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"Wer ein warum hat zu leben, ertragt fast jedes wie"

("Cualquiera que tenga un por qué vivir, puede soportar casi todos los como”)

F. Nietzsche
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GLOSARIO
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RESUMEN

Titulo: Reduccién de la infeccion de localizacidn quirdrgica en pacientes sometidos a
una craneotomia

Introduccidon: La infeccién de localizacién quirdrgica (ILQ) es la complicacién
postoperatoria mds comun entre los pacientes quirdrgicos. Una infeccién de
localizacion quirdrgica después de una craneotomia (ILQ-CRAN) es una complicacién
con unas consecuencias devastadoras para el paciente. Se asocia a una alta morbilidad
y requiere tratamiento antibidtico de larga duracién, ademds de reintervencién con
recambio del colgajo dseo en muchas ocasiones. Su incidencia varia entre el 2,2 —
19,8%. Las ILQ-CRAN de drgano o espacio pueden comportar osteomielitis del hueso
del crdneo y en algunas ocasiones meningitis o ventriculitis ademas de cerebritis.

Aunque los bundles, o paquetes de medidas, estan ampliamente demostrados
en diferentes tipos de cirugia como la intervencién mas eficiente para la reduccidn de
tasas de ILQ, no hay evidencia sélida respecto craneotomias. Los estudios hasta ahora
publicados se centran en el momento intraquirurgico, obviando las intervenciones pre
y post cirugia. Tampoco hay consenso respecto la profilaxis antibidtica tépica,
probados con éxito en otros tipos de cirugia, como la espinal o la traumatoldgica.

Por todo lo anteriormente expuesto, parece evidente la necesidad de generar
evidencia soélida sobre los factores de riesgo de desarrollar una ILQ-CRAN asi como
evaluar la utilidad de medidas especificas para su prevencién.

Hipotesis: 1) Existen diversos factores que podrian permitir identificar aquellos
pacientes intervenidos de una craneotomia que tienen mas riesgo de desarrollar una
ILQ-CRAN. 2) La aplicacién de un paquete de medidas de prevencion (bundle) pre, intra

y postcirugia en pacientes intervenidos de una craneotomia, reducira la tasa de



infeccion de localizacién quirdrgica respecto a la preparacion y los cuidados
postquirdrgicos que se realizan de forma habitual a este tipo de pacientes. 3) La
aplicacion del referido bundle en pacientes intervenidos de una craneotomia, reducira
el gasto sanitario directo derivado del tratamiento de las ILQ-CRAN.

Objetivos: 1) Analizar los factores de riesgo y los agentes etiolégicos que se asocian
con el desarrollo de una ILQ-CRAN. 2) Analizar si la aplicacion de un bundle de medidas
de prevencién pre, intra y postcirugia es eficaz para reducir la incidencia de ILQ-CRAN
en un hospital universitario de tercer nivel del area metropolitana sur de Barcelona. 3)
Evaluar la relacién coste-efectividad de la aplicacion del bundle de prevencion de ILQ-
CRAN en un hospital universitario de tercer nivel del area metropolitana sur de
Barcelona.

Material y métodos: El estudio se llevd a cabo en una cohorte prospectiva de
pacientes intervenidos de una craniotomia en un hospital de tercer de nivel de
Barcelona. Esta tesis se dividid en tres fases, en respuesta a los 3 objetivos principales.

Fase 1: Factores de riesgo para desarrollar una ILQ-CRAN:

Se realizd un estudio de cohortes en pacientes intervenidos de una craneotomia para
detectar los factores de riesgo y los agentes causantes de ILQ-CRAN. Se incluyeron
todos los pacientes mayores de edad sometidos a una craneotomia, durante el periodo
1 de enero del 2013 hasta el 31 de diciembre del 2015, con una muestra total de 595
pacientes. Los pacientes fueron seguidos de forma prospectiva hasta 1 ano despues de
la cirugia.

Fase 2: Intervencion mediante un bundle de cuidados para la prevencion de las ILQ-

CRAN:



Estudio cuantitativo histérico de control, durante el periodo del 1 de enero del 2013
hasta el 31 de diciembre del 2017. Consté de las siguientes fases:1) Fase pre-
intervencion: 1 de enero del 2013 hasta el 31 de diciembre del 2015 donde se realizd
vigilancia activa de los pacientes sometidos a este tipo de cirugia. 2) Fase intervencion:
1 de enero del 2016 hasta el 31 de diciembre del 2017, alargando 1 afo el periodo de
vigilancia sin inclusion de pacientes. A partir del 1 de enero del 2016, se implementd
un bundle para la reducciéon de la ILQ-CRAN. Este bundle se basé en las ultimas
actualizaciones de las guias de practica clinica para la prevencion de las ILQs, teniendo
en cuenta todas las fases del proceso quirurgico: preoperatorio, intraoperatorio y
postoperatorio. Se incluyeron un total de 1017 pacientes.

Fase 3: Impacto econdmico de la implementacion de un bundle de cuidados para la
prevencion de las ILQ-CRAN:

Analisis de costes retrospectivo de dos cohortes de pacientes sometidos a una
craneotomia. La primera durante el periodo 1 de enero del 2013 hasta el 31 de
diciembre del 2015, donde se analizd el coste asociado a la ILQ-CRAN antes de
implementar el bundle. La segunda, desde el 1 de enero del 2016 hasta el 31 de
diciembre de 2017, donde se analizé el coste asociado a la ILQ-CRAN tras la
implementacién del bundle. Se incluyeron todos los pacientes a los que se le realizé el
seguimiento en el Estudio 2, con un total de 1017 pacientes.

Resultados:

Fase 1: La tasa de ILQ-CRAN fue del 15,3%. Los agentes causantes predominantes
fueron Cutibacterium acnes (23,1%), Staphylococcus epidermidis (23,1%) vy

Enterobacter cloacae (12,1%). El analisis multivariado mostré que ASA >2 (AOR: 2,26,



95% Cl: 1,32-3,87; p=0,003) y reintervencion (AOR: 8,93, 95% Cl: 5,33-14,96; p<0,001)
fueron los factores independientemente asociados con la ILQ-CRAN.

Fase 2: Se incluyeron un total de 595 y 422 pacientes en los periodos de pre-
intervencion (enero de 2013 a diciembre de 2015) e intervencidn (enero de 2016 a
diciembre de 2017), respectivamente. La incidencia de ILQ-CRAN fue menor en el
periodo de intervencion (15,3% frente a 3,5%; p <0,001). Utilizando un Propensity
Score Matching, se emparejaron 421 pares de pacientes. La intervencién del bundle de
cuidados se asocié de forma independiente con una incidencia reducida de ILQ-CRAN
(AOR: 0,23, ICdel 95%: 0,13 a 0,40; p <0,001).

Fase 3: Se incluyd un total de 595 pacientes en el periodo pre-bundle y 422 en el
periodo del bundle. El coste medio de un procedimiento de craneotomia fue de
aproximadamente 8.000 €, elevandose a 24.000 € en el caso de ILQ-CRAN. Los costes
hospitalarios medios anuales se redujeron en 502.857 € en el periodo del bundle
(714.886 € frente a 212.029 €). Los costes adicionales entre periodos se debieron
principalmente al aumento de la duracidon de la estancia hospitalaria (573.555,3 €
frente a 183.958,9 €; diferencia: 389.596,4 €), seguidos del coste del implante para la
reconstruccién craneal (69.803,4 € frente a 9.936 €; diferencia: 59.867,4 €). En general,
la implementacion del bundle de cuidados le ahorré al hospital 500.844,3 € / afio.
Conclusiones: En relacion a la prevencién de las ILQ-CRAN, existen distintos factores
de riesgo (score de ASA superior a 2 puntos y la necesidad de reintervencién
quirurgica) y agentes etiolégicos mas frecuentemente implicados (cocos
grampositivos) en las ILQ-CRAN. Ademas, el disefio de un bundle de cuidados teniendo
en cuenta los anteriores elementos, fue efectiva para prevenir las ILQ-CRAN. Esta

estrategia multimodal, enfocada en todas las fases del proceso quirurgico, debe ser



considerada una opcion adecuada para implementar en centros con una elevada
incidencia de infecciones en procedimientos neuroquirudrgicos, puesto que el impacto
econdmico muestra un considerable ahorro de recursos. Los hospitales deberian
incorporar programas de vigilancia de las ILQ-CRAN e implementar estrategias
preventivas, tales como el bundle, con el objetivo de reducir las tasas de ILQs, tanto
para evitar morbilidad a paciente y familiares como asi también para reducir gastos

sanitarios.
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INTRODUCCION

1.1. Infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria

Las infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria (IRAS) se definen como
aquellas infecciones derivadas de la atencién médica, ya sea en el hospital u en otro
ambito asistencial, por ejemplo centros socio-sanitarios, hemodidlisis, entre otros.
Deben aparecer a partir de las 48 horas del ingreso o atencién en el centro, o durante
los 30 dias posteriores de haber recibido atencion médica, aumentando a los 90 dias
en funcidn si el paciente es portador de material protésico (1). Representan el efecto
adverso que mas frecuentemente afecta a la seguridad de los pacientes, con una
prevalencia de entre el 4 y el 9% en paises desarrollados y alcanzando el 20% en paises
en vias de desarrollo (1,2). Segun datos del Centro para el Control y la Prevenciéon de
Enfermedades (CDC) de los Estados Unidos de América, cerca de 1,7 millones de
pacientes hospitalizados anualmente adquieren algun tipo de IRAS mientras reciben
tratamiento por otros problemas de salud: de éstos, casi el 6% (mdas de 98.000)
fallecen como consecuencia de estas infecciones (3). Sélo en Cataluiia, se estima que
durante 2013 las IRAS generaron un incremento del coste sanitario de casi

13.000.000€ (4).

1.1.1. Contextualizacién historica:

El concepto y la importancia que se le ha otorgado a las IRAS, ha variado a lo largo
de la historia. En la Antigua Grecia, Hipdcrates ya era consciente que la medicina podia
hacer tanto bien como dafio, diciendo: “usaré tratamientos en beneficio de los
enfermos de acuerdo con mi capacidad y mi juicio, pero de lo que sea para su dafo e

injusticia los guardaré” (5).
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INTRODUCCION

Sin embargo, no fue hasta mediados del s. XIX en que el Dr. Ignaz Philipp
Semmelweis demostrd que los profesionales sanitarios podiamos ser “portadores de
enfermedades”. Trabajando en el Hospital Maternal de Viena, advirtié que habia una
tasa mayor de mortalidad entre las parturientas atendidas por obstetras o estudiantes
de medicina que en las atendidas por comadronas. Después de descartar otros
factores posiblemente relacionados, observéd que los médicos que atendian a las
parturientas, previamente diseccionaban caddveres en la sala de autopsias, actividad
gue las comadronas no hacian. A partir de ese momento, se instauré como medida
obligatoria la adecuada higiene de manos de todo profesional que entrara a la sala de
partos, intervencion que redujo drasticamente las tasas de mortalidad materna (6).

Contempordnea a Semmelweis destaca la figura de Florence Nightingale, madre de
la enfermeria moderna y de la epidemiologia, que durante la Guerra de Crimea (1854 —
1856) redujo la mortalidad de los soldados al separar los que presentaban heridas
graves de los que no presentaban heridas, ademas de hacer rondas periddicas de
vigilancia. De este modo evitd que los microrganismos que infectaban las heridas de
los soldados mas graves contagiaran a los que tenian enfermedades mas leves (7,8).

Muchas de estas teorias eran inicialmente rechazadas por la comunidad cientifica.
No fue hasta la demostracion de los postulados de Koch en 1890 (9), cuando se
considerd probada la transmision de agentes productores de enfermedades
infecciosas. Semmelweis y Nightingale no sélo fueron asi los primeros en describir las
IRAS, sino también en proporcionar una intervencion clave para evitar su transmision:
la higiene de manos (10).

Con la llegada del s. XX, se tuvo un conocimiento fundamentado de las IRAS gracias

a los trabajos de Koch, Lister, Pasteur y otros investigadores (9,11,12). El
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descubrimiento y la introduccién de los antibidticos supuso un punto de inflexion en el
tratamiento y la prevencidn de las IRAS. Paralelamente, los progresos en las técnicas
microbioldgicas permitieron la deteccién y clasificacion de microorganismos
patdégenos, que provocaban los grandes brotes de IRAS: Streptococcus pyogenes,
Staphylococcus aureus, Acinetobacter baumannii y demds bacilos gramnegativos, entre
otros (11,12). A lo largo del s. XX, las IRAS emergieron como un tema prioritario para
los centros sanitarios, convirtiéndose en una de las principales preocupaciones tanto
de los profesionales asistenciales como de los gestores. Durante la segunda mitad de
ese siglo, se crearon los primeros equipos especializados en control de la infeccién y se
organizaron los primeros congresos y reuniones internacionales para sentar unas bases
comunes Yy realizar guias con fuerte evidencia que sirvieran de referencia para todos
los paises (13).

A principios del s. XXI se produjo un cambio de paradigma a partir de la historia de
Josie King (14), una nifia ingresada en el Hospital John Hopkins de Baltimore por
guemaduras secundarias a un accidente doméstico y que fallecié a causa de una
bacteriemia de catéter. La asociacién Josie King Patient Safety Movement, formada por
familiares y responsables de ese centro sanitario, llevé adelante una revision critica de
los flujos de trabajo, dando como resultado el primer paquete de medidas (o bundle)
para la prevencion de la bacteriemia de catéter central (15).

Hoy en dia las IRAS se consideran en gran medida prevenibles, siendo

responsabilidad de los profesionales sanitarios evitar su aparicién (16).

1.1.2. Clasificacién:
En la actualidad, el concepto de IRAS engloba principalmente cuatro tipos de

infecciones: 1) bacteriemia relacionada con el catéter vascular, 2) infeccion del tracto
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urinario, 3) neumonia nosocomial y 4) infeccion de localizacién quirargica (1LQ)(17,18).
Su prevalencia es variable en funcion de la regidén (paises desarrollados o en vias de
desarrollo) o de los recursos disponibles por parte del sistema sanitario. En Europa, la
mas prevalente es la neumonia asociada a la hospitalizacidn, representando entre el
30 - 40% de los casos de IRAS; seguida por la infeccién del tracto urinario y la ILQ, con
porcentajes del 20 y 30%, respectivamente. En ultimo lugar se encuentra la
bacteriemia relacionada con el catéter vascular, sumando el 10-20 % restante
(17,19,20)

La bacteriemia relacionada con el catéter venoso puede considerarse la IRAS mas
prevenible (21). El catéter vascular es el dispositivo médico que mads se usa para la
atencion sanitaria, tanto para administrar tratamientos, monitorizacién hemodinamica
asi como para la realizaciéon de pruebas diagndsticas (22,23). Las tasas de infeccion
dependen del tipo de catéter, si éste es periférico o central; o de ciertas caracteristicas
de los pacientes como por ejemplo, su ingreso en unidad de cuidados intensivos u
hospitalizacion convencional. La incidencia puede variar entre el 0,8 - 4,1
episodios/1000 dias de catéter, siendo mas elevada en los catéteres centrales (24,25).
Este tipo de infeccidn no esta exenta de complicaciones, presentando una mortalidad
atribuible de entre el 12 - 25%, dependiendo del tipo de microorganismo causante
(26-29). Numerosos estudios han demostrado una serie de intervenciones eficaces
para evitar este tipo de infecciones (15,30-33), desde las medidas maximas de asepsia
en el momento de la insercidén, asegurar unos cuidados dptimos del catéter o el uso de
conectores de bioseguridad de sistema cerrado antirreflujo. Numerosas guias de

practica clinica recogen estas recomendaciones basadas en la evidencia (34-36).

30



INTRODUCCION

En segundo lugar, la infeccion del tracto urinario es una de las IRAS mas frecuentes
(17,19,20), siendo su mayor factor de riesgo el uso prolongado de catéteres vesicales.
Se estima que aproximadamente el 75% de estas infecciones estdn asociadas al
sondaje vesical u otros catéteres urinarios (17). Puede afectar a cualquier parte del
sistema urinario, incluyendo uretra, vejiga, prdstata, uréteres y rifiones (37). Las tasas
de infeccién pueden variar en funcion de las caracteristicas del paciente (edad, sexo o
comorbilidad), del tipo de ingreso (unidad de criticos u hospitalizacién convencional) o
cateterizacidon vesical para prueba diagndstica. Los rangos oscilan entre 0,2 — 4,8
episodios/1000 dias de catéter vesical (38,39). Son bien conocidos los factores de
riesgo (40—42) y las intervenciones destinadas a evitar esta complicacion (43,44) y
diversas guias de practica clinica resumen las recomendaciones basadas en evidencia
de alto nivel para su prevencién (35,39,45).

En tercer lugar, la neumonia asociada a la hospitalizacién se define como aquella
que ocurre tras 48 horas o mas después del ingreso hospitalario y que en el momento
de la atencidén no estaba en periodo de incubacién (17). Dentro de esta entidad se
engloba la neumonia asociada a la ventilacién mecanica, que tiene lugar en pacientes
con soporte respiratorio invasivo en unidades de cuidados intensivos (46). La tasa de
esta complicacion oscila entre 5 -10 episodios/1000 ingresos, de manera que hasta el
20% de los pacientes con necesidad de ventilacion mecanica pueden desarrollarla
(17,46). Numerosos programas para la prevencidon de la neumonia asociada a la
ventilacidn mecanica han sido implementados a nivel global, desde las guias de
practica clinica ZERO-VAP (47) en Estados Unidos, hasta el programa Neumonia Zero

(48) a nivel Espafiol. Sin embargo, aun deben desarrollarse nuevos estudios y guias de
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practica clinica para la prevencion de otros tipos de neumonia asociada a la
hospitalizacion.

Finalmente, la ILQ es la complicacién postoperatoria mds comun entre los
pacientes quirdrgicos. La repercusiéon de esta complicacién no solo afecta
directamente al paciente, puesto que estd asociada a unas altas tasas de morbi-
mortalidad, sino también al sistema sanitario, incrementando los costes directos e
indirectos (49,50). La prevalencia de esta complicacién es variable entre los diferentes
tipos de cirugia, oscilando entre el 2 — 36%, siendo las cirugias contaminadas las que
presentan mas riesgo de infeccién (17,51). Por otro lado, su gravedad varia en funcién
de la localizacién de la ILQ, es decir, la profundidad de la infeccién (51,52). Cada tipo
de cirugia tiene caracteristicas propias y las medidas de prevencién de la ILQ no estan
estudiadas en todas ellas con un grado de evidencia elevado. No obstante, diversas
guias de practica clinica recogen recomendaciones generales para evitar ILQ en

cualquier tipo de cirugia (35,53,54).
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1.2.

1.2.1.

Infeccion de localizacion quirdrgica: factores de riesgo, medidas preventivas,
seguimiento y complicaciones

Factores de riesgo y medidas preventivas:

Establecer una tasa media de ILQ, en el que se engloben todos los tipos de

cirugia es poco preciso, puesto que cada tipo de cirugia presenta sus propias

caracteristicas y sus factores de riesgo intrinsecos (52). Un primer paso para

determinar el riesgo de infectarse de una herida quirdrgica es establecer la

contaminacién potencial que puede tener este tipo de cirugia dependiendo de su

localizacion. Se describen los siguientes tipos de intervencidn quirdrgica segun el grado

de contaminacion (51,52):

1.

Limpia: son aquellos procedimientos quirdrgicos que no engloban la via
respiratoria, el sistema digestivo o el genitourinario. Estas heridas se cierran
por primera intencidén y en ocasiones requieren un drenaje cerrado. Las heridas
quirurgicas incisionales que siguen a un traumatismo no penetrante, deben
incluirse en esta categoria. Son ejemplos, neurocirugia, cirugia cardiaca, cirugia
ortopédica, entre otros.

