células
dendriticas y células mesoteliales) encargadas de la presentacion y defensa
contra los antigenos provenientes del intestino. No obstante en procesos
inflamatorios la concentracion celular puede alcanzar mas de 3000 células/
mm?, como resultado de la quimiotaxis de PMN y macroéfagos, y la activa-
cién de mastocitos (3).

La inmunidad de la mucosa intestinal, y en especial la lectinofagoci-
tosis, junto a las endotoxinas bacterianas merecen especial atencién. La
funcién inmunorreguladora de la mucosaintestinal, mediada por linfocitos
B derivados del peritoneo, conforma el llamado ‘eje peritoneo-intestino”. En
condiciones normales, los linfocitos B del bazo ylas placas de Peyer derivan
delamedula dsea, sin embargo, mediante el andlisis de fagocitos marcados
con fluorescencia, se ha encontrado migracién de una subpoblacién de
linfocitos B CD5" provenientes del peritoneo hacialas placas de peyer. Adi-
cionalmente éstos son responsables de mas de la mitad de IgA plasmatica
presente en lalamina propia del intestino (28).

Las interacciones de la via lecitina-carbohidratos permiten la unién
delasbacterias alos fagocitos, en un proceso llamado “lectinofagocitosis”,
contribuyendo a la defensa contra las enterobacterias mediante meca-
nismos de activacion y degranulacién (35). Por otro lado las endotoxinas,
como el lipopolisacarido (LPS), generan una respuesta inflamatoria dra-
matica. Ejemplo de esto es la presencia de LPS en la vena porta 10 minutos
después del contacto de bacterias con el peritoneo. Los LPS activan una
serie de eventos inmunoldgicos mediados por complejos de superficie, que
terminan en la activacién de macréfagos y PMNs, amplificando larespuesta
inflamatoria.

Lafibrina, que en condiciones normales es degradada mediante la acti-
vacion del plasmindgeno en el mesotelio peritoneal, influye en el desenlace
dela peritonitis. En los procesos inflamatorios la fibrinolisis se inactiva me-
diante el inhibidor del activador del plasminégeno 1 permitiendo la forma-
cién de bridas. Las bandas de fibrina organizadas (bridas) en presencia de
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infeccion, restringen la difusién de las bacterias, favoreciendo su secuestro
y la formacién de abscesos.

Por tultimo, sustancias como la sangre, la bilis y los cuerpos extrafios,
incrementan el potencial patégeno de las bacterias, dentro de la cavidad
peritoneal. La hemoglobina disminuye la respuesta de los PMNs después
de un cambio bacteriano intra peritoneal, aumentando el crecimiento yla
letalidad de la E coli dentro de la misma (28). Las sales biliares, normalmen-
te estériles, destruyen las células mesenquimales peritoneales, alteran la
funcién delos PMN, activan mastocitos , y aumentan la respuesta inflama-
toria producida porla E coli (36). Algunos materiales alojados permanente
o temporalmente en la cavidad abdominal incrementan la translocacion
bacteriana alos ganglios linfaticos mesentéricos e higado, con la elevacién
concomitante de TNF-a e IL-6 (28).

Clasificacion

1. Peritonitis aguda por perforacion

Es el tipo mas comtin de peritonitis secundaria y se produce por necrosis de
algiin segmento del tracto digestivo correspondiendo al 80% de los casos.
La perforacion del intestino delgado puede ser causada por fiebre tifoidea
o isquemia mesentérica. La apendicitis aguda es la principal causa de pe-
ritonitis localizada que sin tratamiento puede presentar diseminacion. El
22 %, es secundaria a la inflamacion del colon (diverticulitis y colitis); no
obstante, la perforacion del colon por cancer, hernias encarceladas o in-
tususcepcion, son causas menos frecuentes. La pancreatitis necrotizante
puede asociarse a peritonitis si hay contaminacion o infeccién del pancreas
necrético o su exudado.

2. Peritonitis postoperatoria

Suincidencia va del 1% al 20 % en pacientes sometidos a laparotomia y la
causa mas frecuente son las fugas o fallas de las enteroanastomosis. En
general se retrasa el diagndstico pues los sintomas son evidentes entre el
quinto y el séptimo dia del postoperatorio, y es de mortalidad elevada. La
morbilidad y mortalidad dependen de la localizaciéon anatémica y la mag-
nitud de la fuga (duodeno vs ileon). Las peritonitis residuales ocurren en
ausencia de fugas de enteroanastomosis, y se deben a un drenaje inadecua-
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do de un foco séptico o a una pérdida de los mecanismos de defensa del
peritoneo y su capacidad de depuracion de bacterias.

3. Peritonitis post-traumatica

En general ocurren por heridas olvidadas durante la laparotomia inicial,
como por ejemplo el desgarro mesentérico postraumatico con pérdida de
sangre y posterior perforacion intestinal. En general este tipo de infeccion
es severa, debido al diagndstico tardio o la presencia de multiples lesiones
incluyendo trauma del sistema nervioso central, aumentando la morbimor-
talidad. No obstante s6lo un tercio de los pacientes con trauma penetrante
de colon presentan contaminacion de la cavidad abdominal y requieren
manejo antibiético (17).

Microbiologia

A diferencia de la peritonitis primaria, en donde el 86% de los casos es mo-
nobacteriana (26), el espectro microbioldgico de la peritonitis secundaria es
diverso y generalmente polimicrobiano. Esta complejidad y el gran nimero
de microorganismos se han logrado dilucidar gracias al desarrollo de mejo-
res métodos de procesamiento de muestras, el aislamiento de bacterias mas
riguroso y cambios taxonémicos recientes de un significativo nimero de
bacterias anteriormente desconocidas. Algunos ejemplos son los Bacteroi-
des spp, ahorareclasificados como Prevotellas o Porphyromonas spp (26, 37).

En individuos sanosla flora del estdémago, duodeno, e intestino delgado
proximal, se caracteriza por un bajo niimero de organismos acidorresisten-
tes similares a los alojados en la orofaringe como los Lactobacillus spp, 1as
Candida spp, y los Streptococcus spp. Los Anaerobios en el tracto digestivo
superior e ileon proximal son infrecuentes, a diferencia del colon, en donde
el nimero de anaerobios es incontable con una relaciéon anaerobio/aerobio
de 1000:1. A su vez, el colon, contiene una gran cantidad de microorganis-
mos, unos 10" x gr de materia fecal (26).

En condiciones normales, la perfusion tisular adecuada es importante
para mantener y restaurar la funcién de barrera del tracto digestivo. Sin
embargo, en pacientes con infecciones intraabdominales, la hipoperfu-
sién y la reduccion de la flora gastrointestinal, favorecen la pérdida de la
funcién de barrera de la pared intestinal, permitiendo el paso de gérmenes
hacia la cavidad abdominal (38). Ruiter y colaboradores, determinaron
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los gérmenes mediante el analisis temprano de liquido peritoneal tomado
durantelalaparotomia inicial en pacientes con sepsis abdominal. En estos
andlisis se aislaron bacterias gram-negativas aerobias (BGNA) en el 52.9%,
yla Escherichia coli ocupé el primer lugar con 45%. Sin embargo es comtin
encontrar mas de un germen gram-negativo en este tipo de pacientes (36%)
(38), como por ejemplo Bacteroides, Pseudomona aeruginosa, entre otros.

Los gram-positivos mas frecuentes son el Enterococcifaecalis, faeciumy
el Staphylococcus epidermidis (38). El analisis microbioldgico tardio (sema-
nas 1-4) permitié identificar una disminucién de la prevalencia de BGNA
(desde un 52.9% a 6.7%) y un aumento en la prevalencia de gram-positivos
(desde un 42.5% a 86.7%). Los enterococci y los Staphylococcus coagulasa
negativos, fueron los gérmenes predominantes en la semana 4.

Del nivel de disrupcion del tracto gastrointestinal dependera el agen-
te causal de la peritonitis secundaria. Los gram-negativos fueron aislados
en el 68.6% de pacientes con perforaciones colorectales y en el 77.8% con
apendicitis perforadas. La prevalencia de anaerobios mostré una distribu-
cién similar. Los gram-positivos se aislaron en el 42.5% de los pacientes,
el 50% de éstos fueron de perforaciones colorectales. Las candidas fueron
encontradas en el 19.9% de los pacientesy el 59% fue positiva para Candida
albicans. La prevalencia de levaduras fue mayor en perforaciones gastro-
duodenales (41%) y perforaciones del intestino delgado (34%). Sin embargo,
no se encontraron en apendicitis perforada.

La flora intraabdominal, en perforaciones adquiridas en la comuni-
dad o en un ambiente hospitalario es diferente. La prevalencia de BGNA es
mayor luego de cirugias complicadas del tracto digestivo alto (estémago,
duodeno, intestino delgado) que en aquellas perforaciones adquiridas en
la comunidad. En disrupciones del tracto digestivo bajo, por ejemplo, los
enterococci son mas prevalentes en perforaciones posoperatorias, que en
aquellas adquiridas en la comunidad (27.9% vs 16.9%) (39).

Lainfeccion por enterococciy Candida spp, merecen especial conside-
racion. Los enterococci, hacen parte de la flora normal mixta del intestino,
de ahi que su tratamiento en las peritonitis secundaria sea motivo de con-
troversia. Montravers y colaboradores describieron el efecto pro inflama-
torio de éste germen (40); sin embargo, Soto y Wacha, demostraron que
no existe evidencia que el tratamiento mejore los resultados (40,41). Otros
estudios muestran resultados diferentes, el enterococci es identificado en
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el 11% de pacientes con peritonitis adquirida en la comunidad y en el 50%
de pacientes con peritonitis postoperatoria (42). Su presencia se asocia a
una mayor mortalidad y mayores tasas de falla del tratamiento que en los
pacientes sin enterococci (28% vs 14%). Por lo tanto, su presencia lo con-
vierte en un predictor de falla del tratamiento en pacientes con infecciones
intraabdominales a pesar de un tratamiento antibiético dirigido. Entre los
factores predictores de la presencia del enterococci se encuentran: la edad
avanzada, puntuaciones de score de enfermedad elevados (APACHE II),
la estancia hospitalaria prolongada, y la infeccién de sitios diferentes al
apéndice cecal (26-43).

La Candida spp, es otro microorganismo con caracteristicas especia-
les, y es motivo de controversia si deberia ser tratada de manera empirica o
preventiva. La prevalencia en peritonitis secundaria oscila entre 12-39.5%
y ocurre principalmente en perforaciones gastroduodenales (39,44). El
aislamiento de Candida spp, en el contexto de peritonitis polimicrobianas
(E. coliy B. fragilis), ha mostrado un incremento en la mortalidad.

La Candida albicans es la causa mas frecuente de peritonitis por
Candida, sin embargo existen especies no-albicans relacionadas con una
mayor resistencia antimicrobiana. Los factores de riesgo para desarrollar
peritonitis por Candida son: perforacion de viscera hueca, cirugia toracica
yabdominal, los drenes quirtrgicos, catéteres intravenosos, sondas urina-
rias, nutricion parenteral total, sepsis severa, tratamiento antibidtico (>48h
después de peritonitis), inmunosupresion, diabetes mellitus, y colonizacién
extensa por Candida (45).

El espectro microbioldgico cambia durante la evolucion y tratamiento
dela peritonitis secundaria pasando por bacterias patolégicas primarias a
gérmenes facultativos, que se vuelven ofensivos en el caso de supresion de
la respuesta inmunoldgica. Nathens y colaboradores reportaron un cam-
bio de los gérmenes aislados en liquidos abdominales entre la primera y la
ultima intervencién quirtrgica. En éstos se evidenciaron una disminucién
de Escherichia coli, Bacteroides fragilis y Pseudomonas, con un aumento de
Candida, Staphylococci coagulasa negativos, enterococciy Enterobacter. Es-
te hallazgo muestra la fuerte correlacion que existe entre la colonizacién
intestinal y la infeccion peritoneal por parte de la flora microbiana (38, 46).
Laimplicacion clinica de este efecto se traducird en un cambio de la terapia
antimicrobiana, prondéstico, sobrevida y mortalidad.
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Diagndstico

El espectro clinico y fisiopatoldgico de esta entidad, le permite diversas
formas de presentacion que van desde la formacién de un absceso en la
cavidad abdominal, peritonitis generalizada, o hasta la falla organica mul-
tiple (38). El diagndstico de la peritonitis es un diagnéstico clinico, basado
en la anamnesis y el examen fisico a pesar de que los sintomas y signos son
inespecificos.

