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1.1 Absceso hepatico

1.1.1 Concepto

El absceso hepatico (AH) se define como una coleccion de pus rodeada de capsula
fibrosa que, segin su etiologia, se divide en dos grupos: pidgenos y amebianos. Aunque la

mayoria de los abscesos intraabdominales no se localizan en un 6rgano, el higado estd muy

frecuentemente involucrado cuando estos abscesos aparecen [1]

El absceso hepéatico pidgeno (AHP) puede representar el destino final de muchos
procesos patologicos. Se forma como una infeccion metastasica a partr de un foco de
infeccion intraabdominal, como una infeccion transmitida por la sangre o por infeccion
ascendente desde la via biliar. Historicamente, el apéndice y el colon eran el principal
origen de abscesos pidgenos, produciendo diseminaciones en el higado a través de la vena
porta. Actualmente, la patologia biliar ha desplazado a estos procesos como principal
causa. Los abscesos hepaticos multiples suelen proceder de infecciones en el sistema de
conductos biliares. Entre las demais fuentes de diseminacion hematégena cabe citar las

infecciones de la via urinaria, la neumonia y la endocarditis [1].

Los AHP suelen localizarse en el lobulo hepatico derecho (LHD) con mayor
frecuencia, a causa del mayor flujo sanguineo en dicho l6bulo. Pueden ser tmicos o
multiples, en funcion de su mecanismo etiopatogénico, con un didmetro en torno a los 5-10
cm, aunque se han descrito casos mayores de 25 cm. No obstante, en la mayoria de casos

se trata de abscesos tmicos [1].

1.1.2 Situacion historica

El AH se conoce desde la Antigiiedad. Fue descrito por primera vez por Hipdcrates
(460-370 a.C), observando a un paciente con diarreas que murid a causa de un tumor
flemonoso del higado. Establecid su pronostico en funcion del tipo de fluido obtenido del
absceso. Galeno (129-201) consideraba que las infecciones intestinales y el absceso
hepatico tenian el mismo origen. En 1611, en América, Mateo Aleman plante6 la relacion

entre disenteria y absceso hepatico.
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En Egipto, en 1886, Robert Koch identifico dos casos de abscesos hepaticos en una
seric de 5 pacientes con disenteria. En 1887, tras una serie de 150 autopsias, Esteban
Kartulis demostr6 la presencia de amebas en lo que se conocia por entonces como absceso

hepatico tropical, estableciendo como origen la disenteria amebiana.

En 1890, Sir William Osler describio la presencia de amebas en fluidos procedentes
de abscesos hepaticos. Osler y su grupo realizaron la primera descripcion de absceso
hepatico amebiano (AHA) en un médico fallecido; a partir del estudio de este caso
Councilman y Lafleur publicaron una monografia sobre patologia de la amebiasis en la que

introdujeron los términos de disenteria amebiana y absceso hepatico amebiano.

A finales de los del siglo XIX, Fitz y Dieulafoy recalcaron la importancia del origen
intraabdominal de la infeccion en la patogenia del AHP. Concretamente en 1898,
Dieulafoy describi6 la asociacion entre apendicitis aguda y absceso hepatico. Oschner y De
Bakey realizaron diversos trabajos sobre el AHP y el AHA entre 1938 y 1943, asi como de
la necesidad de tratamiento quirtirgico de los mismos. En su clasica revision, situaban la

mortalidad cercana al 60% [2].

1.1.3 Epidemiologia

La incidencia de AH es mas elevada en hombres (2:1), en la franja de edad entre los
30 a 60 afios. Los AH representan el 13% de los abscesos abdominales, y el 48% de los

viscerales [1].

La frecuencia de abscesos hepaticos varia segin las regiones, siendo generalmente
baja. Los ingresos hospitalarios oscilan entre los 2,3 casos por 100.000 habitantes en
EEUU [3], a los 275,4 casos por 100.000 habitantes que observamos en Taiwan [4].

En Espafa, la mayoria de los AH son pidgenos, mientras que los amebianos son en
su mayor parte (como ocurre en EEUU y el resto de Europa), importados. La prevalencia
de infeccion por Entamoeba histolytica en Espafia es baja, destacando la zona norte de la
provincia de Huelva [5]. No obstante, en los ultimos afios existe un aumento de los casos
autdctonos en nuestro pais, como los descritos por Diaz-Gonzalvez et al. [6] y Gutiérrez

Cisneros et al. [7].
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Hasta los primeros afos del siglo XX la principal causa de AHP era la piloflebitis
secundaria a apendicitis y/o diverticulitis, con una mortalidad en torno al 75-80%. Pero
desde los afios 50 en adelante, las enfermedades del tracto biliar se han posicionado como
la etiologia mas importante, manteniéndose hasta nuestros dias. Dentro de este periodo
también se observa una progresion desde las causas de obstruccion “benignas” hacia las
“malignas” [8]. En los tltimos afios, existe un aumento de la incidencia de AHP asociados
con enfermedades malignas y su tratamiento, como los abscesos originados a partir de
metastasis hepaticas, la quimioembolizacion intraarterial (QE) o Ila ablacion por
radiofrecuencia (RF), asi como con la situacion de inmunosupresion que supone Ia
quimioterapia (QMT). En la actualidad, se consideran mas frecuentes los AH de origen

biliar y criptogénico, seguidos por los de etiologia portal.

El AH se considera una entidad clinica grave, de tal manera que se relacionaba
durante los afios 50 y 60, con una elevada mortalidad, con porcentajes cercanos al 75-80%.
Esta mortalidad se asociaba sobre todo cuando las lesiones eran miltiples, y en una época
donde todavia no se habian desarrollado mejores métodos diagnoésticos como la ecografia o
la. tomografia axial computarizada (TAC), asi como terapéuticos. Actualmente Ia
mortalidad ha disminuido gracias al diagnostico precoz y al desarrollo del tratamiento,
tanto antibiotico como de procedimientos de aspiracion/drenaje guiados por imagen. A

pesar de esto, se siguen describiendo tasas de mortalidad del 2 al 31%.

1.1.4 Tipo de absceso

Por su frecuencia, cabe distinguir dos grandes tipos de absceso hepatico:
e Absceso hepatico amebiano, provocado por E. histolytica.

e Absceso pidgeno, causado por bacterias. De ellos hablaremos a continuacion.

En su revision, Mavilia et al.[3] clasifica los abscesos pidgenos en tres subgrupos:
e Abscesos infecciosos
Los patogenos pueden alcanzar el higado por contigiiidad, diseminandose desde tejidos
vecinos, por traumatismos abdominales o por diseminacion hematégena. La principal
causa de abscesos secundarios a diseminacion hematogena es la bacteriemia sistémica,
seguida de las infecciones intraabdominales. Sin embargo, las series varian en el

porcentaje de bacteriemias detectadas, con valores que apuntan a un 43% como la de
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Trump et al., aumentando la dificultad diagnostica de los AHP [9]. En los casos de
mnfeccion intraabdominal, destacan la apendicitis y la diverticulitis por su frecuencia,
las bacterias pueden sembrarse por los vasos portales, causando piloflebitis y/o piemia
portal que finalmente dan lugar a la formacion de AH. En la serie de Tsai et al., se
compar6 una corte de 54.147 pacientes con enfermedad diverticular con 216.588
controles, encontrandose una incidencia 2.44 veces mayor de AH en el primer grupo.
De este primer grupo, el 10-25% presentaron diverticulitis o alguna complicacion
relacionada en los 4-8 anos de seguimiento. Considerando que en la diverticulitis,
existe un defecto o perforacion de la mucosa colonica con mas frecuencia que en la
diverticulosis, es de suponer que de incluir unicamente los pacientes con diverticulitis
la incidencia de AH hubiera sido mayor [10]. Con el desarrollo de las nuevas técnicas
diagnodsticas se ha conseguido instaurar antes el tratamiento (médico o quirtirgico) que
permiten solventar la infeccion antes de que se disemine, por lo que tanto la apendicitis

como la diverticulitis suponen hoy en dia una causa menos frecuente de AH.

Se ha asociado a los procesos que suponen la destruccion de la mucosa del colon
con la formacion de AH. Esta destruccion permite la llegada de bacterias al torrente
sanguineo. En los estudios de Jeong et al. y Qu K. et al. se establece una relacion
causal entre el cancer de colon no metastasico y los AH [11,12], mientras que en el
estudio de Lai et al. se describen dos casos de AH en pacientes con adenomas

tubulovellosos colonicos [13]].

Actualmente la principal via de infeccion es el arbol biliar, que segun las series
varfa entre el 30-50% de los casos. Las infecciones biliares suelen producirse en el
seno de estenosis Dbilares, enfermedad litilsica o malignas, dando lugar a la
proliferacion bacteriana en el tracto biliar que a su vez puede producir una colangitis
ascendente con diseminacion bacteriana al parénquima hepatico. Se han descrito
muchos tipos de bacterias como causantes de AHP. Hasta la década de los 80,
Escherichia coli (E. coli) ha sido el principal germen aislado. Actualmente, esta
tendencia estd cambiando, especialmente en Asia, aislindose Klebsiella pneumoniae
(K. pneumoniae) en un 50-70% de los casos, como indican estudios como el de Tian et

al.[14]. Posteriormente hablaremos con mas detalle de los gérmenes implicados.
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Abscesos asociados a malignidad.

Estos, a su vez, pueden clasificarse en tres subgrupos:

o Infeccion secundaria de un tumor primario hepatico. En este caso, puede

producirse la infeccion de la necrosis central del hepatocarcinoma, o bien que
éste cause obstruccion de la via biliar dando lugar a una colangitis. Un AH
puede ser la manifestacion inicial de un hepatocarcinoma, y, como indica Linet
al. en su estudio, puede suponer un peor pronodstico al retrasar su diagnostico
[15]. En los estudios de Lin y Lardiére et al. se describen algunos signos que
pueden ser utiles para sospechar un hepatocarcinoma subyacente, como son una
pared engrosada, la presencia de septos, aerobilia, trombosis portal y la
presencia de gas en el interior [16,17]. Gao et al apuntan al papel que puede
jugar el analisis cuantitativo basado en la TAC en el diagndstico diferencial

entre abscesos o tumores hepaticos [17].

Infeccion secundaria de una metastasis hepatica. La formacion de AH a partir
de metastasis es bastante rara. En la revision de Trump et al., se incluyeron 32
articulos que incluian 1262 casos, de los cuales solo el 3% de los AH se
asociaba a metastasis hepaticas [9]. Este estudio, no obstante, puede presentar
sesgos de inclusion dadas las diferencias en los criterios de seleccion de casos
de los diferentes estudios. Se han descrito casos de AH en metastasis
secundarias a melanoma [18], cancer de esofago, de colon [19], de recto, de

mama, endometrio, vejiga, gastrico [20] y de péncreas, entre otros [3].

Suprainfeccion de necrosis espontinea. La QE y la RF se utilizan habitualmente
en el tratamiento de los hepatocarcinomas no subsidiarios de cirugia. Ambos
procedimientos inducen la necrosis del tumor y de parte del tejido hepatico
adyacente. Esta necrosis puede suponer el caldo de cultivo propicio para el
desarrollo de una infeccion. Ademas hay que afiadir el efecto inmunosupresor

de la quimioterapia [21].

Abscesos iatrogenos. Ademas de la QE y la RF, existen otros procedimientos que se
han asociado con un riesgo aumentado de 3 a 4 veces en la aparicion de AH [3]. Hay
estudios que apuntan como factores de riesgo para el desarrollo de AH en estos

pacientes una clasificacion B de Child-Pugh, la cirrosis, la diabetes mellitus (DM), las
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enfermedades del tracto biliar y los tumores de la porta hepatica [22]. La incidencia de
AH aparecidos tras procedimientos biliares se ha descrito en un 26% [16]. Es conocido
que procedimientos como la esfinterotomia, anastomosis enterobiliar o la colocacion de
stents biliares condicionan una contaminacion bacteriana de la via biliar, posibilitando
la infeccién por via ascendente [23].

Los procedimientos quirirgicos de la via biliar pueden alterar la irrigacion sanguinea
del higado, dando lugar a una necrosis isquémica, de forma similar a la embolizacion
arterial. Ademas, las complicaciones de los procedimientos quirtrgicos, como la
estenosis de la via biliar, pueden producir infeccion en tejidos susceptbles, como
indica Mathews et al. en su trabajo [24].

El japonés Hiura y col. describi6 en la complicacion de la coledocoduodenostomia
conocida como “sindrome del sumidero” (en el cual el flujo de bilis que pasa a través
de un segmento alterado quirtrgicamente del conducto biliar comin, puede quedar
estancado), un aumento en la proliferacion bacteriana, pudiendo dar lugar a colangitis y
AH [25].

Los traumatismos cerrados y algunos procedimientos quirdrgicos pueden provocar
hematomas hepaticos. Se han descrito casos, como el que describe Brown et al, de
hematomas secundarios a colecistectomia laparoscopica. En su estudio, apunta a que el
uso de AINEs puede facilitar el desarrollo de hematomas durante la colecistectomia
laparoscépica [26].

En la revision de la literatura podemos encontrar la aparicion de AH como

complicacion diferida a la ingestion de un cuerpo extrafio [27,28].

1.1.5 Factores de riesgo

Existen diversos factores de riesgo ya conocidos tanto para la aparicion de AHP
como para una mayor mortalidad de éstos (ver tabla 1). Entre los mas estudiados

encontramos la DM, con varios estudios como el de Lee et al [29].
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Tabla 1. Factores de riesgo asociados con el desarrollo de absceso hepatico (AH) y de

la mortalidad asociada al mismo.

Aumento de riesgo de desarrollar AH | Aumento de la mortalidad en AH

DM Neoplasias

Cirrosis hepatica DM

Uso de IBP Cirrosis hepatica

Edad avanzada Sexo masculino

Sexo masculino Fallo multiorganico

Pancreatitis cronica Sepsis

Inmnocompromiso Infecciones polimicrobianas
Rotura AH

Tamafio del absceso >5 cm

Distrés respiratorio

Ictericia

Participacion extrahepatica

Hipotension

Abreviaturas: DM: diabetes mellitus; IBP: inhibidores de la bomba de protones

Numerosos estudios determinan la presencia de DM en pacientes con AH, de un
29,3-44,3% segun las series. Este aumento en la incidencia de AH en los pacientes
diabéticos puede ser atribuido a varios mecanismos fisiopatologicos, como que la
hiperglucemia altera el metabolismo de los neutrdfilos, o la alteracion en la quimiotaxis y
la fagocitosis de los polimorfonucleares presente en los pacientes diabéticos, que los hace
mas susceptibles a las infecciones y a la formacion de abscesos. Ademas podria explicar el

por qué es mas frecuente encontrar abscesos multiples en estos pacientes [29-31].

Los pacientes con cirrosis hepatica también presentan un mayor riesgo de
desarrollar AH, que Molle et al. sithan en 1504 veces mas probable que en la poblacion
general. El descenso en el flujo transhepatico, el incremento en la presion portal y la
frecuente presencia de ascitis se han sefialado como posibles causas de este aumento.
Ademss, en este estudio se encontrd un aumento en la mortalidad en los 30 dias posteriores

al ingreso en estos pacientes [32].
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También se ha relacionado la pancreatitis cronica con un aumento en el riesgo de
padecer AH, especialmente en pacientes con otras comorbilidades [33]. Otras situaciones
que suponen una inmunosupresion, tales como la quimioterapia, las neoplasias
(especialmente el cancer de colon), el tratamiento mmunosupresor en trasplantados, la
esplenectomia... también van a suponer un aumento en el riesgo para desarrollar esta
patologia. Alvarez Pérez et al. establecen una mayor mortalidad en los pacientes con

cancer, especialmente con neoplasias de la esfera hepatobiliopancreatica [20].

El estudio de Wang et al. demostré que el uso cronico de IBP (al menos 90 dias)
aumenta el riesgo de desarrollar AH. Se cree que esto puede ser debido al aumento del pH
gastrico, que disminuye la defensa natural gastrica frente a las bacterias. Este estudio se
realizd en Taiwan, donde existe una alta incidencia de AH [34], y son mas frecuentes en la

poblacion adulta.

En diversas series se ha descrito una mayor incidencia de AH en hombres respecto
a las myjeres [35]. En series como la de Lee et al.se establece esta relacion en 2:1 [28]. No
obstante, esta proporcion tiende a disminuir, y no se encuentra en revisiones actuales, tal

vez por la mayor esperanza de vida en mujeres [36].

1.1.6 Clinica

Las manifestaciones clinicas mas habituales de los pacientes afectos por esta
patologia incluyen fiebre, anorexia, pérdida de peso y nauseas y vomitos, pero soOlo
alrededor del 50% de los pacientes presenta sintomas o signos localizados a nivel de
hipocondrio derecho, tales como dolor, hipersensibilidad, hepatomegalia o ictericia
[4,16,28,30,37,38]. Esta clinica mas Iocalizada puede depender del tamafio y la
localizacion del AH, por lo que en ocasiones, no es tan florida, La dificultad para alcanzar
el diagnostico en el servicio de urgencias queda patente en trabajos como el de Herndandez
y Ramos, en el que se alcanzaba el diagndstico en el 17,5%, presentando una
sintomatologia previa de 9 dias de media. En el estudio, un 30,1% de los casos presentaban
la asociacion de fiebre y dolor en hipocondrio derecho. Recalcan que factores como el
trasplante hepatico o la patologia biliar previa condicionan una alta sospecha del cuadro

[39]. En un estudio similar llevado a cabo con pacientes del este de China en un servicio de
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urgencias, se sefiala la presencia de fiebre como sintoma primordial en estos pacientes, con

una clinica mas acorde con la triada clasica [40].