Limpia-contaminada: son aquellos procedimientos que tienen lugar en via

respiratoria, sistema digestivo o genitourinario en condiciones controladas y sin
contaminacién adicional. Por ejemplo, cirugia colo-rectal, cirugia del tracto
urinario o del tracto respiratorio.

Contaminada: son aquellos procedimientos sobre heridas traumaticas abiertas
recientes. Se incluyen también las intervenciones en las que no se han
cumplido las medidas de asepsia o aquellas intervenciones del tracto digestivo

en las que se ha producido una contaminacién masiva del espacio quirdrgico
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por contenido intestinal o en las que se evidencia una inflamacion aguda no
purulenta.

4. Sucias o infectadas: son aquellos procedimientos quirdrgicos que involucran

infeccion clinica existente o visceras perforadas, por ejemplo una peritonitis
secundaria a perforacion intestinal y también aquellos procedimientos sobre
tejido desvitalizado con signos de infeccidn. .

Una vez determinado el grado de contaminacidn que puede tener un
procedimiento quirdrgico , hay otros factores que pueden influir en el riesgo de
desarrollar una ILQ. Aspectos importantes son reducir la carga bacteriana de la piel de
la persona, reducir los tiempos quirdrgicos y priorizar la cirugia por laparoscopia
(51,52).

La carga bacteriana de la piel junto con la microbiota de la zona a intervenir son
uno de los principales determinantes de infeccidn (55). Para reducir patégenos a nivel
cutaneo se ha demostrado que lo mas eficaz es la ducha preoperatoria, ya sea con
jabdn antiséptico o jabdn higiénico, y la correcta desinfecciéon del campo quirdrgico
preferiblemente con clorhexidina alcohdlica (si no hay contraindicacion), por su
capacidad bactericida y la duracién de su efecto remanente de hasta 6 horas (56-58).
Otro aspecto que ha demostrado su eficacia para reducir la carga bacteriana de la piel
en cirugias limpias y limpias-contaminadas es la profilaxis antibidtica quirurgica
(55,56). El antibidtico debe administrarse en los 60 primeros minutos antes de la
incision: de este modo los niveles bactericidas de farmaco en el lecho quirdrgico estan
asegurados (55,57,59). Es importante que cada centro disponga de un documento
normalizado donde se estandarice la profilaxis antibidtica quirdrgica segun el

procedimiento, actualizado y basado en la evidencia cientifica (60).
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Numerosos estudios han demostrado que la reduccidon de tiempos quirurgicos
es un factor relevante en la prevencion de las ILQs (53,56,57). También estd
demostrado el beneficio de la cirugia endoscdpica en la mayoria de procedimientos,
puesto que conlleva un grado de agresidon quirdrgica menor y preserva mejor la
funcién inmunitaria, disminuyendo la ILQ incisional (53,56,57).

Aparte de estas medidas generales, hay cirugias que tienen unas caracteristicas
propias y necesitan unas medidas especificas, como es el caso de la cirugia colo-rectal
o de la cirugia cardiaca. En la cirugia colo-rectal, hay evidencia de elevada calidad que
demuestra como la combinacién de antibiéticos profilacticos orales junto con la
preparacion mecanica del colon de forma anterdgrada disminuye las tasas de ILQ.
Todas estas medidas sumadas a la profilaxis antibidtica endovenosa quirurgica han
reducido significativamente las tasas de ILQ en este tipo de cirugias (61,62). En la
cirugia cardiaca por su parte, se recomienda alargar la profilaxis antibidtica
endovenosa 48h en funcion de las tasas de ILQ del centro (63), control estricto de
glucemia para mantener al paciente con cifras de glucemia <150mg/dL vy

descontaminacién nasal y cutanea para portadores de S. aureus (60,64).

1.2.2. Preparaciéon y seguimiento:

En la actualidad, los estudios se centran en preparar al paciente para la cirugia
de cualquier localizacién y de este modo reducir el tiempo de ingreso y las
complicaciones postoperatorias, entre ellas las infecciosas (65). En esta linea se estan
implementando los programas de rehabilitaciéon multimodal, mas conocidos como
Enhanced recovery after surgery (ERAS). Los ERAS son programas de atencién

perioperatoria multimodales disefiados para lograr una recuperacién temprana
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después de los procedimientos quirdrgicos, manteniendo la funcion del drgano
preoperatorio y reduciendo la respuesta al estrés profundo después de la cirugia (66).
Las intervenciones claves de los protocolos ERAS son: 1) asesoramiento preoperatorio,
2) optimizacién de la nutricién, 3) estandarizacion de pautas anestésicas y analgésicas,
y 4) movilizacién temprana (66,67). La experiencia de los ERAS en cirugia colo-rectal es
amplia (68) y se estd implementando en el resto de procesos quirdrgicos, como la
cirugia cardiaca (69), la urolégica (70) o la maxilofacial (71).

Finalmente, el seguimiento que se debe hacer a estos pacientes para
determinar si se ha producido una ILQ es variable en funcién de si ha precisado la
implantacion de material protésico o no. En caso de no haberse implantado material
protésico, el seguimiento es hasta los 30 dias de la intervencién; en caso contrario, el

seguimiento se debe hacer en los 90 dias posteriores a la intervencion (28,51,60).

1.2.3. Clasificacion seguin grados de gravedad y complicaciones:

A pesar de todos los esfuerzos es dificil evitar que se desarrolle una ILQ. Una
vez se ha producido, su gravedad no es la misma en todos los casos. Las ILQs se
clasifican en funcion de la estructura anatdmica que afecta en : : 1) Grado 1 o incisional
superficial: afecta a la piel y tejido subcutaneo; 2) Grado 2 o incisional profunda: afecta
la fascia y la capa muscular ; y 3) Grado 3 u drgano/espacio: afecta el espacio
quirdrgico por debajo de la fascia o musculo que se manipula durante el
procedimiento quirurgico (52). Légicamente, las complicaciones asociadas a una ILQ
varian en funcién del grado de esta. La infeccidon de drgano/espacio o la infeccién
incisional profunda comporta una mayor gravedad y morbi-mortalidad asociada,

mientras que la infeccidn incisional superficial en donde sélo se encuentran afectada la
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piel y el tejido subcutdneo, suele solucionarse con curas topicas en unas semanas. La
ILQ de d6rgano espacio en donde se afecta el parénquima y espacios adyacentes o en
ocasiones distantes, requerira tratamiento antibidtico durante semanas y en muchos
casos reintervencion o recambio del material protésico (72). En el caso del tipo de
cirugia del que trata este trabajo, las craneotomias, una infeccidon de érgano o espacio
puede provocar meningitis o ventriculitis, ademas de precisar tratamiento quirdrgico
de la infeccién y tratamiento antibidtico de larga duracién que se asocia a posibles

secuelas fisicas y emocionales para el paciente y la familia (73-75).

Skin A
Superficial
Incisional
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Sebcutaneous |
Tissue
Deep Soft Tissee | Deep Incisional
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...... — o
Ovaan/s Organ/Space
el SSi

Figura 1. Clasificacion esquematica del grado de infeccion de una herida quirdrgica.

Horan TC, Gaynes RP, Martone WJ, et al. CDC definitions of nosocomial surgical site infections, 1992: a
modification of CDC definitions of surgical wound infections. Infect Control Hosp Epidemiol 1992;
13(10):6068.

37



INTRODUCCION

1.3. Craneotomias: abordajes, indicaciones y complicaciones

La neurocirugia es la disciplina médica y especialidad quirdrgica que atiende a
pacientes que sufren procesos patoldgicos del sistema nervioso central (cerebro,
hipdfisis y médula espinal), sistema nervioso periférico (nervios craneales, espinales y
periféricos), sistema nervioso auténomo, estructuras de soporte de estos sistemas
(meninges, craneo, base del craneo y columna vertebral) y su sistema vascular (76). Su
tratamiento engloba tanto el manejo no quirudrgico (prevencién, diagnodstico, incluida
la interpretacion de imagenes y tratamientos como, cuidados intensivos neurocriticos
y rehabilitacion) y el manejo quirudrgico, incluida su instrumentacién (76,77).

Su ambito de actuacién es muy amplio, desde la cirugia espinal al tratamiento
del dolor neuropético. Poniendo el foco de atencién en el tema del nuestro trabajo, se
define como craneotomia a la intervencién quirurgica que comporta la extirpacion
quirargica de parte del hueso del craneo, conocida como colgajo éseo, para exponer el
cerebro. El colgajo dseo se retira temporalmente y se vuelve a insertar después que se
haya realizado la cirugia cerebral (78).

El abordaje de este tipo de cirugia depende de la localizacién de la lesién. De
forma general se diferencian tres abordajes en funciéon de su localizacién: 1) por
encima de la tienda del cerebelo (supratentorial) o 2) debajo (infratentorial) y
finalmente 3) el abordaje retromastoidal, que se utiliza para tratar tumores del nervio
Gtico principalmente (79). Cada abordaje tiene sus propias caracteristicas y un riesgo
de complicaciones diferente (74).

Este tipo de cirugia esta indicada en: 1) extirpacién de tumores, 2) tratamiento
de lesiones vasculares, 3) tratamiento de la epilepsia, y 4) otros motivos, como la

reduccion de la presion intracraneal (PIC) (79).
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La extirpacion de tumores es la indicacion principal para la realizacion de una
craneotomia (80). En este tipo de intervencién, con frecuencia se utilizan imagenes
obtenidas por resonancia magnética o tomografia computarizada para obtener una
localizacion precisa del tumor y guiar de forma precisa la zona a intervenir, en cuyo
caso el procedimiento se denomina craneotomia esterotdxica (78,79). Esta técnica
requiere el uso de un marco colocado en el craneo (frame-based stereotaxy) o un
sistema sin marco, usando marcadores o puntos de referencia colocados
superficialmente en el cuero cabelludo (frameless stereotaxy) (81).

Los tumores extirpados mediante estas técnicas pueden ser intrinsecos, si se
generan dentro parénquima pudiendo llegar a afectar otras estructuras o extrinsecos,
si su origen esta en las estructuras adyacentes. Los tumores intrinsecos son los
principales tumores malignos del sistema nervioso central, con una incidencia anual de
3,7 en varones y 2,6 episodios/100.000 habitantes en mujeres (82). Dentro de los
intrinsecos podemos encontrar (79,80):

1. Primarios: su origen esta en un crecimiento andmalo de las células del
sistema nervioso central. En funciéon de las manifestaciones clinicas que
presenta el paciente, podemos diferenciarlos: 1) Alto grado: crecimiento
rapido, el cerebro no puede soportar el aumento de volumen lo que
conlleva a un aumento de la PIC, y 2) Bajo grado: crecimiento lento, el
cerebro puede adaptarse al crecimiento y al aumento lento de la presion,
por lo que es mas probable que presente convulsiones o neurologia focal.
Los tipos de tumores mas comunes son los astrocitomas y glioblastomas
seguidos por otros que se presentan en menor frecuencia como los

ependimomas, meduloblastomas o pineocitomas. De entre todos los
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tumores del sistema nervioso, el 25% son primarios intrinsecos, de estos un
15% son glioblastomas, unos de los tumores mas infiltrantes y con peor
prondstico (83,84).

2. Secundarios: su origen es metastdsico.

Dentro de los tumores extrinsecos, el mds comun es el meningioma. Es de
hecho el tumor primario del sistema nervioso central mas comudn y representa
aproximadamente el 37,6% de ellos y un 50% de todos los tumores cerebrales
benignos (85,86). La mayoria de los meningiomas son benignos, sélo entre el 1-3%
pueden llegar a ser malignos (85). Este tipo de tumor se origina en las capas meningeas
del cerebro o de la médula espinal (87). La manifestacién clinica depende de su
ubicacién y tamaio, pudiendo ser asintomaticos, hasta producir diversos déficits
neurolégicos (86,87). Los meningiomas asintomdticos y de crecimiento lento
generalmente no requieren extirpacion. Sin embargo, para aquellos de crecimiento
rapido, grandes o sintomaticos, la cirugia sigue siendo la mejor opcién de tratamiento
(87).

Las craneotomias pueden también ser necesarias en el tratamiento de lesiones
vasculares cerebrales, siendo los aneurismas cerebrales los mas comunes entre ellas.
Se definen como dilataciones arteriales dentro del cerebro. Aproximadamente el 85%
de los aneurismas se localizan en la circulacién anterior, predominantemente en las
uniones o bifurcaciones a lo largo del poligono de Willis. La mayoria son asintomaticos
y se pueden encontrar incidentalmente en neuroimagenes o en autopsias (88). La
prevalencia mundial es de aproximadamente el 3%, con una edad media de 50 afios y
una proporciéon de género de 1: 1, aumentando a 2:1 en las mujeres a partir de los 50

afos. Su principal complicacion es la hemorragia subaracnoidea por su rotura, con una
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tasa de 10 episodios/100.000 personas-afio. Se asocia con una alta morbi-mortalidad,
aproximadamente del 20% (89).

La craneotomia para el tratamiento de la epilepsia, es una indicacion que se ha
incrementado en los Ultimos tiempos. Esta es una de las enfermedades neurolégicas
mds comunes, caracterizada por la aparicién de actividad eléctrica anormal en la
corteza cerebral, que provoca ataques repentinos de convulsiones violentas y pérdida
del conocimiento, comportando consecuencias neurobioldgicas, cognitivas,
psicoldgicas y sociales en funcion de la recurrencia de los episodios (90). Puede afectar
a personas de todas las edades, con una incidencia de 61,4 episodios/100.000
personas-afio (90,91). La cirugia de la epilepsia puede mejorar la sintomatologia
cuando los medicamentos no logran controlar las convulsiones o causan efectos
secundarios intolerables (92). Antes de realizar la cirugia, se identifica la localizacién de
actividad epileptiforme, generalmente con mapeos de la actividad cerebral mediante
electrodos en la superficie del cerebro. Una vez identificado el foco, se trata la lesién
mediante exéresis (93).

Finalmente, entre otras indicaciones se puede encontrar la craneotomia
descompresiva, que se utiliza para controlar hipertensién endocraneana que no
responde a tratamientos convencionales. Entre las causas que pueden originar este
aumento de la PIC, las mds comunes son: 1) lesién cerebral secundaria a un
traumatismo, 2) infarto de la arteria cerebral media y 3) hemorragia subaracnoidea

(94).
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1.3.1. Infeccion de localizacidn quirdrgica en un paciente sometido a una

craneotomia: factores de riesgo vy repercusion clinica

A pesar de ser la craneotomia una cirugia limpia, existe riesgo que se produzca
una ILQ. Una ILQ-CRAN es una complicaciéon con unas consecuencias devastadoras
para el paciente. Se asocia a una alta morbilidad y requiere tratamiento antibiético de
larga duracién, ademas de reintervencién con recambio del colgajo éseo en muchas
ocasiones (73-75). Su incidencia es variable, en funcidn de la poblacién y la
especificidad del centro hospitalario respecto a este tipo de intervencién, pero varia
entre el 2,2 —19,8% (74,95)

Los factores de riesgo de ILQ-CRAN varian en funcién del motivo de la cirugia y
el abordaje quirurgico que se haya utilizado. Existen pocos trabajos que hayan
establecido de forma detallada dichos factores. Seguidamente comentamos los mas
destacados (74):

1. Numero de reintervenciones (>1): el simple hecho de reintervenir una
craneotomia en el postoperatorio comporta un alto riesgo para desarrollar una
ILQ-CRAN (74,96).

2. Fistula de liquido cefalorraquideo (LCR): una fistula de LCR se define como la
salida anormal de liquido desde el crdneo al exterior a través de una
brecha osteomeningea. Esto propicia un canal de entrada de microorganismos
directamente al sistema nervioso central (97-101).

3. Drenaje de LCR: igual que la fistula de LCR, ser portador de drenaje de LCR
comporta un alto riesgo por ser una puerta de entrada al sistema nervioso

central. Si su manipulacidon no se hace con las maximas medidas de asepsia y su
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mantenimiento no es adecuado, puede incrementar el riesgo de ILQ-CRAN en

forma considerable (97-101).

4. Duracion de la intervencion >4h: la evidencia ha demostrado que un tiempo
quiruargico mas prolongado, superior a 4h en el caso de las craneotomias, es un
factor de riesgo para el desarrollo de una ILQ-CRAN (96,99,102).

5. American Society of Anesthesiologists score (ASA) >2: a peor estado basal
previo a la cirugia, mas riesgo de complicaciones (entre ellas la ILQ-CRAN).
Diversos estudios han estimado que a partir de un ASA score de 2, el riesgo de
desarrollar una ILQ-CRAN es significativamente mayor (96,99,102).

6. Motivo de cirugia no traumdtica: las cirugias no secundarias a un traumatismo
(extirpacion de tumor, causas vasculares o tratamiento de epilepsia) tienen
mas riesgo de desarrollar una ILQ-CRAN: suelen ser cirugias complejas que
requieren un tiempo quirdrgico mds prolongado, mas de una intervencion
(como el caso del tratamiento de la epilepsia) con una mayor incidencia de
sangrado (96,97).

Ademas de los factores de riesgo que se han demostrado independientemente
asociados a desarrollar una ILQ-CRAN, otro elemento ha tener en cuenta es la
localizacion de la incision. Las incisiones infratentoriales, por su localizacién,
normalmente en la zona occipital, son heridas con mas grado de humedad y presion al
estar en contacto con la almohada cuando el paciente esta en decubito supino (74,96).

La repercusion de las ILQ-CRAN en el paciente y sistema sanitario dependen en
gran medida de la gravedad de las mismas. Cuando se presenta una ILQ-CRAN
incisional superficial, las consecuencias raramente son importantes y el tratamiento de

eleccién son las curas tépicas de la herida quirdrgica (95). Sin embargo, la capa
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muscular craneal es muy fina o inexistente en algunas regiones (103), motivo por el
cual las infecciones de la incisién profundas son muy poco frecuentes, evolucionando
rapidamente a infecciones de drgano o espacio, afectando el hueso del crdneo i las
estructuras mas profundas (95,104). La figura 2 muestra un corte longitudinal de la

anatomia del craneo.

Arachnoid
P mater

Superior sayittal sinus

Figura 2: Surface Markings of Special Regions of the Head and Neck - Prohealthsys

En éstas es donde radica realmente el problema, ya que las ILQ-CRAN de érgano o
espacio comportar osteomielitis del hueso del crdneo y en algunas ocasiones
meningitis o ventriculitis ademas de cerebritis. Su tasa de prevalencia ronda el 5% en
pacientes intervenidos de una craneotomia (96,98). Estas complicaciones conllevan un
riesgo alto para el paciente, por sus comorbilidades asociadas, los complejos
tratamientos asociados que se han de llevar a cabo y las secuelas para el paciente

tanto en el plano fisico como en el emocional, asi como la repercusién para la familia
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(98). Ademads, estos pacientes estan expuestos a desarrollar otros tipos de IRAS
secundarias a la hospitalizaciéon o al ingreso en unidades de cuidados intensivos
(98,99).

Por todo lo anteriormente expuesto, parece evidente la necesidad de contar
con programas de prevencién para evitar las ILQ-CRAN. Las principales guias de
practica clinica para la prevencién de infeccion quirdrgica, recomiendan ciertas
medidas genéricas que debe aplicarse en cada momento del proceso quirdrgico (pre,
intra y postoperatorio) encaminadas a evitar que se desarrolle una ILQ (51,105,106).
Estas medidas genéricas son aplicables a todo tipo de cirugias, pero aun existe una

falta de evidencia sélida para medidas especificas en la prevencion de las ILQ-CRAN.
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1.4.

1.4.1.