El dolor abdominal es el sintoma mas importante y el motivo de con-
sulta mas frecuente, puede ser de inicio subito o insidioso, continuo o
intermitente, y es exacerbado con el movimiento. La anorexia, nauseas y
vémito son sintomas comunes, adicionalmente el paciente tiende a doblar
las rodillas y elevar la cabeza para disminuir la tensién de la pared abdomi-
nal y aliviar el dolor. A medida que avanza el tiempo el dolor se intensifica
y la pared muscular genera espasmos involuntarios, y en ocasiones el do-
lor a la palpacidn se localiza en la regién abdominal del érgano afectado.
Las condiciones generales suelen ser malas, lo que indica la severidad del
cuadro clinico. Suelen tener fiebre (38° grados centigrados), o cursar con
hipotermia; también pueden presentar taquicardia (>90 1/m), taquipnea
y diaforesis. Cuando la amplitud del pulso disminuye indica hipovolemia,
elevacion del gasto cardiaco, y disminucion de la resistencia vascular peri-
férica, lo que significa una mayor severidad de la enfermedad. Los ruidos
intestinales pueden o no estar presentes. El tacto rectal, aunque es indis-
pensable en el abordaje de un paciente quirtrgico, rara vez indica el origen
de la peritonitis.

En los paraclinicos podemos encontrar leucocitosis (>11.000 células/
mL) y desviacidn a la izquierda con frecuencia. También puede haber leu-
copenia, que sugiere sepsis generalizada y se asocia a un peor prondstico.
La quimica sanguinea puede ser normal, o indicar deshidrataciéon (BUN
elevado e hipernatremia), no obstante la presencia de acidosis metabdlica
confirma el diagnéstico. El uroanalisis es de gran importancia pues ayuda
adescartar o confirmar infecciones urinarias, y tiene un papel fundamental
en la pielonefritis y la nefrolitiasis. Otro examen que se puede hacer es la
placade abdomen, que aunque no se usa de manerarutinaria en el abordaje
inicial de los pacientes, puede revelar ileo paralitico o niveles hidroaéreos.
Ademas la radiografia de térax vertical es de vital importancia si hay sos-
pecha de ruptura de viscera hueca pues la imagen de un neumoperitoneo
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ayuda a confirmar el diagndstico. Sin embargo, se debe tener en cuenta
que unaradiografia de abdomen normal no descartala perforacion de una
viscera hueca. La placa de abdomen alterada se ve con poca frecuencia en
perforaciones de colon, intestino delgado o recto intraperitoneal, y sélo se
observa en el 80% de perforaciones duodenales.

Si el diagnéstico es clinico, la realizacién de una tomografia compu-
tarizada (TC) retrasa el manejo quirtrgico (17). El rol de esta herramienta
diagnoéstica y terapéutica recae en pacientes criticamente enfermos, con
sepsis de origen desconocido en los que se sospechan focos infecciosos
intraabdominales posoperatorios. Estos por lo general se consolidan alre-
dedor del 5to dia en abscesos o colecciones cuando se vuelve posible iden-
tificarlos y drenarlos evitando que perpetiien la respuesta inflamatoria. La
TC esla técnica diagnostica de eleccion en sepsis intraabdominal posope-
ratoria. Otros métodos imagenoldgicos utilizados son: las radiografias, la
ultrasonografia y la gammagrafia con radioisétopos (26).

En 1984, Runyon y Hoefs, describieron como hallazgos sugestivos de
peritonitis secundaria en la paracentesis, la concentracion de glucosa
<50 mg /dl (<2.78 mM), la LDH (lactato deshidrogenasa) >225U/1, las pro-
teinas totales > 10g/1 y una coloracion de gram-positiva (47). En la actuali-
dad, la utilizacion de la paracentesis como método diagnéstico inicial no
se usa debido a que los pacientes suelen cursar con urgencias quirurgicas.

Existe un grupo de pacientes que no presenta signos concluyentes
de peritonitis al examen fisico, con una inadecuada historia clinica, edad
avanzada, alteraciones en el estado conciencia, enfermedades mentales
de base, sedacién, inmunocomprometidos, y lesién de la medula espinal.
En ellos el lavado peritoneal es un método diagnéstico confiable y seguro.
La presencia de >500 leucocitos/mL sugiere peritonitis secundaria (17).

Tratamiento

Las manifestaciones clinicas que acompafan cualquier proceso séptico y
sus amplios rangos de presentacion y severidad sistémica caracterizadas
mediante variables generales inflamatorias, hemodindmicas, de perfusién
tisular y de disfuncién organica son la base para establecer el manejo médi-
co o quirurgico temprano de los pacientes con peritonitis. A pesar de contar
con escalas para establecer la gravedad de la enfermedad y el pronéstico,
como el APACHE 2, o indices de evaluacion especifica, como el indice de
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peritonitis de Mannheim (48, 49), la correccion quirtrgica de la causa des-
encadenante y un manejo médico integral, que incluya el adecuado agente
antimicrobiano, son los pilares del tratamiento.

La eleccion del esquema antibiético dependera de factores como el
potencial de toxicidad, la severidad de la enfermedad, la inmunosupresion,
la terapia antibidtica previa, la duracién de la hospitalizacién, los cultivos
obtenidos, y el antibiograma, sin que estos uiltimos retrasen el inicio de la
terapia. A pesar que la mortalidad de la peritonitis secundaria varia entre
el 20 al 80%, y la frecuencia de las infecciones intraabdominales postope-
ratorias oscila entre el 9y 12% (50), el inicio precoz de la terapia antimicro-
biana empirica ha demostrado una reduccion de la morbimortalidad (26).
Elinadecuado tratamiento antimicrobiano de pacientes que desarrollaron
peritonitis luego de cirugia abdominal electiva, se asocié a una mortalidad
del 45% contra 17% en aquellos pacientes que recibieron la terapia antibidti-
caadecuada. (26,51). Esto sugiere que en pacientes de alto riesgo, la terapia
empirica debe estar dirigida contra gérmenes gram positivos y negativos
altamente resistentes, y contra hongos.

Los principios contemporaneos de manejo de la peritonitis secunda-
riay la infeccién intraabdominal en general incluyen: resucitacion hemo-
dinamica y soporte fisiolégico del paciente; administracién sistémica de
agentes antimicrobianos contralos patégenos documentados o probables;
y un control quirtrgico temprano de cualquier fuente de contaminacién
microbiana con correccion de los procesos de enfermedad subyacentes.
La optimizacidn de estos tres factores son importantes para una exitosa
recuperacion.

Resucitacion y soporte fisioldgico

La restauracion del volumen intravascular debe ser rapidamente alcan-
zada al igual que las medidas para mantener la estabilidad fisiolégica del
paciente. El paciente debe ser inicialmente reanimado con solucidon salina
normal ya que, frecuentemente, se encuentra alcaldtico, hiponatrémico e
hipokalémico debido a las pérdidas por succién nasogastrica y de tercer
espacio. La restauracion de la perfusion se centra principalmente en la
administracion de liquidos intravenosos. La necesidad de adicionar vaso-
presores e inotropicos depende de larespuesta ala terapia con cristaloides
yla presencia de disfuncién miocardica. En los pacientes con peritonitis la
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terapia de fluidos intravenosa debe iniciarse atin en los pacientes en que
no es evidente la deplecion de volumen.

La monitoria del paciente con peritonitis secundaria severa debe in-
cluir presion arterial, presién venosa central y gasto urinario. Los hallazgos
de una presion arterial sistdlica (PAS) < 90mmhg, una presion arterial me-
dia (PAM) <70 mmHg o una disminucién de 40 mmHg en la PAS han sido
identificados como indicadores una perfusion inadecuada. Por lo tanto
es importante realizar, en forma frecuente, determinaciones de presién
arterial y diuresis horaria. En los pacientes con reserva cardiovascular
limitada es también recomendable obtener informacién del estado acido-
base mediante la toma de gases arteriales, y en algunos casos determinar
presiones de arteria pulmonar izquierda y gasto cardiaco a través de catéter
de Swan-Ganz.

Cuando el paciente presenta signos de sepsis, siguiendo los lineamien-
tos del Surviving Sepsis Campaing del 2013 (52), las metas de reanimacion
recomendadas, que se deben lograr durante las 6 primeras horas son:
presion venosa central de 8-12 mmHg; saturacion venosa central o mixta
central de 70 y 65 por ciento respectivamente; presion arterial media de >
65mmbhg; y diuresis de > 0.5mL/Kg./hora. Sin embargo, la mejor evidencia
disponible enla actualidad acerca de la saturacién venosa es la de mantener
una presion venosa mixta por encima o igual de 70mmhg de acuerdo con
el estudio de Rivers y cols en el 2001 (53).

Antibiéticos

La terapia antimicrobiana ha demostrado disminuir ampliamente la tasa
de infeccidn del sitio operatorio y, en menor medida, la presencia de absce-
sos postoperatorios. La Sociedad de Infeccién Quirtrgica en asocio con la
Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas, publicaron en el 2010
la actualizacion acerca del diagndstico y manejo de la infeccién intraab-
dominal. En esta actualizacion se indicaban la terapia antimicrobiana en
el manejo de lainfeccién intraabdominal complicada (54). A continuacién
se presenta un resumen de las recomendaciones de esta guia.

El tratamiento antimicrobiano es iniciado empiricamente, inmediata-
mente después de que el diagndstico de infeccion intraabdominal se sos-
peche o haya sido establecido, y antes de que los cultivos estén disponibles.
La eleccion del antibiético empirico se basa en los microorganismos que
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con mayor probabilidad sean los causantes de la infeccién y que los anti-
biéticos usados alcancen buenas concentraciones intraperitoneales. En
los pacientes sépticos el antibidtico debe iniciarse lo mas pronto posible.
Adicionalmente en los pacientes que requieran un procedimiento quirur-
gico se debe mantener concentraciones terapéuticas del antibidtico y se
recomienda la administracion del mismo una hora anterior a la incisién
quirurgica, como se ha establecido originalmente para los procedimientos
electivos. La meta de esta terapia antimicrobiana es reducir la incidencia
de infeccion persistente o recurrente.

La eleccidn del agente antimicrobiano empirico depende principal-
mente de la sospecha de resistencia anticipada de los organismos aislados
de la cavidad peritoneal. Es importante diferenciar si la infeccién intraab-
dominal es adquirida en comunidad y si se presenta en pacientes inmu-
nosuprimidos que han sido expuestos a antibiéticos recientemente. Los
esquemas propuestos en la nueva version de esta guia para los pacientes
con infeccién intraabdominal adquirida en la comunidad deben ser activos
contra gérmenes bacilos aerdbicos entéricos gram negativos y estreptoco-
cos entéricos gram positivos.

Se debe garantizar el cubrimientos de bacilos anaerdébicos cuando se
sospecha perforacion de intestino delgado distal o gastrointestinales proxi-
males si hay ileo. Los aminoglicdsidos de acuerdo a esta guia no deben ser
utilizados en forma rutinaria por la disponibilidad de otros agentes con
igual efectividad y sin el riesgo de nefrotoxicidad de los primeros. En esta
guiapublicada en el 2010, a diferencia de la previa, la ampicilina sulbactam,
el cefotetan y la clindamicina no se recomiendan por las altas tasas de re-
sistencia, ver Tabla 2.

Tabla 2. Tratamiento empirico para infeccién intraabdominal complicada extra biliar

Infeccion en adultos adquirida en comunidad

Régimen Leve a moderada Severa o pacientes en alto riesgo

Cefoxitin, ertapenem, moxifloxacin, Imipenem-cilastatina, meropenem,

Agente tinico L S . . . o
tigeciclina, y ticarcilina- a. clavulanico | doripenem y piperacilina-tazobactam

Cefazolina, cefuroxime, ceftriaxone,
cefotaxime, ciprofloxacina, para
levofloxacina en combinacion con
metronidazol

Cefepime, ceftazidime, ciprofloxacina,
para levofloxacin en combinacion con
metronidazol

Combinacién
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Por otro lado, en pacientes adultos con infecciones de alto riesgo ad-
quiridas en comunidad o con infecciones asociadas al cuidado de la salud,
la terapia empirica recomendada es un régimen de amplio espectro, ver
Tabla 3. Cuando se trata de infecciones asociada a la salud la terapia anti-
bidtica debe ser definida por los resultados microbioldgicos locales. Una
vez que se cuenta con los resultados de susceptibilidad de los cultivos, los
regimenes de amplio espectro pueden ser ajustados.

El manejo antibidtico especifico contra hongos o enterococos (cuyo
manejo es principalmente drenaje quirtirgico) estd indicado para pacientes
con infeccién intaabadominal severa o asociada al cuidado de la salud, o
cuando estos gérmenes se aislan de los cultivos intraperitoneales. El fluco-
nazol es la droga de eleccion para la Candida Albicans, y para las especies
resistentes se debe administrar una equinocandina.