Por tanto, los AH suponen un reto diagndstico importante, sobre todo respecto al
tiempo necesario para alcanzar el diagndstico. Esto es debido a la escasa especificad de la
sintomatologia, ya que en su mayoria es similar a otros procesos infecciosos, por tanto, es
necesaria una alta sospecha clinica para alcanzar el diagnéstico. Esta dificultad queda
demostrada al existir un tiempo promedio de una semana entre el inicio de los sintomas y

el diagnostico, como describe Pang et al. en su estudio [38].

Los signos y sintomas mas frecuentemente descritos se encuentran en la tabla 2.

Tabla 2. Sintomas y signos mas frecuentes en pacientes con absceso hepatico.

Signos y sintomas Porcentaje
Malestar 89%
Escalofrios 69%
Fiebre 59-90%
Taquicardia 52%
Nauseas 43-68%
Vomitos 30-32%
Dolor abdominal 39-84%
Derrame pleural derecho 28%
Pérdida de peso 26%
Ictericia 19-21%
Ascitis 18-21%
Signo de Murphy 16%
Hepatomegalia 16-52%
Defensa 14%
Distrés respiratorio 13%
Hipotension 13-30%
Diarrea 11%
Anorexia 11%

Modificado de Mavilla et al.[3]
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La fiebre es uno de los sintomas mas frecuentemente descritos, aunque no siempre
esta presente. La variabilidad de sintomas, asi como la intensidad de los mismos es muy
amplia de unos casos a otros. En diversas series se hace referencia a otros signos y
sintomas, tales como diarrea (no en relacion con AHA) como en la serie de Eroles-Vega et

al [41,31].

1.1.7 Diagnéstico

El diagnéstico de los AH, como hemos comentado, puede suponer un auténtico reto
diagnostico. La sintomatologia inespecifica, que suele ser comin a la mayoria de procesos
infecciosos, la demora en la aparicion de la misma (establecida por Pang et al. en una
semana [38]]) como los datos de laboratorio inespecificos, contribuyen a la dificultad en el
establecimiento del diagnostico. No obstante, actualmente, los avances diagnosticos han
permitido una mayor precocidad en el diagnostico, lo cual conlleva un menor desarrollo de

los abscesos y de sus complicaciones.

Como hemos dicho, los hallazgos de laboratorio son inespecificos, con resultados
compatibles con cualquier proceso infeccioso. Estos hallazgos, por tanto, no son
suficientes para el diagnostico, pero si inducen a solicitar pruebas de imagen dirigidas para

llegar al mismo [16].

En cuanto los wvalores analiticos, clasicamente se ha defmido un aumento de la
fosfatasa alcalina (FA) hasta en un 70% de los pacientes, asi como la presencia de
leucocitosis. Ademas en diversas series se ha relacionado ciertos parametros analiticos
como el nivel bajo de hemoglobina (Hb), el tiempo eclevado de protrombina o la urea
elevada, con un aumento de la mortalidad y/o aparicion de complicaciones en estos
pacientes, como en la serie de Alvarez Pérez et al [20]. También es frecuente encontrar
elevacion en los parametros de nflamacion, como la proteina C reactiva (PCR) o la
velocidad de sedimentacion globular (VSG), aumento de la bilirrubina y de las enzimas
hepaticas. También en diversas series se ha encontrado hipoalbuminemia, como la de
Mohsen et alf42]. En la serie de Pang et al., las alteraciones analiticas mas frecuentes son:
aumento de la PCR (100%), anemia (82%), aumento de la bilirrubina (75%), leucocitosis
(74%),), hipoalbuminemia (73%), aumento de Ila FA (71%), de la aspartato
aminotransferasa (AST) (67%), de la gamma-glutamil transpeptidasa (GGT) (65%), y de la
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alanna aminotransferasa (ALT) (63%) y alteraciones en el INR (13%) [38]).
Afortunadamente, el desarrollo de las técnicas de imagen ha permitido, tras la sospecha
clinica inicial y los hallazgos de laboratorio, llegar a su diagnostico. Lardiére et al.
establecen que las pruebas radiologicas permiten alcanzar el diagnostico en el 90% de los
casos [16]. Halvorsen et al. van mas alla, estableciendo que se puede conocer la causa
subyacente mediante TAC, asi como la recomendacion del uso de contraste intravenoso

para mejorar la rentabilidad diagnostica [43].

Por tanto, el diagndstico de los AH se basa fundamentalmente en las pruebas de
imagen (ultrasonidos y TAC) en un 90% de los casos segin series como la de Lardare et

al.F16], siendo la sensibilidad de la TAC trifasico multicorte superior a la de la ecografia.

La ecografia (Fig. 1) y la TAC van a ser las principales técnicas de imagen
empleadas, con una sensbilidad del 96-100% [45]. Diversas series, alcanzan una
sensibilidad de la ecografia del 97.82% [46] mientras que otras presentan valores mas
modestos, del 68.4% [47]. Por otra parte, Lin et al. describieron una tasa del 14% de falsos
negativos en los resultados obtenidos mediante ecografia en el servicio de urgencias.
Cuando la ecografia es insuficiente para el diagnostico, puede utilizarse la TAC, la RMN o
la ecografia con contraste [48]. El contraste intravenoso permite ver un refuerzo en el
borde y en los septos (si los presenta) de los AH, debido al aumento de la vascularizacion

de la pared y de dichos septos.

Figura 1.Imagen de ecografia de un absceso hepatico
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Como hemos dicho, la TAC (Fig. 2), especialmente la trifasica, ha demostrado
superioridad diagnostica respecto a los ultrasonidos. La apariencia de estas lesiones varia
segiin el tiempo de evolucion de las mismas [16,44]. Para facilitar el estudio se pueden
distinguir dos fases; la fase presupurativa, con imagenes heterogéneas, hipodensas y de
contornos irregulares y mal definidos que pueden simular tumores (especialmente cuando
se trata de lesiones pequefias y multiples), y la fase supurativa, donde encontramos
imagenes hipo o anecoicas, en ocasiones multiloculadas, de bordes redondeados
delimitados por una cépsula mas o menos gruesa. Durante esta ultima fase encontramos la
tipica imagen ‘“en diana”. Tras la administracion de contraste intravenoso, el realce
periférico forma un reborde hiperdenso llamado “sefial en anillo”, sin realce central. El
unico signo casi patognomonico de AH es la presencia de gas en el interior (aunque en
ocasiones puede verse varios dias después de procedimientos invasivos como la

embolizacion hepatica [16,44].

Figura 2. Imagen de TAC con contraste de un absceso hepatico multiple
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En la RMN (Fig. 2), los AH se muestran hiperintensos en T2 e hipointensas o sin
contraste en T1. Tras la administracion de gadolinio, los AH muestran un refuerzo similar
al que se observa en la TAC. La RMN puede detectar lesiones de pequefio tamafio no
visibles por otras técnicas, pero no se recomienda como técnica diagnéstica inicial dada su

disponibilidad limitada y alto coste [16].

Figura 3. Imagen de RMN en T1/fase tardia de absceso hepatico

La ecografia con contraste (en la que se inyecta contraste y se toman imagenes en
fase arterial —a los 10-30 segundos de la iyeccidon,-, en fase portal —a los 30-120
segundos- y en fase tardia —mas de 120 segundos post-inyeccion-) también ha demostrado
su utilidad en el diagndstico de los AH. Trabajos como el de Popescu et al. o el de Lin et
al. encuentran tres hallazgos caracteristicos en los AH; refuerzo de los bordes (93,8%),
refuerzo septal (68,8%) y una fase tardia de lavado (80,6%) [48,49]. Aunque Ia
rentabilidad diagndstica de esta técnica pueda estar algo sobredimensionada, parece bien
demostrado que permite mejores imagenes que la ecografia convencional, ya que ofiece
una mejor visualizacion de los septos y de la consistencia de los abscesos, lo que permite

una mejor seleccion del tratamiento [48,4].

Las pruebas de imagen juegan un papel fundamental en la aspiracion con aguja de

los abscesos, que puede ser guiada por ecografia o TAC, y que permiten confirmar el
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diagnostico y el material extraido puede ser analizado para determinar el agente etiologico.
Del mismo modo, también juegan un papel fundamental en el drenaje percutaneo de los

abscesos.

Otras importantes caracteristicas que pueden ser descritas mediante técnicas de
imagen son; localizacidén, tamafio, nimero de abscesos, consistencia y presencia de gas en
el mterior. El 16bulo hepatico derecho es el mas frecuentemente afectado (Fig. 3),
describiéndose porcentajes de entre el 65-80%. Esta proporcion parece estar mas acentuada
en los pacientes ancianos [50,51]. Los abscesos tmicos son mas frecuentes que los
multiples, con una proporcion segun las series de entre 67-95% y 18-32% respectivamente
[38,52]. Con respecto a la consistencia, se describieron abscesos solidos en un 58% de los
casos, y en un 42% de los casos quisticos. Se ha descrito la presencia de gas en un 17% de

los casos [52].

Figura 4. Imagen de TAC con contraste de absceso hepatico en lobulo hepatico

derecho
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Las pruebas de imagen, ademas de ser ttiles en el diagndstico de los AH, permiten
en muchas ocasiones conocer la causa subyacente del mismo, tales como patologia biliar,
diverticulitis y otros procesos infecciosos. Como indica Landiére et al. en su trabajo, las
técnicas de imagen deben ser utilizadas para la deteccion de enfermedades hepaticas
(localizadas o difusas), abscesos u otros signos de infeccion intraabdominal, con o sin
piloflebitis. Si hay evidencia de enfermedad biliar y/o afectacion de venas hepaticas, la
RMN puede ser til para completar la busqueda de una obstruccion biliar como posible
causa de AH [16].

La colonoscopia puede ser ttil en el estudio del origen gastrointestinal de la sepsis
en AH sin causa aparente, tanto para esclarecer un origen amebiano [53] como para
descartar neoplasia colorrectal [54], especialmente en diabéticos y en AH causados por K.
Pneumoniae [55]. También se ha planteado la posibilidad de realizar una colonoscopia
virtual post-tratamiento en pacientes con AH criptogénicos, especialmente en los de edad

avanzada [56].

1.1.8 Microbiologia

Los gérmenes pueden alcanzar el higado por extension desde tejidos vecinos, a
través de heridas o traumatismos punzantes del abdomen y a través de diseminacion

hematogena (via porta, via arterial hepatica, via venosa hepatica o via conductos biliares).

Dado que en las ultimas décadas, la patologia biliar ha sustituido a la via portal y la
diseminacion hematégena como causa mas frecuente de AH, los gérmenes principalmente
implicados son bacilos gramnegativos, como E. Coli y Kleibsella spp (en claro ascenso), y
Enterococcus spp [31,35,58,59]. Los grampositivos son la causa mas frecuente en la
diseminacion hematogena, especialmente estafilococos (Staphylococcus aureus) 'y
estreptococos  (Streptococcus milleri). Por diseminacion local y desde otras fuentes
pélvicas destaca la flora mixta, especialmente implicados Bacterioides spp 'y
Fusobacterium spp [35,41]. Liibert et al. en su revision, describen un importante
porcentaje de cultivos polimicrobianos [45], y Eltawans et al. los sitGa en un 4-55% de los

casos [60]. En el mismo estudio Eltawans et al. describieron Clostridium perfringes como
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una causa rara, pero existente, de AHP [60]. Cada vez se aislan con mas frecuencia

bacterias del género Clostridium.

Los gérmenes aislados en los AH dependen del origen de la infeccion, como recoge

la tabla 3.

Tabla 3. Microorganismos aislados en absceso hepatico segtn el origen de la

infeccion.
Fuente de infeccion Microorganismo mds frecuente
Biliar Organismos entéricos gramnegativos
Pélvico Bacterioides fragilis
Otras fuentes abdominales Organismos aerobios/anaerobios mixtos
Diseminacién hematdgena Monomicrobianas (estafilococos,
estreptococos)
Inmunocomprometidos Candida albicans
Otros Pibgenos, K. pneumoniae, actinomices
No pidgenos: amebas, parasitos

Modificado de Heneghan et al [57]

A pesar de la tendencia actual hacia los gramnegativos, se siguen aislando
estreptococos de forma mayoritaria en numerosos estudios [61]. Se han descrito incluso
complicaciones raras, como describen Fabregat et al de un caso de taponamiento

pericardico purulento secundario a un AH por S. milleri en un paciente joven [62].

Revisando la literatura médica previa encontramos descripciones de casos de AH
causados por Listeria monocytogenes. Aunque las infecciones hepaticas por L.
monocytogenes son excepcionales, pueden presentarse en pacientes con situaciones de
inmunodepresion cronica [63-65]. También se han descrito casos esporadicos de AHP
causados por Brucella. Estos abscesos muestran en la ecografia una calcificacion central y

areas necroticas periféricas [66].
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1.1.8.1. Epidemia de K. pneumoniae

Hasta la década de los 80, E. coli era el principal patdgeno causante de AH. Sin
embargo, durante las tres ultimas décadas, cepas altamente virulentas de K. pneumoniae
han emergido como causa predominante de AH en Asia [67,68], especialmente en Taiwan,
seguida por Corea del Sur, Singapur y Vietnam. En China la mayoria de casos se han
descrito en Hong Kong [40]. A partir de esta area se han ido disemmnando a lo largo del
mundo. En Europa ya se han descrito pequenas series de casos como la de Moore en
Irlanda (aunque la mayoria de ellos aparecen en inmigrantes procedentes del Sudeste
Asiatico) [69], y en Norteamérica también se ha descrito alguna serie [70]. Los AH
producidos por K. pneumoniae fueron descritos por primera vez en los 80, de forma
anecdotica o en series de casos en Taiwan. La mayor frecuencia en paises del sudeste
asidtico se relaciona con factores ambientales, especialmente la colonizacion por
determinadas cepas de K. pneumoniae cuyo aislamiento en el tubo digestivo es superior en

estas areas [71].

A partir de estos casos se describieron complicaciones extrahepdaticas simultaneas
secundarias a bacteriemia, tales como émbolos sépticos pulmonares, endoftalmitis,
meningitis y fascitis necrotizante, entre otras, dando Iugar a lo que se conoce como
“sindrome invasivo” [72,73]. Esta caracteristica diferencia los AH causados por K.
prneumoniae de los causados por otros gérmenes. Ademas, este sindrome presenta un peor

prondstico y una alta mortalidad [74].

La alta prevalencia de este sindrome se asocia a la presencia de los serotipos K1 y
K2 y los genes rmpA y magA se plantean como probables factores de virulencia. K.
pneumoniae se encuentran colonizando el tracto gastrointestinal de individuos sanos, con
una prevalencia de hasta el 75% en Taiwan, de las cuales un 23% presentaban los serotipos
K1 o K2 [75]. Estos abscesos suelen ser mas frecuentes en pacientes diabéticos,

especialmente en el serotipo K1 [76,77]
La clinica de los AH por K. prneumoniae suele presentar fiebre, escalofrios y dolor

abdominal, pero estos sintomas no son caracteristicos del sindrome invasivo. La clinica

difiere por la secundaria a las metastasis sépticas que presenta el paciente.
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Diversos autores han establecido diferencias radioldégicas en los AH por K.
pneumoniae respecto al resto de AH. Suele tratarse de abscesos de pared delgada, tnicos,
solidos y multiloculados [78,79]. No obstante, en el estudio de Chang et al., se relacionan
los abscesos uniloculados con mayor presencia de émbolos sépticos pulmonares,
especialmente en pacientes jovenes, del mismo modo estos émbolos se asociaban en el
estudio con una mayor frecuencia de infeccion metastasica extrapulmonar [52]. La
presencia de tromboflebitis de las venas hepaticas es una complicacion frecuente de estos

abscesos [78,79].

El tratamiento debe inclir medidas de soporte, con especial control de la glicemia
para disminuir el riesgo de metastasis sépticas [77,80,81] y el uso de antibidticos de forma
empirica hasta los resultados microbiologicos, siendo poco frecuentes los casos de K.
pneumoniae productores de betalactamasas. Por ello el tratamiento incluye firmacos
betalactamicos de amplio espectro, como las cefalosporinas de 3* generacion, quinolonas
+/- amimoglucosidos. Se han descrito cepas productoras de carbapenemasas que suponen

un importante problema dada la limitacién terapéutica [82].

1.1.9. Tratamiento

Hasta 1980, el tratamiento de los AH consistia en la cirugia abierta para su drenaje.
Como comentdbamos anteriormente, Orchsner y DeBakey, en 1938 describian el
tratamiento quirirgico como el de eleccion [2]. No obstante, en 1953 aparece el drenaje
percutaneo (DP) de los abscesos como una técnica que ha pasado a estar en la primera
linea del tratamiento del AH. El desarrollo de la antibioterapia y de las técnicas
minimamente invasivas mediante radiologia intervencionista ha reducido la mortalidad y

dejado en un lugar secundario la cirugia abierta.

El tratamiento de los AH se apoya en varios pilares que describimos a continuacion.