Bundles y vigilancia de la infeccion de localizacion quirdrgica

Programas de prevencion:

Un bundle, o programa de prevencion, es un conjunto de intervenciones con

evidencia cientifica sélida acerca de su eficacia, destinados a una poblacién concreta y

gue, cuando se implementan en conjunto, obtienen mejores resultados sobre los

pacientes que cuando se aplica cada medida por separado (107). Para asegurar su

eficacia, en el momento de su disefio, se han de considerar los siguientes puntos

(107,108):

46

No ha de tener mds de cinco intervenciones: el objetivo del bundle es reunir una
lista de medidas recomendadas por las guias de practica clinica basadas en la
evidencia. Limitar el nimero de intervenciones es importante, puesto que a
medida que aumentan éstas es mas dificil alcanzar un alto grado de
cumplimiento.

Cada intervencion del bundle debe ser independiente: cada una de las medidas
a aplicar se han de pensar de forma que, si una de ellas no se puede aplicar, no
se pierda el efecto de las otras intervenciones.

El bundle debe estar destinado a una poblaciéon concreta para un proceso
determinado.

Deben desarrollarse partiendo de un punto de vista multidisciplinar: los bundles
desarrollados por equipos asistenciales con miembros de distintas disciplinas
tienen una vision global del problema y logran mayor aceptacién, aumentando
las posibilidades de éxito.

El cumplimiento del bundle ha de ser global: Se han de aplicar todas las

medidas. Su cumplimiento se ha de documentar y en el supuesto de que una
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de las medidas no se cumpla, se considera la adherencia al bundle incompleta.

Si una intervencién estd contraindicada, en ese caso su incumplimiento se

considera justificado.

Las experiencias de los bundles son amplias en el dmbito sanitario. Se pueden
encontrar numerosos ejemplos dentro de las unidades de cuidados intensivos, por
ejemplo: intervenciones para prevenir el delirium (109), optimizacion de
antibioticoterapia (110) o manejo del sindrome de distrés respiratorio agudo (111).
También se ha estudiado en otros campos de la medicina como la cardiologia, en la
optimizacién del manejo de la insuficiencia cardiaca (112).

Pero ha sido en el caso especifico de las IRAS donde los bundles han tenido un
impacto muy relevante, tanto para la prevencion de las neumonias asociadas a la
ventilacion mecanica (113), como en el manejo adecuado del sondaje vesical para
evitar infecciones del tracto urinario (42), para la reduccién de las bacteriemias
relacionadas con el catéter vascular (15,30,114) o en la prevencidon de las ILQs
(115,116). Efectivamente, los bundles han sido fundamentales para la prevencién de
algunas ILQs. Los recientes trabajos de Zywot et al. (116), Park et al. (117) o Reese et
al. (118) en la prevencion de la infeccidn en cirugia colo-rectal, en la linea de trabajos
anteriores (57,60,68,119,120), demostraron que 1) la preparacién del colon junto con
la profilaxis antibiética via oral antes de la intervencidn, 2) el uso del protector de
pared de doble anillo, 3) el uso de cirugia laparoscépica, 4) una profilaxis antibidtica
sistémica adecuada en el momento de la intervencién, 5) unos cuidados correctos de
las heridas quirdrgicas y 6) el uso de drenajes en el postoperatorio, reducen

significativamente las tasas de ILQ.
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En el caso de la cirugia cardiaca, los estudios de Andrade et al. (64), Salenger et
al. (121) o Schweizer et al. (122) demostraron que, aparte de aplicar las medidas
genéricas que recomiendan todas las guias de practica clinica para la prevencién de las
ILQs (51,52,54,105,123), la descontaminacion de los pacientes portadores de S. aureus
previa a la cirugia y la prolongacién de la profilaxis antibiética sistémica hasta las 48
horas postcirugia, puede ser eficaz para reducir las tasas de infeccién.

En cuanto a la cirugia protésica traumatolégica, también se han comunicado
buenos resultados con la aplicaciéon de bundles (115,124,125), demostrando también
gue la descontaminacién de los pacientes portadores de S. aureus previa a la cirugia es
eficaz para prevenir ILQs.

La experiencia en la aplicacién de bundles en neurocirugia es muy limitada. En
cirugia espinal, debido a su similitud y técnica quirdrgica compartida con la cirugia
ortopédica, se han ido implementando en los Ultimos afios medidas similares, tanto
programas ERAS como bundles, probando su eficacia. Por ejemplo, el trabajo de Smith
(126) planteando un programa ERAS donde se contemplan entre otras medidas de
todo el proceso quirargico: 1) enfoque multimodal de la analgesia para paliar tanto
dolor agudo como neuropatico; 2) movilizaciéon y rehabilitacion precoz o 3) pauta
antiemética. Cabe destacar que no se contempla ninguna medida relativa a la
prevencion de la ILQs ni al posible seguimiento de estas. Por otro lado, Anderson et al.
(127) hace una revisidon de una serie de medidas mds enfocadas a la prevencién de las
ILQs no tanto a una rapida recuperacion del paciente. A parte de las medidas generales
(y que anteriormente se han comentado), una de las propuestas de este estudio es el
uso de profilaxis antibidtica tdpica, concretamente vancomicina en polvo en el lecho

quirurgico antes del cierre de la herida.
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Con respecto a las craneotomias, sin embargo, pocos estudios han planteado o
evaluado la efectividad de un bundle. Los estudios disponibles sélo centran las
medidas en el intraoperatorio, dando poca importancia al pre y postoperatorio. Por
otra parte, utilizan diferentes metodologias, criterios de inclusién o definiciones de ILQ
(128-132). Por todo ello, actualmente existe escasa evidencia de calidad sobre los
beneficios de los bundles quirdrgicos en craneotomias. Respecto al uso de la
vancomicina tdpica, se trata de una medida controvertida que las guias de practica
clinica (53) no la recomiendan debido a la falta de evidencia sélida, es decir ensayos
clinicos aleatorizados. No obstante, diferentes estudios cuasiexperimentales realizados
tanto en cirugia ortopédica como cirugia espinal sugieren que el uso de vancomicina
tépica podria ser eficaz para reducir las ILQs sin efectos nocivos para los pacientes
(133-138). Respecto las craneotomias, se ha planteado esta intervencién con
resultados favorables en la mayoria de estudios (139-144), si bien el disefio de los
mismos (falta de aleatorizacién, bajo tamafio muestral, diferentes caracteristicas
poblacionales, diversidad de criterios de inclusidn) obligan a ser prudentes en cuanto a

su recomendacion formal.

1.4.2. Vigilancia de las infecciones de localizacion quirurgica v rol de los equipos de

control de la infeccion:

La eficacia de las medidas implementadas en estos programas de prevencion es
imposible de demostrar sin un correcto seguimiento de estos pacientes (107,108). Sin
este seguimiento es dificil establecer unas tasas fiables y poder realizar benchmarking

con otros centros (51,52).
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Diversas organizaciones recomiendan que el liderazgo de estos bundles, desde
el proceso de disefio hasta el control de su correcto cumplimiento, ha de ir a cargo del
equipo de control de la infeccidn de los centros. Estos equipos estan formados por
profesionales de diferentes disciplinas en funcion de las circunstancias y el tamafio del
centro. Como minimo ha de contar con un médico y un equipo de enfermeras con
dedicacién completa (se recomienda 1 enfermera por cada 150 camas,
aproximadamente). En hospitales de gran tamafio se deberia incluir ademas un médico
con conocimientos en epidemiologia de las enfermedades infecciosas, un microbiélogo
y un farmacéutico (145). El equipo de control de la infeccion ha de ser competente en
epidemiologia clinica y en los aspectos clinicos, microbiolégicos y de prevencién de la
infeccidn.

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (146), la enfermera de control de la
infeccidon ha de conocer y de velar por el cumplimiento de las practicas de atencién
para el control de las infecciones. Entre sus competencias, han de contemplarse (145—
147):

- ldentificacién y vigilancia de las IRAS: tipo de infeccidn y microorganismo
infeccioso.

- Investigacion de brotes.

- Participacién en la formulacidon de la politica de control de infecciones del
centro.

- Monitorizacion del cumplimiento de las recomendaciones y normativas
nacionales e internacionales.

- Vinculacion con otros establecimientos de salud publica o privada.
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- Asesoramiento especializado a programas de salud y en prevencion de la
transmisidn de infecciones.

- Participacion en el desarrollo practico de los diversos sistemas de vigilancia
sugeridos desde la comisidn de infecciones.

Es muy importante que se establezca un feed-back apropiado con los diferentes
profesionales implicados en el cuidado de los pacientes (tanto del equipo de control de
infeccion como los equipos asistenciales), que deben recibir de forma periddica la
informacién correspondiente a los datos recogidos en los estudios de vigilancia
(145,146).

Con todo esto, es evidente que la formacion de las enfermeras de control de la
infeccion debe ir mas alld de la curricular, puesto que se necesita una base de
conocimientos y competencias especificas que no se pueden conseguir con la
formacién basica. En otros paises, donde la figura de la enfermera de priactica
avanzada y la enfermera clinica especialista estd implantada, se reconoce a la
enfermera de control de la infeccidn con las competencias necesarias para desarrollar
su especializacion (147).

Para finalizar, se debe destacar el importante papel de la direccién de los
centros: Las organizaciones que invierten en politicas de seguridad y prevencién de la
infeccion tienen mejores resultados de salud sobre los pacientes que tratan, por lo
tanto, es importante fomentar la creacion de los equipos de control de la infeccidon
multidisciplinares. Han de ser estos profesionales quienes lideren, implementen vy
auditen el eficaz cumplimiento del bundle. Al iniciar este tipo de proyectos, se ha de
asumir que los cambios organizativos y de habitos de trabajo no son faciles ni rdpidos,

hace falta concienciar a los profesionales implicados y hacerlos participes de este
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proceso de forma que incorporen esta forma de trabajar a su dia a dia (107,131,148—
150).

Como conclusidon de esta introduccién, las IRAS son unos de los grandes
problemas a los que nos enfrentamos los profesionales sanitarios hoy en dia, no solo
por la comorbilidad asociada que comportan, sino porque es nuestra responsabilidad
que éstas no se produzcan (1,16). Para la prevencion de las ILQs, se han de crear
bundles especificos para cada tipo de cirugia y realizar investigaciones clinicas de
calidad para aquellos casos en que aun no haya evidencia (51-53), como en el caso de
las craneotomias. Ademas, todo este trabajo ha de estar liderado por las enfermeras
de control de la infeccién, puesto que son ellas las que gestionan, implementan,
forman y realizan el feed-back de todas estas acciones de vigilancia y son las que
pueden implicar al resto de profesionales (tanto asistenciales como gestores) en el

proyecto, asegurando su adherencia y efectividad (107,131,148-150).
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HIPOTESIS

1. Existen diversos factores que podrian permitir identificar aquellos pacientes
intervenidos de una craneotomia que tienen mas riesgo de desarrollar una
ILQ-CRAN.

2. Laaplicacién de un bundle pre, intra y postcirugia en pacientes intervenidos
de una craneotomia, reducird la tasa de infeccidn de localizacion quirdrgica
respecto a la preparacion y los cuidados postquirdrgicos que se realizan de
forma habitual a este tipo de pacientes.

3. La aplicacién de un bundle en pacientes intervenidos de una craneotomia
para la prevencién de ILQs, reducira el gasto sanitario directo derivado del

tratamiento de las ILQ-CRAN.
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OBIJETIVOS

3.1.

3.2

Objetivos principales:

Analizar los factores de riesgo y los agentes etioldgicos que se asocian con el
desarrollo de una infeccidn de localizacién quirdrgica en pacientes sometidos a
una craneotomia.

Determinar si la aplicacion de un bundle de medidas pre, intra y postcirugia es
eficaz para reducir el riesgo de desarrollar una infeccién de localizaciéon
quirdrgica en pacientes sometidos a una craneotomia en un hospital
universitario de tercer nivel del drea metropolitana sur de Barcelona.

Evaluar la relacion coste-efectividad de la aplicacion del bundle de cuidados
para la prevencién de infecciones de localizacién quirdrgica en pacientes
sometidos a una craneotomia en un hospital universitario de tercer nivel del

area metropolitana sur de Barcelona.

Objetivos secundarios:

Identificar la incidencia de infeccidon de localizaciéon quirdrgica en pacientes
sometidos a una craneotomia en un hospital universitario de tercer nivel del
area metropolitana sur de Barcelona.

Analizar la adherencia a las medidas del bundle de cuidados implementado por
parte de los profesionales sanitarios implicados en el tratamiento y cuidado de

los enfermos sometidos a una craneotomia.
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Determinar el coste medio que supone para el centro sanitario la realizacién de
una craneotomia y el coste medio de una infeccion de localizaciéon quirudrgica
secundaria a este procedimiento.

Identificar qué elementos incrementan el coste sanitario en pacientes
sometidos a una craneotomia que han desarrollado una infeccién de

localizacion quirdrgica.



4. MATERIAL, METODOS Y RESULTADOS
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4.1. Factores de riesgo para desarrollar una infeccién de localizacién quirtrgica en

pacientes sometidos a una craneotomia:

e Analizar los factores de riesgo agentes etiolégicos causantes que se asocian con
el desarrollo de una infeccién de localizacidn quirdrgica en pacientes sometidos
a una craneotomia.

e |dentificar la incidencia de infeccidn de localizacidon quirdrgica en pacientes
sometidos a una craneotomia en un hospital universitario de tercer nivel del

area metropolitana sur de Barcelona.

Risk factors for surgical site infection after craniotomy: a prospective cohort study

Jiménez-Martinez E, Cuervo G, Hornero A, Ciercoles P, Gabarrds A, Cabellos C, Pelegrin
I, Garcia-Somoza D, Adamuz J, Carratala J y Pujol M. Risk factors for surgical site
infection after craniotomy: a prospective cohort study. Antimicrob Resist & Infect

Control. 2019 Dec;8(1):69.
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RESUMEN:

Introduccién: Aunque las infecciones de localizacidn quirdrgica en pacientes sometidos
a una craneotomia (ILQ-CRAN) es una grave complicacién, sus factores de riesgo no
estdn bien definidos actualmente. El objetivo de este estudio es identificar los factores
de riesgo para desarrollar una ILQ-CRAN en una larga cohorte prospectiva de pacientes

adultos intervenidos de una craneotomia.

Material y métodos: Se realizd el seguimiento de una cohorte prospectiva de
pacientes intervenidos de una craneotomia en un hospital universitario desde enero
del 2013 hasta diciembre del 2015. Se recogieron datos demograficos,
epidemioldgicos, quirurgicos, clinicos y microbiolégicos. Los pacientes fueron seguidos
mediante un programa de vigilancia al alta de forma activa hasta 1 afio postcirugia.
Para identificar los factores de riesgo independientemente asociados a las ILQ-CRAN se

realizé un analisis multivariado.

Resultados: De los 595 pacientes que se intervinieron de una craneotomia, 91 (15,3%)
desarrollaron una ILQ-CRAN, 67 (73,6%) de las cuales fueron de drgano/espacio. Las
caracteristicas demograficas fueron similares entre los pacientes que desarrollaron
una ILQ-CRAN vy los que no. Los agentes causantes grampositivo mas frecuentes fueron
Cutibacterium acnes (23,1%) y Staphylococcus epidermidis (23.1%), mientras que
Enterobacter cloacae (12,1%) fue el microorganismo gramnegativo mas aislado. En el
analisis univariado, los factores de riesgo asociados con las ILQ-CRAN fueron ASA score

>2 (48,4% vs. 35,5% en ILQ-CRAN y no ILQ-CRAN respectivamente, p=0,025), tumor
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extrinseco (28,6% vs. 19,2%, p=0,05) y reintervencion (4,4% vs. 1,4%, p=<0,001). En el
anadlisis multivariado, ASA score >2 (AOR: 2,26; 95% Cl: 1,32-3,87; p=0,003) y
reintervencién (OR: 8,93; 95% Cl: 5,33-14,96; p<0,001) fueron los Unicos factores de

riesgo independientemente asociados a una ILQ-CRAN.

Conclusion: Los factores de riesgo y agentes causantes de ILQ-CRAN identificados en

este estudio deben ser considerados en el disefio de estrategias de prevencién

destinadas a reducir la incidencia de esta seria complicacion
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Abstract

Keywords: Risk factors, Surgical site infection, Craniotomy

Background: Although surgical site infection after craniotomy (SSI-CRAN) is a serious complication, risk factors for
its development have not been well defined. We aim to identify the risk factors for developing SSI-CRAN in a large
prospective cohort of adult patients undergoing craniotomy.

Methods: A series of consecutive patients who underwent craniotomy at a university hospital from January 2013 to
December 2015 were prospectively assessed. Demographic, epidemiological, surgical, clinical and microbiological
data were collected. Patients were followed up in an active post-discharge surveillance programm e for up to one
year after surgery. Multivariate analysis was carried out to identify independent risk factors for SSI-=CRAN.

Results: Among the 595 patients who underwent craniotomy, 91 (15.3%) episodes of SSI-CRAN were recorded, 67
(736%) of which were organ/space. Baseline demographic characteristics were similar among patients who developed
SSFCRAN and those who did not. The most frequent causative Gram-positive organisms were Cutibacterium acnes (23.1%)
and Staphylococcus epidermidis (23.1%), whereas Enterobacter cloacae (12.1%) was the most commonly isolated Gram-
negative agent. In the univariate analysis the factors associated with SSFCRAN were ASA score > 2 (484% vs. 35.5% in
SSI-CRAN and no SSI-CRAN respectively, p = 0.025), extrinsic tumour (286% vs. 19.2%, p = 0.05), and re-intervention (44%
vs. 14%, p = <0.001). In the multivariate analysis, ASA score > 2 (AOR: 2.26, 95% Cl: 1.32-3.87; p = .003) and re-intervention
(OR: 893, 95% CI: 533-14.96; p < 0.001) were the only factors independently associated with SSI-CRAN.

Conclusion: The risk factors and causative agents of SSI-CRAN identified in this study should be considered in the design
of preventive strategies aimed to reduce the incidence of this serious complication.

Background

Craniotomy is a surgical procedure in which part of the
skull bone is removed to expose the brain and the central
nervous system. The bone flap is temporarily separated
and is returned to its previous location at the end of
surgery in order to protect the brain and its structures. In
many cases, metal plates are used to hold the bone flap in
place. The incidence of surgical site infection after craniot-
omy (SSI-CRAN) ranges from 2.2 to 19.8% [1-6]. SSI-
CRAN has potentially devastating consequences: it is
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associated with significant morbidity and requires complex
treatment that often involves the removal of the bone flap
and long-term antibiotic therapy [5, 7]. Indeed, SSI-CRAN
is associated with longer hospital stay, significant health
care costs, and non-negligible mortality [1].

The risk factors for SSI-CRAN are still poorly under-
stood. Previous studies have identified several associated
factors, including age, gender, duration of operation, sur-
gical site, reason for surgery, emergency procedure, anti-
biotic prophylaxis, steroid use, cerebrospinal fluid (CSF)
drainage, and American Society of Anesthesiologists
(ASA) score [2-12]. However, those studies presented
certain limitations, such as small sample sizes, substan-
tial variations in the inclusion criteria, and marked dif-
ferences in patients’ baseline characteristics. Therefore,
more evidence is still needed to define more precisely

© The Author(s). 2019 Open Access This article is distributed under the terms of the Creative Commons Attribution 4.0
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the risk factors for developing SSI-CRAN. An accurate
identification of the risk factors and main causative
pathogens of SSI-CRAN might be helpful in the design
of future preventive strategies.

In this study, we aimed to identify the aetiology and
risk factors of SSI-CRAN in a large contemporary cohort
of consecutive adult patients undergoing craniotomy in
a university hospital.

Methods

Study design, setting and patients

A prospective cohort study was carried out in a 700-bed
university hospital for adults in Barcelona, Spain, which
admits average of 1300 patients to the neurosurgery
ward each year. All adult patients (> 18 years old) who
underwent a craniotomy (e‘g., tumour resection, epi-
lepsy, vascular abnormalities, trauma, etc.) from 1st
January 2013 to 31th December 2015 were included. Pa-
tients were prospectively followed up by members of the
hospital infection control team. The staff performing
surveillance had received training in surveillance meth-
odology to ensure the collection of homogeneous and
accurate data. Active mandatory post-discharge surveil-
lance was carried out up to 1-year post surgery applying
a multimodal approach including the following items: a)
electronic review of clinical records (primary and sec-
ondary care) integrated in the platform SAP® (Systems,
Applications & Products, Waldorff, Germany); b) check-
ing of readmissions; ¢) checking of emergency visits; d)
review of microbiological and radiological data within
the period of post-discharge surveillance.