Tabla 3. Tratamiento empirico para infeccion intraabdominal asociada
al cuidado de la salud
Modificado a partir de Diagnosis and Management of Complicated Intraabdominal Infection

in Adults and Children: Guidelines by the Surgical Infection Society and the Infectious
Diseases Society of America. Surg Infect (Larchmt). 2010 Feb;11(1):79-109

Gérmenes en . - Ceftazidime o . . .
. ., Piperacilina- . ) Animoglico- | Vancomi-
infeccion asoc. Carbapenem tazobactam Cefepime mas sido cina
cuidado de la salud Metronidazol
< 20% Resistencia
aPseudomona
aeruginosa,
Productor de BLES, | Recomendado | Recomendado | Recomendado No Recomen- | No Reco
. dado mendado
Enterobacteriaceae,
Acinetobacter o otro
MDR GNB
Productor de ,BLES Recomendado | Recomendado No Recomen- Recomendado No Reco-
Enterobacteriaceae dado mendado
>29% Paeruginosa No Recomen- No Reco-
resistente a Recomendado | Recomendado Recomendado
o dado mendado
Ceftazidime
SAMR No Recomen- | NoRecomen- | NoRecomen- |NoRecomen- |Recomen-
dado dado dado dado dado

Tradicionalmente la duracion de los esquemas terapéuticos antibiéti-

cos en Colombia han sido inapropiadamente largos. Los antibidticos pue-
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den ser suspendidos cuando el paciente se encuentra bien clinicamente y
ha retornado a su estado funcional basal, lo que puede ocurrir incluso al
cuarto dia postoperatorio. La terapia antimicrobiana no debe extenderse
por mas de 4 a 7 dias, a menos que la fuente de infeccién no haya sido con-
trolada. Aun asi no se ha demostrado que esquemas mas largos se hayan
relacionado con mejores desenlaces. Cuando haya persistencia de infeccién
clinica después de un esquema de 4-7 dias es importante establecer si la
fuente de infeccién no ha sido controlada mediante un estudio radioldgico
o si hay otras fuentes de infeccién.

Control de la fuente de infecciéon

Sehadefinido el control de la fuente de infeccién como el procedimiento ola
serie de procedimientos que permiten eliminar el foco infeccioso, controlar
los factores que perpetiian la infeccidn y corrigen las alteraciones anato-
micas hasta restaurar la funcién normal (55). Este control de la fuente de
infeccion debe lograrse lo més pronto posible, aun cuando la restauraciéon
del estado fisioldgico deba realizarse mediante el procedimiento quirtrgi-
co o el drenaje percutaneo. Aunque no existe, hasta ahora, un estudio que
evaluie el impacto del momento en que se realice el procedimiento de con-
trol sobre la sobrevida, se ha demostrado que existe una ventana de tiempo
critico durante el cual el control de la fuente ejerce su mayor beneficio. Un
control de la fuente inmediata a la contaminacion previene la infeccion,
mientras que un retraso en la intervencion quirudrgica puede dar origen a
infeccion intraabdominal y a peores desenlaces. El manejo de los procesos
patoldgicos debe lograrse a través de la utilizacion de técnicas quirurgicas
establecidas de acuerdo a la localizacién y la naturaleza de la patologia
gastrointestinal.

En pacientes con peritonitis secundaria, después de haber corregido la
anormalidad anatémica causante de la infeccidn, se debe reducir el niimero
de bacterias en la cavidad peritoneal. Los exudados purulentos deben ser
aspirados; por otra parte, es importante desbridar el tejido desvitalizadoy
remover los cuerpos extraiios. Aunque sélo existe una limitada evidencia
de la utilidad del lavado peritoneal intraoperatorio para reducir el in6culo
bacteriano, por lo general es un procedimiento aceptado. Si se realiza, es
importante aspirar completamente el liquido, antes de cerrar la cavidad
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abdominal, parano contribuir ala infeccién por interferir con la migracién
de macréfagos y neutrofilos.

El desarrollo de nuevas técnicas radiolégicas en afos recientes bajo la
utilizacion de la ultrasonografia y la Tomogratia Computarizada abdomi-
nales, ha ayudado a detectar y drenar las colecciones abdominales satisfac-
toriamente desde un 73% aun 92% con baja mortalidad (56, 57). El drenaje
quirurgico puede ser considerado un evento mdrbido por si mismo, y que
puedellevar ainmunosupresion del huésped, fistulas entéricas y sangrado.
Por lo tanto, la recomendacién para el manejo inicial de un absceso intra-
abdominal unilocular, bien definido y accesible, es el drenaje percutaneo.
Lalaparotomia debe considerarse en pacientes en los cuales la TC muestra
peritonitis generalizada, colecciones multiples, o colecciones complejas
(interasas, esplénicas, o del epiplén menor) o cuando el absceso no puede
ser drenado percutdneamente.

En las ultimas dos décadas se han propuesto diversas opciones qui-
rurgicas para el tratamiento y la prevencion de la recurrencia de infeccién
intraabdominal: 1. el abdomen abierto, 2.1a re-exploracion por laparotomia
planeaday 3. Lare-exploracion por laparotomia «a demanda». Los princi-
pales objetivos de estos métodos son la prevencion de disfuncién organica
ylareduccion de la mortalidad asociada.

En términos generales siempre se busca cerrar primariamente la pared
abdominal una vez el foco infeccioso este resuelto, lo que se logra enla ma-
yoriadelos casos. Enlos pacientes con peritonitis severa no estd indicada la
laparostomia o lalaparotomia planeada a menos que haya discontinuidad
del tracto gastrointestinal, no se haya logrado el control de la infeccién en
el primer procedimiento, o no se pueda cerrar la pared por perdida de la
fascia o por hipertension abdominal (58). Sin embargo, el abdomen abierto,
o laparostomia como también se le conoce, ha sido utilizado ampliamente
como una alternativa para evitar el cierre frecuente de la pared abdominal
cuando se requieren multiples exploraciones.

El fundamento de esta técnica quirurgica es permitir el maximo dre-
naje de la totalidad de la cavidad abdominal. Indudablemente previene el
aumento de la presion intraabdominal por el cierre forzado de la cavidad,
evitando la insuficiencia respiratoria por compresién pulmonar y la insu-
ficiencia renal al mantener una buena perfusion. El procedimiento no es
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inocuo y se han descrito como complicaciones las evisceraciones repetidas;
las pérdidas masivas de liquidos, electrolitos y proteinas; la formacién es-
pontéanea de fistulas; y problemas relacionados con el cierre tardio de una
pared abdominal retraida.

La infeccién intraabdominal severa puede, en algunos casos, no ser
resuelta con un sélo procedimiento para completar su manejo y reparo to-
tal. Lare-exploracién abdominal planeada o reparo abdominal por etapas,
llamada Staged Abdominal Repair (STAR), fue recomendado originalmente
para pacientes con peritonitis difusa y con riesgo de desarrollar disfuncién
organica multiple. El fundamento de este método es anticipar la formacién
de las colecciones sépticas y evitar el efecto sistémico deletéreo antes de
que se hagan clinicamente aparentes. Otra finalidad de esta técnica es la
deteccion temprana de problemas agregados como pudieran ser la necro-
sis o dehiscencias intestinales tempranas. Implica el compromiso, desde la
primera intervencidn, de realizar multiples operaciones a intervalo fijo de
24 a72horas, independientemente de las condiciones clinicas del paciente.

Las re-exploraciones abdominales son descontinuadas una vez la evi-
dencia clinica de sepsis desaparece con base en la apariencia macroscopica
de las colecciones, la presencia de tejido de granulacion, y la ausencia de
resultados bacterioldgicos positivos del fluido peritoneal. Esta modalidad
gano gran aceptacion en el tratamiento quirturgico de la peritonitis difusa
cuando Wittmann demuestra que los pacientes tratados con esta moda-
lidad tenian una mejor sobrevida, comparada con la mortalidad prevista
por el APACHE II (59). Sin embargo, estas investigaciones mostraron fallas
metodoldgicas importantes al no tener una comparacion prospectivay sus
resultados no haberse podido reproducir. En la actualidad, la re-exploracion
por laparotomia (re-laparatomia) planeada sigue teniendo indicacién en el
manejo delaisquemia mesentéricay en los casos enlos cuales la fuente de
infeccién no ha sido controlada por completo en la primera cirugia.

En un estudio multicéntrico de casos y controles, el Peritonitis Study
Group of the Surgical Infection Society-Europe, compard la re-laparotomia
planeada con la re-laparotomia “a demanda” para el manejo de la infeccién
intraabdominal (9). Ambos grupos eran comparables en los aspectos de-
mograficos y severidad de la enfermedad, causa de infeccién y habilidad
para eliminar la fuente de infeccion. Los resultados no mostraron diferen-
cia entre los dos métodos con relacion ala mortalidad y ala necesidad de
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re-laparotomias no planeadas. Sin embargo, la incidencia de filtracién
anastom@tica, sepsis y falla organica postoperatoria fue mayor en los pa-
cientes que se sometieron a re-laparotomia planeada. Por lo tanto, la reco-
mendacion actual de la comunidad cientifica es el manejo de pacientes con
infeccion intraabdominal severa con re-laparotomia “a demanda” cuando
la condicidn clinica empeora, persiste la respuesta inflamatoria sistémica
o progresa la disfuncién organica. Adicionalmente se considera que la re-
laparotomia “a demanda” disminuye el uso de los servicios de salud y los
costos, comparada con la planeada (61).

Se considera en la actualidad que el cierre de la pared abdominal debe
hacerse lo mas pronto posible durante la hospitalizacion inicial. Multiples
modalidades de cierre temporal de la pared abdominal han sido descritos,
tales como las mallas, la bolsa de Bogot4 ylos sistemas de presién negativa.
No obstante el nimero de estudios comparativos entre los sistemas de cierre
temporal de abdomen abierto es insuficiente. Los estudios observacionales
disponibles describen una tasa de éxito de cierre tardio que varian entre el
35-100%. Las variaciones dependen de las modificaciones a la técnica y la
determinacion del cirujano de dar de alta al paciente con un abdomen ce-
rrado. En unaserie de casos de 14 pacientes, el cierre de la fascia fue logrado
enun 100% mediante el uso de un cierre progresivo con una plicatura de la
malla entre laparotomias (62).

En una revision sistematica de la literatura publicada en febrero de
2009, los autores encontraron 51 articulos originales que cumplian con
los criterios de inclusién de un total de 1493 articulos entre 1996 al 2007
(63). Aunque se encontrd en este estudio un beneficio, aparente, en el uso
del Parche de Whitman (cierre tardio de 90%), de las suturas dindmicas de
retencion (23%), y de un sistema comercial de presion negativa (60%) con
mortalidades menores comparados a otros sistemas de cierre temporal;
las conclusiones de estos estudios son débiles por sesgos de inclusién de
los articulos revisados. Muchas de las investigaciones incluidas en esta re-
vision carecian de informacion acerca de la severidad de los pacientes, lo
que podria explicar las tasas de cierre descritas tan altas.

El consenso del manejo del abdomen abierto del 2005 conté con la
participacion de miembros distinguidos de la comunidad cientifica tales
como Demetriades e Ivatury, quienes proponian la utilizacién del sistema de
presion negativa comercial durante la fase temprana de reconstruccién para
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mejorar el cierre de la fascia (64). Sin embargo, el algoritmo recomendado ha
sido cuestionado por la ausencia de miembros del Grupo de Chattanoogay
las dificultades de poder ser utilizado en los hospitales de escasos recursos.

Recientemente fue publicado un experimento clinico controlado multi-
céntrico muy alentador acerca del cierre del abdomen abierto. Este estudio
serealizé en 280 pacientes comparando dos técnicas de cierre de abdomen
abierto utilizando sistemas de presion negativa, el sistema comercial de pre-
sién negativa y la técnica de Baker. Los pacientes con el sistema comercial
tuvieron una tasa de cierre de la fascia significativamente mas rapida y la
mortalidad a 30 dias fue menor que el sistema preconizado por Baker (65).

Peritonitis terciaria

Generalidades

Hasta el momento, y alo largo de este libro, diferentes autores han explicado
y expuesto ampliamente las definiciones, fisiopatologia, comportamiento,
y patologias relacionadas con el peritoneo. El diagndstico y tratamiento de
entidades como la peritonitis primaria y secundaria parecieran tener en el
mundo médico y quirtrgico un abordaje mas o menos definido. Esto tltimo
permite al cirujano, tener claridad en cuanto al manejo al verse enfrentado a
una de estas patologias. Sin embargo, ese mismo cirujano, debe encontrarse
en la capacidad de diagnosticar, y tratar de forma impetuosa y adecuada
una de las patologias que aquejan al peritoneo, la peritonitis terciaria (PT).
LaPT se ha convertido hastala fecha en todo un desafio paralos diferentes
grupos médicos que se dedican al estudio y tratamiento de ésta.

La peritonitis terciaria tiene una mortalidad casi tan elevada como el
numero de definiciones que se han propuesto para englobar tan compleja
patologia la cual se presenta con alta frecuencia dentro de los pacientes
que ingresan a las Unidades de Cuidados Intensivos alrededor del mundo
en manejo de una sepsis de origen abdominal. La diversidad en el tipo y
caracteristicas de los pacientes, asi como la variedad en la flora micro-
bioldgica que presentan, han hecho todo un reto el estudio y manejo de la
peritonitis terciaria.