1.1.9.1. Tratamiento médico

El tratamiento de soporte es basico en el manejo de estos pacientes. Ademas, el

control estricto de la glucemia, especialmente en AH causados por K. pneumoniae resulta

fundamental, especialmente en complicaciones metastasicas [80,81]. La antibioterapia en
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solitario ha demostrado ser una medida eficaz en AH de pequefio tamafio (especialmente
en lugares de dificil acceso para otras terapias), menores a 3-5 cm de diametro, como
demuestran series como la de Keller et al. o la de Hope et al. [83,84]. En el AHP, el
tratamiento antibidtico empirico de amplio espectro debe ser instaurado tan pronto como se
sospeche el diagnodstico y se hayan tomado hemocultivos (y cultivos del absceso, en caso
de ser posible). La cobertura antibidtica debe incluir los gérmenes causales mas habituales;
bacilos gramnegativos, cocos grampositivos y bacterias anaerdbicas. Esta antibioterapia
micial suele consistir en un betalactimico (como una cefalosporina de 3* generacion —
ceftriaxona 0 cefotaxima-, carbapenems, piperacilina-tazobactam 0
amoxicilina/clavulamico) asociado, segin autores, a metronidazol [45,57] o a un
aminoglucosido los primeros 3-5 dias [85]. Posteriormente debe ajustarse la antibioterapia
a los resultados microbiologicos. La duracion del tratamiento intravenoso oscila entre 2 y 3
semanas para abscesos unicos y 6 semanas en caso de abscesos multiples. No obstante, la
duracion del tratamiento puede apoyarse ademas en la evolucion de los parametros
analiticos de infeccion o la repeticion de pruebas de imagen, especialmente la ecografia. La
buena evolucion clinica y los resultados microbiologicos, permiten poder secuenciar a la
via oral durante 1-4 semanas mas [45,61]. La aparicion de cepas resistentes de E. coli, K.
pneumoniae o de P. aeruginosa ha supuesto un importante problema en los ultimos afios,
incluyendo resistencias incluso a mnuevos betalactamicos como ceftolozano/tazobactam

[86].

1.1.9.2. Intervencionismo

El DP fue descrito por primera vez en 1953 en Hong Kong por McFadzean et al.
[87]. El DP es uno de los principales pilares del tratamiento de los AH. Existen dos
posibilidades de DP que podemos utilizar, el aspirado con aguja o la colocacion de un
catéter pigtail. Ambas técnicas se realizan mediante control ecografico o TAC. Esta técnica

permite ademas, la toma de muestras para cultivo.

El drenaje mediante aguja se sitia como el tratamiento de primera linea de los AH.
Se utilizan agujas de 16-18 G, que deben insertarse hasta el interior del absceso y aspirar el
contenido por completo [88]. Hay autores que utilizan agujas de 23 G [89]. Los catéteres
pigtail suelen tener un didametro de 8-14 F, suelen dejarse en la luz del absceso paran que

se vacien por gravedad [90,91].
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Encontramos numerosos estudios que comparan ambas técnicas, decantaindose por
el drenaje percutineo por su mayor tasa de éxito [88,90]. Esta diferencia se hacen mas
patente en el caso de abscesos grandes y/o parcialmente licuados o con pus espeso [89].
Otros estudios no encuentran diferencias significativas entre ambas técnicas [91,92]. El
metaanalisis de Cui et al. compara ambas técnicas, y, aunque ambas han demostrado su
eficacia y seguridad, en este trabajo se concluye que existe una mayor tasa de éxito y un
menor tiempo en alcanzar la mejoria clinica y en la reduccion en un 50% el tamafio del

absceso mediante el DP por catéter [93].

El DP debe plantearse en todos los AH mayores de 3 cm [84,94], aporta
importantes ventajas, destacando que se trata de una técnica minimamente invasiva, sin
necesidad de wuna anestesia general Ademas reduce el riesgo de adherencias, de
contaminacion asi como de suponer un menor coste que el drenaje quirtirgico [95]. Permite
ademas la instilacion de antibiotico al interior del absceso. En estudios como los de
Alcocer et al. o Pang et al., se han descrito unas tasas de fracaso terapéutico de esta técnica
en torno al 15-36% [38,58]. Hay diversas causas que pueden explicar este hecho, como que
se trate de AH multiloculados, o con material denso o necrdtico en su interior que pueden
producir la obstruccion del drenaje. Pang et al., ademas, establece la hipoalbuminemia
como un factor de riesgo para el fracaso de esta técnica, que podia estar en relacion con
una mayor severidad de la sepsis. Ademas, describe como complicaciones de esta técnica,

la hemorragia y la formacion de fistulas biliares [38].

Figura 5. Imagen de radioscopia de un drenaje percutineo de un absceso hepatico

RE SA PEREZ MIFtA
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1.1.9.3. Tratamiento quirargico

La cirugia era considerada hace afios la principal alternativa terapéutica en los
pacientes con AH. Actualmente estd indicada de inicio en el tratamiento de los AH en
pacientes criticos, con sepsis severa, cuando exista ruptura o peritonitis, acceso dificultoso
anatomico o coexista otra patologia que requiera cirugia [84,96]. Aunque existe
controversia en la literatura, podria considerarse como tratamiento inicial ademas en los
abscesos grandes, de mas de 3-5 cm de didmetro, con presencia de gas, con paredes
gruesas y pus viscoso, cuando son multiples o cuando estan multilobulados (lo cual
dificulta el DP) [57,58]. Debe considerarse ademas la cirugia en el caso de una falta de
respuesta tras 4-7 dias de drenaje por catéter adecuadamente situado en la luz del absceso,
en pacientes con niveles bajos de albumina y hemoglobina o con derrame pleural derecho

[57,58].

Desde 2001, el mimero de procedimientos intervencionistas se ha duplicado,
mientras que los drenajes quirtrgicos se han reducido en torno a un 20%. [95]. La
seleccion del tratamiento depende de los aspectos comentados anteriormente. En el estudio
de Hope et al. describieron una tasa de éxito del 83% en AH unicos de tamafio superior a
los 3 cm de didmetro mediante drenaje percutineo mas antbioterapia. En ese mismo
estudio se describe una tasa de éxito del 100% en el tratamiento quirirgico en AH grandes
multiloculados. Ademas presenta un éxito solo del 33% en pacientes tratados mediante
drenaje percutaneo mas antibidticos en este tipo de abscesos multiloculados [84]. En
cambio, otros estudios como el de Ferraioli et al. presentan tasas de éxito muy similares

entre ambas opciones de tratamiento [97].

A la hora de seleccionar el tratamiento, debe considerarse la morbilidad y
mortalidad de los procedimientos, la gravedad inicial del paciente, los medios de los que se
disponga y los costes que conllevan. En el pasado, la cirugia de los AH se habia
relacionado con altas tasas de mortalidad, del orden del 10-47% [93]. Este hecho podia
explicarse por factores como la comorbilidad, las dificultades anatomicas, el gran tamafio
de los abscesos u otras complicaciones que presentaban los pacientes sometidos a cirugia,
ya que en esa €poca era mas probable una demora en el diagndstico solventada actualmente

gracias a los avances diagnosticos. Recientemente, diversos estudios no han encontrado
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diferencias en la mortalidad entre los drenajes percutaneos y los drenajes quirirgicos

[84,96,97].

Ademas de lo anteriormente comentado, otros factores a tener en cuenta a la hora
de elegr la estrategia de tratamiento es el tipo de absceso. Los abscesos iatrogenos
generados en procedimientos quirtrgicos deben ser tratados quirGrgicamente [16]. En el
caso de AH asociados a malignidad, la presencia de material necrético, hace probable una
posibilidad mayor de fracaso con el drenaje percutineo. No obstante, dado que se trata de
una técnica minimamente invasiva, es adecuado plantear inicialmente esta técnica y

reservar la cirugia para los casos en que fracase el DP [45,58,97].

1.1.10. Complicaciones

La tasa de complicaciones se sitia del 15,7-60,7% segin series [4,61] - Esta
variabilidad puede deberse a las diferentes consideraciones de los autores sobre lo que
consideran complicaciones. En la revision de Mavila et al., se recogen las principales

complicaciones descritas en diversos estudios, entre las que destacan:

e Metastasis sépticas que conducen a endoftalmitis, embolismos sépticos pulmonares e
infecciones pulmonares, del SNC o de los ojos.

e Ruptura del absceso, descrita en un 6.1% de los casos en la serie de Chang et al. La
incidencia de esta complicacion es mayor en AH causados por Klebsiella [52].

e FErosiones en el diafragma, que pueden dar lugar a derrame pleural (una de las mas
frecuentes, especialmente derecho), empiema, neumonia, pericarditis o fistulas
broncopleurales y duodenobronquiales.

e Fracaso multiorganico [3].

En el estudio de Ruiz-Herndandez et al, se determind que la ausencia de fiebre, la
hiperbilirrubinemia, elevados niveles de creatinina y los abscesos de gran tamafio se
asociaban con una mayor frecuencia de complicaciones. La presencia de sepsis o shock

séptico se halld como factor independiente asociado a mortalidad [61].
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1.2 Envejecimiento y edad avanzada

El envejecimiento de la sociedad estd transformando el mundo. El envejecimiento
global afecta al crecimiento econémico, a la migracion, a los patrones laborales y de
jubilacion, a las estructuras familiares, a los sistemas de pensiones y de salud e incluso al
comercio y a las relaciones internacionales. Para explicar el proceso de envejecimiento
podemos encontrar varias definiciones, enfocadas desde diferentes puntos de vista,
incluyendo el social, laboral etc.. Una de las mas aceptadas es la que Marin P. utiliza, y lo
define como “el conjunto de cambios morfologicos, funcionales y psicologicos, que el paso
del tiempo ocasiona en los organismos vivos”. Aunque el envejecimiento es un proceso
universal (afecta meludiblemente a todos los seres vivos), presenta una gran variabilidad

individual, no todos envejecemos de la misma forma ni al mismo tiempo [98].

Los datos en Espafia, segiin los datos del Padron Continuo del Instituto nacional de
estadistica (INE) a 1 de Enero de 2015, muestran que existian 8.573.985 personas de 65
afios o mas. Dentro de este grupo encontramos un 33% mas de mujeres que de hombres

[99].

La vejez es una mas de las fases de la vida, como la infancia, la adolescencia o la
madurez, con caracteristicas propias que se van instaurando progresivamente en funcion de

factores intrinsecos individuales (genéticos, hereditarios) ymedioambientales [98].

El hecho fundamental del proceso de envejecimiento es la pérdida progresiva de la
capacidad de adaptacion del organismo a situaciones andmalas, internas o externas, debido
a la disminucion de la reserva funcional de los distintos organos o sistemas. Esto supone
que la persona mayor serd mas susceptible a circunstancias que le exijan un sobreesfuerzo
[98]. EI proceso de envejecimiento es el principal factor de riesgo para la enfermedad y la

discapacidad en los paises en desarrollo [1].
Dentro de los cambios fisicos de la vejez podemos destacar:

e Apariencia fisica; aumento relativo de la grasa y cambio en su distribucion,

atrofia de piel y anejos, pérdida del pelo y del vello etc....
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Postura: disminucion de la talla, aumento de la cifosis dorsal (postura
encorvada).

Marcha, debido a cambios en el sistema nervioso y muscular, tendencia a
inclinarse hacia adelante, andar a pasos cortos, aumentando la separacion de los
dos pies y con pobre balanceo de brazos acompafiante (marcha senil).

Vista; disminucion de la agudeza visual, mayor frecuencia de cataratas y
glaucoma, aparicion del arco senil (alrededor del iris).

Oido; disminucion de la audicion, especialmente de las frecuencias mas altas,
alteraciones en el equilibrio.

Pérdida de gusto y olfato, asi como disminucion de la saliva.

Disminucion de la agudeza tactil y de la sensibilidad a la temperatura.

Sistema nervioso, disminucion de la conduccién nerviosa y de los reflejos.
Alteraciones en el mecanismo de la sed. Aparicion de tics, temblor senil,
confusion mental.

Sistema cardiovascular; pérdida de células miocardicas con fibrosis, aumento
de la resistencia al llenado ventricular, aumento del tamafio auricular y del
ventriculo izquierdo, calcificacion valvular, tendencia a disminucion de la
frecuencia cardiaca y mayor frecuencia de arritmias, gasto cardiaco disminuido,
engrosamiento y pérdida de elasticidad de la pared arterial, aumento progresivo
de la tension arterial, aparicion de varices y edemas en extremidades inferiores.
Sistema respiratorio; disminucion de la distensibilidad de la pared toracica por
calcificacion de los cartilagos costales y atrofia de los musculos respiratorios,
disminucion de la distensibilidad pulmonar, del numero de alveolos y de Ia
actividad de los cilios vibratiles. Tendencia al cierre de pequefios bronquiolos.
Disminuciéon del fluyjo sanguineo que llega a Ilos pulmones. Estas
modificaciones determinan una disminucion de la capacidad vital que se
manifiesta, ante situaciones de estrés, con déficit de oxigenacion y una menor
tolerancia al esfuerzo. Hay una mayor propension a infecciones por una menor
efectividad del reflejo de la tos y la menor secrecion de IgA.

Aparato digestivo; diminuciéon de la saliva y de piezas dentarias, que conlleva
una masticacion deficiente y a una menor ingesta calorica, disminucion del
peristaltismo (aumenta la incidencia de hernia de hiato y de refluyjo
gastroesofagico), estrefiimiento, disminucion de secreciones digestivas, mayor

susceptibilidad a los farmacos hepatologicos, diverticulosis.
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e Aparato genito-urinario; disminucion del tamafio y peso de los rifiones,
disminucion del nimero de nefronas y por tanto, pérdida de la capacidad
funcional del rinon, disminuciéon de la capacidad vesical, aumento del tamafio
de la prostata en varones, mayor frecuencia de incontinencia, retencion urinaria
y de infecciones urinarias de repeticion.

e Sistema endocrino; disminucion en la produccion de hormonas sexuales. En la
mujer disminuye el vello pubico, aumenta la flaccidez de los senos, se estrecha
y acorta la vagina, dismmuyen el tamafio de la vulva y clitoris y la mucosa
vaginal se atrofia. En el hombre disminuye el tamafio del pene y testiculos,
distendiéndose la bolsa escrotal. La pérdida de capacidad de las células beta del
pancreas para controlar los cambios en la glucemia hace aumentar estos niveles
tanto basales como postprandiales. En general, hay una disminucion en la
produccion de las diferentes hormonas y una menor respuesta a su accion.
Habitualmente, estas modificaciones se detectan o tienen repercusion en
circunstancias de sobrecarga.

e Sistema mnmunitario; aumento de la susceptibilidad a padecer infecciones.

A nivel intelectual global, o cognitivo, suele haber una disminucion de la actividad
psicomotriz, disminuye la velocidad de procesamiento de mnformacion, existe dificultad
para solucionar problemas abstractos o complejos y suele disminuir la memoria reciente.
En cuanto a la personalidad, suele aumentar el interés por lo propio, con apatia por lo
extrafio, se toma el pasado como referencia principal, disconformidad con las actitudes de
las nuevas generaciones. Se tiende a conservar y almacenar cosas, en un itento de
asegurar el futuro. Hay una resistencia al cambio, a lo nuevo, cuesta trabajo decidir entre

varias opciones [98,100,101].

Desde el punto de vista cronologico, se considera que una persona ha alcanzado la
vejez cuando cumple los 65 afos. Esta definicion estd basada en normas legales y/o

administrativas.
Para valorar la funcionalidad de una persona mayor existen numerosas escalas que

nos ayudan a objetivar sus capacidades o déficits en las actividades de la vida diaria

(AVD) y realizar su seguimiento en el tiempo (indice de Katz de AVD o Indice de
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Independencia en AVD, [ndice para las actividades Instrumentales de la Vida Diaria,

Indice de Barthel, Mini Examen Cognoscitivo, Geronte; Isis; etc.).

1.2.1 Absceso hepatico en edad avanzada

La incidencia de AH ha aumentado en los tltimos afios, de igual manera que ha
aumentado también la esperanza de vida. Estos hechos han provocado que haya aumentado
la edad media de los pacientes con diagnostico de AH. Por los cambios fisiologicos antes
comentados, es de suponer que existan diferencias significativas cuando analizamos las
caracteristicas que presentan los AH en los pacientes mayores respecto a los mas jovenes.
En la revision de la literatura, destaca una caracteristica bastante comun, la presentacion
atipica. Esto supone que en ocasiones los valores analiticos puedan diferir respecto a los
obtenidos en los pacientes jovenes, ya que los ancianos pueden presentar un estado mas
avanzado de la enfermedad en el momento de la consulta, sumado a la mayor comorbilidad

que suelen presentar estos pacientes.

Existen diversos estudios que tratan de establecer las diferencias clinicas, de
manejo y pronosticas en los pacientes ancianos respecto a los pacientes mas jovenes. A

continuacion comentaremos algunos de los mas relevantes.

En el estudio de Hsiang et al. se concluye que los pacientes ancianos afectados por
AH no causados por K. pneumoniae, se presentan con mayor frecuencia con abscesos mas

grandes y multiloculados [44].

En el estudio de Chojin et al, se revisaron 231 pacientes con 65 afios 0 mas y AH.
Establecen una edad media en estos pacientes de 74,1 afios. En este estudio, la fiebre y los
escaloffios se presentaban con menor frecuencia en los pacientes ancianos. En este grupo
de pacientes, la DM, la colelitiasis, neoplasias, la cirrosis hepatica y el alcoholismo fueron
los principales factores de riesgo. No se describieron diferencias en cuanto a la terapéutica
empleada. Los cultivos del absceso mostraban un mayor crecimiento de K. pneumoniae y
de E. coli que en los cultivos de los pacientes mas jovenes. El tratamiento de eleccion
micial en el grupo de los mayores fue cefiriaxona con o sin asociar metronidazol. Estos
pacientes presentaban una mayor estancia hospitalaria 'y una mayor mortalidad,

especialmente cuando se asociaban a enfermedad neoplasica o shock séptico [102].
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En el estudio de Mover et al, se revisaron durante 10 afios un total de 38 pacientes,
de los cuales 17 tenian 70 afios o mas. No se encontraron diferencias significativas en la
presentacion de los AH, por lo cual establecen que en su serie no existe una presentacion
atipica que pueda demorar el diagndstico. Tampoco encontraron diferencias significativas
respecto al manejo de los pacientes entre los 2 grupos, aunque si una ligera mayor
tendencia al drenaje quirirgico en los pacientes ancianos, posiblemente debido a Ia
coexistencia de una patologia quirirgica subyacente. Tampoco se encontraron en este

estudio diferencias significativas en cuanto a la mortalidad [103].