All patients underwent the same protocol regarding prep-
aration for surgery, which include at least showering (with
4% clorhexidine gluconate detergent solution) on the day
before and on the morning of the operation, head included.
In the surgical area, the hair was cut with a sterile electric
clipper. Pre-operative skin preparation involved standard-
ized application of at least three swabs, soaked with
povidone-iodine solution. Antibiotic prophylaxis involved
pre-operative intravenous cefuroxime 1500 mg 30-60 min
prior to incision and re-administration every 3 h during the
operation. The skin was closed using a skin stapler and the
head was washed with povidone-iodine solution. Post-op-
eratively, the surgical wound was draped with a sterile im-
permeable towel for the first 24 h post-surgery. Afterwards,
a head wash was performed every 12h with
povidone-iodine soap the first 72h and surgical
wound-care was carried out every 24 h under strict aseptic
conditions. Povidine-iodine was used instead of 2% clorhex-
idine because of neurotoxicity [13].

At the moment of SSIs diagnosis, neurosurgeons and
infectious diseases specialists work side by side in the
management of these patients. In superficial incisional
SSIs, treatment often involves specific wound care with
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silver-containing hydrofiber dressings and sometimes
additional systemic antibiotic treatment. In deep inci-
sional and organ-space SSIs, surgical re-intervention is
mostly needed, involving bone graft replacement and an
invariably systemic antibiotic treatment.

The need for informed consent and the information
sheet were waived because the follow-up of patients
undergoing craniotomy is part of the centre’s own sur-
veillance programme. Ethical standards related to ano-
nymity and data confidentiality (access to records, data
encryption, and archiving of information) were observed
throughout the research process. Patients’ confidential
information was protected in accordance with European
regulations, and the study was approved by the Clinical
Research Ethics Committee of Bellvitge University Hos-
pital (Reference number PR334/18).

Main outcome, variables, and data source

The main outcome analysed was the development of a
SSI-CRAN within one year post-surgery. The clinical char-
acteristics of patients who developed SSI-CRAN were com-
pared with those who did not. Basic demographic data
were recorded, along with the following information on pa-
tient comorbidities and surgical procedure: Charlson score,
diabetes mellitus, chronic obstructive pulmonary disease,
immunosuppression and cirrhosis; information on surgical
procedures, including ASA and National Nosocomial Infec-
tions Surveillance (NNIS) score, elective/emergency sur-
gery, reason for surgery (intrinsic tumour, extrinsic tumour,
epilepsy, vascular, traumatic or others), operative site
(supratentorial, infratentorial or retromastoid), administra-
tion of antibiotic prophylaxis according to hospital guide-
lines, duration of surgery, use of intracranial pressure (ICP)
monitors, number of surgeries, CSF leak and metal plates;
characteristics of infection (SSI-CRAN classification and
microorganisms identified); and in-hospital outcome data
(pre and post-surgery in-hospital stay).

Definitions

SSI-CRAN was defined according to Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) criteria, as follows: a) puru-
lent drainage from a surgical incision; b) organism identifi-
cation by culture from fluid or tissue obtained aseptically;
¢) incision that dehisces spontaneously or is deliberately
opened by a surgeon or physician, localized pain or tender-
ness, localized inflammation (heat, erythema and swelling),
and/or fever (>38°C); and evidence of abscess on images
or surgical revision. SSI-CRAN was also classified accord-
ing to CDC criteria as superficial incisional, deep incisional
or organ-space infection [14]. Post-discharge surveillance of
SSI was mandatory and consisted in the review of elec-
tronic clinical records in primary and secondary care,
checking readmissions and emergency visits, and reviewing
microbiological and radiological data.



MATERIAL, METODOS Y RESULTADOS

Jiménez-Martinez et al. Antimicrobial Resistance and Infection Control

The reason for surgery was defined by the patient’s dis-
ease, which was divided into: a) intrinsic tumour in the par-
enchyma, b) extrinsic tumour in the structures of the
central nervous system in the skull, ¢) epilepsy, d) vascular
disease, e) traumatic disease and f) others. The use of ste-
roids/chemotherapy both in the last two weeks pre-surgery
and in the two weeks post-surgery was recorded.

Charlson Score was defined as a system of evaluation of
life expectancy at ten years, depending on the age at which
it is evaluated, and the comorbidities of the subject [15].
Intravenous antibiotic prophylaxis was considered adequate
when the following three factors were all met: antibiotic ad-
ministration according to local protocol, completion of the
infusion within 60 min of the surgical incision, and peri-
operative antibiotic re-administered if indicated.

Microbiological studies

In most patients with suspected SSI-CRAN, microbiological
samples from wounds and/or CSF fluid or abscesses were
taken for culture. Blood cultures were also taken when indi-
cated by the attending physician. Antibiotic susceptibility
was determined using the microdilution method following
Clinical Laboratory Standard Institute (CLSI) guidelines.
The antimicrobial susceptibility of isolates was interpreted
according to current CLSI criteria [16].

Statistical methods
Quantitative variables are reported as medians and inter-
quartile range (IQR); categorical variables are reported as
absolute numbers and percentages. To detect significant
differences between groups, the chi-square test or the Fish-
er’s exact test was used for categorical variables, and the
Student ¢-test or Mann—Whitney U test for continuous var-
iables, as appropriate. Factors associated with SSI-CRAN
were evaluated by univariate and multivariate analysis. The
multivariate analysis included variables from the univariate
analysis with a p-value <0.1 and other factors considered
relevant according to a literature review. The goodness of
fit of the final multivariate model was assessed by the Hos-
mer—Lemeshow test and the area under the receiver oper-
ating characteristics curve. Results of multivariate analyses
were reported as odds ratios (OR) and 95% confidence in-
tervals (CI). The statistical analysis was performed with ver-
sion 24.0 of the SPSS software package (SPSS, Chicago, IL).
Statistical significance was established at o =0.05, and all
reported p-values are two-tailed.

This paper was written in accordance with the Add-
itional file 1: STROBE statement (https://strobe-state-
ment.org/index.php?id=available-checklists).

Results

During the study period, 595 patients who underwent cra-
niotomy were followed up. Baseline clinical characteristics
are summarized in Table 1. There were 274 male patients
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Table 1 Baseline characteristics

Baseline characteristics

OVERALL (n =595)

Male, n (%) 274 (46.1)
Mean age, years (SD) 528 (144)
> 65y, n (%) 148 (24.9)
Urgent surgery, n (%) 79 (133)
Reason of surgery:
Intrinsic tumour, n (%) 234 (39.3)
Extrinsic tumour, n (%) 123 (20.7)
Epilepsy, n (%) 23 (39)
Vascular, n (%) 152 (25.5)
Trauma, n (%) 17 (2.9)
Others, n (%) 46 (7.7)
Surgical site:
Supratentorial, n (%) 449 (75.5)
Infratentorial, n (%) 62 (104)
Retromastoid, n (%) 84 (14.1)
Duration of surgery, minutes (SD) 256.9 (101.5)
> P75% n (%) 152 (25.5)
Mean hospital stay, median (range) 7 (5-14)
CHARLSON score, (range) 3 (0-13)
<3,n (%) 292 (49.1)
3-5,n (%) 214 (36)
6-8, n (%) 69 (11.6)
>9,n (%) 20 (34)
ASAP, (range) 2 (1-5)
ASA>2,n (%) 223 (37.5)
NNIS, (range) 1 (0-2)
NNIS -l n (%) 441 (74.1)

@ > 75 percentile of duration of surgery
PAmerican Society of Anaesthesiologists
“National Nosocomial Infection Surveillance System

(46.1%) and mean age was 52.8 years (standard deviation
[SD] =14.4). An average of 198 interventions were per-
formed each year during the study period. The main causes
for surgical intervention were intrinsic tumour (n =234,
39.3%), and vascular disease (1 = 152, 25.5%). Supratentor-
ial region was the most common frequent surgical site
(n =449, 75.5%). Of the 91 episodes of SSI-CRAN, 61 epi-
sodes (67%) required re-intervention.

The overall SSI-CRAN incidence at the end of follow-up
was 153% (n =91). As shown in Table 2, SSI was
organ-space in 73.6% (n = 67) of patients, deep-incisional in
17.6% (n =16) and superficial in 8.8% (n =8). Most of the
SSI-CRAN required rehospitalization (n =49, 53.8%). The
aetiology varied according to surgical site: overall Cutibac-
terium acnes (n =21, 23.1%) and Staphylococcus epidermi-
dis (n=21, 23.1%) were the most frequently isolated
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Table 2 Characteristics of SSI-CRAN
SSI-CRAN (n=91)

Occurrence of SSI-CRAN, days (SD) 39 (54)
Detection:
During hospital admission, n (%) 31 (34.1)
Post-discharge surveillance, n (%) Il (12.1)
Readmission, n (%) 49 (53.8)

SSI-CRAN dlassification:

Superficial, n (%) 8 (8.8)

Deep incisional, n (%) 16 (17.6)

Organ-space, n (%) 67 (73.6)
Age, mean (SD) 514 (153)

Gram-positive microorganisms, whereas Enterobacter clo-
acae (n =11, 12.1%) was the most prevalent Gram-negative
microorganism (Table 3). According to surgical site, C.
acnes was the most frequent aetiology in retromastoid and
supratentorial areas (33.3 and 23.8% respectively), while
methicillin-susceptible Staphylococcus aureus was the most
commonly isolated organism in infratentorial regions
(38.5%). No differences were found between aetiology and
reason of surgery.

A comparison of the study population by groups
(SSI-CRAN and non-SSI-CRAN) is shown in Table 4.

Univariate analysis of risk factors found higher ASA
scores (ASA score > 2 [48.4% vs. 35.5%, p = 0.025]), extrin-
sic tumour (28.6% vs. 19.2%, p = 0.05) and re-intervention
(4.4% vs. 1.4%, p=<0.001) to be significantly associated
with SSI-CRAN. Interestingly, metal plates was less
frequent in SSI-CRAN group (92.3% vs. 85.7%, p = 0.06).

Table 3 SSI-CRAN aetiology
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Conversely, no difference were found between the groups
in terms of emergency surgery (13.1% vs. 14.3%, p = 0.74),
NNIS score I-II (73.8% vs. 75.8%, p =0.79) and inappro-
priate antibiotic prophylaxis (11.7% vs. 12.1%, p = 0.86).
The multivariate logistic regression analysis (Hosmer—
Lemeshow goodness of fit of the model: 0.713. AUC = 0.81;
95% CI, 0.77-0.86) showed that the only independent risk
factors for developing a SSI-CRAN were ASA score >2
(AOR: 226, 95% CI 1.32-387; p =0.003) and
re-intervention (AOR: 8.93, 95% CI: 5.33—14.96; p < 0.001).

Discussion

This study of a large cohort of hospitalized patients
undergoing a craniotomy at a teaching hospital in Barce-
lona found that the most frequently isolated causative
agents were Gram-positive cocci and that the only risk
factors independently associated with SSI-CRAN were
ASA score > 2 and need for re-intervention.

The overall SSI-CRAN rate was 15.3%. This percentage
is higher than those reported in previous studies (a mean
rate of 6.1%) [1, 6, 8, 12, 17]. In line with other studies,
organ-space SSI-CRAN was the most prevalent surgical
site infection [3, 4]. Despite the severity of the infections,
mortality was low. On the other hand, there is a consider-
able increase in hospital days. The high rate of SSI-CRAN
found in the current study could be partly explained by
the use of different definitions and a stricter and longer
patient follow-up than in previous research [18-21]. The
CDC score is a well-established tool for the classification
of surgical site infection and provides homogeneity among
studies; however, it only includes surgical site infection
within 30 days after surgery. In contrast, our data, with a

SSI-CRAN aetiology

Supratentorial (n = 63) Infratentorial (n =13) Retromastoid (n = 15) Overall (n =91)
n % n % n % n %
GPC? Cutibacterium acnes 15 (23.8) 1 (7.7) 5 (333) 21 (23.1)
Staphylococcus epidermidis 13 (20.7) 4 (30.8) 4 (26.7) 21 (23.1)
MSSA 1 (17.5) 5 (38.5) 2 (133) 18 (19.8)
MRSA? 3 48) 0 - 0 - 3 33)
CNS® 1 (1.6) 0 - 2 (133) 3 (33)
GNB® E.cloacae 9 (14.3) 1 (7.7) 1 6.7) 1Al (12.1)
P.aeruginosa 5 (8 2 (154) 1 6.7) 8 (88)
K.pneumoniae 4 6.3) 1 7.7) 0 - 5 (5.5)
E.coli 3 (4.8) 1 (7.7) 0 - 4 (4.4)
Polymicro (>2microorg) 1 (1.6) 0 - 1 ©.7) 2 22)
Others 17 (27) 3 (23.1) 4 (26.7) 24 (26.4)

2Gram-positive cocci

l’Gram-negative bacilli
“methicillin-susceptible Staphylococcus aureus
9methicillin-resistant Staphylococcus aureus
“Coagulase Negative Staphylococci
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Table 4 Univariate and multivariate analysis of risk factors for treatment failure in organ-space SSI-CRAN

Univariate and multivariate analysis of risk factors for developing SSI-CRAN

UNIVARIATE MULTIVARIATE
Non SSI-CRAN SSI-CRAN p-value OR 95% Cl p-value
(n =504) (n=91)
Male, n (%) 232 (46) 42 (46.2) 1 0.86 0.52-143 0.57
Mean age, years (SD) 53.1 (14.3) 514 (15.3) 0.26 0.99 0.97-1.01 033
> 65 years (%) 129 (25.6) 19 (209 036
Urgent surgery, n (%) 66 (13.1) 13 (143) 0.74
Reason for surgery:
Intrinsic tumour, n (%) 203 (40.3) 31 (34.0) 029
Extrinsic tumour, n (%) 97 (19.2) 26 (286) 0.05 1.71 091-324 0.09
Epilepsy, n (%) 23 (4.6) 0 0) 0.03 0 0 0.99
Vascular, n (%) 130 (25.8) 22 (24.2) 0.79
Trauma, n (%) 14 (2.8) 3 33) 0.73
Others, n (%) 37 (73) 9 99 039
Surgical site:
Supratentorial, n (%) 386 (76.6) 63 (69.2) 0.15
Infratentorial, n (%) 49 9.7) 13 (143) 0.19
Retromastoid, n (%) 69 (13.7) 15 (27.5) 051
Duration of surgery, minutes (SD) 255.2 (99.6) 2659 (111.4) 0.65
> P75% n (%) 124 (24.6) 28 (30.8) 0.57
Mean hospital stay, median (range) 7 (5-13) 7 (5-31) 0.59
CHARLSON, mean (SD) 3.4 (23) 303 (2.2) 0.70 0.90 0.78-1.05 0.20
<3,n (%) 245 (486) 47 (51.6) 065
3-5,n (%) 184 (36.5) 30 (33) 055
6-8, n (%) 56 (111 13 (143) 038
>9,n (%) 19 (3.8) 1 . 0.34
ASAP, mean (SD) 23 0.7) 24 (0.8) 0.08
ASA>2,n (%) 179 (35.5) 44 (484) 0.025 226 1.32-387 0.003
NNISS, mean (SD) 09 0.7) 1 0.7) 0.24
NNIS I, n (%) 372 (73.8) 69 (75.8) 0.79
Antibiotic prophylaxis:
Appropriate, n (%) 432 (85.7) 80 (87.9) 0.74
Inappropriate, n (%) 59 (11.7) 1 2.1 0.86
Non registered, n (%) 13 (2.6) 0 0) 0.23
Metal plates, n (%) 465 (923) 78 (85.7) 0.06 18 0.84-3.87 0.13
Use of steroids/chemotherapy, n (%) 369 (73.2) 70 (76.9) 052
Re-intervention, n (%) 97 (19.2) 61 67) <0.001 893 5.33-1496 <0.001
ICPY sensor, n (%) 30 6) 6 6.6) 081
CSF€ leak, n (%) 7 (14) 4 (44) 0.72 0.85 0.21-344 082
Mortality 30d post surgery, n (%) 31 6.2) 2 2.2) 021

2> 75 percentile of duration of surgery

®American Society of Anaesthesiologists

“National Nosocomial Infection Surveillance System
9Intracranial pressure

“Cerebrospinal fluid
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follow up of one year, found the median time for the oc-
currence of SSI-CRAN to be 39 days (SD = 54); further-
more, most SSI-CRANs were detected in the
post-discharge surveillance period, and frequently re-
quired hospital readmission. If the follow up was for 30
days the SSI-CRAN rate would be 58 episodes (9,7%), al-
most half of these episodes would have been lost. These
findings concur with the results of other studies [5, 6] sug-
gesting that limiting follow-up to 30-days would cause
several cases to be missed. In our view, the CDC scoring
system should be used, but with a minimum follow-up
time of 3 months (See Additional file 2).

The most common reasons for surgery in our study
were tumour (intrinsic and extrinsic) and vascular con-
ditions. Rates of SSI-CRAN following extrinsic tumours
surgery were significantly higher than following other
surgeries: extrinsic tumours require a more aggressive
approach and are often associated with difficulties in
haemostasis and closure. Interestingly, there was no rela-
tion between SSI-CRAN and epilepsy. As most of the
few studies on the subject [22-24] are case reports or
have a small sample size, more evidence is still needed.

To the best of our knowledge, this is the first study
evaluating SSI-CRAN aetiologies according to surgical
site. The most frequently isolated microorganisms were
Gram-positive cocci, as seen in many previous studies
[2, 4, 5,7, 8, 17]. C. acnes has frequently been identified
as a cause of delayed SSI-CRAN [25]. These findings
lend support to our proposal to extend post-discharge
surveillance to a minimum of 3 months post-surgery, in
order to avoid loss of cases. Interestingly, we found a
higher rate of SSI-CRAN caused by E. cloacae than
other studies [2, 4, 5, 7, 8, 17]. It should be noted that E.
cloacae is resistant to cefuroxime, the prophylactic anti-
biotic used at our institution; this microorganism is able
to thrive in humid environments, including water and
soil and particularly in healthcare settings. Future studies
should investigate care bundle interventions that could
prevent Gram-negative SSI-CRANS.

We did not find any relationship between age, gender,
emergency procedures, antibiotic prophylaxis, surgical
site and duration of surgery. Likewise, and in agreement
with other studies [4, 26—29], the NNIS index was not
associated with the SSI-CRAN occurrence. [30]. This
score is useful in predicting the acquisition of surgical
site infection in other procedures but not for cranioto-
mies, probably because most procedures are clean and
the duration of surgery does not vary greatly according
to reason for surgery. In our study, immunosuppression
was not associated with SSI-CRAN. Previous studies
have reported conflicting results: some researchers
found an association between prolonged use of steroids
or chemotherapy with the risk of surgical site infection
[6, 31], but others did not [32].
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We found that the only independent risk factors for
SSI-CRAN were ASA score>2 and re-intervention. Both
variables are well known risk factors for other sites of surgi-
cal infection [32-36] and were also identified in previous
studies analysing risk factors for SSI-CRAN [1, 4]. The
ASA score includes patients’” baseline status, taking into ac-
count their comorbidities. In agreement with previous stud-
ies [1, 4, 33-37], the SSI-CRAN rates were significantly
higher in patients with ASA > 2. Like other researchers [1,
38, 39], we found that patients with re-intervention had an
increased risk for infection; therefore, more attention
should be paid to patients with the above mentioned risk
factors, hardly modifiable by neurosurgeons in most cases.