Es posible que para poder definir esta entidad debamos recopilar mu-
chas de las definiciones que alo largo del mundo han sido propuestas por
diferentes autores y aun asi nos quedariamos cortos. Entonces, es posible
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que sea necesaria la utilizacion de la filosofia y el arte para poder acercar-
nos un poco mas. Tal como lo expresaba Evans y colaboradores para su
evolucion, en los pacientes con peritonitis se puede requerir mas arte que
ciencia (66).

Sobre la década de los 90 se empieza a definir esta patologia como
una peritonitis recurrente o persistente que lleva a los pacientes a una dis-
funciéon multiorganica; en quienes las re-intervenciones quirtrgicas, no
se constituyen como manejo efectivo, y cuya flora microbioldgica difiere
de la encontrada en la peritonitis secundaria (67). Mdltiples definiciones
sucedieron a la anterior, muchas de las cuales se basaban en este concepto
y pretendieron complementarlo a medida que diferentes hallazgos salie-
ron a la luz. Por eso Nathens y colaboradores la definieron, de forma més
exacta, como infeccién intra abdominal probada por cultivo persistente y
recurrente a las 48 horas de tratamiento antibiético adecuado para peri-
tonitis secundaria (46).

Sin embargo, y a pesar de definiciones mas claras, muchos autores
contintdian hablando de términos como peritonitis secundaria complicada
o persistente mientras que otros la definen por el nimero de re-interven-
ciones quirurgicas que el paciente requiere para controlar el foco intraab-
dominal. Tal vez ala fechala definicion mas aceptada es la que se realiz6 en
el aflo 2005 en la conferencia del consenso internacional. En ésta, se deter-
mina que la peritonitis terciaria es una inflamacién peritoneal que persiste
o recurre después de 48 horas, con signos clinicos de irritacion peritoneal,
tras un tratamiento aparentemente adecuado que sigue a una peritonitis
secundariay es debida a patégenos nosocomiales (68, 69).

En dicha conferencia se divide a esta entidad en confirmada, probable,
y posible. La confirmada es, entonces, aquella en la que se logra aislar por
cultivo delliquido peritoneal un germen nosocomial después de 48 horas de
tratamiento antibidtico y quirtirgico adecuado de una peritonitis secunda-
ria. Probable se define como la entidad clinica compatible con una peritoni-
tis secundaria documentada con inflamacién peritoneal persistente (mas
de 500 leucocitos/ml en muestra de liquido peritoneal), sin confirmacién
de gérmenes. La posible es aquella en la que persisten signos de respuesta
inflamatoria sistémica en el paciente en ausencia de confirmacién de infla-
macion peritoneal persistente, después de una peritonitis secundaria (69).
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Aunque esta definiciéon de consenso pereciera aclarar el panorama y
facilitar la practica diaria, la realidad es que muchos autores contintian
en la busqueda de una definicion mas completa y que permita acabar el
conflicto en el cual se superponen la peritonitis secundaria y la terciaria,
y el problema, atin mas grande, que genera el concepto de dar un manejo
adecuado a la peritonitis secundaria en sus estadios iniciales.

Enlabusqueda de esta terapia antimicrobiana y quirdrgica adecuada
varios autores como Nathens y colaboradores, y Ruiter y colaboradores,
realizan estudios microbiol6gicos en pacientes en el momento de la cirugia
inicial y en el postoperatorio mediato con el fin de determinar con clari-
dad laflora microbiol6gica que con mayor frecuencia se presenta. Ademas
pretenden mostrar como cambia dicha flora dependiendo del lugar del
tracto gastrointestinal llamese, tracto superior, intestino delgado, colon o
recto (46).

Deigual forma Chromik y colaboradores, refieren que de ese adecuado
tratamiento de la peritonitis secundaria inicial hace parte la erradicacién
completa del foco de infeccidon. Adicionalmente enfatizan que debe con-
firmarse la ausencia de disrupcidn del tracto gastrointestinal como fuente
de una peritonitis secundaria persistente, o una peritonitis secundaria en
curso incluyendo problemas técnicos como las fallas anastométicas (68).

Esta variedad de conceptos descritos hacen dificil en la actualidad di-
ferenciar de manera exacta en que momento podemos empezar a hablar
de un cuadro de peritonitis terciaria formalmente instaurado.

Factores de riesgo

Varios factores de riesgo han sido descritos para la instauracion de la pe-
ritonitis terciaria entre los que se encuentran, la presencia concomitante
de infecciones fiingicas, valores elevados en escalas como APACHE Il y
SOFA, la edad avanzada, mal estado nutricional del paciente al momento
de presentacion del cuadro, la falla multiorganica, el aislamiento inicial de
gérmenes multirresistentes, y las comorbilidades.

En cuanto alos hallazgos en cirugia se han encontrado algunas asocia-
ciones con la patologia desencadenante inicial como la peritonitis de origen
biliar, las dehiscencias del mufién duodenal, y la peritonitis necrotizante.
Elindice de peritonitis de Mannheim ha sido descrito en algunas publica-
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ciones como un factor predictor del riesgo de desarrollar una peritonitis
terciaria cuando su valor es mayor a 22 (38, 46, 70).

Sin embargo, asi como parala definicién de esta patologia, los factores
de riesgo hacen parte de un sin nimero de condiciones exclusivas a cada
paciente. Estas condiciones impiden realizar de manera facil un consenso
acercade cuales de éstos tienen relacion directa con la presentacion de esta
patologia y cuales simplemente no tienen ningtin peso en ella.

Fisiopatologia

Durante una infeccion se producen citoquinas pro-inflamatorias que ac-
tian reclutando células inflamatorias para combatir los patégenos, limpiar
el tejido dafiado, y estimular la cicatrizacion de heridas. Como protecciéon
del dafio inflamatorio contra el huésped se generan a su vez citoquinas anti-
infamatorias. Las citoquinas anti-inflamatorias disminuyen la capacidad
delos monocitos para producir mediadores y para presentar antigenos me-
diante la expresion del HLA-DR22 (71). Por lo tanto se produce un equilibrio
como resultado de una respuesta inmune balanceada.

Enla peritonitis terciariala cascada anti-inflamatoria prevalece llevan-
do aun estado de inmuno-paralisis definido como un niimero de monocitos
con expresion del HLA-DR (CD14) inferior al 30%. Como consecuencia exis-
te un estado de alteracién inflamatoria peritoneal dando lugar ala ausencia
de colecciones purulentas y abscesos claros. Esto, a suvez, se traduce en una
dificultad para la cicatrizacion de heridas y la recuperacién organica. Los
factores predisponentes a este estado de inmuno-paralisis son dependientes
tanto del paciente (edad, desnutricidn, deficiencias genéticas e inmunes,
entre otros); de la enfermedad de base (malignidad, neutropenia); como
de las intervenciones sobre el paciente (cirugia, transfusiones, farmacos
inmunosupresores).

Ante estas situaciones los microorganismos pueden acceder a la ca-
vidad peritoneal por contaminacién durante las intervenciones quirtr-
gicas, por la seleccion del indculo polimicrobiano peritoneal inicial, por
el tratamiento anti-bidtico, o por translocacion de la flora intestinal. Esta
traslocacion puede ser favorecida por isquemia intestinal, endotoxemia,
malnutricidn, o por la proliferacion de flora intestinal resistente por la
presidén antibiética (72).
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Microbiologia

Los gérmenes en la peritonitis terciaria estan determinados por factores
relacionados con el paciente, a el manejo antibiético recibido, el tipo y el
numero de procedimientos quirurgicos realizados, y el estado de inmuno-
paralisis peritoneal que presente. Esto hace que los gérmenes varien desde
la flora bacteriana usual encontrada en la peritonitis secundaria hasta en-
contrar gérmenes como Pseudomonas, Enterococco, Candida spp, Stha-
phylococo coagulasa negativo, enterobacterias productoras de betalacta-
masas de espectro extendido (BLEE), aislamiento polimicrobiano o incluso,
en algunos casos no pudiéndose aislar ningtin germen (73) (Tabla 4).

Tabla 4. Incidencia de microorganismos aislados en peritonitis comunitaria,
postquirdrgica y terciaria
Tomado de Martin-Lépez A, Castafio-Avila S, Maynar-Moliner FJ, Urturi-Matos JA,
Manzano-Ramirez A, Martin-Lépez HP. [Tertiary peritonitis: as difficult
to define as it is to treat]. Cir Esp. 2012; Jan 90(1):11-6

Peritonitis Peritonitis Peritonitis

comunitaria portquirtirgica terciaria
Escherichia coli 35% 20% 10-15%
Enerococci 5% 20% 15-35%
Enterobacter spp 3% 12% 8%
Bacteroides spp 10% 7% 8%
Klebsiella spp 7% 7% 6%
Staphylococcus aureus 1% 6% 2,5%
Staphylococci plasmacoag 1% 5% 5-30%
Candida spp 7% 4% 10-30%
Pseudomonas spp 2% 6% 5-10%
Streptococci 14% 4% -
Otras 14% 9% -
No organismo - 0-6% 0-15%

Tratamiento
Como hemos visto en este apartado, estamos ante una patologia de dificil
diagnoéstico y con mortalidad inherente elevada. Una vez diagnosticada
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empezamos el dificil manejo de la misma si tenemos en cuenta que esta-
mos ante el fracaso médico del manejo de una peritonitis instaurada y con
peritoneo disfuncional.

Se realiz6 una busqueda y no encontramos literatura reciente con el
nivel de evidencia adecuado para sustentar los distintos manejos. Encontra-
mos ademds que de un tiempo hacia aca no hay publicaciones del tema, la
gran mayoria de las publicaciones son de la década pasada y s6lo habia un
articulo de revision en los dltimos afios (73). A pesar de esto intentaremos
dar una pauta para el manejo de la misma.

Existen descritos en la literatura tres pilares para el manejo de la pe-
ritonitis terciaria que son el manejo antibidtico, quirtrgico y tratamiento
de soporte y otros. A partir de éstos se considera se pueden lograr tasas
aceptables de éxito y una disminucién importante en lamortalidad (73, 74).

Manejo antibiético

El tratamiento antibidtico en la peritonitis terciaria se debe realizar inicial-
mente de forma empirica, de la misma manera como se realiza en los casos
de peritonitis secundaria, con el fin de promover el adecuado control del
foco infeccioso, yrealizar un cubrimiento antibiético amplio de los gérme-
nes mas comunes en esta patologia. Sin embargo es ampliamente discutido
el uso de antibidticos en esta peritonitis (38, 46, 68, 71,73, 74). Hay reportes
desde el uso solo en infecciones severas con cultivo positivos en sangre (71),
hasta el uso de antibiéticoterapia de alto espectro combinada con el uso de
antimicoéticos (54, 73, 75).

Si tenemos en cuenta el origen y la patogenia de este sindrome el ma-
nejo antibidtico debe ser de amplio espectro, cubriendo los gérmenes no-
socomiales mas frecuentemente aislados en cultivos del hospital. Una vez
se tengan cultivos definitivos escalar el antibiético segtin el antibiograma.
Para la terapia empirica recomendamos la adherencia a las guias de la
Infecctious disease Society of America(54) y las guias de la World Society
of Emergency Surgery (75). En la Tabla 5, se muestra un resumen de las
opciones de manejo antibidtico propuesta por Martin-Lépez y colabora-
dores (73).
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Tabla 5. Tratamiento antibidtico empirico en peritonitis terciaria

Adaptado de Martin-Lépez A, Castafio-Avila S, Maynar-Moliner FJ, Urturi-Matos JA, Manzano-Ramirez
A, Martin-Lépez HP. [Tertiary peritonitis: as difficult to define as it is to treat]. Cir Esp. 2012;Jan 90(1):11-6

Esquema Antibiético 1 Antibidtico 2 Antimicético
1 Doripenem o imipenem | Glucopeptido o daptomicina o linezolid | Fluconazol o candina *
2 Ceftazidima o cefepime | Tigeciclina Fluconazol o candina *

Aminoglicosido o quinolona antiseu-

3 Tigeciclina - Fluconazol o candina *
domonica
Metronidazol + amino-
4 glucosido antiseudomo- | Glucopeptido o daptomicina o linezolid | Fluconazol o candina *

nico o aztreonam

*Si el paciente ya fue expuesto a fluconazol utilizar candina. Los esquemas 3 y 4 son para pacientes alérgicos a
betalactamicos.

Manejo quirtrgico

Como ya se menciono, el espectro de enfermedad es amplio por lo cual
las opciones de manejo también lo son (Tabla 5). No obstante para la gran
mayoria de los grupos se considera que la cirugia es el pilar fundamental
del tratamiento de la PT. En este aspecto se pueden utilizar las opciones
no invasivas realizando punciones guiadas por Tomografia Computarizada
(TC), pero éstas se reservan para colecciones tinicas no septadas (74). Ante
lapresencia de multiples colecciones con detritus en su interior o septadas,
la opcidén percutanea puede no tener validez, el fracaso del tratamiento
aumenta, y posiblemente requieran de cirugia convencional finalmente.