Chen et al publicaron en 2009 una revision de un total de 339 historias que incluian
118 pacientes de 65 afios o mas, donde encontraron un prondstico similar en estos
pacientes, no obstante, presentaban un ingreso mas prolongado respecto a los pacientes
mas jovenes. Los principales factores de riesgo asociados a mortalidad en estos pacientes
fueron la edad y una puntuacion al ingreso mayor o igual a 15 en el score APACHE II. Sin
embargo, la mfeccion por K. pneumoniae se mostr6 como un factor protector en estos

pacientes [104].

Wi et al. publicaron en 2014 su estudio, con un total de 602 pacientes de Corea del
Sur, de los cuales 296 tenian 65 afios 0 mas. En este estudio, encuentran una presentacion
atipica mas frecuente en estos pacientes, asi como un mayor nimero de complicaciones. K.
pneumoniae fue el germen mas frecuentemente aislado, tanto en los cultivos del absceso
como en hemocultivos (HC), presentando una mayor resistencia a antibioticos en los

pacientes mas mayores [51].

En el estudio de Law y Li, recogen en un periodo de 10 afios (Enero de 2000 a
Diciembre de 2010), un total de 319 pacientes de os cuales 168 tenian 65 afios a mas.
Como diferencias significativas encuentran una presentacion atipica en estos pacientes, asi
como una mayor mortalidad (22% vs 9,3%) y de la tasa de recidiva (7,7% vs 2,6%).
También destaca la menor frecuencia de cultivos positivos para grampositivos y la

importante presencia de cultivos polimicrobianos, donde se asocia E. coli y K. pneumoniae

[106].

Mas proximo a nuestro medio, encontramos el trabajo de Alvarez et al, en 2001

consistente en un estudio retrospectivo multicéntrico que incluia 133 historias de pacientes
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recogidas en 13 afios. De estos pacientes, 78 tenian 60 afios o mas. Encontraron sutiles
diferencias en cuanto a la sintomatologia y los hallazgos de laboratorio, que no supusieron
un retraso en el diagndstico. Del mismo modo no encontraron diferencias significativas en
cuanto a la mortalidad (14%). Por contra, destaca una menor tasa de complicaciones en el

grupo de los ancianos [107].

En el estudio de Lee et al, describen un aumento en la frecuencia de trombopenia y
de los niveles de urea y creatinina en los pacientes mayores. Describen diferencias en la

etiologia predisponente, pero no en cuanto al manejo de los pacientes [108].

En el estudio de Hsiang et al, se comparan las caracteristicas radiologicas en
pacientes ancianos (mayores de 65 afios) y no ancianos, encontrando diferencias

significativas en el didmetro medio de los abscesos, (9,14 vs 5,8+3,8) [44].

1.3 Evaluacion de la produccion cientifica de la ciencia

Podemos encontrar numerosas razones por las cuales es importante evaluar la
ciencia y a los cientificos. En primer lugar, cabe remarcar que los resultados de las
mvestigaciones son en gran medida intangbles, especialmente en relacion con la
mvestigacion bésica, por lo que es fundamental realizar evaluaciones a partir de uno de los
principales productos tangibles resultado del desarrollo de las actividades de investigacion;
las publicaciones cientificas. En segundo Iugar cabe mencionar el gran impacto econdmico
de la ciencia, ya que los recursos que sostienen las actividades cientificas proceden, en su
mayor parte, de sectores publicos y de empresas comerciales privadas, por tanto, quienes
los aportan desean conocer la rentabilidad de las mvestigaciones. Finalmente, también cabe
resaltar que la produccion del conocimiento es un proceso asimétrico, marcado por
diferentes umbrales de productividad o citacion por ejemplo, por lo que tiene una gran
relevancia la identificacion de los agentes cientificos mas productivos o de mayor impacto
[109].

En este sentido, la Bibliometria se ha consolidado como la disciplina de referencia

para la evaluacion cuantitativa de la investigacion y el disefio de las politicas cientificas

[110].
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1.3.1 Concepto de bibliometria

La Bibliometria tiene por objeto el tratamiento y estudio de datos cuantitativos
procedentes de las publicaciones cientificas. El térmmno Bibliometria fue propuesto por
Alan Pritchard en 1969, quien la defini6 como “la aplicacion de las matematicas y métodos
estadisticos a libros y otros medios de comunicacion (...) para arrojar luz sobre los
procesos de la comunicacion escrita y de la naturaleza y el desarrollo de una disciplina,
mediante el recuento y analisis de las diferentes facetas de esta comunicacion”. Este
concepto sustituyd al término de Bibliografia Estadistica utilizado hasta entonces que fue
introducido por Hulme en 1923, ya que éste dltimo podia generar confusion al aludir
también a las referencias bibliograficas referidas a la disciplina de la Estadistica. (Hulme,
1923; Pritchard, 1969) [111,112].

Los primeros estudios bibliométricos aparecen a principios del siglo XX, y se trata
de recuentos manuales de publicaciones cientificas. A partir de los afios sesenta,
experimentd6 un gran auge la denominada ‘“Ciencia de la Ciencia”, surgida de la
confluencia de la documentacion cientifica, la sociologia de la ciencia y la historia social
de la ciencia, cuyo objeto era estudiar la actividad cientifica como fenomeno social y
mediante indicadores y modelos matematicos. Esta area dara origen a lo que hoy dia se
conoce como ‘estudios sociales de la ciencia” campo de caracter -claramente
mterdisciplinario, que se nutre de los recursos técnicos y conceptuales de distintas

disciplinas, entre las cuales se encuentra la Bibliometria [109].

La Bibliometria ha experimentado un gran auge y desarrollo faciltado por los
avances técnicos y sus variadas areas de aplicacion. En la actualidad, el campo “estrella”
de aplicacion de la Bibliometria es la evaluacion de la nvestigacion en relacion con las
politicas cientificas. Su utilidad en esta area explica el auge experimentado por los estudios
bibliométricos en las ultimas dos décadas. Asi, por ejemplo, y centrandonos
especificamente en el ambito de las Ciencias de la Salud, una busqueda en la base de datos
Medline del término “Bibliometric*” sin inclur ningin otro concepto de la amplia
terminologia especifica de la disciplina, ofiece como resultado mas de 7.000 documentos,

con un notable crecimiento desde la década del 2000 [113].
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Al impulso de la Bibliometria ha contribuido de forma decisiva que esté apoyada
por las dos principales bases de datos bibliograficas multidisciplinares internacionales, las
bases de datos de la Web of Science y Scopus, que incluyen junto a la informacion
bibliografica indicadores bibliométricos de produccion cientifica o de impacto, como el
“indice h”; ademas de disponer de dos productos asociados que establecen un ranking de
las que se considera que son las revistas cientificas de mayor prestigio, visibilidad o
impacto en  sus  respectivas  disciplinas, el Journal  Citation  Reports
(http://thomsonreuters.com/journal-citation-reports) y Scimago Journal and Country Rank

(http//www.scimagojr.com).

Asimismo, a lo largo de los tltimos afios han adquirido gran notoriedad numerosos
rankings de instituciones académicas y de investigacion, que estdn basados total o
parcialmente en indicadores bibliométricos, de produccién cientifica o impacto, para
determinar cudles son las principales mstituciones de referencia a nivel internacional. Entre
estos rankings destacan el Ranking Académico de las Universidades del Mundo (Academic
Ranking of World Universities - ARWU) publicado desde 2003 por la Universidad Jiao
Tongde Shanghai de China (http//www.shanghairanking.com), el CWTS Leiden Ranking,
publicado desde 2009 por el Centre for Science and Technology Studies de la Universidad
de Leiden (http//www.leidenranking.com).

La Bibliometria se ha convertido en la actualidad en una poderosa herramienta
analitica que permite determinar con precision el desarrollo de las actividades cientificas,
identificando fortalezas y debilidades y monitorizando la evolucion diacronica de las

diferentes disciplinas o lineas de investigacion [114,115].

En relacion con la aplicacion de la Bibliometria en el estudio desarrollado, basado
en la caracterizacion tematica de los mnficleos de investigacion existentes, se pueden
destacar tres aspectos. En primer lugar, cabe resaltar el hecho de que la metodologia
bibliométrica empleada ofrece un método objetivo y reproducible, que permite identificar
los temas de mayor relevancia e interés, sin ningin tipo de seleccion previa o
condicionamiento subjetivo basado en los conocimientos previos o la percepcion del
mvestigador que efectia el analisis y valora la literatura existente. En segundo lugar, hay
que destacar que la Bibliometria permite tratar un mayor volumen de documentos frente a

las revisiones cualitativas, que necesariamente han de estar basadas en una seleccion previa
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de los documentos y que vienen determinadas por la capacidad del investigador de conocer
y estar al dia de los avances y trabajos publicados en su campo de conocimiento, algo cada
vez mas dificil dado el enorme crecimiento de la Ciencia y su cardcter multidisciplinar. Y
en tercer lugar, queremos resaltar el hecho de esta aproximacion bibliométrica ofrece
resultados diferentes, ya que permite identificar cual es la estructura cognitiva del area de
conocimiento estudiada, a partir del analisis de los vinculos relacionales y de conocimiento
compartidos, lo que resulta mucho mas complejo a nivel cualitativo, donde se analiza o
evalia el aporte individual de cada uno de los documentos o autores en cuestion al area de
conocimiento estudiada, orientando el andlisis a determinar la incidencia que para el
desarrollo de la disciplina o 4rea de conocimiento han tenido determinadas ideas,

corrientes de pensamiento o métodos de mnvestigacion [116]

En la coyuntura actual, entre los principales peligros que amenazan a la
bibliometria se encuentran:

e Caos terminologico.

e Tendencia a la dispersion de la disciplina.

e Uso acritico de los indicadores bibliométricos fuera de las fronteras de la

especialidad.
e Ausencia de un cuerpo solido de doctrina.
e FEscasa implantacion de la Bibliometria en los curricula.

e Predominio de las aplicaciones sobre la investigacion basica [117]

1.3.2. Las publicaciones cientificas.

Una de las premisas basicas del desarrollo de la Ciencia es la validacion ptblica del
nuevo conocimiento por parte de la comunidad cientifica. Ello se realiza a través de la
publicacion formal de los resultados de las investigaciones. Existen al menos tres razones
por las que es necesario publicar: porque una investigacion no concluye hasta que no se
publican los resultados; porque constituye el modo de validar el conocimiento mediante el
sistema de revision por expertos (peer review);y porque la publicacion permite dar a
conocer el trabajo al resto de la comunidad investigadora, propiciando asi la posibilidad de
replicarlo y utilizarlo para profundizar en el conocimiento sobre la materia. Para validar,
difindir, evaluar y comparar la investigacion cientifica es necesario publicar,

particularmente en revistas cientificas.

46



Las revistas cientificas constituyen el vehiculo a través del cual se hace publico y se
difinden los resultados de las investigaciones, ademas de establecer la prioridad de los
descubrimientos o de la difusion de las ideas y el reconocimiento de los autores. Todo
descubrimiento o avance de relevancia en cualquier disciplina o area de conocimiento se
da a conocer a través de trabajos publicados en revistas cientificas, por lo que el estudio de
estas publicaciones permite conocer el desarrollo de la Ciencia e identificar los principales
agentes cientificos responsables de las mismas. La Bibliometria se ha configurado como
una disciplina cientifica a partir del andlisis de las publicaciones cientificas que ha
establecido una serie de patrones estadisticos regulares asociados a la produccion y
consumo de la literatura cientifica; también ha desarrollado una toda una serie de
indicadores cuantitativos para describir y analizar las caracteristicas bibliograficas de un
conjunto de documentos analizados (por ejemplo la produccion cientifica de una
institucion, disciplina o pais) o para la evaluacion de las actividades cientificas y de los

agentes involucrados en las mismas [118,119].

1.3.3 Principales indicadores bibliométricos

Existen varias definiciones de indicadores bibliométricos pero una de las mds claras
es la de I. Gomez y M. Bordons que los definen de la siguiente manera: “Son datos
estadisticos deducidos de las publicaciones cientificas. Su uso se apoya en el importante
papel que desempefian las publicaciones en la difusion de los nuevos conocimientos, papel

asumido a todos los niveles del proceso cientifico” [109].

La importancia de la investigacion biomédica para el desarrollo cientifico de los
paises y para el bienestar de su poblacion es un hecho incuestionable en la actualidad. Sin
embargo, también es una realidad que la investigacion conlleva cada vez mas costes, por su
creciente especializacion y complejidad, véase por ejemplo el caso de la nvestigacion en
genoma humano, y que los recursos econdémicos que pueden destinarse a ella son
limitados. En este contexto, es facil entender el creciente interés que muestran los paises
mas desarrollados por los estudios de evaluacion de su actividad investigadora tanto en el
area biomédica como en las restantes disciplinas. Los estudios sobre los recursos
destmados a la mvestigacion (estudios de «inputy) permiten conocer el esfuerzo
mvestigador que realizan los paises. Estos estudios se basan en datos sobre personal

cientifico, inversiones en investigacion y desarrollo (I+D), y otros indicadores definidos en
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el denominado “Manual de Frascati”’, punto de referencia metodologico para medir y
conceptualizar las actividades cientificas 'y tecnologicas, publicado y revisado
periddicamente por la OCDE. Pero cada vez existe un mayor interés por complementar los
estudios de «nput» con el andlisis de los resultados de la mvestigacion (estudios de
«output»). Aqui es donde tienen cabida los indicadores bibliométricos, que se basan en
datos extraidos de las publicaciones cientificas asumiendo, que el resultado de la
investigacion es nuevo conocimiento que se da a conocer a través de publicaciones. Los
estudios bibliométricos aportan una interesante vision de la actividad cientifica del propio
pais, asi como de su situacion en el contexto internacional, todo lo cual supone una
informacion basica para facilitar la toma de decisiones de los responsables de la politica
cientifica. Tradicionalmente, la informacion sobre la situacion de la ciencia ha sido
siempre proporcionada por los propios cientificos. Existe un procedimiento de
autoevaluacion dentro de la ciencia por el que la calidad del trabajo de los investigadores
es evaluada por el resto de la comunidad cientifica. Dentro de cada area los expertos
revisan la calidad de los manuscritos enviados a las revistas cientificas para su publicacion

(peer review).

También se forman paneles de expertos que evalian las solicitudes de ayudas a la
investigacion de los grupos y la carrera profesional de los investigadores de cara a
gratificaciones, promociones o concesion de premios. El juicio de los expertos ha
demostrado ser hasta la fecha el método mas apropiado para valorar el grado de desarrollo
de un determinado campo de investigacion y la calidad de las aportaciones concretas al
area de los distintos cientificos o grupos. No obstante, el sistema presenta algunas
limitaciones, entre las que se puede citar su caracter subjetivo, su elevado coste y su
aplicacion limitada a pequenas unidades. Pero, ademds, las necesidades de la politica
cientifica van mas alli de las opiniones de los expertos. Los gestores demandan
evaluaciones globales de la actividad cientifica, en todas las areas, y de la forma mas
estructurada posible. En este contexto se explica el éxito de los indicadores bibliométricos
aplicados a la evaluacion cientifica, ya que se presentan como indicadores objetivos de
output, que no pueden reemplazar al juicio de expertos, pero que lo complementan con
éxito. En la actualidad, los indicadores bibliométricos o de produccion cientifica se aceptan
como un indicador valido de los resultados de la mvestigacion, junto a otros indicadores
como patentes o nuevos productos en las areas mas tecnologicas. Como ejemplo del grado

de aceptacion que han alcanzado se puede mencionar su inclusion en los informes que
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sobre la situacion de la ciencia y la tecnologia se emiten periddicamente en los paises mas
desarrollados, donde complementan la informacion aportada por los indicadores de mput
mas tradicionales (recursos humanos, gastos en [+D).

Es el caso de los “Science and Engineering Indicators” de los EE.UU., los “Science
& Technologie Indicateurs” publicados por el Observatoire des Sciences et des Techniques
(OST) francés, o el “Furopean Report on Science & Technology Indicators” editado por la

Uniéon Europea.

Los indicadores bibliométricos proporcionan informacion sobre los resultados del
proceso investigador, su volumen, evolucién, visibilidad y estructura y se pueden clasificar
en indicadores de actividad (cuantitativos) y de impacto (cualitativos) [120]. El empleo de
los indicadores bibliométricos presenta una seric de ventajas frente a otros métodos
utilizados en la evaluacion cientifica, al tratarse de un método objetivo y verificable, cuyos
resultados son reproducibles. Ademas, estos indicadores se pueden utilizar para analizar un

gran volumen de datos [121].