The strengths of this study are the large number of pa-
tients included and the prospective data collection proced-
ure using an internationally accepted definition of surgical
site infection and a well-defined follow-up period accord-
ing to the guidelines [14], which allows reliable compari-
sons of our results. The fact that a well-trained infection
control team oversaw the surveillance programme was an-
other strength. However, there are certain limitations that
should be acknowledged. For example, the study was con-
ducted at a single centre, and our findings need to be vali-
dated by other studies. Nevertheless, our neurosurgery
department is a reference centre in Catalonia and serves a
population of over 1,500,000 inhabitants.

Conclusion
The risk factors and causative agents of SSI-CRAN identi-
fied here should be considered when designing preventive
strategies aimed to reduce the incidence of this serious
complication.
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4.2. Intervencion mediante un bundle de cuidados para la prevencion de las
infecciones de localizacion quirdrgica en pacientes sometidos a una

craneotomia

e Analizar si la aplicaciéon de un bundle de medidas pre, intra y postcirugia es
eficaz para reducir el riesgo de desarrollar una infeccién de localizaciéon
quirdrgica en pacientes sometidos a una craneotomia en un hospital
universitario de tercer nivel del drea metropolitana sur de Barcelona.

e Determinar la adherencia a las medidas del bundle de cuidados implementado
por parte de los profesionales sanitarios implicados en el tratamiento y cuidado

de los enfermos sometidos a una craneotomia.

A Care Bundle Intervention to Prevent Surgical Site Infections after a Craniotomy

Jiménez-Martinez E, Cuervo G, Carratala J, Hornero A, Ciercoles P, Gabarrds A,
Cabellos C, Pelegrin I, Dominguez Luzén MA, Garcia-Somoza D, Camara J, Tebé C,
Adamuz J, Pujol M. A Care Bundle Intervention to Prevent Surgical Site Infections after
a Craniotomy. Clin Infect Dis. 2020 Jun 28:ciaa884. Erratum in: Clin Infect Dis. 2021

May 4;72(9):1686. PMID: 32594119.
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RESUMEN:

Introduccién: Aunque las infecciones de localizacion quirdrgica en pacientes sometidos
a una craneotomia (ILQ-CRAN) es una complicacion grave que conlleva una
significativa morbilidad y aumento de costes, el conocimiento que se tiene sobre su
prevencion es escaso. Nos planteamos si la implementacion de un bundle de cuidados

es efectiva en la prevencién de las ILQ-CRANs.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio de control histérico para evaluar el bundle
de cuidados, que incluyd: ducha preoperatoria con jabdn de clorhexidina al 4%, no
rasurar el pelo, una profilaxis antibidtica sistémica adecuada, la administracion de 1g
de vancomicina en polvo en el espacio subgaleal previo a la sutura y cubrir la herida
quirargica en el postoperatorio con una talla estéril absorbente. La variable principal
del estudio fue la incidencia de ILQ-CRAN al afio de la cirugia. Se realiz6 un Propensity
score matching para corregir la no aleatorizacidon de la muestra y se utilizé un modelo

de regresién Cox para estudiar las diferencias entre los dos periodos.

Resultados: Un total de 1017 pacientes fueron incluidos, 595 en el periodo pre-
intervencion (de enero 2013 a diciembre 2015) y 422 en el periodo intervencion (de
enero 2016 a diciembre 2017). La incidencia de ILQ-CRAN fue inferior en el periodo
intervencion (15,3% vs. 3,5%; p<0,001). Usando un modelo de propensity score
matching, 421 para de pacientes fueron emparejados. La intervencién del bunde de
cuidados fue asociada independientemente con la reducciéon de la incidencia de la ILQ-

CRAN (AOR: 0,23; 95% ClI: 0,13-0,40; p<0,001).
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Conclusion: La intervencion del bundle de cuidados fue efectiva en la reduccidn de las
tasas de ILQ-CRAN. Los centros con alta incidencia de ILQ-CRAN deberian considerar la

implementacidn de esta estrategia multimodal.
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Background. Although surgical site infections after a craniotomy (SSI-CRANS) are a serious problem that involves significant
morbidity and costs, information on their prevention is scarce. We aimed to determine whether the implementation of a care bundle
was effective in preventing SSI-CRANSs.

Methods. A historical control study was used to evaluate the care bundle, which included a preoperative shower with 4% chlor-
hexidine soap, appropriate hair removal, adequate preoperative systemic antibiotic prophylaxis, the administration of 1 g of vanco-
mycin powder into the subgaleal space before closing, and a postoperative dressing of the incisional surgical wound with a sterile
absorbent cover. Patients were divided into 2 groups: preintervention (January 2013 to December 2015) and intervention (January
2016 to December 2017). The primary study end point was the incidence of SSI-CRANSs within 1 year postsurgery. Propensity score

matching was performed, and differences between the 2 study periods were assessed using Cox regression models.

Results.

A total of 595 and 422 patients were included in the preintervention and intervention periods, respectively. The inci-

dence of SSI-CRANSs was lower in the intervention period (15.3% vs 3.5%; P < .001). Using a propensity score model, 421 pairs of pa-
tients were matched. The care bundle intervention was independently associated with a reduced incidence of SSI-CRANS (adjusted

odds ratio, 0.23; 95% confidence interval, .13-.40; P < .001).

Conclusions. The care bundle intervention was effective in reducing SSI-CRAN rates. The implementation of this multimodal
preventive strategy should be considered in centers with high SSI-CRAN incidences.

Keywords.

surgical site infection; craniotomy; care bundle; prevention.

Craniotomy is becoming an increasingly used procedure to treat
a variety of serious conditions such as parenchymal and menin-
geal tumors, vascular diseases, and epilepsy [1]. A recent meta-
analysis reported that the incidence of surgical site infections
after a craniotomy (SSI-CRANS) ranges from 2.2% to 19.8% [2].
The consequences of developing an SSI-CRAN are devastating
for both the patient and the healthcare system, given the high
morbidity, mortality, and costs involved [3]. However, despite
the frequency and seriousness of SSI-CRANS, they are often
overlooked and there is little information regarding their pre-
vention [4].
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To date, antibiotic prophylaxis, administered either intrave-
nously or topically, has been considered one of the main preven-
tive measures against surgical site infections [5-7]. Although care
bundles have been found to be useful in preventing surgical site
infections mainly after cardiac or orthopedic surgeries [8], no
study has yet analyzed the effectiveness of a care bundle inter-
vention, which considers the main steps of the surgical process,
in preventing SSI-CRANS. In this historical control pre—post in-
tervention study, we aimed to determine whether the implemen-
tation of a care bundle was effective in preventing SSI-CRAN.

METHODS

Study Design, Setting, and Patients

A historical control study was performed in a 700-bed uni-
versity hospital for adults in Barcelona, Spain. All consecutive
adult patients without any active infection undergoing a clean
open craniotomy, according to the criteria of the Centers for
Disease Control and Prevention (CDC), were included [9]. The
study was divided into 2 periods: preintervention (1 January
2013 to 31 December 2015) and intervention (1 January 2016 to
31 December 2017).
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SSI-CRAN Surveillance

Data collection and follow-up during the 2 study periods
were performed by members of the infection control team
who had received specific training in surveillance method-
ology to ensure the collection of homogeneous and accu-
rate data. Active mandatory postdischarge surveillance was
carried out up to 1 year postsurgery, applying a multimodal
approach that included the following: reviewing electronic
clinical charts (primary and secondary care), checking re-
admissions, evaluating emergency visits, and reviewing mi-
crobiological and radiological data during the period of the
postdischarge surveillance.

Intervention

In the preintervention period, standard surgical recom-
mendations were followed in all craniotomy procedures. In
December 2015, after noticing high rates of SSI-CRANS, a
multidisciplinary team that included infection control mem-
bers, a microbiologist, neurosurgeons, and skilled neurosur-
gery nurses was created to discuss how to decrease the high
rate of SSI-CRANs and identify the measures that could be

included in a preventive care bundle. The components of the
care bundle were chosen by taking into account the risk fac-
tors for and causative agents of SSI-CRANSs that were found
in a previous study by our group [10], as well as considering
the most up-to-date clinical practice guidelines regarding
preventive measures for surgical site care [11-14]. In addition
to the preventive measures applied in the preintervention
period, the main care bundle measures included a preoper-
ative shower with 4% chlorhexidine soap, appropriate hair
removal, adequate preoperative systemic antibiotic prophy-
laxis, the administration of 1 g of vancomycin powder into the
subgaleal space before closing, and a postoperative dressing
of the incisional surgical wound with a sterile absorbent
drape. Table 1 summarizes the measures included during the
preintervention and intervention periods for all 3 surgical
phases, also indicating the level of evidence. The members
of the infection control team, neurosurgeons, and neurosur-
gery nurses were the same during the 2 study periods. During
the intervention period, the neurosurgeons and nurses were
periodically informed about SSI-CRAN rates to reinforce the
implementation of the care bundle.

Table 1. Care Bundle Measures Compared Between Periods

Period Preoperative Intraoperative

Postoperative

Preintervention
period

Showering (with 4% chlorhexidine
gluconate solution) on the day
before and on the morning of
the operation, head included.

Hair cut with a sterile electric
clipper in the surgical area.

Intervention
period

Preoperative showering with 4%
chlorhexidine soap on the day
before and on the morning of
the operation, head included
(1A).

Appropriate hair removal with
single-use clippers if hair
removal is necessary (1A).

Preoperative skin preparation that includes the
standardized application of at least 3 swabs
soaked in povidone-iodine solution.

Antibiotic prophylaxis with intravenous
cefuroxime (1500 mg) 30-60 minutes prior to
incision and readministration every 3 hours.

Skin closed using a skin stapler and the head
washed with povidone-iodine solution.

Skin preparation that includes the standardized
application of at least 3 swabs soaked in povi-
done-iodine solution (1A).

Preoperative antibiotic prophylaxis involving
intravenous cefuroxime (1500 mg) 30-60
minutes prior to incision and readministration
every 3 hours during the operation (1A).

Bone graft care:

a) Kept inside a sterile container during the
operation and immersed in a solution con-
taining physiological serum and vancomycin
(1 g/500 mL) (unresolved issue).

After washing the subgaleal space and before
closure of the scalp, 1 g of vancomycin
powder was added into the subgaleal space
in a saline solution before closing the skin
(unresolved issue).

Skin closed with a skin stapler (unresolved
issue).

Postsurgery head washing with povidone-io-
dine solution and saline solution (unresolved
issue).

Surgical wound covered with a sterile impermeable
drape for the first 24 hours postsurgery.

Head washed every 12 hours with povidone-iodine
solution and surgical wound care performed every
24 hours with tap water in the first 48 hours.

Surgical wound care:

a) Surgical wound covered with a sterile absorbent
drape for the first 48 hours postsurgery (1A).

b) Start surgical wound care and stop drainage in
the first 12 hours after surgery. If the wound is
visibly stained with blood, wound care must be
performed immediately (unresolved issue)

c) Surgical wound care must be performed aseptic-
ally for the first 48 hours (unresolved issue).

Head washing:

a) Started within the first 12 hours when surgical
wound care is being performed with povidone-i-
odine and saline solutions in the first 48 hours
(unresolved issue).

b) Performed every 24 hours from the third day until
the removal of the staples. Later, performed every
48 hours with conventional soap until healing (un-
resolved issue).

Level of evidence indicated in parentheses.
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Study Outcomes, Variables, and Data Source

The primary study end point was the incidence of SSI-CRANs
within 1 year postsurgery. Secondary outcomes included
reintervention, readmission, postoperative 30-day mortality,
length of hospital stay, and 1-year length of hospital stay.
Basic demographic data were recorded, along with the fol-
lowing information on patient comorbidities and surgical
procedures: the Charlson comorbidity score [15]; informa-
tion on surgical procedures, including the American Society
of Anesthesiologists (ASA) classification, whether the surgery
was elective or emergency, reason for surgery (intrinsic tumor,
extrinsic tumor, epilepsy, vascular diseases, trauma, or other),
operative site (supratentorial, infratentorial, or retromastoid),
whether antibiotic prophylaxis was administered according
to hospital guidelines, duration of surgery, use of intracranial
pressure monitors, reintervention, cerebrospinal fluid (CSF)
leak, and metal plates; characteristics of the infection using
CDC dlassification and bacterial etiology; and in-hospital out-
come data (pre- and postsurgery in-hospital stay). Care bundle
compliance data were collected for each individual interven-
tion. The clinical characteristics of the patients who developed
SSI-CRANSs were compared with those of patients who did not
develop SSI-CRANS in both periods.

Definitions

An SSI-CRAN was defined, according to CDC criteria [9], as
follows: purulent drainage from a surgical incision; identifica-
tion of microorganisms by culture using fluid or tissue obtained
aseptically; incision that dehisces spontaneously or is deliber-
ately opened by a surgeon or physician, localized pain or ten-
derness, localized inflammation (heat, erythema, and swelling),
and/or fever (>38°C); and evidence of an abscess on images or
during surgical revision. An SSI-CRAN was also classified, ac-
cording to CDC criteria, as a superficial incisional, deep inci-
sional, or organ-space infection.

The reason for surgery was defined by the patient’s under-
lying disease, which included an intrinsic tumor in the central
nervous system parenchyma, an extrinsic tumor in the struc-
tures of the central nervous system in the skull and meninges,
epilepsy, vascular diseases, traumatic injuries, and other.

The Charlson comorbidity score was used to predict 10-year
mortality, depending on the age of the patient and comorbidities
[15]. Intravenous antibiotic prophylaxis was considered ad-
equate when all of the following criteria were met: antibiotics
were administered according to local protocol, the infusion
ended within 60 minutes of the surgical incision, and periopera-
tive redosing was performed according to duration if indicated.
Thirty-day mortality was defined as death occurring from any
cause within 30 days of the surgical intervention. The length of
hospital stay was recorded as the duration of the hospitalization
for the surgical intervention, while the 1-year length of hospital
stay was defined as the total number of days of hospitalization

in the year following the neurosurgical intervention due to in-
fections or other neurosurgical complications.

Microbiological Studies

In most patients with a suspected SSI-CRAN, microbiological
samples from wounds and/or CSF or abscesses were taken for
culture. Blood cultures were also obtained when indicated by
the attending physician. Antibiotic susceptibility testing was
performed using the microdilution method, following the
guidelines of the Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI). The antimicrobial susceptibility of isolates was inter-
preted according to current CLSI criteria [16].

Statistical Methods

Categorical variables are shown as the number of cases and
percentages, while continuous variables are presented as the
mean and standard deviation or median and interquartile range
(IQR). Continuous variables were compared using the Student
t test or Mann-Whitney U test, where appropriate, while cate-
gorical variables were compared using the Fisher exact test or
Pearson X’ test. Time until an SSI-CRAN was assessed using the
Kaplan-Meier survival curve. A propensity score was created
to match 1:1 patients with a similar covariable profile treated
during the preintervention and intervention periods. Each
patient from the preintervention period was matched to a pa-
tient from the intervention period using the nearest neighbor
matching algorithm, with the maximum tolerance distance be-
tween the matched patients having a standard deviation of 0.1.
We identified the variables that caused an imbalance between
the groups after propensity score matching by calculating the
standardized mean difference. Time until the onset of an infec-
tion was studied using Cox models, while Akaike information
criterion was used for automated variable selection. Statistical
significance was set at an arbitrary probability level of <0.05. R
version 3.5.0 for Windows was used for the statistical analyses.

Ethical Issues

The need for informed consent and the provision of an in-
formation sheet were waived because data were routinely col-
lected as part of hospital surveillance and quality improvement.
Anonymity and data confidentiality (access to records, data
encryption, and archiving of information) were maintained
throughout the research process. Patients’ confidential infor-
mation was protected in accordance with European regulations.
The Clinical Research Ethics Committee of Bellvitge University
Hospital approved the study.

RESULTS

The study included 1017 consecutive patients, 595 during the
preintervention period and 422 during the intervention period.
An average of 203 procedures were performed each year over
the entire study duration. Baseline and clinical characteristics
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are summarized in Table 2. Significant differences in the base-
line characteristics of the participants between the 2 periods
were found for sex, ASA classification, type of surgery, dura-
tion of procedure, and the need for reintervention. Baseline and
clinical characteristics of the patients during the unadjusted and
propensity score-matched periods are summarized in Table 2.

During the 2 years of follow-up for the intervention period,
full compliance with the care bundle (all the measures imple-
mented) was achieved in 238 of the 422 (56.4%) cases. Regarding
the reasons for noncompliance, 106 of the 422 (25.1%) patients
did not receive an appropriate antibiotic prophylaxis prior to
incision, while the use of vancomycin powder was not recorded
in the surgical chart sheet for 184 of the 422 (43.6%) cases.
Compliance with all other preoperative and postoperative care
bundle measures was high, with appropriateness greater than
90%. The rates of SSI-CRANSs according to bundle compliance
are shown in Figure 1.

Regarding the primary study end point, the incidence of
SSI-CRANS was significantly lower in the intervention period
(15.3% vs 3.5%; P < .001). Data concerning primary and sec-
ondary outcomes are summarized in Table 3. Figure 2 shows
the secular trends of SSI-CRAN incidence during the study pe-
riod. The SSI-CRAN rates in relation to the reason for surgery

40

SSI-CRAN rate
w
°

2,0
3.2%
1,0
0,0
£2(n=143) 3(n=217) 24 (n=62)
Bundle Measures Performed
Figure 1. Rates of infections according to compliance with care bundle imple-

mentation. Abbreviation: SSI-CRAN, surgical site infection after a craniotomy.

are shown in Supplementary Material 1. The median number of
days from surgery to diagnosis of an SSI-CRAN were similar in
both groups (21, IQR: 14-43 vs 19, IQR: 17.5-39.5), as well as
detection. Most of the cases of SSI-CRANs were detected during
the postdischarge surveillance period, which included readmis-
sion (60/91 [65.9%] vs 10/15 [66.7%]; P = .469). Supplementary
Material 2 shows the days from surgery to SSI diagnosis plotted

Table 2. Baseline Characteristics Before and After Propensity score Matching

Before Propensity Score Matching (n = 1017)

After Propensity Score Matching (n = 842)

Pre-CB (n = 595) CB(n=422) P Value Pre-CB (n = 421) CB (n = 421) P Value

Male, n (%) 274 (46.1) 228 (54) .015 208 (49.4) 227 (63.9) 214
Median age, years (IQR) 54 (43-64) 55 (44.2-66) 143 55 (43-65) 55 (44-66) 372
Urgent surgery, n (%) 79 (13.3) 54 (12.8) .709 55 (13.1) 53 (12.6) .956
Reason for procedure <.001 773

Intrinsic tumor, n (%) 234 (39.3) 181 (42.9) 182 (43.2) 181 (43)

Extrinsic tumor, n (%) 123 (20.7) 105 (24.9) 99 (23.5) 105 (24.9)

Epilepsy, n (%) 23 (3.9) 8 (1.9) 6 (1.4) 8 (1.9)

Vascular, n (%) 152 (25.5) 100 (23.7) 113 (26.8) 929 (23.5)

Trauma, n (%) 17 (2.9) 20 4.7) 16 3.8) 20 (4.7)

Other, n (%) 46 (77) 8 (1.9) 5 (1.2) 8 (1.9)
Surgical site <.001 574

Supratentorial, n (%) 449 (75.5) 363 (86) 351 (83.4) 362 (86)

Infratentorial, n (%) 62 (10.4) 29 6.9) 34 8.1) 29 6.9)

Retromastoid, n (%) 84 (14.1) 30 (7.1) 36 (8.5) 30 (7.1)
Duration of surgery, minutes (IQR) 243 (185-314) 260 (199-335) .003 253 (193-325) 260 (200-335) 315
Charlson score, median (IQR) 3 (0-13) 3 (0-12) 3 (2-4) 3 (2-4) 178
American Society of Anesthesiologists <.001 907
classification

1, n (%) 62 (10.4) 54 (12.8) 52 (12.4) 54 (12.8)

2,n (%) 310 (62.1) 27 (64.2) 260 61.8) 270 (64.1)

3,n (%) 202 (33.9) 85 (20.1) 96 (22.8) 85 (20.2)

4, n (%) 20 (3.4 n (2.6) 12 (2.8) n (2.6)

5,n (%) 1 (0.2) 1 0.2) 1 0.2) 1 0.2)
Intracranial pressure sensor, n (%) 36 (6) 23 (5.4) 789 28 (6.6) 23 (5.5) 563
Cerebrospinal fluid n (1.8) 3 0.7) 207 3 0.7) 3 (0.7) 1.000
leak, n (%)
Metal plates, n (%) 543 91.3) 41 (97.4) <.001 407 (96.7) 410 (97.4) .685

Abbreviation: CB, care bundle.
Significant variables are marked bold
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Table 3. Outcomes in the Preintervention and Intervention Periods

Outcome

Preintervention period

(n = 595) Intervention period (n = 422) PValue
Primary
SSI-CRAN, n (%) 91 (16.3) 15 (3.5) <.001
Occurrence of SSI-CRAN, days (IQR) 21 (14-43) 19 (175-39.5) .703
Detection 469
During hospital admission, n (%) 31 (34.1) 6] (33.3)
Postdischarge surveillance, n (%) 60 (65.9) 10 (66.7)
SSI-CRAN classification 724
Superficial incisional, n (%) 8 (8.8 2 (13.3)
Deep incisional, n (%) 16 (17.6) 3] (20)
Organ-space, n (%) 67 (73.6) 10 (66.7)
Secondary
Reintervention, n (%) 158 (26.6) 81 (19.2) .008
Readmission 54 6.9) 5 2.1 .004
30-day mortality postsurgery, n (%) 33 (5.5) 14 (3.3) 129
LOS, median (IQR) 7 (6-14.5) 7 (5-14) .808
1-year LOS, median (IQR) 9 (56-24) 10 (56-19.25) .384

Abbreviations: SS-CRAN, surgical site infection after a craniotomy; IQR, interquartile range; LOS, length of in-hospital stay:

Significant variables are marked bold.

in a Kaplan-Meier curve. Analyzing the risk of SSI-CRAN
depending on the adequacy of preoperative antibiotic prophy-
laxis, no significant differences were found between patients
who received adequate antibiotic prophylaxis and those who did
not (92/106 [11.1%] vs 14/106 [7.4%], respectively; P = .148).
There was no significant difference regarding SSI-CRAN when
the application of vancomycin powder was independently ana-
lyzed (7/15 [3.8%] patients did not receive vancomycin powder
and developed an SSI-CRAN vs 8/15 [3.4%] who received van-
comycin powder and developed an SSI-CRAN; P = .798).