Dentro de las opciones quirtdrgicas para el manejo de estos pacientes
hay dos opciones, los lavados peritoneales postquirtrgicos sistematicos
y los lavados peritoneales postquirtirgicos a demanda, como ocurre en la
peritonitis secundaria. Los lavados sisteméticos implican llevar al paciente
alavados programados sin tener en cuenta el estado general del paciente ni
lamodulacién de la respuesta inflamatoria. El riesgo de estos lavados es la
posibilidad de fistulas entéricas y las complicaciones inherentes al manejo
del abdomen abierto (73, 74).

Los lavados a demanda, como su nombre lo indica, se refieren a los
realizados segin o no la modulacién o persistencia de la respuesta infla-
matoria sistémica del paciente (73, 74). Esta estrategia de lavados posible-
mente disminuya el impacto sobre la fisiologia inmune del peritoneo, y
disminuye las posibles complicaciones inherentes a los actos quirtrgicos,
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por lo cual es la recomendada actualmente (73). Adicionalmente, existe la
posibilidad de manejo de estos pacientes con terapias de presién negativa
en algunos casos selectos.

Larevisiones sugieren que ante la presencia de una peritonitis tercia-
ria y antecedente de anastomosis entéricas debe descartarse de rutina la
filtraciéon de la misma (2). Pero, en nuestra experiencia, hemos visto que la
revision sistematica de las mismas puede llevar a una manipulacion exce-
siva de la misma y llevarla a la dehiscencia.

Manejo de soporte
Al tratarse de un estado séptico estos pacientes deben ser reanimados segtin
las guias del Surviving Sepsis Campaign (52). Es decir que estos pacientes
deben continuar siendo reanimados por metas hasta lograr controlar el
foco infeccioso (71).

Desde hace varios afios se ha demostrado la utilidad del soporte nu-
tricional en pacientes con patologia abdominal. Los pacientes que cursan
con peritonitis terciaria cursan con desnutricion proteico calérica ademds
del estrés metabdlico y una infeccién abdominal de manejo prolongado.
Para ello, y siempre que sea posible, debe intentarse una via enteral, pero
de no ser posible la via parenteral es la opcién .Cuando el paciente estd en
plan de lavados programados se puede emplear una estrategia mixta para
los dias del ayuno.
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La naturaleza ha colocado al hombre bajo la gobernanza
de dos maestros: el dolor y el placer

Jeremias Bentham, Siglo Xvi1I

Introduccion

No extraia a los cirujanos la evolucidon insatisfactoria e inesperada oca-
sional de pacientes llevados a cirugias abdominales, que pueden ir desde
evoluciones térpidas del posoperatorio de procedimientos mayores sin
contaminacion evidente hasta peritonitis de caracteristicas por lo demés
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habituales. Son situaciones diversas en las que los mecanismos de respuesta
del organismo y de la cavidad peritoneal a la agresién, que pretendemos
dilucidar mas adelante, toman un curso anémalo hasta que nada de lo que
habitualmente hacemos por los pacientes parece funcionar. En tales casos
nos vemos resignados a esperar algiin desenlace definitivo, en buena parte
por fuera del alcance de nuestras manos, tras una secuencia de complica-
ciones que parecen interminables.

Laidea que se expone en este capitulo representala motivacion central
pararealizar la compilacion de conocimientos y experiencias alrededor del
peritoneoyla cavidad peritoneal que se presentan alo largo de este libro. La
observacion analitica y las cuestiones que plantean experiencias como las
mencionadas anteriormente nos comprometen a debatir e iniciar la des-
cripcidn de un “sindrome de falla peritoneal” como planteamiento dirigido
a orientar un mejor abordaje de las mismas. La propuesta se estructura a
partir dela observacion de efectos fisiolégicos singulares que se presentan
enrespuesta a diferentes agentes etioldgicos. Estos efectos comparten una
secuencia de eventos fisiopatolgicos comunes que se manifiestan con unas
caracteristicas clinicas propias que dependerian del grado de disfuncion,
o como proponemos, de falla peritoneal.

Por supuesto no es una propuesta ya concluida en su totalidad, ni
desde sus presupuestos tedricos, ni desde los empiricos. Vislumbramos
sus fases y sus caracteristicas pero no las podemos estratificar atin en
grados de precision. Insinuamos algunos pardmetros para identificarla,
medirla, cuantificarla y objetivizarla, pero no contamos aun con el indi-
cador ideal que exige el paradigma positivista que rige nuestra medicinay
que, con cierta razon, quisieran proponer ya los autores mas rigurosos de
este capitulo.

Igualmente cabe anotar que aunque para algunos de los autores el sin-
drome seria ante todo una manifestacion terminal o desenlace de ciertas
condiciones patolégicas, para otros laimportancia de la propuesta consis-
te precisamente en llamar la atencion sobre el fenémeno y abrir un nuevo
paradigma que incite a la investigacion para aprender a identificar opor-
tunamente a los pacientes en riesgo, y asi adelantar medidas preventivas y
terapéuticas mas adecuadas que las actuales.
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¢Por qué utilizar la expresion “falla peritoneal”?

En las situaciones a las que nos referimos se puede afirmar que la carga
de la agresion, la respuesta del peritoneo y del organismo en general han
superado en mayor o menor grado los mecanismos que mantienen la
homeostasis de la cavidad peritoneal. Al intentar tipificar una situaciéon
con dichas caracteristicas dentro de un concepto familiar a la medicina
occidental, nos encontramos, en términos fisiopatologicos, frente a una
“falla” o “insuficiencia funcional”, en este caso “peritoneal”. Sin embargo,
la busqueda de referencias bibliograficas sobre un estado patoldgico que
involucre este concepto de falla peritoneal evidencia un vacio en la litera-
tura cientifica del momento.

Alingresar como término de buisqueda en la base de datos Pubmed la
palabra “peritoneum”, se obtuvieron 42.723 referencias, que se redujeron a
2.017 al ser combinada con el término “failure”. De éstas se seleccionaron
los articulos de revisién (n=260), sin encontrar mencién de ningtin concepto
de falla peritoneal similar al que queremos plantear.

El término mas préximo fue el de “falla de membrana”, propuesto a
partir dela experiencia adquirida con la dialisis peritoneal. Esta estrategia
terapéutica que suple funciones renales deterioradas, ha sido disefiada
aprovechando una caracteristica morfoldgica del peritoneo, su amplia rea
de superficie, asi como propiedades fisioldgicas del mismo como membrana
de transporte. Alrededor de esta terapia se ha promovido el estudio a pro-
fundidad dela cavidad peritoneal en condiciones normales y patoldgicas, y
es de alli que proviene el concepto de “falla de membrana”. Este se ha usado
para hacer referencia a la pérdida de la capacidad de ultrafiltracion de la
membrana peritoneal (1). Sin embargo, aunque este concepto se aproxima
al que intentamos proponer en este capitulo, es limitado. El concepto hace
referencia ala alteracion de una funciéon muy especifica que es el transporte
de liquidos y solutos a través de la membrana, por lo tanto es insuficiente
para englobar un compromiso mas integral de sus funciones que permita
explicar otra variedad de situaciones.

Desde el punto de vista semantico el concepto de “falla” (del lat. vulg.
falla, defecto) hace referencia al “defecto material de una cosa que merma
su resistencia’ o al “incumplimiento de una obligacién” en algunas de sus
acepciones segtin el DRAE (2). El término abarca aspectos tanto estructu-
rales como funcionales, y es precisamente en ese sentido que se utiliza en
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otras condiciones equiparables en medicina. Se habla por ejemplo de falla
oinsuficienciarenal cuando los rifiones no son capaces de filtrar adecuada-
mente las toxinas y otras sustancias de desecho de la sangre; de insuficien-
cia cardiaca ante la incapacidad del corazén para bombear sangre en los
volumenes requeridos para satisfacer las demandas del metabolismo; o de
insuficiencia respiratoria ante laincapacidad del organismo para mantener
los niveles arteriales de oxigeno (O,) y diéxido de carbono (CO, ) adecuados
para las demandas del metabolismo celular. En pacientes con sepsis esta
bien descrita y detallada la disfuncién organica, y en ella no esta descrita
la falla peritoneal (3-6).

¢Por qué no utilizar la expresion “falla peritoneal”?

Algunos de los autores consideran inapropiado, o al menos prematuro, lan-
zar una propuesta tedrica sobre “falla peritoneal”. Inicialmente porque el
concepto de “falla” existe como término desde hace méas de una décadaenla
literatura médica, asociado ala pérdida progresiva dela capacidad de ultra-
filtracion de lamembrana peritoneal en los pacientes en dialisis peritoneal
(1). Ademas, argumentan, que el concepto de falla peritoneal también ha
sido sugerido indirectamente en relacién con la infeccién intraabdominal.
En este sentido se hausado el término considerando que los desenlaces en la
peritonitis son debidos més alaseveridad dela enfermedad y ala disfuncién
organica sistémica que a la infeccién recurrente, y no como término por si
mismo (7, 8). Algunos investigadores han propuesto ya en la literatura que
una cantidad excesiva de citoquinas proinflamatorias del peritoneo pueden
correlacionarse con desenlaces adversos (9). Adicionalmente que la falla
peritoneal seria otra manifestacion de la falla generalizada de la respuesta
inmune, mas que una causa como tal (7).

Se arguye también que la falla gastrointestinal hacia parte del Sin-
drome de Disfunciéon Organica Multiple en las descripciones iniciales y
su disfuncion se manifestaba por sangrado secundario a ulceras de estrés,
intolerancia a la nutricién enteral, ileo, isquemia, colecistitis acalculosa 'y
diarrea. Sin embargo, como los descriptores de disfuncién deberian cum-
plir unos criterios minimos, la disfuncién del tracto gastrointestinal fue
omitida de la escala. De igual forma el peritoneo no se podria considerar
entonces como descriptor de disfuncion gastrointestinal o de si mismo
como 6rgano.
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Recientemente Reintam y colaboradores propusieron incluir nueva-
mente dentro del listado de disfunciones la del tracto gastrointestinal,
determinada por la presencia de hipertension intraabdominal o de intole-
rancia a la nutricion (10). Demostraron que su indice de falla gastrointes-
tinal se correlacionaba con la mortalidad y daba poder a la valoracién de
la puntuacién de la escala SOFA. Sin embargo esta propuesta tiene como
limitantes que la tolerancia a la nutricion es una medida subjetiva. Ademas
que la hipertension intraabdominal no es resultado estricto de una disfun-
cién GI, sino de la combinacién de un aumento en la presién intraabdomi-
nal y de la disminucién de la distensibilidad abdominal. Por lo tanto, estas
dos variables tampoco serian del todo apropiados para medir la disfunciéon
gastrointestinal.

Se habla de disfuncién de un 6rgano ante una disminucién potencial-
mente reversible de su capacidad funcional y que lo hace incapaz de mante-
ner lahomeostasis sin un sostén terapéutico. De acuerdo con la Conferencia
de Consenso de la ACCP/SCCM (11-13), el término disfuncién implica un
proceso continuo y dinamico de pérdida de la funcién que va de menos a
mas, siendo la etapa final la claudicacion de la funcidn, lo que se conoce
como falla. En el caso de reconocer que existe un sindrome de compromiso
de la funcidn peritoneal, éste deberia ser descrito como un proceso con-
tinuo y dindmico, y no como un fendmeno dicotémico como el concepto
de falla organica, que ademads de arbitrario, seria tardio en su diagnéstico.

+Como se podria explicar la falla peritoneal en términos
etiopatogénicos?

Larespuesta individual a las enfermedades se califica como idiosincratica
cuando no se puede explicar con los datos disponibles, pero la historia del
conocimiento en medicina nos ha mostrado que en algin momento se va
a encontrar alguna explicacion celular, bioquimica, molecular o genética.
Asi la genética ha encontrado los genes o grupos de genes que hacen mas
susceptibles a algunas personas a determinadas enfermedades, como en
el caso de los genes BRCA 1y 2 en relacion con el cancer del seno y ovario
(14-17);1as inmunodeficiencias que hacen menos resistentes a las personas
ainfecciones y neoplasias y en algunos casos se han podido asociar con la
presentacion de un virus (18-21). Ademas el continuo desarrollo de las ima-
genes diagndsticas ha contribuido ala comprension hasta de enfermedades
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como la esquizofrenia (22-25). La discinecia ciliar primaria a nivel del arbol
respiratorio ha sido visualizada mediante microscopia electrénica y expli-
cada por un caracter autosémico recesivo (26-28).

Para citar ejemplos en relacion con el peritoneo, en la endometriosis
se han descubierto alteraciones de los macrdfagos (29-31); se han demos-
trado alteraciones del peritoneo en el periodo premetastasico del cancer
gastrico caracterizadas por denudacién que facilita las siembras tumorales
(32). Parece que el comportamiento diferencial del peritoneo visceral en
relacion con el peristaltismo intestinal hace que el pseudomixoma perito-
neal se asiente en especial en ciertos sitios y casi nunca sobre el intestino
delgado (33).