Una de las clasificaciones mas extendidas agrupa los indicadores bibliométricos en

las siguientes categorias:

e De produccion: recuento del mimero de publicaciones cientificas de un autor,
grupo de investigacion o institucion. Estos indicadores s6lo aportan informacion
sobre la cantidad de las publicaciones pero no sobre su calidad.

e De circulacién: miden el nimero total de publicaciones en bibliotecas y bases
de datos

e De dispersion: analisis de las publicaciones sobre un tema o area entre las
diversas fuentes de informacion. Permite conocer si los trabajos de un area
especifica se concentran en pocas o en muchas revistas. — De uso de la
literatura cientifica: Miden el nimero de publicaciones y el nimero de
referencias que se incluyen en las publicaciones. Cada editorial tiene sus
propias normas de publicacion y el nimero de referencias bibliograficas que se
pueden incluir en un articulo difiere de una revista a otra.

e De colaboracion: Estos son los que evalian la colaboracion entre autores e
mstituciones. El mdicador mas utilizado para valorar la colaboracion entre

autores es el indice de coautoria que es un promedio del nimero de autores que
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firman los documentos y que permite determinar el tamafio de los grupos de
mvestigacion. Otro indicador es la tasa de documentos en colaboracion, que es
la proporcion de documentos firmados por mis de un autor. En cuanto a la
colaboracion entre instituciones es importante determinar tanto el grado como el
tipo de colaboracion que se establece que se puede saber a través de los
indicadores de colaboracion nacional e internacional.

e De obsolescencia de la literatura cientifica: miden la vida media de un articulo a
través de la antigiedad de las referencias bibliograficas incluidas en la
bibliografia de ese trabajo, o por extension del conjunto de trabajos publicados
en una revista cientifica o en una disciplina. La vida media depende de su area
tematica, con ambitos con una rapida obsolescencia o envejecimiento de la
literatura (el nuevo conocimiento sustituye rapidamente al anterior) y otros con
un envejecimiento mas lento.

e Indicadores de citacion o impacto. Miden el grado de relevancia de un trabajo a
partir del recuento del nimero de citas que ha recibido. Los denominados ‘%ot
papers” son aquellos documentos que en un periodo muy corto son muy citados
y los clasicos son aquellos que durante muchos afios siguen siendo citados
[122]. Por extension también se aplica para medir la relevancia de las revistas
cientificas, cuantificando el numero de citas que han recibido el conjunto de
trabajos que han publicado, objetivado a través del indicador como Factor de

Impacto [123,124].

El Factor de Impacto (FI) o también llamado indice de impacto de una revista fue
creado por Eugene Garfield quien en 1955 publicd un articulo en la revista Science en el
que proponia un método para comparar revistas y evaluar la importancia relativa de una
revista dentro de un mismo campo cientifico con el fin de ayudar a los cientificos a
seleccionar la revista con mas repercusion tanto a la hora de publicar articulos como a la
hora de leerlos. El FI de una revista es el niimero de veces que se cita por térmmno medio
un articulo publicado en una revista determinada en un periodo de dos afios. El FI se
publica anualmente a través del Institute of Scientific Information (IS1), empresa creada
también por Garfield en 1955 aunque hasta 1960 no pasa a denominarse asi. Garfield
también es el creador del Science Citation Index (SCI) que pretende ser una base de datos
que recoge la informacion basica de las revistas mas importantes en el campo de las

ciencias aplicadas y sociales. También es creador del Journal Citation Reports que es una
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herramienta objetiva y sistematica de evaluacion de todas las revistas incluidas en el SCI
con el fin de poder compararlas. Anualmente se evalian mas de 2.000 titulos de revistas y
solo se seleccionan alrededor del 10-12% de todas ellas. Ademas, la cobertura actual esta

constantemente bajo revision. Las revistas indexadas estdn monitorizadas para asegurar

......

indexadas [122].

Para que una revista sea incluida en el SCI ha de cumplir una serie de requisitos:

e Puntualidad con las fechas de publicacion (diferente para las publicaciones
on line que para las de papel).

e Las revistas deben ser en inglés o por lo menos su informacion bibliografica
tiene que estar en inglés.

e El proceso de seleccion de articulos tiene que ser a través de la revision por
pares para asegurar la calidad general de la investigacion y la integridad de
las referencias citadas.

e Las referencias citadas tienen que estar en alfabeto romano.

e Se busca también la diversidad internacional de los autores de los articulos.

e Se analiza también el nimero de citas que recibe la revista incluyendo las

autocitas [122].

El uso del FI tiene una seric de ventajas y desventajas. Las principales ventajas son
que es universal, facil de usar y entender. En cuanto a las criticas al FI encontramos que el
numero de citas no mide la calidad del articulo, que el periodo de célculo de dos afios s6lo
se puede utilizar en las areas con un rapido envejecimiento de la bibliografia, que el indice
de impacto de las revistas se utiliza para evaluar autores, que el tamafo de la comunidad
cientifica al que sirve una revista afecta a su indice de impacto, o que las areas mas clinicas

presentan factores de impacto mas bajos, entre otras.

Otro de los indicadores cuya utilizacion ha tenido un mayor éxito en fechas
recientes es el indice h de Hirsch. En 2005 el fisico estadounidense Jorge Hirsch publicd
un nuevo método para evaluar la actividad cientifica de un investigador para cubrir las
deficiencias que tenia la utilizacion del FI de las revistas para la evaluacion individual de

los nvestigadores. Se trata de un método que consiste en simplemente en ordenar los
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trabajos de un autor de forma decreciente en virtud de las citas recibidas por cada trabajo.
En el momento en el que el rango (posicion en la lista) supera o iguala al valor de la cita,
determina el indice h. Este método, también tiene una serie de ventajas, como que es
universal; facil de usar y de entender; y permite crear indices de referencia hg. Entre los
inconvenientes mas importantes encontramos que la cantidad de citas no refleja la calidad
de un trabajo, depende del tamafio de la poblacion de los cientificos que trabajan en un
determinado tema, que los temas de moda tienen mas probabilidad de tener un indice h

mas alto, o que los autores pueden publicar sobre otras disciplinas que no sean su

especialidad y recibir muchas citas [122,125,126].

1.3.4 Analisis de redes en ciencias de la salud

En el epigrafc anterior se ha expuesto como la Bibliometria se ha configurado a lo
largo del s. XX como una metodologia de investigacion basada en la cuantificacion de los
elementos bibliograficos de Ilas publicaciones cientificas, con el propdsito de realizar
inferencias a diferentes niveles analiticos (individuos, instituciones, paises o ambitos
tematicos o disciplinas en su conjunto) acerca de la actividad cientifica y el desarrollo de Ia
Ciencia, utilizando para ello indicadores bibliométricos. Pero también son cada vez mas
habituales la generacion de representaciones visuales, mapas de la ciencia, para analizar las
estructuras e interrelaciones entre los agentes cientificos que la producen, transmiten y
utilizan, integrando junto a los conceptos y metodologias propias de la Bibliometria otras
aportaciones, particularmente las procedentes del analisis de redes [127,128].

El analisis de redes parte del estudio de los vinculos existentes o las caracteristicas
comunes que comparten un conjunto de individuos, agentes o elementos, con el objeto de
analizar las estructuras emergentes que resultan de esas relaciones o atributos compartidos.
Los fundamentos tedricos y conceptuales del andlisis de redes integran aportes
matematicos y de la teoria de grafos, de la Antropologia o de la Sociologia, entre otras
disciplinas. Se trata de una metodologia cuyo postulado principal es que la estructura
resultante de un analisis de la red de relaciones puede constituir una mejor fuente de
explicacion para interpretar el funcionamiento del sistema analizado que las conductas o
atributos de los individuos que las conforman de forma aislada. Esa estructura no es
observable directamente a partr de los datos, sino que requiere de un proceso de

tratamiento y posterior analisis.
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El analisis de redes se ha configurado a lo largo del s. XX como un area de
conocimiento interdisciplinar con entidad propia, que se ha ido nutriendo del aporte de
diferentes investigadores y escuelas que han analizado las propiedades de las
interrelaciones y de los diferentes tipos de redes [129-134]. La potente capacidad analitica
del andlisis de redes, ha favorecido su utilizacion con muy diferentes propositos: para
analizar la estructura, fiuncionamiento o interacciones sociales entre individuos u
organizaciones; para identificar y caracterizar redes de comunicacion; determinar los
mecanismos de generacion y transmision del conocimiento; la difusion de nformacion e
innovaciones; estudios relacionados con el “capital social” u oportunidades de los actores,
individuos u  organizaciones para poder acceder a determmnados recursos,
fundamentalmente aquellos de tipo inmateria, como informacion, para analizar la
propagacion de enfermedades infecto-contagiosas como el SIDA-VIH; para identificar las
¢lites dentro de comunidades; para el andlisis de interacciones econdmicas; estudiar
movimientos sociales; interacciones entre individuos; analizar los vinculos propiciados por
el desarrollo de Internet y un largo etcétera. También el andlisis de redes se ha aplicado al
estudio de diferentes aspectos relacionados con el proceso de comunicacion y difusion del
conocimiento cientifico, ya que este tipo de andlisis aplicado a elementos de la literatura
cientifica, como las coautorias de las publicaciones, permite identificar y caracterizar la
estructura social, el grado de interrelacion e influencia de los agentes y grupos que
conforman la comunidad cientifica [135-137]. La utilizacion del anilisis de redes para el
estudio de la colaboracion cientifica ha cobrado un importante desarrollo a lo largo de los
ultimos afios [138], complementando las aproximaciones que desde los afios 70 se vienen
realizando desde el ambito de la Bibliometria a partir de las aportaciones iniciales de Price
retomadas por Crane en relacion con el concepto de “colegios mvisibles” y los analisis de
las redes de citacion y cocitacion [139-144]. Asimismo, esta metodologia se ha extendido a
otras esferas como los analisis tematicos y de las interrelaciones semanticas de palabras y
conceptos a partir de su co-ocurrencia en los documentos [145,146], aspecto objeto de

atencion en el presente estudio.

1.3.5 Estudios bibliométricos en medicina en nuestra area

Los estudios bibliométricos se basan en una serie de documentos recuperados de

distintas bases de datos, generalmente internacionales. De entre ellas la mas utilizada es
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MEDLINE [155]. Esta es una base de datos que tiene la ventaja del acceso gratuito y que
tiene un sistema de busqueda homogéneo, exhaustivo y preciso: el lenguaje MeSH o de
descriptores. Tiene la limitacion en relacion con las literaturas nacionales, que se trata de
una base de datos internacional y que predominan las revistas de habla inglesa, si bien en

los tltimos afios se estan incluyendo cada vez mas revistas en otros.

En los dtltimos afios se estd generalizando el uso de otras bases de datos,
particularmente las bases de datos de la “Web of Science” gracias al acceso suministrado
por la Fundacion Espafola para la Ciencia y la Tecnologia (FECYT) a instituciones
publicas nacionales relacionadas con las actividades de investigacion. Esta base de datos
ademas incorpora la base de datos MEDLINE vy tiene la ventaja que incluye la direccion
mstitucional de todos los firmantes del articulo y permite identificar las citas recibidas por

cada uno de los documentos recuperados o en relacion con los autores.

Una tercera base de datos que se esta empleando recientemente es la base SCOPUS. Es
una base de datos que incluye una cobertura mayor de revistas que las otras dos y que
ademas tiene entre sus aplicaciones la posibilidad de hacer descargas para realizar estudios
bibliométricos. Pero tiene la limitacion de que se trata de una base de datos de pago y no

todas las instituciones la pueden tener disponible.

Hay otras bases de datos como EMBASE que se emplea en menor medida en estudios
bibliométricos. Y a nivel nacional esti el Indice Médico Espafiol, una base de datos que
incluye las revistas nacionales y que estan escritas en espafiol, si bien no esta actualizada y
realmente es dificil exportar la informacion para realizar estudios bibliométricos, habiendo
quedado como un producto bibliografico de interés historico de la literatura no cubierta por

las bases de datos anteriormente mencionadas.

Se dispone de estudios bibliométricos en numerosas areas de investigacion en ciencias
de la salud en donde se trabaja con la metodologia bibliométrica para conocer la
produccion cientifica, la repercusion y la colaboracion de la actividad cientifica. Hay
numerosos grupos de trabajo de investigacion en esta area del conocimiento, en el entorno
nacional e internacional. Por solo citar a titulo de ejemplo algunas de las investigaciones,
se han llevado a cabo sobre enfermedades concretas como Ila tuberculosis [147,148], la

cardiopatia isquémica y factores de riesgo cardiovascular [149], enfermedad de Chagas
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[150,151], infeccion por VIH [152] etc. asi como areas de conocimiento generales como

enfermedades infecciosasf153], cardiovasclaresf154], etc.

Hay otros estudios bibliométricos que profundizan en la actividad y produccion
cientifica de una revista a lo largo de los afios, como por ejemplo la revista “Actas
dermosifilograficas” o “Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica” [156-158] o
“Gastroenterologia y Hepatologia™.

También se ha mvestigado en la produccion cientifica de un pais y su evolucion en el
tiempo, o la comparacion de un pais en el contexto de un area geografica [160-163].
Disponemos de ejemplos en el campo de las enfermedades infecciosas, cardiovasculares,

reumatologica [154], etc.

En los ultimos afios dentro de la investigacion empleando herramientas bibliométricas
se han incorporado estrategias de colaboracion y participacion de redes. La produccion
bibliométrica en enfermedades infecciosas en nuestro entorno es bastante amplia [164-

166], existiendo también en otros campos como la dermatologia [167].
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2. HIPOTESIS Y OBJETIVOS
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2.1. Hipotesis

e [os AHP se van a comportar epidemiologica y clinicamente de forma diferente

en poblacion >65 afios respecto a los mas jovenes.
e La produccion cientifica de una entidad clinica clasicamente reconocida no

tiene una trascendencia en la produccion cientifica en forma de ensayos clinicos

pero si, como casos clinicos, series de casos y cohortes de casos.

2.2. Objetivos

1. Describir las caracteristicas epidemiologicas, clinicas, y diagnosticas de los

abscesos hepaticos pidgenos en poblacion geriatrica (>65 afios).

2. Analizar las diferencias clinicas, epidemiologicas y microbiologicas de los abscesos

hepaticos pidgenos en poblacion geridtrica con los adultos menores de 65 afios.
3. Evaluar la mortalidad hospitalaria de los absceso hepaticos pidgenos.
4. Estudiar la produccion cientifica sobre abscesos hepaticos mediante ndicadores

bibliométricos de las publicaciones indexadas en la base de datos Medline entre
2001 y 2015.
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3. MATERIAL Y METODOS

58



3.1 Material y métodos para los objetivos 1, 2 y 3.

3.1.1. Tipo de estudio

Se trata de un estudio de cohortes retrospectivo multicéntrico.

3.1.2 Lugar del estudio

Se incluyeron todos los pacientes con absceso hepatico ingresados en el Hospital
Clinico de San Juan de Alicante y en el Hospital General de Alicante entre Mayo de 2008
y Diciembre de 2015.

3.1.3. Pacientes del estudio

Para la identificacion de los pacientes se utiizo el registro de la base de datos
“comunto minimo basico de datos” (CMBD) de ambos hospitales. El codigo de
clasificacion de enfermedades (CIE)-9 evaluado como absceso hepatico pidgeno fue el
572.0. El cédigo 572 es un codigo genérico que incluye absceso hepatico y secuelas de
hepatopatia cronica, por eso se restringid la busqueda al 572.0. El cédigo 006.3 (absceso
higado por ameba) no fue incluido en el estudio.

Se defini6 como absceso hepatico pidgeno en este estudio como aquella lesion
ocupante de espacio hepatica con un origen pidgeno o fingico. Unicamente se incluyeron

en el estudio los AHP.

3.1.4 Variables analizadas

Como variables se recogieron:
e Datos demograficos:
o Edad.

o Sexo.
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e Factores de riesgo:
o Hepatopatia cronica previa.
o Trasplante hepatico, renal o cardiaco.
o Infeccion por el VIH.
o Enfermedad inflamatoria intestinal (EII).

o Neoplasia.

e Variables clinicas:
o Dolor abdominal.
o Fiebre.

o Ictericia.

e Variables de laboratorio.
o Hemoglobina.
o Leucocitos totales.
o Bilirrubina total
o Fosfatasa alcalina.
o Gamma glutamil transferasa.

o Protema C reactiva.

e Variables radiologicas

o Realizacion de ecografia.

o Resultados de la ecografia: nimero de lesiones, tamafio de las mismas y
localizacion.

o Realizacion de TAC abdominal.

o Resultados de la TAC: numero de lesiones, tamafio de las mismas y
localizacion.

o Realizacion de RMN.

o Resultados de la RMN: nimero de lesiones, tamafio de las mismas y

localizacion.

e Variables microbiologicas

o Resultados de los hemocultivos.
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o Resultados de los cultivos del absceso hepatico.

Variables evolutivas

o Complicaciones

Shock séptico, se defini6 como cuadro séptico con hipotension
mantenida a pesar de fluidoterapia intensiva.

Derrame pleural se defni6 como Ila presencia de liquido en el
espacio pleural, objetivada mediante imagen radiologica.

Fracaso renal, se defini6 como el empeoramiento de la funcion renal
valorable mediante el aclaramiento de creatinina en relacion con el
absceso.

Complicaciones cardiacas, en las que se incluyeron insuficiencia
cardiaca, arritmia que precisd medicacion especifica etc.

Trombosis venosa profunda.

Trombosis de la vena porta.

Complicaciones bilio-pancreaticas, en las que se incluyd infecciones
en relacion con el proceso del absceso hepatico y su ingreso
(neumonia nosocomial, infeccidon del tracto urinario...).

Hiponatremia definida como un sodio plasmatico menor de 130
mEq/L

Anafilaxia definida como wuna reaccion inmune generalizada
secundaria a la administracion de un farmaco.

Peritonitis bacteriana.

Diarrea aguda.

Hematoma abdominal definido como la presencia se sangre en la

cavidad o pared abdominal.

o Otras variables evolutivas fueron:

Mortalidad hospitalaria, definida como toda aquella muerte que se
produjo en relacion con el absceso hepatico durante el ingreso.
Estancia hospitalaria, se defini6 como los dias entre la fecha de
ingreso y la fecha de alta.