As shown in Table 4, the causative agents of SSI-CRANs
varied between the study periods, with Cutibacterium acnes
and Staphylococcus epidermidis being the most common

microorganisms isolated in the preintervention period, and
methicillin-susceptible Staphylococcus aureus (MSSA) being
the most prevalent in the intervention period.

After propensity score matching, 421 patients from the
preintervention period were matched 1:1 with patients from the
intervention period. There were no significant differences be-
tween the 2 matched groups. Table 2 shows the characteristics
and significant differences between the unmatched and matched
groups. Across 11 covariates, the standardized differences were
>0.1, demonstrating that all variables were sufficiently balanced
between the 2 matched groups (Supplementary Material 3).

Multivariate logistic regression analysis showed that the only
independent factors associated with SSI-CRANs were care

period [ ion period
50 —— 20
45 16.6% B
40 16 3
13.3% 14.4% 2
35 14 s
g %
$ 30 12 8§
3 =
2 25 ® 0 2
K g
g
20 g8 Z
15 6
3.4% %
10 — 4
’ “ ’
T T T 0
2013 2014 2015 2016 2017
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Figure 2.

Episodes and rates of surgical site infections after a craniotomy in the preintervention and intervention periods.
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Table 4. Most Prevalent Causative Agents of Surgical Site Infection After a C

and O in Both Periods

Causative Agent

Preintervention Period (n = 91)

Intervention Period (n = 15)

Cutibacterium acnes 21
Staphylococcus epidermidis 21
Methicillin-susceptible Staphylococcus aureus 18
Enterobacter cloacae n
Acinetobacter baumannii 4

(23.1) 2 (13.3)
(23.1) 1 (6.6)
(19.8) 5 (33.3)
(12.1) 2 (13.3)
(4.4) 0 (0

bundle implementation (adjusted odds ratio [AOR], 0.23; 95%
confidence interval [CI], .13-.40; P < .001) and CSF leak (AOR,
3.93;95% CI, 1.11-12.68; P = .025). The results of the multivar-
iate logistic regression analysis are summarized in Table 5. After
propensity score matching, care bundle intervention was inde-
pendently associated with a reduced incidence of SSI-CRANs
(AOR, 0.21; 95% CI, .12-.37; Table 5).

DISCUSSION

In this study, conducted over a long period of time and involving
a large number of patients who were carefully followed up, we
found that the implementation of a specific care bundle was ef-
fective in preventing SSI-CRANS.

Only a few studies have evaluated care bundles in cranioto-
mies, with varying results [17-19]. These studies have some
limitations that should be noted, with those demonstrating ef-
fectiveness having a small sample size [19], and those showing
a lack of effectiveness only focusing on the intraoperative phase
[17, 18]. Furthermore, these studies varied substantially in the
inclusion criteria and in the patients” baseline characteristics.

Regarding the measures implemented in the care bundle,
bath or shower prior to surgery and adequate removal of hair
by clipping are already recommended in clinical guidelines
[6, 7, 13, 20, 21]. The main causative microorganisms of SSI-
CRANS in the preintervention period were gram-positive cocci,
which are common bacterial colonizers of the skin [10]. For this
reason, even though the World Health Organization suggests a
shower prior to surgery either with normal or antiseptic soap
[14], we decided to use an antiseptic soap to eliminate a greater
number of skin pathogens, both in the preintervention and in-
tervention periods.

The use of intrawound vancomycin powder was a major
change in our clinical practice. Several recent studies [22-29]
have demonstrated the benefits of using vancomycin, sug-
gesting that the use of topical vancomycin is safe and effective
and does not lead to emerging resistance, being a cost-saving
measure that can prevent SSI-CRANS. In our study, when we
analyzed etiological changes between the 2 periods in depth,
we observed a significant decrease in SSI-CRANs caused by
gram-positive bacteria. Although this reduction could be at-
tributed to the effects of intrawound vancomycin powder,

Table 5. Multivariate Analysis of Factors A d With Surgical Site Inf

After a Ci

Before Propensity Score Matching

After Propensity Score Matching

AOR 95% Cl AOR 95% Cl
Lower Upper P Value Lower Upper P Value

Care bundle implementation 0.23 13 .40 <.001 0.21 12 .37 <.001
Female 0.90 .69 1.36 605
Age 1 .98 1.02 645
Urgent surgery 1 .49 1.93 989
Charlson score 0.96 .85 1.08 547
American Society of Anesthesiologists classification

2 0.75 .38 163 .408

3 117 .56 2.51 .687

4/5 774 .51 5.51 .353
Surgical site

Infratentorial 174 .90 3.22 .085

Retromastoid 113 .57 2.1 717
Metal plates 0.65 .33 1.39 .248
Intracranial pressure 0.88 .32 2.13 .783
sensor
Cerebrospinal fluid 3.93 1 12.68 .025
leak

Abbreviations: AOR, adjusted odds ratio; Cl, confidence interval.
Significant variables are marked bold
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randomized, controlled trials are needed to show the effec-
tiveness of intrawound vancomycin powder in decreasing the
incidence of SSI-CRANs. Regarding MSSA, SSI-CRANs were
still observed in the intervention period. However, it should be
noted that the relative increase from 20% to 33% is only ap-
parent as a consequence of the significant reduction in other
microorganisms. In fact, the incidence of MSSA infection was
significantly reduced (from 3 to 1.2/100 interventions in the in-
tervention period, P = .051).

In the postoperative phase, another crucial measure of the
care bundle was surgical wound care. A high rate of SSI-CRANs
caused by gram-negative bacilli, particularly Enterobacter clo-
acae, was observed in the preintervention period. We hypothe-
sized that the type of surgical wound care performed in the
preintervention period could have favored the proliferation of
gram-negative bacilli because of the wet environment created
in the incisional wound [30-32]. The use of a sterile absorbent
dressing for the first 48 hours postsurgery and saline solution
to wash the head during the intervention period ensured that
the surgical wound was kept clean and wet, avoiding exoge-
nous contamination and infection by gram-negative pathogens.
Moreover, we assume that it is not only a temporal association
since this microorganism is resistant to the antibiotics used in
prophylaxis (both cefuroxime and vancomycin).

It has been stated that the effectiveness of a bundle is pro-
portional to its compliance [33]. Despite the compliance rate
in our study, the SSI-CRAN incidence was significantly re-
duced. Therefore, greater compliance with the implementa-
tion of the care bundle could achieve even greater reductions
in the SSI-CRAN rate. However, we hypothesized that there
was underreporting of the package measures. Surveillance in
our study was based on review of electronic medical records,
and compliance was based on professional records. Future
work should be focused on how to improve adherence to these
documents.

Importantly, constant feedback from the infection control
team to front-line staff is essential to ensure the success of the
care bundle. It should be noted that the more bundle meas-
ures that were applied, the lower the SSI-CRAN rates. For this
reason, based on the result of this study and our experience,
all measures need to be implemented for the care bundle to be
effective. More studies are needed to assess the weight of each
measure and determine if one of them led to a great impact in
the prevention of SSI-CRAN.

Our study had some limitations that should be noted. First, it
was carried out at a single center and, although the characteris-
tics of the SSI-CRANs were similar to those observed in other
hospitals, the frequency of infections and the impact of meas-
ures may vary between hospitals. Second, it had limitations
that are inherent to studies that use nonrandomized samples.
To overcome this, a rigorous statistical analysis was carried out
in which propensity score matching was used to homogenize

the sample and obtain the most reliable results. A well-designed
randomized, controlled trial is needed to change guideline re-
commendations regarding this issue. Finally, the simultaneous
application of a diverse number of measures made it difficult to
identify the ones that were the most effective.

In summary, the care bundle intervention evaluated in our
study was effective in reducing the incidence of SSI-CRANS.
This multimodal preventive strategy, which addresses the main
steps of the surgical process, should be considered for imple-
mentation in centers with high rates of SSI-CRANS.

Supplementary Data

Supplementary materials are available at Clinical Infectious Diseases on-
line. Consisting of data provided by the authors to benefit the reader,
the posted materials are not copyedited and are the sole responsibility
of the authors, so questions or comments should be addressed to the
corresponding author.
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4.3.

Impacto econémico de la implementacion de un bundle de cuidados para la
prevencion de las infecciones de localizacion quirdrgica en pacientes
sometidos a una craneotomia

Evaluar la relacién coste-efectividad de la aplicacién del bundle de cuidados
para la prevencién de infecciones de localizacién quirldrgica en pacientes
sometidos a una craneotomia en un hospital universitario de tercer nivel del
area metropolitana sur de Barcelona.

Determinar el coste medio que supone para el centro sanitario la realizacién de
una craneotomia y el coste medio de una infeccidn de localizacién quirurgica
secundaria a este procedimiento.

Identificar qué elementos incrementan el coste sanitario en pacientes
sometidos a una craneotomia que han desarrollado una infeccion de

localizaciéon quirurgica.

Economic impact of a care bundle to prevent surgical site infection after craniotomy: a

cost-analysis study.

Jiménez-Martinez E, Cuervo G, Carratala J, Hornero A, Ciercoles P, Gabarrds A, Cabellos

C, Pelegrin |, Dominguez Luzéon MA, Camara J, Moreno Fuentes R, Adamuz J y Pujol M.

Economic impact of a care bundle to prevent surgical site infection after craniotomy: a

cost-analysis study. Antimicrob Resist & Infect Control. 10,146 (2021).

https://doi.org/10.1186/s13756-021-01016-4
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RESUMEN:

Introduccidn: Las infecciones de localizacidn quirdrgica en pacientes sometidos a una
craneotomia (ILQ-CRAN) impactan significativamente sobre la recuperacion de éstas y
los costes sanitarios, incrementando los dias de estancia hospitalaria, conllevando
reingreso y reintervencidn. Sin embargo, ningln estudio ha analizado aun el impacto
econdmico de una bundle de cuidados en la prevencion de las ILQ-CRAN. El objetivo de
este estudio fue analizar el ahorro del coste hospitalario después de la implementacién

de un bundle de cuidados para la prevencién de las ILQ-CRAN.

Material y métodos: Se realizd un estudio retrospectivo de costes, teniendo en cuenta
dos periodos: pre-bundle (2013-2015) y bundle (2016-2017). Se utilizd una bottom-up
approach para calcular los costes asociados a la infeccion en pacientes que
desarrollaron una ILQ-CRAN en comparacién con los que no la desarrollaron, en ambos
periodos y paciente por paciente. Se calculd el coste derivado de las ILQ-CRAN
considerando: 1) coste del tratamiento antibidtico, 2) costes de la estancia acumulada
en una unidad neuroquirdrgica durante el afio de vigilancia, 3) costes de la
reintervencién, y 4) coste del implante para la reconstrucciéon craneal, en caso que

fuera necesario.

Resultados: Un total de 1017 pacientes fueron incluidos, 595 en el periodo pre-bundle
y 422 en el periodo bundle. El coste medio de una craneotomia fue de 8.000€
aproximadamente, alcanzando los 24.000€ cuando se desarrolla una ILQ-CRAN. Los

costes medios anuales se redujeron en 502.857€ en el periodo bundle (714.886€ vs.
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212.029¢€). El coste extra entre periodos fue debido principalmente al incremento de la
estancia hospitalaria (€573.555.3 vs. €183.958,9; diferencia: €389.596,4), seguido por
el coste del implante para la reconstruccion craneal (€69.803,4 vs. €9.936; diferencia:
€59.867,4). En global, la implementacién del bundle de cuidados ahorré al hospital

500.844,3€ anuales.

Conclusion: La implementacion del bundle de cuidados para la prevencion de las ILQ-
CRAN tuvo un impacto econdmico significativo. Los centros con alta incidencia de ILQ-
CRAN deberian considerar la implementacion de esta estrategia multimodal para

reducir las tasas de infeccidn y el coste derivado.
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Economic impact of a care bundle to prevent
surgical site infection after craniotomy:
a cost-analysis study
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Abstract

Background: Surgical site infections after cramiotomy (351-CRAN) significantly impact patient outcomes and health-
care costs by increasing length of stay and readmission and reoperation rates. However, to our knowledoe, no study
has yet analysed the economic impact of a surgical care bundle for preventing SSHCRAM. The aim is to analyse the
hospital cost saving after implementation of a care bundle for the prevention of 351-CRAN.

Methods: A retrospective cost-analysis was performed, considering tweo periods pre-care bundle (2013-2015) and
care bundle (2016-201 7). A bottom-up approach was used to calculate the costs associated with infection in patients
who developed a 551-CRAM in comparison to those who did not, in both periods and ona patient-by-patient basis.
The derived cost of S531-CRAN was calculated considering: (1) cost of the antibiotic treatment, () cost of length of stay
in the neurosurgery ward within the 1-year follow up period, (3) cost of the re-intervention, and (4) cost of the implant
for cranial reconstruction, whien necessary.

Results: A total of 595 patients were included in the pre-care bundle period and 422 in the care bundle period. Mean
cost of a cranictomy procedune was approximately EB000, rising to €24,000 in the case of S5I-CRAM. Mean yearly
hospital costs fell by €502,857 in the care bundle period 714,886 vs €212,029). Extra costs between periods were
miginly due to increased length of hospital stay #6573 555.3 v, €183 958.9; difference: €389 506 4), followed by the cost
of implant for cranial reconstruction §E69,803.4 vs €9,935; differences €59,8674). Overzll, implementation of the care
bundle saved the hospital €500,844 3/ vear.

Condusion: The implermentation of a care bundle for S5-CRAN had a significant economic impact. Hospitals should
consider the deployment of this multimodal preventive strategy to reduce their S5-CRAN rates, and also their costs.

Keywords: Surgical site infection, Craniotomy, Bundle, Prevention, Economic impact

Background

Surgical site infections are among the most prevent-
able health-care-associated infections. They entail a
great economic burden for the health-care systems due
to their associated morbidity and mortality and the loss
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involves the replacement of a prosthesis or if the infec-
tion is due to a multidreg-resistant microorganism [2, 3].

Thus, surgical site infections contribute to excess
healthcare utilization and increase costs. In & scenario
of growing pressure to maximize sCONOMEC reSOUrCSEs,
institutions need to optimize costs and improve the qual-
ity of the healthcare provided. A better understanding
of the risk factors for surgical site infaction and the pos-
sible preventive measures is therefore required, as wall
as an appraisal of its economic impact [4]. Due to time-
dependent nature of neurosurgical infections, its eco-
nomic burden is often difficult to estimate.

In the fisld of neurosurgery, ressarch on the prevention
of surgical site infection after craniotomy (S51-CRAM)
has forused on how care bundles might help to bring
down infection rates [5-8]. Althouph data are scarce, the
attributable cost of S5I-CRAN has been determined [9,
10]; however, the economic impact of the implementa-
tion of 3 care bundle to prevent SSI-CRAN has not been
calculated.

The aim of this study was to analyse the economic
impact on hospital costs of the implementation of 2 care
bundle for the prevention of 551-CRAN.

Methods

Study design, setting and patients

A retrospective cost-analysis study was performed at
Bellvitge University Hospital, a 700-bed university hos-
pital for adults in Barcelona, Spain. All consecutive sdult
patients without any active infection undergoing a clean
open craniotomy, according to the criteria of the Cent-
ers for Dissase Control and Prevention (CDC), ware
prospectively followed up and included in the study [11].
In December 2005, after noting the high rates of 551-
CRANs, a multidisciplinary team was created to imple-
ment a preventive care bundle. The bundls measures took
into account the risk factors for, and causative agents of,
SSI-CRANs identified in a previous study [12], as well as
the most up-to-date clinical practice guidelines regarding
measures for preventing surgical site infections [13-16].
The interventions and the effactivensss of the care bundla
were evaluated in a previous study [8], which reported a
reduction in SS1-CRAN from 15.3 to 3.5%. To assess the
economic impact of the implementation of the measure,
the study was divided into two periods: "pre-care bundle”™
{from 1 January 2013 to 31 December 2015) and “care
bundle® {from 1 January 2016 to 31 December 2017). All
patients who underwent craniotomy wp to December
3lth 2015 received pre, intra, and post-10} care meas-
ures corresponding to the “pre-care bundle® pericd. In
this way, it was avoided that the overlap between periods
affects the interpretation of the results and the cost anal-
vsis after the application of the bundla.
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Data collection and 551-CRAN survelllance:

Data collection and follow-up during the study period
were performed by members of the infection control
team, who had received specific training in surveillance
mathodology so as to ensure the collection of homoge-
neous and accurate data. All patients were prospectively
recruited through hospital surveillance under the surgical
site infection program. Patients underpoing craniotomy
ware prospectively followed from the day of intervention
up to 1 vear post-surgery to determine the incidence of
SSI-CRAM. Active mandatory post-discharpe surveil-
lance included the following: (a} review of elactronic clin-
ical charts (primary and secondary care); (b) assessment
of readmissions; (c) evaluation of emergency visits; and
{d} review of microbiological and radislogical data during
the period of post-discharpe surveillance.