En este orden de ideas, y teniendo en cuenta las consideraciones ya
expuestas, se podria intentar una definicion del concepto de falla perito-
neal como la incapacidad progresiva del peritoneo para cumplir con sus
funciones. No obstante, para ello, es indispensable repasar la fisiologia
descrita con detenimiento en el primer capitulo de este libro, pero que se
esquematiza en la Figura 1 a modo de resumen.

Al profundizar en el estudio de la fisiologia peritoneal podemos en-
tender también la explicacion fisiopatolégica de la falla peritoneal. La falla
estaria dada por unas funciones “desbordadas” (bien sea por la proporcién
de la agresion o por las caracteristicas de su respuesta inflamatoria) y sus
propios mecanismos de regulacion fisioldgica (como serian su capacidad
antiinflamatoria o su capacidad de degradacién de la fibrina), y por las
alteraciones estructurales resultantes. Estas alteraciones progresivas in-
cluyen el engrosamiento de la membrana, la transformacién cuboidal de
las células mesoteliales, el depdsito anormal de fibrina con engrosamiento
submesotelial, y la formacion de una capsula fibrosa sobre la membrana
con sangrado perivascular y fibrosis intersticial, donde la expresién de co-
lagenos tipo 1, 3 y 4 se aumenta significativamente (34).

Las células mesoteliales sintetizan citoquinas, quemoquinas, factores
de crecimiento y componentes de matriz que regulan la inflamacion y des-
encadenan la proliferacion, diferenciacién y migracion celular, y modulan
lareparacion tisular. La secrecion de quemoquinas promueve la migracion
transmesotelial de leucocitos, como neutrdfilos y monocitos, desde el com-
partimiento vascular hacia los sitios de agresion en la cavidad peritoneal.
Estos estimulos proinflamatorios inducen la secrecién de linfoquinas por
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los macroéfagos activando a los fibroblastos que se han asociado con dife-
rentes alteraciones estructurales de la membrana peritoneal.

Figura 1. Adaptado de Susan Yung and Tak Mao Chan MESOTHELIAL CELLS Proceedings
of the ISPD 2006 - The 11th Congress of the ISPD August 25-29, 2006, Hong Kong.
Peritoneal Dialysis International, Vol. 27 (2007).

1) La secrecion por parte de las células mesoteliales de glicosaminoglicanos, proteoglicanos y
fosfolipidos construye un glicocélix que rodea las células, y actiia como barrera de proteccién
contra la abrasién y la friccién. 2) Actividad pro y antiinflamatoria de las células mesoteliales
mediante la sintesis de citoquinas, quemoquinas, factores de crecimiento y proteinas de
matriz que se depositan sobre la ldmina basal sobre la que reposan las células dando soporte
estructural y manteniendo la arquitectura de la membrana peritoneal. 3) Las células facilitan
el transporte de liquidos y solutos a través de la membrana peritoneal. 4) Son la primera linea
de defensa durante la peritonitis bacteriana 5) Mantienen un gradiente quemotactico para
asistir en la infiltracion leucocitaria durante la inflamacion bacteriana o quimica.

Una manifestacion extrema y potencialmente letal de este proceso es
la Esclerosis Peritoneal Encapsulante, término que representa el engrosa-
miento, esclerosis, calcificacion y encapsulacion de la cavidad. Estos ha-
llazgos son muy evidentes durante la exploracion quirtrgica de la cavidad
yresponsables de diferentes manifestaciones clinicas, entre ellas episodios
recurrentes de obstruccion intestinal. Un grado extremo de esta complica-
cién podria estar representado por la Mesenteritis Osificante. Este es un
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proceso de cicatrizacion extremadamente anormal y no muy infrecuente,
en el que, como su nombre lo indica, la fibrosis cicatricial al interior de la
cavidad peritoneal contiene verdaderas formaciones éseas y cartilaginosas
identificables en los estudios imagenolégicos. Las alteraciones histolégicas
de la membrana que se observan en la esclerosis peritoneal son inespeci-
ficas y se superponen con las que se observan comunmente en pacientes
con falla de la ultrafiltracion y en la peritonitis infecciosa (34).

El balance entre el dep6sito de fibrina y su degradacion es critico para
una cicatrizacién normal o la formacién de adherencias y es claro que, por
ejemplo, luego de cirugias abdominales este equilibrio se altera en favor
de la coagulacién. Los depdsitos de fibrina sirven como matriz para el cre-
cimiento fibrocolagenoso. Los fibroblastos invaden la matriz de fibrina y
se produce y deposita una matriz extracelular (ECM). La ECM producida
no alcanza a ser degradada por las proenzimas de las metaloproteasas de
matriz (MMP), responsables de la degradacion y remodelacion, necesarias
para una cicatrizacion normal (35, 36). Se ha visto que los factores de creci-
miento polipeptidicos angiogénicos que libera el epiplon mas la activacion
de los macréfagos enlos 6rganos linforeticulares del mismo generan nuevos
capilares que invaden lared fibrosa y los tejidos adyacentes llevando a que,
en no mas de 6 horas después de un trauma se produzca la formacion de
adherencias (37). Sin embargo, los mecanismos que subyacen a la predis-
posicion para la formacion de adherencias son desconocidos. Las diversas
hipétesis, en afos recientes, se han enfocado en la explicacion a un nivel
biomolecular de las alteraciones en la regulacion de los procesos inflama-
torio, inmune, de angiogénesis y de remodelacion (38).

Es también importante tener en cuenta que los estimulos agresores
capaces de desencadenar estas alteraciones peritoneales, es decir los que
explicarian la etiologia de la falla, pueden ser de diversas categorias. Esta
observacién nos permite diferenciar el concepto de falla peritoneal de otras
entidades, mas caracterizadas, como la peritonitis terciaria. En ésta tltima
la etiologia es inicamente infecciosa, y aunque no hay un acuerdo absolu-
to sobre los criterios para su diagndstico se entiende como una infeccién
intraabdominal persistente o recurrente que se desarrolla a partir de una
peritonitis secundaria (7). Obviamente las peritonitis infecciosas son causa
principal y quiza la mas frecuente de esclerosis peritoneal encapsulante,
pero no son el inico factor desencadenante.

84



Falla peritoneal: ;un nuevo sindrome?

Las soluciones de didlisis peritoneal por su bajo pH, la presencia de
lactato, su hiperosmolaridad, alta concentracién de glucosa, la presencia
de productos de degradacién de la glucosa y de productos finales de la gli-
cacion avanzada entre otros, inducen varios factores proinflamatorios que
contribuyen ala neoangiogénesis y ala fibrosis mesotelial. Ademas, los pro-
ductos de degradacion de la glucosa que se generan durante el proceso de
esterilizacion al calor de las soluciones para didlisis peritoneal inducen es-
trés oxidativo que lesionalas células mesoteliales y desencadena apoptosis
ydenudacion del mesotelio. La uremia por si misma, independientemente
de que se maneje o no con didlisis peritoneal, también genera un estimulo
inflamatorio sobre el peritoneo debido a la formacién de productos carbo-
nilos que pueden ser reducidos pero no removidos totalmente por la dialisis.

La agresion fisica causada por la cirugia abdominal, en la que el equi-
librio entre coagulacion y fibrinélisis se pierde en favor del primero con los
consiguientes depdsitos de fibrina y colonizacién por fibroblastos, es otro
factor desencadenante. Se ha demostrado también que la duracién del
neumoperitoneo yla presién de insuflacién del CO, durante la cirugia lapa-
roscdpica se relacionan directamente con la formacién de adherencias. Sin
embargo este efectoe se logra reducir con la adicién de 2 a 4% de oxigeno, lo
que sugiere que la hipoxia peritoneal puede ser la causa (39-41). Los niveles
de mediadores proinflamatorios como IL-6 y TNF-a. se elevan después de
las intervenciones quirudrgicas, aumentan la permeabilidad peritoneal, el
shock séptico yla falla multiorganica. Adicionalmente las reintervenciones
quirurgicas en el manejo de infecciones abdominales severas se han corre-
lacionado con mayor deterioro y desenlaces fatales. En conclusion, todos
estos factores contribuyen ala mismaliberacion de citoquinas proinflama-
torias y desencadenan procesos similares.

Ahorabien, hay evidencia de que la secuencia de eventos mencionados
resulta en alteraciones clinicas y cambios funcionales diversos, por ejem-
plo layamencionada falla en la capacidad de ultrafiltracion (34). Sabemos
que el peritoneo actiia como una membrana celular dindmica que regula el
transporte de liquidos, solutos, particulas y gases mediante vesiculas pino-
citicas, poros, uniones intercelulares y estomas (ver capitulo 1). La fallaenla
ultrafiltracion por la membrana, que aparece durante los primeros afios de
la dialisis peritoneal o durante la peritonitis, se relaciona con un aumento
del area de superficie vascular peritoneal y el aumento de los poros de la
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membrana. Como resultado se produce una reduccion de la capacidad de
transporte de agualibre y, por consiguiente, un aumento en la tasa de trans-
porte de solutos que disipa el gradiente osmético necesario para mantener
un adecuado balance de liquidos, lo que reduce la eficiencia de la terapia.

Experimentos en animales y biopsias en humanos en las que también
se observa un incremento en la densidad de las fibras intersticiales han
confirmado esta teoria (34, 42, 43). Quizas al profundizar en la descripcién
fisiopatolédgica de la ascitis de diferentes etiologias, podriamos considerarla
como manifestacion de una falla o insuficiencia de lamembrana peritoneal
pararegular la cantidad de liquidos en la cavidad peritoneal.

Dentro del proceso fisiopatolégico descrito se afectard necesariamente
el glicocdlix en la superficie de la membrana y por lo tanto la protecciéon
de la membrana contra la abrasion, la friccidn o la infeccién. Condiciones
que alteran todo el compartimiento abdominal como la hipertension de la
cavidad o alteraciones enla membrana como las descritas, condicionan una
pérdida de flexibilidad y del movimiento de las asas intestinales que entre
otros efectos afectaran la circulacion del liquido peritoneal. En condicio-
nes normales la circulacion es en sentido predominantemente ascendente,
desdela gotera parietocélica derecha hacia el espacio subfrénico, donde se
encuentra el peritoneo especializado en la absorcién de particulas a través
de los estomas linfaticos descritos en el capitulo 1 (44-46).

Multiples investigaciones demuestran el papel que juegan estos esto-
mas en condiciones como la absorcién de ascitis, la dialisis peritoneal, la
diseminacion metastasica desde la cavidad peritoneal, la inoculacién in-
traperitoneal de patégenos, la nutricién intraperitoneal con triglicéridosy
lipidos, yla quimioterapia intraperitoneal (34). Estas funciones y aplicacio-
nes se veran comprometidas por las alteraciones estructurales descritas,
y por la incapacidad de la cavidad para llevar liquidos y particulas hasta
esas zonas especializadas del peritoneo. La afectacion de ésta circulacion
se agravara mas, y es posible que desaparezca definitivamente, cuando se
pierda la condicion de espacio vacio de la cavidad peritoneal, que supone
una pared abdominal integra, por las laparotomias realizadas para manejar
estas situaciones con el abdomen abierto.

Aunque no disponemos de evidencia empirica ni de las referencias ex-
plicitas en la literatura sobre ello, es 16gico inferir que ante una membrana
peritoneal encapsulada su capacidad para la defensa contra la agresion
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quede igualmente bloqueada. La quemotaxis yla migracion celular guiada
por las microvellosidades ylas moléculas de adhesion dificilmente podran
darse en un escenario peritoneal como el descrito, completando asila con-
dicion de falla funcional del peritoneo.