Dosis y farmacos empleados durante el ingreso.
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3.1.5 Definicion de variables

A continuacion se recoge la definicion de las variables mas relevantes analizadas en el

estudio:

o Origen o tipo de absceso. El absceso o tipo de absceso se ha clasificado en

diferentes apartados como aparece a continuacion:

O

Absceso Dbiliar; aquel absceso que tuviera que ver con una anomalia o
complicaciéon de la via biliar, como colecistitis, colelitiasis, neoplasia de la
via biliar, portador de shunt, stent biliar, drenaje externo etc....

Absceso de origen portal, aquellos abscesos que tuvieran un origen en el
sistema porta, como diverticulitis.

Absceso por contigiiidad, aquellos abscesos en relacion a una viscera no via
biliar, digestiva o pulmonar contigua al higado.

Absceso arterial, aquellos que tuvieran un HC positivo con un foco no
abdominal, como endocarditis.

Absceso traumatico, aquellos cuyo origen estuviera en relacion con un
traumatismo o una intervencion abdominal no relacionada con la via biliar.
Absceso criptogénico o idiopatico, aquellos en los que no se haya

identificado alguna de las fuentes de infeccion indicadas anteriormente.

3.1.6 Diagndstico por imagen.

Se tuvo en cuenta los diagnosticos por separado de ecografia, TAC y RM, y a

continuacion la combinacion de dichas técnicas en el diagnostico del paciente. Se definid

absceso simple si tnmicamente presentaba un Unico absceso, y multiple en caso de presentar

2 o mas lesiones. El tamafio de las lesiones se evalu6 como una variable continua (en cm) o

categorica, (menor de 2 cm, entre 2 y 6 cm o mayor de 6 cm).

3.1.7. Diagndstico microbiologico
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Se considerd un absceso diagnosticado microbiologicamente si se identificaba un
microorganismo potencialmente causante de AH en los HC o en el cultivo del AH. Se
defini6 como infeccion polimicrobiana cuando se aisld mds de un microorganismo

responsable del absceso.

3.1.8. Analisis estadistico

Con el objetivo de conocer las diferencias entre los <65 afios y los >65 afios, los
suyjetos fueron asignados a uno de estos dos grupos. En la comparacion de las variables
cuantitativas se utilizaron la t de Student y la U de Mann-Whitney (segun presentaran o no
una distribucion normal). En la comparacion de las variables categoricas, se ha utilizado el
test de Chi-cuadrado y la prueba exacta de Fischer en el caso de que el valor obtenido fuera

menor a 5. Para medir la asociacion se utilizd la Odds Ratio (OR) con un intervalo de

confianza (IC) del 95%.

Ademas se realizo un analisis multivariado de las variables significativas en el
estudio univariado para identificar la asociacion y los posibles factores de confusion para
identificar los factores asociados con absceso hepatico en mayores de 65 afios. También
realizamos multiples andlisis de regresion logistica (regresion simultanea) del grupo de

>65 afios como variable independiente.

Se utilizo el software SPSS para Windows 22.0 (IBM inc. Nueva York) para el

analisis. Se consideré un p-valor de <0.05 como estadisticamente significativo.

3.1.9. Aspectos éticos

El estudio fue aprobado por el comité de investigacion del Hospital Universitario
de San Juan (anexo 1). Dada la naturaleza retrospectiva del estudio, se eximi6 de la

necesidad de consentimiento informado.

3.2. Material y método para el objetivo 4

63



3.2.1. Identificacion de los documentos sobre “liver abscess”

Para la realizacion del estudio se escogid la base de datos Medline, ya que es la
principal base de datos de referencia en Ciencias de la Salud, de acceso abierto y que
permite a través del tesauro o MeSH identificar con precision los documentos que abordan

los conceptos deseados, asi como los contenidos tratados en los documentos.

Para la realizacion de la busqueda se identificaron a través del tesauro todos los
documentos a los que se les asignd el descriptor “Liver Abscess”, definido como “Solitary
or multiple collections of PUS within the liver as a result of infection by bacteria,
protozoa, or other agents.” La busqueda a través del tesauro MeSH ademas de recuperar
todos los documentos a los que se les ha asignado el descriptor buscado, recupera los
documentos a los que se les ha asignado un descriptor mas especifico en la estructura
jerarquica del tesauro. En el caso de la buisqueda a través del descriptor “Liver Abscess” se
han recuperado, por tanto, también los documentos clasificados como absceso hepatico
amebiano o pidgeno. Unicamente se establecid inicialmente una limitacion cronologica de
los documentos publicados entre 2001 y 2015, con el propdsito de obtener una vision
reciente de la investigacion. La busqueda fue efectuada a través de la plataforma Pubmed
el 10 de marzo de 2016.

3.2.2. Descarga y normalizacion de la informacion bibliografica

Con la informacion bibliografica de los documentos recuperados se confecciond
una base de datos relacional, con el proposito de efectuar un proceso de normalizacion y
calcular los indicadores que se describen a continuacion, prestando una especial atencion a

los siguientes campos:

- Tipologias documentales (campo Publication Type[PT]). A partir de la informacion
recogida en este campo, los documentos fueron clasificados en funcion del tipo de
material y considerando las tipologias documentales de interés clinico. Siguiendo la
clasificacion mas extendida de las revistas cientificas para presentar los contenidos
que publican, cada uno de los documentos identificados fueron clasificados en
funcion del tipo de material como articles, reviews, letters u otros (documentos que

no es posible asignar a ninguna de las categorias anteriores, como biografias,
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editoriales o noticias). Se identificaron asimismo todas las tipologias documentales
asignadas a los documentos que tienen interés desde el punto de vista del
diagnodstico y tratamiento clinico: case reports, clinical trials (Phase I, Phase I,
Phase I, Phase 1V), controlled clinical trials, evaluation studies, meta-analysis,
observational studies, practice guidelines, randomized clinical trials y validation
studies. Es importante destacar en relacion con esta clasificacion documental que
no todos los documentos la tienen asignada y en algunos casos se ha asignado a un

mismo documento mas de una tipologia documental.

Afiliacion  mnstitucional (Campo  Affiliation [AD]). FEste campo recoge la
mformacion relativa a la afiliacion institucional de los autores firmantes de los
documentos. Para el andlisis se extrajo la informacion relativa al pais del primer
autor firmante, ya que aunque desde el afio 2014 se incluyen todas las afiliaciones
mstitucionales, con el propdsito de tratar y presentar la informacion de forma
homogénea, se limit6 el andlisis para todo el periodo a la primera afiliacion
stitucional. El principal proceso en este campo fue identificar el pais de la
mstitucion indicada, ya que no siempre estaba presente, ademais de unificar

diferentes variantes (como por ejemplo Korea, Republic of Korea o South Korea).

Descriptores (campos MeSH Terms [MH] y MeSH Subheadings [SH]). Los
procesos efectuados en este caso fueron diferenciar los MeSH de los calificadores
(82 descriptores auxiliares que precisan el aspecto abordado en relacion con los
términos MeSH) y distinguir los descriptores asignados en relacion con tres
conjuntos de documentos: aquellos a los que se les asignd el descriptor “Liver
abscess” 'y aquellos a los que se les asignd “Liver Abscess, Amebic” y “Liver
Abscess, Pyogenic”. En relacion con este ultimo descriptor conviene llamar la
atencion acerca del hecho de que fue introducido de forma diferenciada el afio
2005, por lo que no es posible identificar los documentos publicados con
anterioridad a esa fecha que quedan englobados bajo el descriptor mas genérico

“Liver Abscess”.

3.2.3. Obtencion de indicadores
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A) Indicadores bibliométricos de produccion cientifica.

Para el analisis de la actividad cientifica en el area, se determinaron el nimero de
documentos publicados por afio, revista de publicacion, tipologias documentales, abordaje
clinico del estudio y paises firmantes de los documentos. Ello permite obtener una vision
acerca de la actividad cientifica en el area, cudles son los canales (revistas cientificas) a
través de los cuales se difunden los trabajos, el peso de las diferentes tipologias
documentales y los paises que lideran la nvestigacion, con caracter general y en funcion

de los diferentes tipos de abscesos hepaticos.

B) Analisis tematico.

Para caracterizar a nivel tematico el desarrollo de la investigacion en el area analizada,
se determind la frecuencia de los descriptores asignados a los documentos agrupados en
tres conjuntos: el genérico ‘“liver abscess” y los especificos amebiano y piogeno. Se
construyd asimismo un mapa tematico para analizar las interrelaciones entre los
descriptores y las agrupaciones de los mismos, es decir los nicleos de investigacion existes
y las diferentes orientaciones o especializaciones de la investigacion. Para ello, se siguid el

siguiente proceso:

- Determinacion de la co-ocurrencia de los descriptores asignados a los documentos
y generacion de una matriz de valores absolutos. La asignacion conjunta de dos
descriptores a un mismo documento implica una afinidad tematica entre los
mismos, ya que ambos aspectos son tratados simultdneamente en el mismo trabajo,
pudiendo tratarse por ejemplo un procedimiento diagnéstico en relacion con una
enfermedad. Es el caso del descriptor “Tomography, X-Ray Computed” asociado a
Liver Abscess en 363 documentos en el presente estudio, tratindose por tanto del

principal procedimiento diagnostico en relacion con los AH.

- Elimnaciéon de descriptores genéricos. Con el objeto de facilitar el analisis se
elimnaron algunos descriptores excesivamente genéricos, que no aportan una
informacion relevante de contenido y que presentan una elevada densidad de
relaciones con el resto de descriptores, dificultando el proceso de agrupacion de los
descriptores en clusteres y la visualizacion de las interrelaciones entre los mismos.

En el caso, por ejemplo, de los descriptores liver abscess, human, male o female. Se
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excluyeron asimismo los descriptores referidos a grupos etarios, ya analizados en

relacion con su frecuencia absoluta.

Representacion visual de la red y ejecucion de un algoritmo de clustering. Para
establecer las agrupaciones o clusteres de descriptores existentes en el area y
representarlos visualmente, se ejecutd el algoritmo de clustering implementado en
el programa VOSViewer, que permite detectar las comunidades (clusters) de una
red, conformadas por grupos de items homogéneos fuertemente interrelacionados

entre sif1711.

Interpretacion de los resultados obtenidos. Dos expertos clinicos en el area
estudiada realizaron una interpretacion de las agrupaciones o clisteres identificados
asi como de los descriptores presentes en las mismas, revisando en caso necesario

los titulos, restmenes y texto completo de los documentos originales.
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4. RESULTADOS
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4.1. AHP en poblacion de 65 afios 0 mayor y su comparacion

con los AHP en jovenes.

De los 102 pacientes con AHP se excluyeron 4 por tener una edad inferior a 4 afios
(casos pediatricos). La edad media de los pacientes fue 64.5 afios £15.4 afios (rango de 19
a 100 afios). Cuarenta pacientes presentaban una edad <65 afios y cincuenta y ocho >65
afos. La edad media en el grupo de menores de 65 afios fue 49.1 £10.y en el grupo de >65
fue de 79.1 £7.3.

4.1.1. Comparacion de las caracteristicas epidemiologicasy clinicas de los

pacientes de 65 afios 0 mas con pacientes menores de 65 afos.

En la tabla 4 se muestran las caracteristicas epidemioldgicas (edad, sexo),

enfermedad de base y tipo de absceso de los pacientes con AHP.

La presencia de fiebre, dolor abdominal, ictericia, los antecedentes de neoplasia o
colitis no mostraron diferencias significativas entre ambos grupos. Sin embargo, si que se
hallaron diferencias significativas en las siguientes variables en el grupo de pacientes
mayores de 65 afios: sexo femenino (OR: 11,9; IC 95%: 3,7-37,7); presencia de sepsis
(OR: 4; IC 95%: 1,2-16), colelitiasis previa (OR: 4,6; IC 95%: 1,6-13,5), ausencia de
hepatopatia cronica (OR: 0,2; IC 95%: 0,06-0,7) y no tratarse de pacientes trasplantados.

En el grupo de los ancianos (> 65 afios), el origen criptogénico fue el menos comin

(OR: 0,1; IC 95%: 0,05-0,3), mientras que el origen biliar fue el mas frecuente (OR: 4,9;
IC 95%: 2,0-12,1).
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Tabla 4. Principales caracteristicas epidemiologicas y clinicas en pacientes <65 aiios y

> 65 afos con abscesos hepaticos.

Variables Total <65 arios >65 arios Odds ratio P
ac 95%)
N % N % N %
Sexo
Hombres 61 82,2 36 90 25 43,1 1
Mujeres 37 37,8 4 10 33 56,9 11,9 (3,7-37,7) | <0,001
Caracteristicas clinicas
Fiebre 69 70,4 31 77,5 38 65,5 0,6 (0,2-1,4) 0,2
Dolor abdominal 37 37,9 26 65,0 35 60,3 0,8 (0,4-1,9) 0,6
Ictericia 27 72,4 10 25,0 17 29,3 1,2 (0,5-3,1) 0,6
Sepsis 18 18,4 3 7,5 15 259 4,3 (1,2-16) 0,02
Condiciones subyacentes
Colelitiasis 28 28,6 5 12,5 23 39,7 4,6 (1,6-13,5) 0,003
Hepatopatia cronica 15 15,3 11 27,5 4 6,9 0,2 (0,06-0,7) 0,005
Neoplasias 13 13,3 3 7,5 10 17,2 2,6 (0,7-10,0) 0,2
Trasplantados** 5 5,1 5 12,5 0 0 N,A 0,01
Colitis ulcerosa 5 5,1 4 10,0 1 1,7 0,2 (0,01-1,5) 0,2
Tipo de neoplasia
Carcinoma hepatocelular 4 4,1 1 2,5 3 52 3,2 (0,5-6,0) 0,9
Pancreas 3 3,1 0 0 3 34l NA 1
Rifion 2 2,0 0 0 2 39 NA 1
Colangiocarcinoma 1 1,0 0 0 1 1,7 NA 1
Metastasis hepaticas 1 1,0 1 25 0 0 NA 1
Colon 1 1,0 1 2.5 0 0 NA 1
Mama 1 1,0 0 0 1 1,7 NA 1
Fuente de origen
Criptogénicos 40 40,8 27 67,5 13 224 0,1 (0,05-0,3) <0,001
Biliar 43 439 9 22,5 34 58,6 4,9 (2,0-12,1) <0,001
Contigiiidad 6 6,1 2 5,0 4 6,9 1,4 (0,2-8,0) 0,7
Portal 3 3,1 0 0 3 5,2 NA 0,3
Arterial 1 1,0 0 0 1 1,7 NA 1
Traumatismo 5 5,1 2 5,0 3 5,2 1,0 (0,2-6,5) 1

IC: Intervalo de confianza; NA: No aplicable

*Hepatopatia cronica: hepatopatia alcohdlica (n=7), hepatitis por virus C (n=4); esteatosis hepatica (n=3); y

cirrosis (n=1)

** Trasplantados*: 3 higado y 2 rifién
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4.1.2. Comparacion de los procedimientos radioléogicos utilizados en el
diagnostico AHP de los pacientes de 65 afios 0 mas con pacientes

menores de 65 anos.

En la tabla 5 se recoge las diferencias del proceso diagndstico por imagen utilizado,
combinacién de técnicas empleadas, tamafio de la lesion y si se trata de unico o multiple el

absceso.

Tabla 5. Técnicas de imagen en pacientes <65 aiios y >65 aiios con absceso hepatico.

Total <65 anos > 65 ainos 0dds ratio P
ac 95%)
N % N % N %
Técnica de imagen
diagnostica
TAC 83 84,7 38 95,0 45 77,6 0,2 (0,04-0,8) 0,02
Ultrasonidos 80 81,6 30 75,0 50 86,2 2,1 (0,7-5,8) 0,2
RMN 29 29,6 14 35,0 15 25,9 0,6 (0,3-1,6) 0,3
Combinacion de técnicas de
imagen
Eco + TAC 47 48,0 17 42,5 30 51,7 1,4 (0,6-3,3) 0,3
Eco + TAC + RMN 18 18,4 11 27,5 7 12,1 0,4 (0,1-1,0) 0,05
Solo TAC 14 14,3 8 20,0 6 10,3 0,5 (0,1-1,4) 02
Solo eco 8 8,2 1 25 7 12,1 5,3 (0,6-45) 0,09
Eco + RMN 7 7,1 1 2,5 6 10,3 4,5 (0,5-38) 0,1
TAC + RMN 4 4.1 2 5,0 2 34 0,7 (0,09-5,0) 1
Unico o multiple
Unico 54 55,1 34 63 20 50,0 1 0,4
Multiple 44 449 20 37 24 414 0,7 (0,3-1,6)
Tamaiio
<2cm 23 23,5 6 15,0 17 29,3 1 -
2-6 cm 47 48 20 50 27 46,6 2,1 (0,7-6,2) 0,1
> 6 cm 28 28,5 14 35,0 14 24,1 0,4 (0,1-1,1) 0,09
media DE |media | DE media DE
Didametro 4,8 33 5,6 36 4.2 3.0 0,9 (0,8-0,99) 0,04

IC: intervalo de confianza; DE: desviacién estandar
Eco: Ultrasonografia/ecografia; TAC: tomografia axial computerizada; RMN: resonancia magnética nuclear

La combinacion de técnicas por imagen mas utilizada fue la de ecografia abdominal
mas TAC (48%), seguida de la combinacion de ecografia, TAC y RMN (18%). Tanto el
tipo de procedimiento, como la combinacion diagnostica fue similar en los pacientes
ancianos como en los jovenes, asi como si fueron AH unicos o miltiples. La unica
diferencia fue que el tamafio del AHP en el grupo de los ancianos fue menor (4,2 + 3,0 cm.

vs. 5,6 = 3,6 cm.; p<0,04).
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4.1.3. Comparacion de las caracteristicas analiticas de los pacientes de 65

afios 0 mas con pacientes menores de 65 afios.