Varlables, data source and study outcomes

The primary study endpoint was to determine the dif-
ference in cost between non-S51-CRAN and SSI-CRAN
patients 1 year post-surgery. Basic demographic data
were recorded, slong with the following information
on patient comorbidities and surgical procedures: the
Charlson comorbidity score [17]; the American Society
of Anaesthesiologists (ASA) classification, type of sar-
gery (elective or emerpency), reason for surgery (intrin-
sic tumour, extrinsic tumour, epilepsy, vascular diseasas,
trauma or other), operative site (supratentorial, infraten-
torizl or retromastoid), administration of antibiotic
prophylaxis according to hospital guidelines, duration of
surgery, use of intracranial pressure monitors, re-inter-
vention, cerebrospinal fluid (CSF) leak and metal plates;
characteristics of the infaction wsing CDC classification
and bacterial setiology; and in-hospital outcome data
{pre- and post-surgery in-hospital stay). SSI-CRAN sec-
ondary cost was caleulated by considering the following
healthcare components: (1) cost of the antibiotic treat-
ment, (2} cost of length of stay in the neurosurgery ward
during the 1-year follow up, (3) cost of the re-interven-
tion, and (4) cost of the implant for cranial reconstrc-
tion, when necessary (Additional file 1).

First, to estimate the average cost, the characteristics of
the patients who developed S51-CRANs were comparad
with those who did not in both periods. Second, the two
periods were compared to assess the economic impact on
hospital healthcare costs.

Deefinitions

In sccordance with CDC criteria [11], a SSI-CRAN
was defined as superficial incisional, desp incisional, or
organ-space. The reason for surgery was defined by the
underlying disease of the patient, which included: (3) an
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intrinsic tumour in the central nervous system paren-
chiyma, (b) an extrinsic tumour in the structures of the
central nervous system in the skull and meninges, (c) epi-
lepsy, (d) vascular diseases, () traumatic injuries and (f)
other.

Intravenous antibiotic prophylaxis was considered
adequate when all the following criteria were met: anti-
biotics were administered according to the local protocol,
the infusion ended within 60 min of the surgical incision,
and perioperative re-dosing was performed according to
duration if indicated. Thirty-day mortality was defined
a5 death occurring due to any canss within 30 days of

SUTEETY.

The length of hospital stay was considered as the dura-
tion of hospitalization in the first sdmission, while the
1-year length of hospital stay was defined as the totsl
number of days of hospitalization within the vear follow-
ing the neurosurgical intervention due to infections or

Drays of antibiotic therapy were defined as the duration
of either empirical or targeted treatment. The type and
duration of antibiotic therapy were agreed by newrosur-
geons and by the infectious disease consultant in sccord-
ance with the local protocol.

Economic evaluation

A bottom-up approach to calculating costs associated
with infection was wsed for patients who developed an
SSI-CRANM and compared with those who did not, on a
patient-by-patient basis. Costs were provided by the hos-
pitals finance department. Costs of length of hospital
stay wers calculsted for all patients basad on the current
2017 cost of one night's stay in the neurosurgery ward.
For each patient SSI1-CRAN costs were calculated, inchud-
ing the following healthcare cost components considered
independently: (1)} 1-year length of hospital stay, (2} cost
of re-intervention, (3) cost of implant, and (4} cost of
antibiotic treatment. The components of healthcare costs
were analysed separately to establish which of them had
the greatest influence on the increass in expenditure.

Costs for patients with and without S5I-CRAN were
calculated analysing the mean cost per craniotomy and
the duration of hospitalization in the first admission and
during the following year Then, in patients with 551-
CRAM, the additional costs, such as cost of re-interven-
tion, cost of implant, and cost of antibiotic trestment
wara added. The aim of this analysis was to calculste the
mean cost of craniotomies and 551-CRAN and also the
global cost batween periods.

Secondly, given that the number of interventions was
not homogeneous between periods, the mean annual
cost of interventions in patients with and without 551-
CRAN between periods was analysed. The aim of this
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analysis was to adjust healthcare spending for 1 year, so
that the results could be compared with each othar.

Finally, in order to show the favourable economic
impact of the implementation of the care bundle, we
compared the mean cost of bundle measures per year
including: (1) systemic antibiotic prophylaxis: Cefuro-
xime 1.5 g (strong recommendation supported by high
to moderate-quality evidence) [2], (2) topical antibiotic
prophylaxis: Vancomycin powder 1 g in subgaleal space
{unresolved issue) [18], and (3} sterile absorbent drape
between periods (weak recommendation) [2], as well as
the mean cost of SSI-CRAN per vear between periods.
Thus, the cost of the care bundle is reflacted and, spe-
cifically, the saving the hospital obtained thanks to its
implementation.

Statistical methods

{(Juantitative variables are reported as medians and inter-
quartile range (IR} categorical varisbles are reported
a5 sbsolute numbers and percentages. To identify signifi-
cant differences between groups, the chi-sguare test or
the Fisher's exact test was used for categorical variables,
and the Student ¢ test or Mann—Whitney Lf test for con-
tinuous variables, as appropriate. The statistical analysis
was performed with version 250 of the SPSS software
packape (SP5S, Chicago, IL). Statistical significance was
established at a=005, and all reported p values are
two-tailed.

Ethical Issues

The study includes anonymised routine surveillance data.
Thi need for informed consent and the information sheat
was waived bacause the follow-up of patients undsrgo-
ing craniotomy was included in our center’s surgical site
infections surveillance program. The study was approved
by the Clinical Research Fthics Committes of Bellvitge
University Hospital (Reference number PR334/18).

Results

Baseline characteristics and outcomes

Owverall, during the study period, 1017 patients undergo-
ing a cranictomy were included. 595 in the pre-care bun-
dle period and 422 in the care bundle period. Patients’
baseline and clinical characteristics in both periods are
summarized in Table 1. The most significant differences
between groups were: supratentorial surgical site (75.5%
vs. B6%, p=0.001) and inappropriate antibiotic prophy-
laxis (13.9% vs. 25.1%, p<0.001), both higher in the care
bundle pariod.

As Table 1 shows, the incidence of S81-CRANs was sig-
nificantly lower in the care bundle period (15.3% vs. 3.5%;
p<001). Mo significant differences were found between
groups regarding type of infection and time elapssd from
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Table 1 Baseline characteststics and outcomas of patients undergoing craniotomy in the two study periods

Pre-care bundle Care bundie Pvalue
period period
{n =585} [m =432}
Ezoline charscteritics
Male, n (%) i (546 FE:} 1454) 0oz
Median age, years 10R 54 n 55 (] 0143
Ungent suegery, n (36 m LEE ] (128 OB51
Reason for surgery
Inkrinsic tumour, n () 134 333 181 423 an
Extrinsic bumaur, n (36 113 200 05 2459 a1z
Epilegsy, ri (96 k| el L} (k] anss
Vascular, n (85 152 255 o0 3m o508
Traurna, n {#) 17 rl ] .1 . a1z
Cebers,n (%) 46 3 L} (k] =<00M
Surgical site
Supsatentorial, n (96 445 755 363 35 =<00M
Infraterrtoeial, n %) E2 L 23 G 0.0s
Retromastaid, n (%8 B4 A a0 (LA ] =<00Mm
Duration of suegery: minutes, median 00 43 130 260 (1365 il
CHARLEON soore, median (I0F) 3 @ i @ i)
ASA T 3 ErLY) 7 a0 il
Ireporopriate antiiotic prophydads, n (56 B3 e 106 25T} =LK1
C5F leak,n (%8 1 ns a 07 0173
1P ==rear, n (%8 E (BT} 23 54 OJBE
Uz of stemoids’chemotherapy, n (%) 439 rEL T 93 <00
Mezn haspital | year stay, median (100 w 9 a5 (IET) 0338
estromes
Primary outoome
SSHCRAN, n (%) ]l n53 15 35 <00m
Dorumence of S51-CRAN, days (0F7 Fil 443 13 (175395 a0
Detection
During hospital admissian, n 95 Ell 341} 5 (3313 1
Past-dischange surseilance, r (95 n LA} a aas7?
Readmission, n (98 45 (536 o] 55T a4anm
SS-CRAN dassfication
Superficial indsional, n (¥ B B 2 (133 aIw
De=p indsional, n 3] 16 n76 a (e ] a7
Organ-space, n (%) EY 76 o] (EET) 0548
Secondary SAHRAN Outcomes (n="31) [ 15%
T-year mortakity, n (56 1 23 a 2] 1
Re-ird=re=ntion, n (%6 72 F91) 13 BET a7
Number of ne-interventions, median J0F) 14 LR 14 ng: OB
Implant for cranial eeconstruction i) N a e ] 0548
Derys of antibictic therapy, median (00 -] ri ] a5 [rrk] 0764
Currilative days of artibictic therapy, days 3438 525 =00m
MO microarg anism infection, n () 16 076 a 20y a73d
ASA Americn mmm {C5F carbrmspinai fuld, ATF Intracental prossars, AOR INEIquantia rangs, MOR multidrug relstant, 5504 surgical sha
Irdacition aftar
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surgery to infection. Cumulative days of antibiotic ther-
apy for SSI-CRAMN were higher in the pre-care bundls
period (3438 vs. 525 days, p<0.001).

Cost

Using the wnit cost from Additional file 1, craniot-
omy and S551-CRAM-attributable costs are summa-
rized in Table 2. The mean cost of a cranictomy was
rouphly €8,000, (€8,030.8, 95% C1 7350.6-8710.9), and
that of a SSI-CRAN was around €24,000 (24,2485,
95% CI 21,180.6-27316.4). Evaluating healthcare
components, mean length of stay within 1 year was
16 days (165+235) for non-S51-CRAN patients
and 47 days (42.84+315) in SSI-CRAN patients; the

Table 2 Cost attibutabie to S3-CRAN
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mean cost of 3 re-intervention was €089.4 4728, and
that of an implant was €2,163+ 4054 in SS[-CRAN
patients. The mean cost of antibiotic treatment was
E1,366.6+ 172.37.

Table 3 displays the mean cost per year for non-551-
CRAN and SSI-CRAN patients in the two periods.
Comparing patients with 5581-CRAN, the mean cost per
vear fell by €502,857 in the care bundle peried (from
€714,886 in the pre-care bundle period to €212,029).
Breaking down this mean cost according to healthcare
components, extra cost was mainly driven by length
of hospital stay within 1 year, with a difference of
€389,596.4 (E573,555.% pre-care bundle vs. €£183,958.9
in the care bundle peried), followed by the cost of

Study period 2013-17 [n = 1017

Mo S51-CRAN S5HCRAN {m = 106}

=910 :p-u‘:rhlhdslmﬂl Dieep inclsional fn =19 Organspace (n=77}  Total (n =106}
I-year haspital stay
Mean days £ 5E 165735 JEL406 AR . i) 4B1 1295 418 L3015
Miean cost B £5E B0 4+ MES T4EIT9L£57108 127407 + 19304 IR 414547 187177413583
el TI3-BTI04 18083-7T,T467 £5B43-1HBO73 1B 1121-250639 170345324209
Sub-batal cost (8) EEETOTE 14137963 2B DEIAS 1547 5054 20 7o
Cioat of re-irfervention fE)
HMusmbes of cases, - 3 30 10 (526] T3 935 E5 (BD2
(%
Mean e-imterverr - L5503 Q603 17201 14200
tion per patient £ 5E
Mi=an cost £ 5E - 414L 7345 oed413 11825L795 CEQALTIE
oECl - TEE-B24E 2B4-T84 1.024-1.341.2 B45-11323
Subrtatal cost (8) - 3600 B400 8.0 51300
Ciost o iyt (6
HMusmber of cases, - 1 oy 1 (50 IEB G643 FE3)
n %
Mizan cost L 5E - - - INIL 5145 116314054
oECl - - - 1687 4-3T36E 1353.3-29668
Subrtatal cost (8) - 0B 95155 JDBEIER 12978247
Costof antibiotic reafrment f€)
N;;bﬂd'asﬂ. - 5 50 13 684 M GLh B8 B3
n
Mi=an cost £ 5E - 1097 B+ 73839 BMEL25ET 1540320710 13666417237
el - A0T-I74513 261.1-134B2 1137318627 1024817024
Sub-total cost (€} - ey 1523877 T1E544 1448538
Total cost §61
Kusmber of cases tm 1a =] bl 104
Mean cast £ 5E BB L3465 17AME L E6867 1458094 35641 TEISEE1T MBS L1572
ol T3S0 687109 22085-325513 TOFL1-Z3MET I I152-30,735] 21 1BIE-ITIEL
Total cost TI5668 1725673 ITE20T0 1G4 1568 TI61

O confidancs Imanval, SE standard aimor, S5LCRAN surgical sha infaction after cranictomy
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Table 3 Cost per yaar for 1-pear hospital stay, re-intervention, Implant and antibiotic freatment for non-S5HRAN and SS5HRAN

between study perfods

Hon-55-CRAN SS-CRAN

Pre-cre Care bundle period Difference Pre-care Care bundle period Dufference

bundle pericd bundle period
T-pear hospital stay &) 12871183 17171565 — 4400382 5715853 1B1 9683 3A5364
Re-intervertion ) - - - anE0 E300 231830
Implanit ) - - - E5E034 5536 S9B6T 4
Anbibiatic treatrren - - - 40,3973 1153 285631
Taotal cost 1€} 1,287,113 17271565 —44800383 T14286 N 502857

implant for cranial reconstruction (E69.803.4 vs. E0036,
difference: €59,867.4).

The costs of the implementation of the care bundle
are summarized in Table 4. Although its implementa-
tion entailed an outlay of €3101.7/year (compared to
€1089/year in the pre-care bundle period), the hospital
saved €500,844.3/  year by preventing S5I-CRAMN episodes
(€715,975/year pre-care bundle vs. €215,130.7 fyear in the
care bundle period).

Discussion

This study of a large cohort of patients undergoing a
craniotormy demonstrates the impact of a care bundle
in the reduction of health-care costs sttributed to 551-
CRAMN. With an annual implementation cost of 3101.7€
per vear for the care bundle, the health-care system saved
S500,844.7€ by preventing S51-CRAM. The SS8I-CRAN
cost is mainly driven by the increase in length of hospital

stay within the year of follow-up and the cost of implant
for cranial reconstruction.

Few studies have sxamined the costs related to 551-
CRAMN [9, 10]. Previous reports present results similar
to ours, with attributable costs of €8000 for craniotomy
and €24,000 for SSI-CRAN. Moreover, the cost increasad
when the SSI-CRAN diagnosed was organ-space. This
infection has potentially devastating consequences:
it requires complex treatment that often involves the
remival of the bone flap and the placement of an implant
for cranial reconstruction, and long-term antibiotic
therapy, which lengthens hospital stay and increases
the readmission rate [10, 19]. We stress that most 551-
CRANs were detected in the post-discharge surveillance
period, and require hospital resdmission. Our findings
concur with the results of other studies [19, 20] suggest-
ing that the practice of limiting follow-up to 30 days or
the first hospital admission would cause several cases to

Table & Mean cost of preventive messures between pesiods per year and mean cost of S5HRAN between periods per year

Costiunit (£ Cost/craniotomy (€] Costiyear [E)

iMean costof proveniive mersures between periods

Pre—care bundle period”

Systemic antibictic prophylads: Cefurokime 15g 16 53 1038E
Sterile impermeable drape 03 a3 5504
Tatal cost 19 55 1083
Care bundle period®

Systermic antibictic prophylasds: cefuradme 15 16 53 10573
Tapical antiiotic progydasds: vancomydn 1 g E9 &0 14558
Sterile absorbert drape (] 25 S4B6
Tatal cost 101 147 my
Mean costof SEHCRAN between poriods
Pre-care bundle pericd T14BBE 1089 715995
Care bundie pericd Ni0s oz 151307
Difference of cost betwesen periods - - SOOE443

3 Commen costs bateean pariocs are not indudod (o antissphic ssap)



MATERIAL, METODOS Y RESULTADOS

Jiméner-Martines ef ol Antimicrob Resistlnfect Conteol— (2021) 10:T485

ba missad. Active surveillance must continue for at least
1 year after surgery in order to carry out a time-depend-
ent cost-analysis study, as suggested previously [21].

As demonstrated in our eardier study [8], the impla-
mentation of a specific care bundle was effactive in
preventing  SSI-CRAMs. Furthermore, the current
cost-analysis shows that in the pre-care bundle period,
551-CRAN entziled an economic burden of more than
E€700,000 per year. Given the significant reduction of 551-
CRAMN achieved in the bundle period, the atiributabls
cost per year of these infections was around €200,000, a
reduction of more than €500,000. The positive sconomic
impact for the health-care system of the implementation
of care bundles is well documented [22-24], but to the
best of our knowledpe, this is the first report of 3 signifi-
cant reduction in health-care thanks to the implamenta-
tion of a care bundle for the prevention of SSI-CRAMN.

To optimize the use of healthears resources, it is crucial
to have a detailed analysis of all the costs that an infac-
tion entails and of its overall economic impact. In the
case of S51-CRAN, regardless of the length of hospital
stay, the implant for cranial reconstruction is the element
that incurs the highest economic expense. These results
are in agreement with other studies [25, 26] that have
shown the cost differences betwesn autogenous and cus-
tom patient-specific implants. The main target of surgical
site infection prevention in this setting is to avoid cranial
osteomyditis and bone flap deterioration—a complica-
tion that is devastating for the patient in terms of their
quality of life, and extremely costly for the health-care
system. Moreover, addressing this complication requires
the use of antibiotic treatment and multiple re-interven-
tions [20]. Antibiotic treatment, the second most expen-
sive element, not only raises health-care costs but may
also increase bacterial resistance [27, 28]. Finally, the
consequence of an infection is an increase in the 1-year
hospital stay, on averape more than 40 days in patients
with an SSI-CRAN in our study. The sconomic impact of
the implementation of the care bundle is evident in this
regard, since it allowed a saving of almost 400,000 per
vear. To highlight, in our study, the economic expense
related to 1-year hospital stay in non-infected patients
was higher in the care bundle period, probably becauss
in this pericd more patients underwent a craniotomy
annually compared to the pre-care bundle period. (195
craniotomies/year in the pre-care bundle period vs. 203
craniotomies/year in the care bundle period).

Our study has several limitations that should be noted.
Firstly, it was carried out at a single center; although the
characteristics of the 551-CRANs were similar to thosa
observed in other hospitals, the frequency of infec-
tions and the impact of measures may vary between sat-
tings. Secondly, some cost components (total parenteral
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nutrition, treatment or resdmission o other hospitals,
laboratory analyses and radiological disgnostic tests)
were not included. Despite these limitations, some major
strengths of the present study should be highlighted.
Firstly, it was carried out at a reference center sarv-
ing over 1,500,000 people in southern Catalonia as part
of a prospective SSI-CRAN surveillance program and
included a large cohort of consecutive patients undergo-
ing craniotomy. Secondly, in our previous study [8] this
care bundle intervention has demonstrated its effective-
ness in reducing the incidence of 551-CRAN.

Conclusion

The implementation of a care bundle for the prevention
of S51-CRAM had a positive economic impact for the
health-care system, allowing considerable cost-saving.
Hospitals should incorporate the surveillance of surgi-
cal infections in the area of neurosurgery and should
implement strategies such as the bundle described here
in order to reduce the burden of 551, in terms of both
patient suffering and healtheare costs.

Abbraviations

A5l Amarican Socity of Anesthesiologists; (T Centers for Dsaase Contnol
ard Prewvention; Ct Confidenoe iInterad (5F: Carsbro spinal flud; ICF: Intaoma-
izl prassure; I0R: Imerquartie mnge; MOE: Mutidrug-resistant; 55 Sandaed
oo S3-CRAN: Surgical ste infoction after craniotomy:
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DISCUSION

Con la realizacion de esta tesis se ha dado respuesta a los siguientes objetivos
principales planteados previamente. En primer lugar, muestra que los agentes
etiolégicos causantes de ILQ-CRAN mads frecuentes fueron los cocos grampositivos y
que los factores de riesgo independientemente asociados a la ocurrencia de esta
infeccion fueron tener un ASA score superior a 2 puntos y el requerimiento de una
reintervencion. En segundo lugar, demostré que la implementaciéon de un bundle
especifico de cuidados para pacientes intervenidos de una craneotomia fue eficaz en la
prevencion de ILQ-CRANs. Y, finalmente, demostré el impacto favorable de Ia
implementacidon de un bundle de cuidados en la reduccién de los costes sanitarios
atribuidos a las ILQ-CRAN.