Falla en el reconocimiento bacteriano
Dentro de los cambios deletéreos que sufre el peritoneo al alterarse su
fisiologia se encuentran la incapacidad para reconocer, actuar y eliminar
patdgenos bacterianos. Este es un paso determinante en la progresion a
la falla peritoneal puesto que se desactiva uno de los primeros pasos en la
cadena de defensa de este mesotelio y por ende las adaptaciones defensi-
vas subsiguientes se ven alteradas. Se debe recordar que en la disfuncion,
y luego en la falla peritoneal, ocurren cambios tanto estructurales como
funcionales (34). Partiendo de la premisa morfoldgica que dictamina que la
forma esta estrechamente relacionada con la funcion, se entiende porqué
las alteraciones en el drea vascular peritoneal secundarias ala disfuncion de
laultraestructura modifican diferentes cualidades peritoneales. Entre éstas,
yde vital importancia en los mecanismos antibacterianos, se encuentra la
incapacidad peritoneal de continuar realizando un ultrafiltrado selectivo,
enlaquelaindependencia epitelial se altera y el balance fisiolgico de flui-
dos y otros elementos a través de la membrana peritoneal se pierde (34).
No todo cambio estructural corresponde a una disfuncién. En la res-
puesta inflamatoria como defensa de la cavidad peritoneal ocurren eventos
secuenciales que son claves para el proceso de eliminacion de lainfeccion y
que incluyen el reordenamiento epitelial. La respuesta defensiva comienza
con el reclutamiento de leucocitos haciala membrana peritoneal iniciando
con una acumulacién rapida (de 12 a 24 horas) de neutroéfilos. Estos neutré6-
filos seran progresivamente reemplazados por una poblacién mononuclear
de monocitos y otros macréfagos, ademas de linfocitos (47, 48). El cambio
de patroén en los leucocitos reclutados es determinante y responde al dife-
rente estimulo humoral, especialmente a la presencia de interleuquina 6y
su receptor hidrosoluble, proceso conocido como trans-sefalizacion (47).
Recientes estudios han demostrado otra caracteristica fascinante del
peritoneo en cuanto a su respuestaleucocitica. La célula mesotelial es capaz
de transformarse activamente en células fagociticas, cuando la induccién
por parte de un proceso infeccioso o inflamatorio asi lo amerita, llegando
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incluso a tener la facultad de presentacion antigénica mediada por la in-
terleuquina 15 (48). Esta nueva poblacion celular proveniente del epitelio
representa una barrera tanto fisica como humoral frente a los organismos
invasores. Ademas constituye un proceso crucial en lainmunomodulacién
yregulacion de la respuesta inflamatoria.

El control humoral de la respuesta celular a la infeccion resulta de
la actividad quimiotactica de las citoquinas producidas por las células
mesoteliales, diferenciadas y no diferenciadas, que recubren la cavidad
peritoneal. En consecuencia, laintegridad y bienestar de las mismas es una
condicion necesaria para unarespuesta inmunoldgica adecuada en el peri-
toneo (47-49). Estudios en roedores con silenciamiento genético selectivo
en diferentes regiones codificantes de citoquinas, como el interferén gam-
ma y la misma interleuquina 6, han demostrado la relevancia que tiene la
integridad de estas cascadas de sefializacion inmunolégica y como afectan
la eliminacion de una infeccidn. En adicion, se ha evidenciado que dichas
cascadas se alteran en respuesta a la inflamacion crdnica o las infecciones
recurrentes, disminuyendo la capacidad de defensa del peritoneo (47-49).

Un cambio determinante del peritoneo disfuncional es su regresion his-
tolégica haciaunalinea celular mesenquimatosa en respuesta alainfeccién
o inflamacidn crdénica(49). Este proceso es complejo, secuencial y supone
un reordenamiento estructural y bioquimico del epitelio peritoneal normal.
La transicion epitelio-mesenquimatosa comienza con la alteracion en la
expresion de las moléculas de adhesion epiteliales, tales como caderinas,
desmoplaquinas, claudinas, ocludinas, entre otras; alterando la polaridad
celular y facilitando su migracién. Posteriormente las células desarrollan
la capacidad de degradar la matriz extracelular y expresan marcadores de
lineas celulares primitivas. La alteracion epitelial no sélo conlleva a un cam-
bio en la expresion fenotipica mesotelial sino también a una alteracion en el
equilibrio quimiorregulador del microambiente inmunolégico del peritoneo.

Las nuevas células mesenquimatosas exhiben patrones de secrecion,
quimiotacticosy citoestimulantes, diferentes alos esperados en larespuesta
de aclaramiento bacteriano normal, yla capacidad de defensa, como es de
esperarse, se deteriora (49). Ademas, las células mesenquimatosas favore-
cen procesos de angiogénesis y fibrosis, aumentando asi el area vascular
de intercambio de sustancias de forma no selectiva, causando dilucién del
liquido peritoneal y disminucién del aclaramiento linfatico peritoneal por
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obstruccion estructural de las vias linfaticas. Los dos fenémenos anteriores
se traducen en disminucién de los componentes humorales necesarios para
una respuesta inmune eficiente (opsoninas, ciqtoquinas), y una migracion
leucocitaria inadecuada en el ya alterado patrén de reclutamiento leuco-
citario (49, 50).

Estudios realizados en el liquido peritoneal de cavidades peritoneales
disfuncionales han evidenciado diferentes razones por las cuales se ve al-
terada la capacidad de reconocer y eliminar bacterias. Por ejemplo, se ha
determinado una poblacién leucocitaria de 128 macréfagos por mililitro en
respuesta a la infeccion, mientras que in vitro se halogrado demostrar que
se requieren de al menos 525 macrdfagos por mililitro para suprimir el creci-
miento bacteriano (50). Adicionalmente, cuando se midié cualitativamente
la actividad de los leucocitos provenientes del peritoneo alterado, se encon-
tré que la capacidad de los mismos para generar el estallido respiratorio,
fagocitosis, eliminacién bacteriana y produccion de citoquinas se hallaba
reducida (49, 50). Se ha encontrado que existe una disminucién en el sistema
de defensinas peritoneales, péptidos catiénicos antimicrobianos de amplio
espectro de accion. Las defensinas se encuentran disminuidas tanto por la
dilucién, secundaria ala pérdida de la capacidad de filtrado selectivo, como
por la disminucién en el nimero de células mesoteliales adecuadas (50).

La falla en el reconocimiento y eliminacion bacteriana que se presen-
ta en estadios finales de la disfuncién peritoneal responde a la alteraciéon
estructural y fisiolégica del mesotelio que conforma el peritoneo. No existe
un mecanismo unico que explique por qué la respuesta inmunoldgica se
tornaineficiente frente al reconocimiento bacteriano. Mds bien es la suma
de factores celulares, humorales y estructurales la que determina cémo,
en una cascada de eventos catastroficos, el epitelio y su tejido linfoide aso-
ciado pierden la capacidad de actuar de forma sincrdnica y coordinada.
En consecuencia se va a afectar la retroalimentacion positiva que ocurre
entre los elementos constitutivos y reclutados de la respuesta peritoneal
alainfeccion.

Implicaciones clinicas del concepto de falla peritoneal

Se deberia comenzar por reconocer la poblacion en riesgo tras algtin evento
desencadenante, sea este cirugia compleja de trauma, cancer, séptica o de
invasién transparietal o intraluminal, antes de que el paciente haga eviden-
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tes las manifestaciones clinicas caracteristicas del estado de falla peritoneal,
con progresion al deterioro y un riesgo significativo de mortalidad. Por lo
general reaccionamos cuando esta establecido el cuadro completo, caso
en el que ya es tarde. Estos individuos, algunos salvables, deben ser objeto,
como en todas las actividades de prevencion, de acciones oportunas como
Unica manera de disminuir la mortalidad. Ademas se deberia tener una
claridad meridiana para su reconocimiento y abordaje oportuno al desarro-
llar un sistema de desenlace positivo frente a esta complejisima situacion.

La identificacion de las personas en riesgo debe tener en cuenta no
solo un listado de grupos especificos sino incluir cualquier paciente que
presente una evolucion clinica y resultados de los paraclinicos sospechosos
de su desarrollo. Entre los pacientes en riesgo estan los individuos expuestos
a cirugia mayor, bien sean por indicacién en trauma, cirugia oncolégica,
invasion del tracto intestinal o complicacion secuencial establecida; los
mayores de 75 afos, aquellos con diagnéstico de cancer, HIV, disfuncién
organica terminal (cardiaca, pulmonar, cardiopulmonar, renal), y los que se
encuentran en quimioterapia; y, probablemente la més frecuente en nuestro
medio, la inmovilidad a instituciones complejas.

La presentacion clinica en general comparte las caracteristicas del
paciente con sepsis de origen abdominal, pero el equipo debera prestar es-
pecial atencidon a los pacientes en estado séptico, con distension, deterioro,
diarrea, disfuncién peritoneal de cualquier tipo y complicaciones locales
y/o sistémicas. En los estudios paraclinicos se encontraran indicios de res-
puestas locales y sistémicas, y, aunque los estudios de imagenes suelen ser
inespecificos, una observacion aguda de éstos lograra identificar en ellos
la imposibilidad de la cavidad para el tabicamiento. Se considera que esta
imposibilidad es evidente cuando la infeccidn presenta ausencia de locali-
zacion y formacion de abscesos. Por otro lado, en los cultivos realizados a
partir de muestras de la cavidad peritoneal, creceran gérmenes atipicos o
gérmenes intraluminales.

Entre las medidas preventivas a seguir, aparte de evitar al maximo la
ocurrencia de cualquier agresion sobre la membrana peritoneal y de optimi-
zar el manejo de las peritonitis infecciosas que constituyen probablemente
la causa mas frecuente de “fallas peritoneales”, se pueden mencionar otras
en general relacionadas con la técnica quirurgica. Para que funcione el pe-
ritoneo en su calidad de serosa lubricada, se requiere una presion positiva
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baja que no suele sobrepasar los 5 mm de mercurio. Es por eso que se debera
lograr el cierre de la cavidad a baja presion, tanto en el ya feneciente mundo
del abordaje por laparotomia, como en el de lalaparoscopia. Este propdsito
puede requerir el uso liberal de elementos protésicos sintéticos, o de origen
bioldgico, o de técnicas como la rotacién de componentes. Todo esto con
el fin de que haya una laxitud suficiente para que la presién intraabdomi-
nal sea menor de 5 mm Hg, la migracion epiploica y de las asas al sitio del
insulto sean factibles, y que la traslocacién bacteriana en el transcurso de
la evolucién y recuperacion de los movimientos peritoneales sea minima.

Una vez logrado el cierre a baja presion, en los pacientes en riesgo se
debe prestar especial atencion a la posible aparicién de un Sindrome de
Hipertensiéon Abdominal. Asi, mediante la monitorizacién estricta de los
signos vitales, del estado hemodinamico, respiratorio y de la presion in-
traabdominal del paciente, identificar la necesidad de hacer a tiempo una
nueva intervencion que solucione esta situacion. Aunque la decision en éste
momento corresponde al equipo a cargo del paciente, muy probablemente
en el contexto de una unidad de cuidado intensivo, la intervencién del ciru-
jano para dar sostenibilidad al manejo es fundamental. Normalmente estos
pacientes requeriran una nueva laparotomia y el uso de mallas o sistemas
de presion negativa para proteccién y manejo de lalaparostomia resultante.

Otros aspectos de la agresion quirturgica susceptibles de control inclu-
yen el trato cuidadoso de los tejidos y asegurar una hemostasia meticulosa;
evitar el secado con friccidon excesiva, los cuerpos extranos, las suturas o el
clampeo innecesario de los tejidos; y procurar la utilizacién de materiales
de sutura biocompatibles, de instrumental atraumatico y de material y
guantes libres de talcos.

Cabe mencionar que recientemente se han cuestionado algunas de las
medidas terapéuticas que se toman en éstas circunstancias pues parecen
tener efectos contrarios a los esperados. Se ha comprobado por ejemplo
que los lavados de la cavidad peritoneal “lavan” también las opsoninas y
los macrdéfagos con los que la membrana ha respondido en defensa contra
la agresion.

Sobre un indicador de “falla peritoneal”

De acuerdo a los parametros sugeridos por Marshall y Khadaroo (51), el
indicador ideal para definir la falla o disfuncién de un 6rgano requiere:
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1. Especificidad parala funcién del 6rgano o el sistema de interés

2. Medir comprensiblemente la funcién en dicho 6rgano o sistema

3. Mostrar sensibilidad a cambios clinicamente importantes de la
funcién

4. Serreconocible para el clinico

5. Demostrar anormalidad creciente asociada con riesgo creciente
de desenlace adverso

6. No facilmente reversible por resucitacion

7. Objetividad

8. Medir el deterioro fisiologico més que la decision de tratamiento

Ser creible y facilmente reproducible
10. Econémico
11. Anormal en una sola direccién
12. Constituir una variable continua simple

Como se puede deducir de la lectura cuidadosa del listado, este indi-
cador no es ficil de obtener para definir un estado de falla del peritoneo.
Sin embargo, es cierto también que indicadores tan especificos como la
creatinina para la falla renal, se pueden alterar también por lesiones mus-
culares o uropatia obstructiva; o las mediciones hemodinamicas que eva-
ltan la funcién cardiaca, se pueden alterar también por eventos locales o
sistémicos que aumenten la resistencia vascular periférica. Existen también
falsos positivos, donde un marcador aislado como el lactato que aunque
pueda encontrarse aumentado no siempre representa una afectacion real
delahomeostasis del individuo, en especial silos otros parametros clinicos
o bioquimicos estan normales. La sensibilidad a los cambios de la funcion
puede hacerse confusa en casos de compromiso sistémico. Asi pues los
indicadores no cumplen siempre con el grado de exactitud esperado, con-
dicién a tener en cuenta al momento de su bisqueda.