La tabla 6 muestra la comparacion de los datos de laboratorio entre ambos grupos.
El recuento de leucocitos, hemoglobina, FA, bilirrubina total y PCR no mostraron

diferencias significativas entre ambos grupos.

Tabla 6. Datos de laboratorio de pacientes <65 afios y > 65 afios con absceso hepatico.

Variables Valores Total <65 anos >65 arios P

perdidos

media DE media DE media DE

Leucocitos > 12,0 x10°/L 0:4 143 7,0 13,7 49 14,8 8,2 04
Hemoglobina (g/L) 1:4 12-0 2,2 12,0 2,1 12,3 2,3 0,1
Fosfatasa alcalina (mg/dL) 8:12 208 160 179 149 228 168 0,3
Gamma glutamil 18:10 338 405 219 189 437 503 0,04
transferasa (Ul/dL),
Bilirrubina total (mg/dL), 1:8 1,7 1,7 1,8 1,9 1,6 1,6 0,7
Proteina C reactiva 59 18,1 11,8 19,7 112, 17,0 10,9 0,3
(mg/dL),

DE: desviacione standar

En el andlisis comparativo Unicamente se observo diferencia en la GGT, que se

encontraba mas elevada en el grupo de los ancianos.

4.1.4. Comparacion de los procedimientos diagnosticos microbiologicos

de los pacientes de 65 afios 0 mas con pacientes menores de 65 afios.

Los principales procedimientos diagndsticos microbiologicos fueron el cultivo de
las muestras obtenidas de AHP y los hemocultivos, realizados en el 42.9% de los casos,
seguido por el cultivo del AHP ftmnicamente y de los hemocultivos tUnicamente. La
positividad en el cultivo de los AHP fue del 67,7%, mientras que en los hemocultivos fue
del 33,9%. El principal microorganismo aislado como causante de los AHP fue E. coli
(16,3%), seguida por S. constellatus en el 13,3%. La tabla 7 muestra la comparacion del
procedimiento diagnostico microbioldégico y microorganismo identificado en el laboratorio

entre ambos grupos.
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Tabla 7. Procedimientos diagnésticos microbiolégicos y diagnéstico microbiolégico de
pacientes<65 afios y > 65 afios con abscesos hepaticos.

Variables Total <65 arfios >65 afios ?Idg;gaaz)o P
N %o N % N %
Procedimiento diagnostico
microbiolégico
Sin cultivos 19 19.4 5 12,5 14 24,1 2,2 (0,7-6,8) 0,1
Cultivo del absceso 20 20,4 7 17,5 13 224 1,3 (0,5-3,8) 0,5
Hemocultvo 17 17,3 6 15,0 11 19,0 1,3 (0,4-3,9) 0,6
Cultivo del absceso + 02 29 |2 | 550 | 20 | 345 | 0402098 | 004
hemocultivo
Resultados
Cultivo del absceso 44/65 67,7 [21/30 70 23/35 65,7 0,8 (0,3-2,3) 0,7
Hemocultivo positivo 20/59 33,9 [9/28 32,1 11/31 35,5 1,1 (0,3-3,4) 0,8
Microorganismos
Escherichia coli 16 16,3 2 5,0 14 24,1 6,0 (1,3-28,4) 0,01
Streptococcus constellatus™ 13 13,3 7 17,5 6 10,3 0,5 (0,7-1-7) 0,2
Klebsiella spp ** 11 11,2 7 17,5 4 6,9 0,3 (0,09-1,2) 0,1
Enterococcus spp 5 5,1 1 2,5 4 6,9 2,9 (0,3-26,8) 0,3
Streptococcus mitis 4 4,1 3 7,5 1 1,7 0,2 (0,02-2,1) 0,2
Porphyromonasspp, 3 3,1 1 25 ) 34 1,4 (0,1-15,9) 0,8
Pseudomonas aeruginosa 3 3,1 2 5,0 1 1,7 0,3 (0,03-3,8) 0,4
Citrobacter spp 2 2,0 0 0 2 34 NA 0,2
Enterobacter cloacae 1 1,0 0 0 1 1,7 NA 1
Fusobacterium spp 1 1,0 1 2,5 1 1,7 NA 1
Eikenella corrodens 1 1,0 0 0 1 1,7 NA 1
Candida albicans 1 1,0 0 0 1 1,7 NA 1
Magnusiomyces capitatus 1 1,0 0 0 1 1§/ NA 1
Total pacientes con cultivo | 5, ss1 |23 | 575 | 31 | s34 | 080419 | 07
positivo
Infecciones polimicrobianas 7 7,1 3 7,5 4 6,9 0,9 (0,2-4,3) 0,9

*Streptococcus constellatus incluye S. constellatus, S. milleri, S. intermedius y S. anginosus.
IC: intervalo de confianza; NA: no aplicable

El aislamiento de E. coli fue significativamente mas frecuente en el grupo de los
ancianos (OR: 6,0; CI 95%: 1,3-28,4). Se identificaron cuatro bacterias gramnegativas
productoras de betalactamasas (2 E. coli y 2 K. pneumoniae), dos de ellas en el grupo de
ancianos (3,4%) y otras dos (5,0%) en el grupo de jovenes.

4.1.5. Comparacion del tratamiento y complicaciones de los pacientes de

65 afios 0 mas con pacientes menores de 65 afios.

El tratamiento mas cominmente utilizado fue la combinacion de antibioterapia mas
drenaje percutanco (61,2%), sin encontrar diferencias significativas entre ambos grupos.

En la tabla § se muestra la comparacion del tratamiento y de las complicaciones.
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Tabla 8. Tratamiento,

con absceso hepatico.

complicaciones y resultado de pacientes<65 afios y > 65 afios

Total <65 afios > 65 aiios 0dds ratio P
ac 95%)
N %o N % N %
Tratamiento
Solo antibioticos 31 31,6 11 27,5 20 34,5 1-4 (0,6-3,3) 0,5
Antibioticos + aspiracion | 60 61,2 28 70 32 55,2 0,5 (0,2-1,2) 0,1
percutanea
Antibidticos + drenaje quiriirgico 7 7,1 1 2,5 6 10,3 4,5 (0,5-38,9) | 0,1
+ aspiracién percutanea
Complicaciones
Cualquier complicacion 54 55,1 17 42,5 37 68,5 2,3 (1,04-5,4) | 0,04
Complicaciones graves 25 25,5 5 12,5 20 34,5 3,7 (1,2-10,8) 0,01
Tipo de complicacion
Shock séptico 14 143 2 5,0 12 20,7 4,9 (1,04-23) 0,03
Derrame pleural 14 14,3 6 15,0 8 13,8 0,9 (0,3-2,8) 0,9
Fracaso renal agudo 8 8,2 1 2,5 7 12,1 5,3 (0,6-45,3)° 0,09
Complicaciones cardiacas 8 8,2 1 2,5 7 12,1 5,3 (0,6-45) 0,09
Trombosis 6 6,1 4 10,0 2 2,0 0,3 (0,05-1,8) 0,2
Complicacion biliopancreatica 5 51 2 5,0 3 5,1 2,1 (0,5-11) 0,8
Complicacions infecciosas 4 4,1 1 2,5 3 52 2,1 (0,2-21-2) 0,5
Hiponatremia 4 4,1 2 5,0 2 34 0,7 (0,09-5,0) 0,7
Anafilaxia 1 1,0 0 0 1 1,7 NA 1
Peritonitis 1 1,0 0 0 1 1,7 NA 1
Diarrea 1 1,0 1 2.3 0 0 NA 1
Hematoma abdominal 1 1,0 0 0 1 1,7 NA 1
Resultados
Muerte 8 8,2 0 0 8 13,8 NA 0,02
media DE |media DE media DE
Dias de ingreso 19,3 128 | 19,5 11,9 18,9 13,5 0,728

DE: Desviacion estandar

El tratamiento empleado ya fuera la combinacion de antibidticos con aspiracion del

absceso, antbidtico s6lo o la combinacion de antbiodtico, aspirado y procedimiento

quirtrgico fue similar en los ancianos respecto a los jovenes. El 55,1% de los pacientes

presentaron complicaciones, de las cuales el 25,5% fueron graves. La incidencia de

complicaciones, graves como no graves, fue mayor en el grupo de los pacientes ancianos

(OR: 2,3; CI 95%: 1,04-5,4 y OR: 3,7; CI 95%: 1,2-10,8, respectivamente). Las principales

complicaciones fueron el shock séptico y el derrame pleural (14,3%). El shock séptico fue
mas frecuente en el grupo de mayores de 65 afos (OR: 4,9; CI 95%: 1,04-23). La

mortalidad en los pacientes con AHP fue del 8,2%, todos ellos en el grupo de los ancianos

(p<0,02). No obstante, en nuestra serie, no difieren los dias de ingreso hospitalario.
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4.1.6. Analisis multivariado de las variables asociadas con el AHP

en mayores de 65 afnos

Para finalizar, en la tabla 8 se muestran las variables asociadas en el estudio
multivariante en pacientes mayores de 65 afios con AHP. En mayores de 65 afos se
encontré asociacion respecto al sexo femenino (OR ajustada: 9,0; CI 95%: 1,4-56), que se
tratara de AHP no criptogénicos (OR ajustada: 14,5; CI 95%: 1,6-129), ausencia de
hepatopatia cronica (OR ajustada: 14; 95% CI: 1,3-155) e infeccion debida a E. coli (OR
ajustada: 7,7; 95% CI: 1,03-58).

Tabla 9. Variables asociadas en el estudio multivariable en pacientes mayores de 65

aiios con absceso hepatico.

Odds ratio ajustada P
ac 95%)

Sexo, mujer 9,0 (1,4-56) 0,02
Fuente de origen: no criptogénico 14,5 (1,6-129) 0,02
Condicion subyacente: Sin existencia de 14 (1,3-155) 0,03
enfermedad hepatica
Infeccion por E. coli 7,7 (1,03-58) 0,05
Diametro 0,8 (0,08-1,9) 0,1
Fuente de origen: Biliar 5,1 (0,5-58,3) 0,2
Cualquier complicacion 2,6 (0,5-12,5) 0,2
Shock séptico 24 (0,2-3568) 0,2
Condicion subyacente:colelitiasis 2,6 (0,4-14,1) 0,3
Presentacion clinica, sepsis 0,2 (0,01-3,3) 0,3
Complicaciones graves 1,3 (0,08-20) 0,8
Condicion subyacente, trasplante hepatico NA 0,9
Muerte NA 0,9

4.1.6. Analisis general de la mortalidad

Fallecieron 8 pacientes (8,2%) por AHP, todos ellos eran mayores de 65 afios.
comparado con el 55,6% de los que no fallecieron (p=0,02), los valores de leucocitos eran
significativamente superiores a los que evolucionaron favorablemente (20,1£11,1 vs 13,9 +
6,6x10°/L) (p=0,01), todos cursaron con sepsis comparado con el 11,1% de los que no
fallecieron y el 87,8% presentaron shock séptico comparado con solo 7,8% de los que no
fallecieron (p<0,001). El resto de las variables exploradas no se relaciond con la

mortalidad. En el analisis multivariado, ninguna variable se relacion6é con la mortalidad.
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4.2. Investigacion clinica en absceso hepatico mediantes un

analisis bibliométrico y de redes de conocimiento.

4.2.1 Produccion cientifica por afios

Durante el periodo de estudio se han publicado 1278 documentos sobre AH. El
numero de documentos ha permanecido constante a lo largo de todo el periodo, oscilando

entre los 66 documentos en el afio 2008 y los 106 del afio 2013, como se puede ver en la

figura 5.

Figura 6. Evolucion anual del nimero de documentos publicados sobre AH (2001-

2014).
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4.2.2. Produccion cientifica por tipo de documento

El principal tipo de documento fue el articulo, que suponen el 78,2% de los

documentos (n=1000); seguido a mas distancia por las cartas, que se sitian en el 11,8%

(n=151); y las revisiones, que constituyen el 9,5% (n=121).Segin el tipo de investigacion,

el 65,9% (n=842) fueron case reports; y tan solo el 1,2% clinical trials (n=16) y el 0,9%

evaluation studies, presentando los otros tipos de estudios valores margnales. En la tabla

10 se recogen las distribuciones detalladas por afio de publicacion.

Tabla 10. Distribucién del nimero de documentos publicados sobre Absceso Hepatico

por tipologia documental y abordaje clinico (2001-2015).

Tipologias documentales

Clasificacion de los documentos en funcion de su

Ao abordaje clinico
Article | Review | Letter | Otros | TOTAL* Case Clinical | Evaluation | Otros | TOTAL*
Reports Trial Studies
2001 68 13 - 90 60 - - - 60
2002 60 8 1 77 48 1 - - 49
2003 70 12 12 - 94 63 2 2 1 68
2004 67 16 - 87 43 1 1 1 46
2005 62 3 7 - 72 49 1 - - 50
2006 67 6 13 1 87 55 1 - - 56
2007 76 6 16 - 98 73 - 1 - 74
2008 53 4 9 - 66 37 1 2 - 40
2009 71 7 12 - 90 59 3 - - 62
2010 60 9 7 1 77 56 1 1 - 58
2011 79 5 15 - 99 74 - 3 1 78
2012 71 8 7 1 87 63 2 1 - 66
2013 80 9 17 - 106 67 1 - - 68
2014 77 12 11 2 102 64 2 1 1 68
2015 39 3 4 - 46 31 - - 1 32
TOTAL 1000 121 151 6 1278 842 16 12 5 875

* La diferencia entre ambos totales responde a que no todos los documentos tienen asignada una tipologia

relacionada con el abordaje clinico.
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4.2.3. Produccion cientifica por revista

Los documentos se publicaron en 482 revistas diferentes. Las dos principales
revistas  fueron Clinical Infectious Diseases (0=20) y Journal of Clinical
Microbiology(n=20), seguidas por la revista de Radiologia American Journal of
Roentgenology (n=18) y otras tres revistas de Medicina y Gastroenterologia de paises del
sudeste asiatico: The Japanese Journal of Gastro-enterology (n=17), The Korean Journal

of Gastroenteroly (n=17) e Internal Medicine (Tokio, Japan) (n=17).

4.2.4. Produccion cientifica por paises

Por paises, el primer pais firmante de los trabajos fue USA (n=229), seguido de
Taiwan (n=185), India (n=145), Japon (n=144), Corea del Sur (n=100) y China (n=84). En
relacion con el AH amebiano el primer pais fue India (n=69), seguido por México (n=69) y
USA (n=29). En relacion con el AH pidgeno Taiwan se sitia en primer lugar (n=71),
seguido por USA (n=39) y China (n=29). En la tabla 11 se recoge el numero total de

documentos publicados de los 15 paises mas productivos por tipo de absceso.
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Tabla 11. Distribucion de los top-15 paises que han liderado un mayor nimero de

trabajos sobre Absceso Hepatico y por tipo de absceso (2001-2015).

Absceso hepdtico Absceso hepdtico Absceso hepdtico piogeno TOTAL
amebiano
Pais N Pais N Pais N Pais N
EEUU 165 India 69 Taiwan 71 EEUU 229
Japon 107 | México 69 | EEUU 39 Taiwan 185
Taiwan 103 | EEUU 29 | China 29 India 145
Republica de Corea 81 Francia 21 Republica de Corea 21 Japon 144
India 67 Alemania 21 Japon 19 Republica de Corea 100
China 53 Japon 18 | India 13 China 84
Alemania 51 Reino Unido 16 | Espaiia 11 México 81
Espaiia 48 Taiwan 12 | Italia 8 Alemania 77
Francia 42 Malasia 10 | Turquia 7 Francia 68
Reino Unido 35 Brasil 9 Reino Unido 6 Espaiia 63
Italia 34 Pakistan 9 Alemania 6 Reino Unido 57
Turquia 31 Bangladesh 7 Singapur 6 Italia 49
Singapur 21 Italia 7 Australia 5 Turquia 42
Canada 16 Tailandia 6 Francia S Brasil 28
Australia 16 Espaiia / Turquia 5 Brasil / Canada 5 Singapur 27

4.2.4. Principales descriptores y calificadores (subheading)

Los tres principales términos MeSH en el campo del AH (tabla 11 y 12) fueron
tomografia axial computarizada “Tomography, X Ray computer”, seguido de agentes
antimicrobianos “anti-bacterial Agents” y drenaje “drainage” (). De forma especifica en
relacion con el AH amebiano destacan ademas del parasito Entamoeba histolytica, el
antibidtico antiparasitario metronidazol “metronidazole”; y en relacion con el AH pidgeno
la referencia a las infecciones por Klebsiella y los agentes anti-bacterianos para tratarlas.
En relacion con los calificadores, en el AH amebiano diagndstico “diagnosis” se sitia por
delante de complicaciones  “complications” y uso terapéutico ‘therapeutic use”; en
cambio, en el caso del AH pidgeno complicaciones “complications” se sitia en primer
lugar como el principal punto de vista de la investigacion, si bien, diagnostico “diagnosis”
también tiene una destacada importancia. La diferente orientacion, parasitologica (AH
amebiano) o microbiologica (AH pidgeno) de la nvestigacion también queda reflejada en

los calificadores.
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Tabla 12. Distribucién de los top-20 descriptores y calificadores asignados a los

trabajos sobre Absceso Hepatico y absceso hepatico amebiano (2001-2015).