Los resultados del primer estudio de esta tesis demuestran que la tasa media
de ILQ-CRAN fue del 15,3%. Este porcentaje es superior a lo que estudios previos
reportan, con tasas medias en torno del 6,1% (74,95,156—158). En linea con otros
estudios, la ILQ de drgano/espacio es la ILQ-CRAN mas prevalente (97,159). La media
de dias para desarrollar una ILQ-CRAN es de 39 dias (Desviacion Estandar=54), ademas,
muchas de estas infecciones fueron detectadas en el periodo de vigilancia tras el alta,
requiriendo en muchos casos reingreso hospitalario. La mayoria de los estudios hasta
ahora realizados (160-163) utilizaron criterios de clasificacion diferentes a los
recomendados por el CDC (52), con periodos de vigilancia mas breves. Nuestros
resultados concuerdan con las conclusiones de otros estudios (95,164), sugiriendo que
limitar el seguimiento de los pacientes a 30 dias post-intervenciéon comportaria la
pérdida de casos de ILQ-CRAN. Basandonos en estos resultados, parece razonable
utilizar el sistema de vigilancia establecido por el CDC, pero con un tiempo minimo de

seguimiento de 3 meses en caso de pacientes intervenidos de una craneotomia.
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El principal motivo de cirugia fueron las neoplasias (tanto intrinsecas como
extrinsecas) seguidos por las patologias vasculares. Las tasas de ILQ-CRAN en los
tumores extrinsecos fueron significativamente superiores, debido a que la técnica
quirurgica utilizada es mds agresiva y hay mayor dificultad de realizar la hemostasia.
Este hallazgo ha sido también referido en otros trabajos, si bien gran parte de esos
estudios son series de casos o tienen un tamafo muestral pequeiio (165-167).

El nuestro, es el primer estudio en evaluar la etiologia de las ILQ-CRAN en
funcién de la localizaciéon quirdrgica. Los microorganismos mdas frecuentemente
aislados fueron los grampositivos, predominando Cutibacterium acnes 'y
Staphylococcus epidermidis, en linea con estudios previos (97,128,156,157,164,168).
Efectivamente, el C. acnes es frecuentemente identificado como un agente causante
de ILQ-CRAN tardia, puesto que con frecuencia se encuentra en el tejido subcutaneo
del craneo y en el foliculo piloso, con capacidad de formar biofilms en superficies
metadlicas. Esta caracteristica apoya nuestra propuesta de extender la vigilancia
posterior al alta a un minimo de 3 meses después de la cirugia (169). Como dato
interesante, nuestro trabajo muestra que la tasa de ILQ-CRAN causada por
Enterobacter cloacae es superior a la demostrada en otros estudios
(97,128,156,157,164,168). El E. cloacae es resistente a cefuroxima, antibidtico utilizado
para la profilaxis antibidtica en nuestro centro, por lo que podria estar relacionado con
la presion antibidtica selectiva que genera esta profilaxis. Ademas, al tratarse de un
microorganismo que sobrevive en reservorios humedos, existe la posibilidad que
colonice las heridas quirurgicas durante las curas de estas, si no se siguen protocolos

adecuados en el cuidado postoperatorio.
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En el andlisis multivariante encontramos como factores de riesgo
independientemente asociados a la ILQ-CRAN el tener un score de ASA superior a 2
puntos y la necesidad de reintervencién quirdrgica. De acuerdo con estudios previos
(58,74,97,170-173), las tasas de ILQ-CRAN fueron significativamente mas altas en
pacientes con ASA> 2. Al igual que otros investigadores (73,74,101), encontramos que
los pacientes con reintervencidn tenian un mayor riesgo de infeccion.

A raiz de los resultados obtenidos en este primer estudio, se pudo idear un
bundle de cuidados, consensuado en un equipo multidisciplinar, teniendo en cuenta
los agentes causantes y los factores de riesgo que pueden causar una ILQ-CRAN.

Actualmente existen pocos estudios que hayan evaluado la utilidad de los
bundles de cuidados en craneotomias con resultados contradictorios (128,129,174).
Estos trabajos, presentan limitaciones relevantes: los que demostraron la efectividad
del bundle contaban con una tamafio muestral pequeiio (174), mientras que aquellos
en los que no hubieron diferencias a favor de su utilizacion sélo se centraron en la fase
intraoperatoria (128,129). Finalmente, en todos estos estudios los criterios de
inclusidn y las caracteristicas basales de los pacientes variaban sustancialmente.

Respecto las medidas implementadas en el bundle, la higiene preoperatoria vy el
adecuado trasquilado del pelo ya forman parte de las recomendaciones de las
diferentes guias de prevencion de las ILQs (35,55,153,175,176). Segun los resultados
del estudio anteriormente mencionado (177), los principales miroorganismos
causantes de ILQ-CRAN fueron los cocos grampositivos, colonizadores habituales de la
piel. Aunque las guias de la Organizacién Mundial de la Salud recomiendan el uso de
jabdn neutro o antiséptico en la higiene prequirurgica indistintamente (155), se decidié

el uso de jabdn antiséptico para eliminar el maximo nimero de patdgenos de la piel.
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Otra medida que supuso un cambio importante en nuestra practica clinica fue el uso
tépico de la vancomicina en polvo durante el acto quirldrgico. En los ultimos afos,
diversos estudios (139-144) han sugerido el efecto beneficioso del uso de la
vancomicina tdpica en la prevencidn de las ILQ-CRAN. En el presente estudio, cuando
se analizaron los cambios en la etiologia de las ILQ-CRANSs, se observd una disminucién
significativa de las ILQs causadas por bacterias grampositivas en el periodo post-
intervencion. Si bien esta reduccién podria ser atribuida a los efectos de la
vancomicina tdpica, son necesarios estudios clinicos aleatorizados que demuestren la
efectividad del uso de este antibidtico de forma tdpica en la reduccién de la incidencia
de las ILQ-CRAN producida por microorganismos grampositivos.

Por ultimo, respecto las medidas preventivas del postoperatorio, destacar la
modificacion en el protocolo de cura de la herida quirdrgica. Dado que en el periodo
pre-intervencidon observamos una tasa inusualmente alta de ILQ-CRAN causada por
bacilos gramnegativos (particularmente E. cloacae) se especuld que esta etiologia
podia verse favorecida a causa de la humedad de la herida quirdrgica (106,130,178)
debido a las curas de la herida con un apdsito no transpirable en las durante los
primeros dias del postoperatorio. El uso de una talla estéril absorbente durante las
primeras 48 horas posteriores a la cirugia y el uso de solucidn salina para el lavado de
la cabeza (en lugar de agua corriente) durante el periodo intervencién, asegurd que la
herida quirdrgica se mantuviera limpia y seca, evitando la posible contaminacién
exogena e infeccidén por patdégenos gramnegativos.

Si bien la efectividad de los bundles es habitualmente proporcional a su
cumplimiento (61), las tasas de ILQ-CRAN se redujeron significativamente en nuestro

centro a pesar de la cifra relativamente baja de cumplimiento de nuestro estudio.
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Consideramos probable que el bajo cumplimiento detectado sea consecuencia de una
falta de registro apropiado de las intervenciones que componian el bundle. Es licito
pensar que un mayor cumplimiento en la implementacion del bundle podria lograr una
reduccion aun mas significativa de las ILQ-CRANSs.

Una vez demostrada la efectividad del bundle de cuidados en la prevencidn de
las ILQ-CRAN, el siguiente objetivo que se planteaba era si éste era coste-efectivo para
el hospital.  Siguiendo esta linea, se demostré el impacto favorable de Ia
implementacion de un bundle de cuidados en la reduccién de los costes sanitarios
atribuidos a las ILQ-CRAN. Con una inversién anual global de 3.101,7€ en la
implementacidn del bundle, el centro hospitalario ahorré 500.844.7€ anuales de costes
directos previniendo ILQ-CRAN. El coste calculado de las ILQ-CRAN derivd
principalmente del incremento de los dias de estancia hospitalaria durante el afio de
seguimiento y del coste del implante para reconstruccion craneal.

Pocos estudios han examinado el coste relativo a las ILQ-CRAN (168,179).
Estudios previos reportan resultados similares al nuestro, con un coste medio
atribuible de 8.000€ para una craneotomia y 24.000€ para una ILQ-CRAN,
incrementandose el mismo si la infeccion es de drgano/espacio. Las consecuencias de
estas infecciones son potencialmente devastadoras; requiere complejos tratamientos
gue a menudo incluyen la retirada del injerto éseo y la reconstruccion craneal con un
implante, ademds de largos tratamientos antibidticos que prolongan la estancia
hospitalaria, requieren de reingresos hospitalarios (164,168). Los resultados del
presente estudio demuestran que la mayoria de ILQ-CRANs fueron detectadas en el
periodo de vigilancia post-intervencidn y requirieron, efectivamente, un nuevo

ingreso. Estos resultados van en linea con otros estudios (95,164) sugiriendo que
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limitar el periodo de seguimiento a 30 dias post-intervencion o dejar de hacer
seguimiento tras el alta comportaria la pérdida de numerosos casos. La vigilancia
activa debe continuar al menos durante 3 meses postcirugia para poder realizar un
correcto analisis de costes tiempo-dependiente (180).

Como se demostrdé en el segundo estudio de la presente tesis (181), la
implementacién de un bundle de cuidados especifico para craneotomias fue efectivo
en la prevencion de las ILQ-CRAN. El analisis de costes demostrd, ademas, que en el
periodo pre-bundle las ILQ-CRAN comportaron un coste anual de mas de 700.000€.
Dada la significante reduccién de las tasas de ILQ-CRAN conseguida en el periodo del
bundle, se logré una reduccion de mas de 500.000€ en costes atribuibles a esta
complicacién. El impacto econdmico positivo de la implementacién de los bundles en
el sistema sanitario esta bien documentada (182-184), pero éste es el primer estudio
que demuestra una reduccién significativa del gasto sanitario gracias a la
implementacidn de un bundle de cuidados para la prevencion de las ILQ-CRAN.

Para optimizar el uso de recursos sanitarios, es crucial tener un analisis
detallado de todos los costes que implica una infeccién y su impacto econdmico global.
En el caso de las ILQ-CRAN, ademds del aumento de las estancias hospitalarias, el
implante para la reconstruccion craneal es el elemento que determiné el mayor gasto,
dato que coincide con otros estudios previos (185,186). El objetivo principal en la
prevencion de ILQ-CRAN es evitar la osteomielitis y el deterioro del injerto dseo,
complicacién devastadora para el paciente en términos de calidad de vida vy
extremadamente costosa para el sistema sanitario. Ademas, el tratamiento de esta
complicacién implica el uso de tratamientos antibidticos prolongados y multiples

reintervenciones (95). Como consecuencia de la ILQ se incrementan los dias de
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estancia hospitalaria relacionados con las ILQ-CRAN en el afio post-intervencién, con
una media de mas de 40 dias. El impacto econémico del bundle es evidente a este
respecto, puesto que permite ahorrar casi 400.000€ anuales sélo en estancias
hospitalarias. Otro aspecto a valorar, el tratamiento antibidtico, no sélo aumenta los
costes sanitarios sino que potencialmente se asocia al incremento de la resistencia
antibiotica y a la apariciéon de infecciones por microorganismos multirresistentes
(187,188).

La principal fortaleza de nuestro estudio es el gran numero de pacientes
incluidos de forma prospectiva utilizando criterios y definiciones de ILQ aceptados
internacionalmente, con un periodo de seguimiento bien definido de acuerdo con las
guias de prdactica clinica internacionales (189), lo que permite la comparacion fiable de
nuestros resultados. Ademas, otro punto fuerte de nuestro trabajo es realizar una
vigilancia postquirurgica estandarizada de acuerdo a las directrices del VINCat (190)
llevada a cabo.

Por otro lado, hay una serie de limitaciones comunes. La principal limitacidon es
gue se tratan de unos estudios unicéntrico, cuyos resultados necesitan ser refrendados
por estudios que incluyan mas hospitales. No obstante, el Servicio de Neurocirugia de
nuestro hospital es referente en Cataluiia, dando atencién a una poblacién superior a
1.200.000 habitantes, lo que hace estos resultados extrapolables a entornos similares.
Ademas, respecto al segundo estudio, deben mencionarse las limitaciones inherentes
a los estudios con muestra no aleatorizadas. Para solucionar este sesgo, se llevod a cabo
un riguroso analisis estadistico mediante un Propensity Score Matching para

homogeneizar la muestra y obtener resultados mas fiables. Para finalizar, como sucede
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en otros estudios que han evaluado estrategias multimodales, la aplicacion simultanea
de diversas medidas dificulta identificar cudl es la mas efectiva.

En resumen, en relacién a la prevencién de las ILQ-CRAN, existen distintos
factores de riesgo (score de ASA superior a 2 puntos y la necesidad de reintervencion
quirargica) y agentes etiolégicos mas frecuentemente implicados (cocos
grampositivos) en las ILQ-CRAN. Ademas, el disefio de un bundle de cuidados teniendo
en cuenta los anteriores elementos, fue efectiva para prevenir las ILQ-CRAN. Esta
estrategia multimodal, enfocada en todas las fases del proceso quirurgico, debe ser
considerada una opcion adecuada para implementar en centros con una elevada
incidencia de infecciones en procedimientos neuroquirurgicos, puesto que el impacto
econdémico muestra un considerable ahorro de recursos. Los hospitales deberian
incorporar programas de vigilancia de las ILQ-CRAN e implementar estrategias
preventivas, tales como el bundle, con el objetivo de reducir las tasas de ILQs, tanto
para evitar morbilidad a paciente y familiares como asi también para reducir gastos

sanitarios.
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La tasa de ILQ-CRAN desde enero del 2013 hasta diciembre del 2015 fue del
15,3%, un 73,6% del total fueron infecciones de 6rgano/espacio.

La media de dias en que tuvo lugar la ILQ-CRAN desde la intervencién fue de 39
dias, por lo que el 65,9% de las mismas fueron detectadas durante el periodo
de vigilancia, una vez el paciente fue dado de alta hospitalaria. Requirieron
reingreso hospitalario para tratar la infeccién un 53,8% de los pacientes.

Los factores de riesgo independientemente relacionados con desarrollar una
ILQ-CRAN fueron el tener un score ASA mayor a 2 puntos y la necesidad de
reintervencién quirurgica.

Los agentes causantes mas frecuentes asociados con las ILQ-CRAN fueron los
cocos grampositivos, concretamente el Cutibacterium acnes y el Staphylococcus
epidermidis, con una incidencia del 23,1% en ambos casos.

De entre los microorganismos gramnegativos asociados a ILQ-CRAN, hubo una
alta incidencia de infeccion por Enterobacter cloacae, con una tasa del 12,1%.
Con la aplicacién del bundle de cuidados se consiguioé reducir las tasas de ILQ de
un 15,3% en el periodo pre-intervencién (enero 2013 — diciembre 2015) a un
3,3% en el periodo intervencion (enero 2016 — diciembre 2017).

Las medidas destinadas mayoritariamente a la reduccion de ILQ-CRAN causadas
por bacterias grampositivas y bacterias gramnegativas (higiene prequirurgica
con jabdn antiséptico, profilaxis antibidtica sistémica y tdpica, cura de la herida
quirdrgica con suero fisioldgico y talla absorbente estéril) resultaron altamente
efectivas, dada la reduccién significativa de la incidencia de ILQ-CRAN por

ambos grupos de microorganismos.
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La adherencia de cumplimiento a las medidas del bundle fue de un 56,4%,
siendo la administracién de la profilaxis antibidtica en el tiempo adecuado, la
medida con menor cumplimiento. Un 25,1% de los pacientes no recibié una
correcta profilaxis antibidtica sistémica mientras que en el 43,6% no se registro
la administracion de profilaxis antibidtica topica previa al cierre de la herida.

El coste medio que supone para el sistema sanitario realizar una craneotomia,
teniendo en cuenta el procedimiento y costes estructurales (sueldo de los
profesionales y dias de estancia), es de alrededor de 8.000€ por paciente.

La aplicacion de un bundle es coste-efectivo para el sistema sanitario, puesto
que con la inversion de un poco mas de 3.000€ anuales se consiguid ahorrar
mas de 500.000€ anuales de gasto directo relacionado con las ILQ-CRAN.

El incremento del coste sanitario deriva principalmente del aumento de la
estancia hospitalaria dentro del afio de seguimiento (coste medio de 20.000€
por paciente), seguido por el implante para la reconstruccién craneal (coste
medio por implante de 2.000€) y del tratamiento antibiético (coste medio de

1.400€ por tratamiento).
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ANEXOS

8.1. Maedidas incluidas en el bundle de cuidados:
PREOPERATORIO: Nivel Evidencia

- Ducha preoperatoria con jabon de clorhexidina al 4% el dia anterior y la 1A
mafiana de la operacion, cabeza incluida.

- Cortar el pelo con una maquina de cabezal de un solo uso, si es necesario. 1A
No rasurar.
- Lavado de cabeza en quiréfano con povidona yodada jabonosa utilizando 1A

agua bidestilada.

INTRAOPERATORIO:

- Asepsia de la piel del campo quirurgico con solucidn de povidona yodada. 1A

- Profilaxis antibidtica sistémica: cefuroxima 1.5gr en los 30 minutos previos 1A
a la incision. Re-dosificar si la duracion de la 1Q es> 3h.

- Injerto éseo: ASR

a) Durante el acto quirdrgico, mantenerlo dentro de una batea
estéril sumergido en solucion de suero fisiolégico al 0,9% y
vancomicina (proporcion 500ml/1g)

- Instilacion de 1g de vancomicina en polvo en el espacio subgaleal ASR
previamente al cierre de la piel.

- Sutura de la piel con grapas. ASR

- Lavado de cabeza al finalizar la intervencion con povidona yodada jabonosa ASR

utilizando agua bidestilada.

POSTOPERATORIO:

- Curade la herida quirurgica: 1A

a) Tapar la herida quirdrgica con una talla estéril absorbente (tipo
pafio ruso) las primeras 48h postcirugia.

b) Hacer coincidir la primera cura de la herida quirdrgica con la ASR
retirada de los drenajes a les 12h. Si la herida esta visiblemente
manchada de sangre, la cura de la herida se ha de realizar
inmediatamente.

c) La cura de la herida se ha de hacer de forma estéril durante las 1A
primeras 48h.

- Lavado de la cabeza: ASR

a) Hacer el primer lavado de la cabeza a les 12h de la cirugia
coincidiendo con la cura de la herida quirurgica, con povidona
yodada jabonosa y solucion salina. Se ha de realizar les primeras
48h.

b) A partir de las 72h hasta el dia de retirada de las grapas, el lavado ASR
de la cabeza se realizara cada 24h, con jabdn convencional.

c) Desde la retirada de grapas hasta la completa cicatrizacion, el ASR
lavado de la cabeza se ha de realizar cada 48h con jabdn
convencional.

ASR: Asunto sin resolver
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Permiso de la direccion del centro para la realizacién del estudio:
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CERTIFICA:

Que conoce la propuesta reallzada por el Dr. Emilo Jménez Madlinez del Servicio de
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8.3.

Autorizacién del Comité Etico de la Investigacion del Centro:
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ANEXOS

8.4. Aplicacion de vancomicina en polvo en el espacio subgaleal previo a la sutura
de la piel:

Fuente: Servicio de Enfermedades Infecciosas. Hospital Universitari de Bellvitge

149






ANEXOS

8.5. Talla absorbente estéril:

Fuente: Servicio de Enfermedades Infecciosas. Hospital Universitari de Bellvitge
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