Alguno de los autores del capitulo proponia como indicador la pre-
sencia de un cultivo de la cavidad positivo para gérmenes usuales de baja
resistencia en infecciones intraperitoneales no complejas o para gérmenes
propios del tracto gastrointestinal en ausencia de alguna pérdida de con-
tinuidad de la pared visceral. No obstante nos parece que este indicador le
daria excesivo protagonismo ala etiologia infecciosa, entraria en conflicto
con la definicién de Peritonitis Terciaria ya mencionada, y condicionaria
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en cierta medida la definicién del sindrome a la integridad del tracto gas-
trointestinal. Alguno de los articulos revisados, para sustentar la propuesta
de este apartado, sugeria que el indicador mas evidente del cuadro descrito
esla apreciacion macroscopica del cirujano al revisar la cavidad peritoneal,
pero éste juicio es muy subjetivo. Quizas un estudio detallado de biopsias
secuenciales tomadas del peritoneo permitiria revestir de mayor objetivi-
dad la observacion del cirujano. Lastimosamente éste seria un indicador
mas morfolégico que funcional, que es el que se pretende evaluar. Queda
entonces abierta esta incégnita para el campo de la investigacion clinica
y basica.

Conclusiones

Se esboza en este capitulo una propuesta, a modo de hipdtesis, sobre la exis-
tencia de un Sindrome de Falla Peritoneal, nuevo en su descripcion, pues
hasta el momento no encontramos referencia en la literatura de un concep-
to igual al expuesto. Explicamos la pérdida de la capacidad funcional del
peritoneo por un desbalance entre la carga de la agresién desencadenante
o de la respuesta del peritoneo a la misma, y los mecanismos propios que
regulan esa respuesta. Se mencionan diferentes factores etiopatogénicos
que, por un itinerario fisiopatol6gico comtn, desencadenan una secuencia
de alteraciones morfoldgicas sobre las que existe evidencia empirica. Se
describen los efectos fisiolgicos resultantes de esta cadena de eventos y
se abordan algunas consideraciones clinicas e implicaciones terapéuticasy
quirurgicas. Finalmente se dejan abiertas la discusidn sobre la pertinencia
de esta descripcion y multiples preguntas para la investigacion.
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Capitulo 4
El futuro

. #* *%
Riveros, R., Isaza, A.

El ejercicio de ordenar las experiencias, ideas y conocimientos adquiridos
en la practica quirturgica, y de contrastarlos con informacién disponible
en la literatura cientifica deja valiosos aprendizajes a los autores de este
libro, que esperamos haber podido transmitir a sus lectores. El principal
aprendizaje fue que el tema constituye un campo fértil para el desarrollo de
la curiosidad, el analisis critico, la generacién de preguntas y la investiga-
cion. Ademas, que invita a ampliar la mirada sobre la cavidad abdominal,
el peritoneo y el espacio intraperitoneal, y asi avanzar en su conocimiento
y en los resultados de nuestras intervenciones. Pensamos ahora con ma-
yor fundamentacion que solo mediante nuevas aproximaciones inter y
transdisciplinarias podremos comprender mejor los apasionantes y con
frecuencia desconcertantes fenémenos que ocurren alli. Fenémenos que
retan nuestros conocimientos, nuestras herramientas terapéuticas, y los
resultados de nuestro ejercicio como médicos y cirujanos.

La aproximacion desde la investigacion de grupos interesados en el
funcionamiento del peritoneo como membrana de transporte de agua
y de filtracién de solutos, motivados por su potencial como herramien-

*Meédico y Profesor Emérito de la Universidad del Rosario. Director Cientifico del Méderi - Hos-
pital Universitario Mayor.

** Médico y cirujano de la Universidad del Rosario. Especialista en cirugia general de la misma
universidad. Cirujano general del Méderi - Hospital Universitario Mayor. Profesor asociado de la ca-
rrera de Medicina de la Universidad del Rosario.
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ta terapéutica para la disfuncion renal son ejemplo de rigurosidad en el
abordaje de su estudio, el seguimiento de sus intervenciones y la solucién
de los problemas que éstas presentan. La disminucién de la capacidad de
ultrafiltracion de la membrana peritoneal les ha permitido comprender a
profundidad los mecanismos fisiol6gicos que regulan ese transporte. Me-
diante esta comprencién han logrado avanzar atin mas en la descripcién
morfoldgica delamembranaydelarespuesta del peritoneo a diferentes es-
timulos, como se describid en otros capitulos. La curiosidad, los desarrollos
tecnolégicos y asombrosas capacidades de inferencia, permitieron desde
hace yamas de un siglo sospechar y demostrar la existencia de estructuras
singulares en la morfologia del peritoneo. La investigacion desde la biologia
molecular ylainmunologia ha descrito con gran detalle, y nos ha ensefiado,
sobre los sofisticados mecanismos que despliegan las celulas mesoteliales,
la membrana y la cavidad peritoneal para responder a la agresion. Por su
importancia clinica y epidemiol6gica muchos grupos estudian el proceso
de formacion de adherencias y se espera que en algiin momento tengamos
a disposicion mejores herramientas para evitar las secuelas indeseables
de las mismas.

Consideramos entonces que la colaboracion desde diversos campos de
la ciencia y de la medicina es definitiva. No obstante, y desde el punto de
vista de los autores, médicos y cirujanos, la justificacion de todo esfuerzo
parte dela observacion ylanecesidad de solucionar los problemas clinicos
que presenta el organismo, particularmente cuando sus principales mani-
festaciones se localizan en el peritoneo y el espacio que contiene. Pensamos
que el area de la medicina mas comprometida con los problemas relacio-
nados con la cavidad peritoneal es el de la cirugia general abdominal, lo
que hace particularmente importante el andlisis de las experiencias del
cirujano general. Sin embargo es evidente también que los avances de la
cirugia para el abordaje y tratamiento de las patologias en la cavidad peri-
toneal han sido posibles y van de la mano con desarrollos en otros campos
como la microbiologia, la farmacologia, la anestesia, la nutricidn, etc. La
construccion de conocimiento y el avance de la medicina continuara, y la
velocidad con que se dan esos cambios es cada vez mayor. Por lo tanto este
avance exige la colaboracion entre grupos con diferentes conocimientos
pero con intereses y objetivos comunes.
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Las caracteristicas del progreso de la cirugia general y la perspectiva
para el abordaje de los problemas de la cavidad peritoneal no difieren de
otros campos de la medicina. Alrededor de los problemas mencionados en
éste libro se han planteado preguntas cuya solucién requiere el aporte de las
ciencias basicas, de la biologia molecular y la protedmica, de la genéticay
gendmica, de la inmunologia, de la histopatologia, entre otros. En sintesis
estos problemas requieren del enfoque que hoy se conoce como medicina
traslacional.

Ahora bien, desde la cirugia la tendencia actual estd marcada por el
viraje hacia procedimientos cada vez menos invasivos con el propdsito
de minimizar la agresién a la membrana peritoneal, entre otros. Frente al
advenimiento de un cambio definitivo para el abordaje de las diferentes
cavidades del organismo y en particular de la peritoneal, la actitud filos6-
ficaylatactica de enfrentamiento han cambiado. Hoy en dia dominala mi-
croinvasion, mds puntual, mas estratégica y mas dirigida, en contraste con
la macroinvasion, mas amplia, mas genérica con la facilidad de la exéresis
temporal y las movilizaciones masivas que esta técnica nos imponia. Este
viraje ha estado acompafiado de importantes desarrollos tecnolégicos a
los que nos acostumbramos rapidamente. Un ejemplo son los dispositivos
y el instrumental necesario para hacerlos. Otro es la disponibilidad de ima-
genes cada vez mas sofisticadas y precisas para observar el cuerpo y guiar
las intervenciones que se requieren, en muchos casos, para restablecer las
condiciones de salud.

Pero todo esto no es suficiente, como no lo son tampoco las herramien-
tas farmacolégicas disponibles en la actualidad para contener la agresion,
o para modular la respuesta inflamatoria peritoneal que, como se expuso,
protagonizala fisiopatologia de lo que intentamos redondear como un sin-
drome de falla peritoneal. Larigidez dela genética yla fisiologia, y de fondo
lahistologia yla anatomia, plantean una pregunta inquietante: ;Por qué el
peritoneo que ha estado siempre presente se altera diferencialmente con
la conducta quirurgica de los operadores y lleva a los pacientes a manifes-
taciones clinicas y desenlaces diferentes?

Los nuevos desarrollos vienen acompainados también de efectos inde-
seables que requieren una nueva atencion. Por ejemplo, los procedimientos
minimamente invasivos implican nuevos estimulos agresores ala membra-
na peritoneal y una curva de aprendizaje marcada por las complicaciones;
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el uso de antibioticos se asocia al desarrollo de resistencias bacterianas; o
los agentes moduladores de la respuesta inflamatoria como los corticoides
se acompafian de multiples efectos colaterales y debilitan los mecanismos
propios de defensa del organismo. Todavia hay un camino por recorrer yla
experiencia acumulada por los autores de este libro ha provisto una base
solida para la formulacion de hipdtesis.

Identificar con mayor rapidez y precision el riesgo de agresion a la cavi-
dady controlar su evolucién de tal forma que se pueda evitar la indicaciéon
incluso de procedimientos invasivos, por minimos que éstos sean, deberia
ser un primer objetivo en términos preventivos. Pero una vez establecida la
agresion, aparte de persisitir en el empeno actual de mejorar las herramien-
tas disponibles y su correcto uso, la clave para avanzar en el reto de contener
la progresion de éstos fendmenos peritoneales, que hemos caracterizado
como “falla”, pareciera ser intervenir para optimizar la respuesta del peri-
toneo, que fue desarrollada a partir de una memoria genética de miles de
afos de evolucion y no deja de parecer pretencioso pretender optimizarla.

Esta optimizacién tendria como metas, entre otras, favorecer la fa-
gocitosis y la destruccién bacteriana antes de que la carga bacteriana sea
absorbida por los estomas linfaticos y lanzada a la circulacion sistémica;
evitar que la respuesta proinflamatoria sobrepase la capacidad de regula-
cién antiinflamatoria del mismo peritoneo; prevenir o lograr algtiin control
sobre la traslocacién bacteriana; permitir y favorecer la tabicacion dela in-
feccion y facilitar, de paso, los abordajes menos invasivos para “drenarla’y
que dicho proceso no afecte irremediablemente los tejidos vecinos. Lograr
la degradacion posterior de los depdsitos de fibrina, la remodelacion de la
matriz extracelular, contener la neoangiogénesis y la formacién de adhe-
rencias y bridas sin dafios colaterales; modular los procesos que conllevan
a la esclerosis fibrosa progresiva de la membrana peritoneal. Una posibi-
lidad importante es la de aprovechar las propiedades tan particulares de
la cicatrizacion peritoneal mediante la “siembra” de células mesoteliales
o de la tecnologia actualmente disponible para la reproduccion de tejidos
que puedan suplir las funciones del peritoneo. Todas éstas estarian entre
el arsenal de posibles desarrollos a proponer para intervenir el problema
que nos ha ocupado en éste texto.

La vida de las préximas generaciones médicas estara comprometida
con los cambios biotecnolégicos que se imponen. No solo lidiaran con los
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dilemas bioéticos que quiza sobrevengan, como el de élites con capacidad
adquisitiva para constituir y comprar bancos de drganos; intentar el domi-
nio de la humanidad y crear descendencias con pretension de perfeccion;
sino con muchos otros obstaculos. Ademas de los mencionados, tendran
que ver con los nuevos farmacos y neurofarmacos, y la posibilidad de mol-
dear el perfil genético del individuo en procura de cambios imperceptibles
secundarios cada vez mas deseables.

Por otro lado, deberan persistir en el desarrollo de estrategias tera-
péuticas que sustituyan las conductas quirtrgicas y eliminar al maximo la
invasion de las cavidades, para este caso de la peritoneal, en busca de una
recuperacion inmediata. Aprovechar la tecnologia de las células madre
para cosechar tejidos y érganos disfuncionales, y hablando del peritoneo y
de la fisiologia gastrointestinal, la posibilidad del reemplazo permanente
de 6rganos finitos reproducibles y trasplantables.

¢.Qué pasard en el futuro? Se deben contemplar todas las variables que
influyen en nuestras vidas y la de nuestros pacientes desde grupos de in-
vestigacion rigurosos, consecuentes y con perspectivas transdisciplinarias.
Por ahora la feneciente “laparotomia” que fue el estandar de oro del siglo
XX, va siendo reemplazada en este siglo por la microinvasion determinan-
do un cambio de paradigma en la historia de la cirugia. Independiente del
paradigma la incertidumbre serd una constante que nos impulsaré a la
busqueda permanente de respuestas y nuevas preguntas, dejandonos ala
merced de un peritoneo infinito.
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El peritoneo: descripcion de un nuevo sindrome. Falla peritoneal
es el resultado de multiples cuestionamientos de los autores, sur-
gidos durante su formacién como médicos y cirujanos, referente
ala funcién del peritoneo en el sentido orgédnico, especificamente
en su aplicacién prictica, sin perder de vista el beneficio para los

pacientes y sus familiares.
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