Absceso hepitico

Absceso hepitico, amebiano

Descriptor N Qualifier N Descriptor N | Qualifier N
Absceso 1278 complicaciones 560 | Absceso 414 | diagnostico 181
hepatico hepatico,
amebiano
Humanos 1227 | Diagnostico 555 | Humanos 352 | parasitologia 172
Hombre 845 Microbiologia 537 | Hombre 272 | complicaciones 106
Mujer 580 Etiologia 495 | Entamoeba 207 | Uso terapéutico 104
histolytica
Edad media 549 Patologia 321 | Animales 190 | patologia 102
Adulto 411 Cirugia 309 | Adulto 146 | Terapia 94
farmacologica
Mediana edad 391 Uso terapéutico 307 | Mediana edad 141 | Inmunologia 93
Tomografia 363 Aislamiento y | 294 | Mujer 127 | Aislamiento y | 91
axial purificacion purificacion
computarizada
Agentes 227 Terapia 277 | Metronidazol 76 | terapia 75
antibacterianos farmacolégica
Drenaje 194 Terapia 274 | Cricetinae 67 | etiologia 72
Resultado, 181 radiografia 248 | Diagnostico, 62 | genética 67
tratamiento Diferencial
Diagnostico, 179 métodos 222 | Tomografia 59 | epidemiologia 62
Diferencial axial
computarizada
Neoplasias 173 Efectos 177 | Entamoebiasis 52 | metabolismo 59
hepaticas adversos
Infecciones por 164 ultrasonidos 138 | edad 51 | patogenicidad 59
Klebsiella
Klebsiella 163 Administracion 97 higado 48 | métodos 58
pneumoniae y dosificacion
Higado 142 genética 95 Resultado  del | 47 | sangre 47
tratamiento
Estudios 133 epidemiologia 91 Anticuerpos 45 | radiografia 39
retrospectivos protozoarios
Animales 131 patogenicidad 68 Disenteria, 44 | cirugia 37
amebiana
Edad 80 o mas 118 clasificacion 67 Agentes 43 | ultrasonidos 36
antiprotozoarios
Adolescentes 94 secundario 65 Drenaje 41 | analisis 35
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Tabla 12. Distribucién de los top-20 descriptores y calificadores asignados a los

trabajos sobre Absceso hepatico piégeno (2001-2015).

Absceso hepatico, piogénico

Descriptor N Qualifier N
Absceso hepatico, piogénico 344 Complicaciones 167
Humanos 341 Microbiologia 158
Hombre 266 Diagnostico 152
Mujer 185 Etiologia 120
Mediana edad 173 Aislamiento y purificacion 95
Edad 139 Uso terapéutico 88
Adulto 128 Terapia 87
Klebsiella pneumoniae 92 Terapia farmacologica 66
Infeccion por Klebsiella 91 Cirugia 64
Agentes antibacterianos 85 Patologia 64
Estudios retrospectivos 74 Radiografia 56
Tomografia axial computerizada 71 M¢étodos 56
Edad, 80 afios o mas 69 Epidemiologia 56
Resultado, tratamiento 64 Mortalidad 35
Drenaje 62 Ultrasonografia 32
Factores de riesgo 49 Genética 25
Adolescente 39 Metabolismo 24
Diagnostico, deferencial 33 Patogenicidad 19
Taiwan 30 Efectos adversos 19
Prondstico 30 Administracion y dosificacion 16

En la figara 7 se recoge el mapa con la representacion visual general del campo
analizado con los principales clisteres de descriptores y sus interrelaciones. Destaca el
tratamiento  diagnostico con Tomography X-Ray Computer, diagnosis diferencial en
relacion con Liver neoplasm, el tratamiento con agentes antimicrobianos y las infecciones

por Klebsiella, entre las que se incluye la bacteriemia.
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Figura 7. Analisis de clisteres de los descriptores MeSH asignados a las publicaciones

sobre Absceso Hepatico (2001-2015).

4.2.5. Analisis de grupos (cluster)

Se han identificado ocho destacados clisteres en relacion con la investigacion sobre
AH. Un cluster, con 13 items, estd centrado en bacterial infections, especialmente por
Klebsiella adquiridas en la comunidad y en diabéticos. Dos clusteres, con ocho ttems cada
uno de ellos, hacen referencia a la patologia hepatobiliar neoplasica y a la patologia biliar
no neoplasica como Cholecystitis. Un clister, con siete items, esta referido al diagnostico
diferencial del AH, a su drenaje, la endosonography y la cholangiopancreatography. Otros
dos clusteres, de seis ttems, valoran los criterios de gravedad y el tratamiento. Finalmente,
otros dos clusteres de cinco tems estan referidos al tratamiento antibidtico con ceftriaxone
y metronidazole en un caso; y a la laparoscopy y la liver cirrhosis otro de ellos. En la
tabla 13 y 14 se recogen los descriptores que se integran en cada uno de los clisteres

identificados.
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Tabla 14.Clusteres identificados y descriptores que se integran en cada uno de ellos

en los trabajos sobre Absceso Hepatico con 7 items (2001-2015).

Cluster 1 (13 items) Cluster 2 (8 items) Cluster 3 (8 | Cluster 4 (7 items)
items)

Antigenos, bacterianos Neoplasias via biliar | Colecistitis Contraset Media

Céapsulas bacterianas Carcinoma, Colonoscopia Cistico

Hepatocelular

Proteinas bacterianas Ablacin catéter Echinococcosis, | Diagnostico, Diferencial
Hepatica

Infecciones adquiridas en | Quimioembolizacion | Resultado Fatal | Hemangioma

la comunidad , terapéutica

Complicaciones diabéticas | Colangiocarcinoma Perforacion Mejora de imagen
Intestinal

Electroforésis, Gel, campo | Hiperplasia Focal | Enfermedades Enfermedades hepaticas

Pulsado Nodular esplénicas

Infecciones porKlebsiella Hepatectomia Tomografia Sensibilidad
axial especifidad
computerizada

Klebsiella pneumoniae Neoplasias hepaticas | Ultasonografia

fenotipo

Polisacaridos, Bacterianos

Serotipaje

Virulencia

Factores de virulencia

Tabla 15. Clasteres identificados y descriptores que se integran en cada uno de ellos

en los trabajos sobre Absceso Hepatico con 6 items (2001-2015).

Cluster 5 (6 items) Cluster 6 (6 items) Cluster 5 (5 items) Cluster 6 (5 items)
Cateterizacion Biopsia, aguja Agentes antibacterianos | Biopsia
Colangiopancreatografia Evaluacion de riesgos Ceftriaxona Laparoscopia
Drenaje Indice de severidad de | Infecciones por Higado

enferemdad bacterias gram-

positivas

Endosonografia Succion Metronidazol Cirrosis hepatica
Stents Factores temporales Sepsis Necrosis
Ultrasonografia, Resultados del
Intervencionista tratamiento
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4. DISCUSION
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4.1 Discusion de los objetivos 1, 2y 3.

Los AHP constituyen una entidad poco frecuente, pero de una resehable
morbimortalidad a pesar de los avances diagndsticos actuales. Si bien la incidencia ha
permanecido estable a lo largo del tiempo, la distribucion de los AHP segin la edad ha
sufrido una clara variacidén; asi, en series antiguas la edad de afeccion mas comin
correspondia a la tercera y cuarta décadas de la vida [2], mientras que las mas actuales
definen una mayor frecuencia a partir de la quinta década [8,14,16,20]; este hecho se
explica por la decreciente aparicion de abscesos relacionados con la apendicitis aguda
como factor etiopatogénico (mas frecuente en jovenes) y a la mayor incidencia de
neoplasias y enfermedades biliares complejas que se observan en los pacientes mas afiosos.
En nuestro estudio, la edad media se sitia en 62,49 afios, apoyando los datos actuales de
una mayor incidencia en pacientes de edad avanzada. Este hecho hace mas importante si
cabe, la necesidad de sospechar esta patologia en pacientes afiosos con un sindrome febril
sin causa aparente, especialmente en aquellos con factores de riesgo. En nuestro grupo de
paciente de 65 afios o mas, la edad media fue de 79.1 +£7.3 afios, mas proxima a los datos
de Smoger et aly Law et al. [103,106] (aunque en el primero el corte de edad lo sitia en
los 70 afios, con lo que aumenta este dato) que a otras series descritas, donde los pacientes
de este grupo presentaban una edad media menor [44,102,108,168]. Esta tendencia puede

permanecer al alza dada la mayor expectativa de vida en los ultimos afios.

En la literatura previa encontramos un predominio en el porcentaje de varones en el
grupo de pacientes jovenes con AH [103,107,108]. Este hecho se ha asociado a factores
como el alcoholismo, mas frecuente en varones. Esta tendencia cambia en el grupo de
pacientes ancianos, con una clara importancia de la mayor expectativa de vida en las
mujeres respecto a los varones. Nuestros datos vienen a corroborar esta informacion,
pasando de un 90% de varones en los pacientes jovenes a un 43,1% en el grupo de los

ancianos.

Dentro de la etiopatogenia, nuestros datos estdn en concordancia con la literatura
previa, destacando el origen criptogénico en los pacientes jovenes y la patologia biliar
subyacente en los pacientes de edad avanzada [168,169]. En nuestro estudio también

aparecen AH en pacientes trasplantados dentro del grupo de los pacientes menores de 65
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afos, cosa que no ocurre en el grupo de los ancianos. Cabe recordar que la edad avanzada

supone una limitacion para la entrada en lista de espera de trasplante hepatico

En este estudio encontramos, como era de esperar, una mayor prevalencia de
comorbilidades en el grupo de pacientes ancianos, como ocurre en otras publicaciones
[4,8,107], especialmente la presencia de patologia litiasica biliar. La presencia de
coledocolitiasis fue superior en el grupo de los ancianos, mientras que, como hemos
comentado anteriormente, en el grupo de los jovenes fue mas frecuente la hepatopatia
cronica, ambas con significacion estadistica. En nuestro analisis también destaca una
mayor frecuencia de neoplasias (siendo el hepatocarcinoma la mas frecuente) en el grupo
de los ancianos y la de EIl en el de <65 afios, ambas sin significacion estadistica.
Actualmente se estdn investigando factores de riesgo independientes como la neumonia

previa o la realizacion de una endoscopia digestiva alta para el desarrollo de AHP.

La etiopatogenia difiere entre ambos grupos, coincidiendo con la literatura previa,
de modo que el origen criptogénico es el mas frecuente entre los pacientes jovenes, y el
origen biliar en el grupo de los ancianos. Dentro de Espaiia, el estudio de Alvarez et al. no

mostraba estas diferencias [107].

En cuanto a la presentacion clinica, la triada clasica de fiebre, ictericia y dolor
abdominal no suele aparecer con tanta frecuencia como en descripciones previas [14,45], A
pesar de que la fiebre es el sintoma mas frecuente en el grupo de los ancianos, como ocurre
en otros estudios [169], su frecuencia es baja. Estos datos apoyan estudios previos que
establecen una presentacion atipica en estos pacientes [36,102], aunque a diferencia de
estos estudios también encontramos una clinica menos florida en los pacientes jovenes.
Esta situacion complica el diagndstico, ya que hace mas dificil sospechar esta patologia.
Donde si encontramos diferencias significativas entre ambos grupos es en la mayor
presencia de sepsis en el grupo de pacientes ancianos. Esta situacion puede deberse a que
en los pacientes ancianos el cuadro clinico es mas larvado, lo que puede condicionar una
consulta y asistencia mas tardia, y por tanto, una mayor evolucion del proceso. También

cabe destacar la mayor morbilidad en este grupo.

Los datos de laboratorio muestran escasas diferencias entre ambos grupos. Tanto

los niveles de urea y creatinina que en algunos estudios parece mayor en el grupo de los
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ancianos [107,108], son similares en nuestra serie. Unicamente la GGT ha presentado
valores mas elevados en el grupo de los pacientes ancianos. Este hecho puede estar en

relacion con la mayor prevalencia de patologia biliar en este grupo.

La clinica escasamente florida y los hallazgos de laboratorio poco especificos,
comunes a numerosos procesos infecciosos, dificultan el diagnostico. Es por ello que es
necesario un alto nivel de sospecha para llegar al diagnostico. Por tanto, niveles de GGT
elevados en pacientes sin foco infeccioso claro y con antecedentes de patologia litidsica

biliar pueden sugerinos la presencia de AH.

La ecografia es la técnica radioldgica mas utilizada en el diagnostico de los AH. La
ventaja de la TAC sobre la ecografia radica en la deteccion de colecciones de pequefio
tamafio (de hasta 0,5 cm de diametro) y la posibilidad de explorar correctamente la zona
posterosuperior hepatica [16]. Ademas, la TAC puede aportar informacion acerca de la
existencia de una enfermedad extrahepatica asociada con el AHP como apendicitis,
diverticulitis, neoplasias, etc. Por todo ello la TAC se considera de eleccion como
procedimiento diagndstico inicial en pacientes con sospecha AHP por algunos autores [16].
Por otro lado, el uso de la TAC estd limitado en pacientes embarazadas o en pacientes con
enfermedad renal por la necesidad de contraste itravenoso. En los ultimos afios, la RMN
ha sido incorporada al arsenal diagndstico en el estudio de la patologia abdominal,
rivalizando con la TAC en la deteccion de los AHP. Como ventaja tedrica sobre la TAC
encontramos que proporciona una mejor informacion acerca de la anatomia venosa
hepatica; sin embargo, la relacion entre un absceso y las venas hepaticas puede ser
apreciada por ecografia. Las técnicas radiologicas de eleccion en nuestro medio han sido la
ecografia y la TAC en ambos grupos. No obstante, la necesidad de completar el estudio
mediante RMN parece ser mas frecuente en el grupo de los pacientes jovenes.
Consideramos que este hecho se debe mas al mayor porcentaje de abscesos criptogénicos
en estos pacientes que a una limitacion del esfuerzo terapéutico en pacientes mayores. No
hemos encontrado en la literatura comparaciones en las técnicas radiologicas empleadas en
el diagnéstico en los pacientes ancianos respecto a los jovenes. EI AHP tnico ha sido la
forma de presentacion mas frecuente en ambos grupos, y es el LHD el principal lugar de
asentamiento, similar a otros estudios previos [44,107,108]. Por el contrario, el diametro
maximo presenta una mayor medida en el grupo de menores de 65 afios con diferencia

estadisticamente significativa. Este dato es mas controvertido, ya que hay estudios que
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revelan datos similares [36,107] y otros en los que el didmetro de los AH es mayor en los

pacientes ancianos [44,50].

La toma de muestras no presenta diferencias significativas entre ambos grupos. La
principal causa por la que no se tomaron muestras del absceso fue el pequeno tamafio del
mismo. Tampoco encontramos diferencias en la positividad de los cultivos entre ambos
grupos, a diferencia de otros estudios en los que la positividad era menor en el grupo de los
ancianos [103]. La positividad fue mayor en los cultivos de los abscesos que en los
hemocultivos, como ocurre en otras series [104,107]. Dentro de los pacientes afiosos, los
bacilos gram negativos son los gérmenes principalmente aislados, siendo E. coli el
principal germen aislado en este grupo, coincidiendo con otras series [103,107,169].
Nuestros resultados son concordantes por tanto con los resultados de paises de nuestro
entorno y EEUU, y difieren de los resultados obtenidos en el sudeste asiatico [102,104]
donde K. pneumoniae es el principal agente causal. Sin diferencia estadistica, K.
pneumoniae se posiciona como uno de los principales patogenos aislados en el grupo de
los jovenes (el tercero en el de los ancianos). Este hecho puede indicar la progresiva
importancia de este patdogeno en nuestro medio, como también ocurre en otros paises
proximos al nuestro y EEUU [69,170]. Tampoco hemos encontrado diferencias respecto al
origen polimicrobiano de los abscesos, de forma similar a estudios previos [44,103,107],
aunque estudios como el de Chen et al. muestran una mayor proporcion de cultivos

polimicrobianos en los pacientes ancianos [104].

Actualmente, el tratamiento quirirgico de los AHP ha quedado relegado a una
posicion secundaria, reservado para casos graves, AH miltiples, con determinadas
caracteristicas o tras el fracaso del DP, siendo la antibioterapia y la aspiracién/drenaje del
AHP las medidas terapéuticas mas empleadas. En nuestra serie también hemos encontrado
esta situacion, sin evidenciar diferencias en el tratamiento entre ambos grupos. Esto
supone, por un lado, la conveniencia de estas técnicas, y por otro, que no se ha limitado el
esfuerzo terapéutico en los pacientes mayores. En nuestro estudio, estos pacientes no
presentaron diferencias estadisticamente significativas en cuanto a la indicacion de cirugia,
aunque si una mayor frecuencia, probablemente en relacion a la edad, de una mayor

patologia biliar en este grupo.

88



La aparicion de complicaciones, tanto graves como de cualquier tipo ha sido
superior en el grupo de mayores de 65 afios, especialmente el shock séptico. Este hallazgo
puede ser explicado porque los pacientes mayores de 65 afios presentan una mayor
comorbilidad (neoplasia, diabetes mellitus, etc.), factor que se ha asociado con un peor
prondstico en pacientes con AHP. Este hecho se traduce en una mayor mortalidad en este
grupo de pacientes. En la revision de la literatura encontramos trabajos que coinciden con
el nuestro en la mayor frecuencia de complicaciones y una mayor mortalidad [105,106], en

cambio en otros no encuentran esta diferencia o no con significacion estadistica [104,107].

En cuanto a la estancia hospitalaria, no encontramos diferencias significativas entre
ambos grupos, a diferencia de otras series que apuntan a una mayor estancia en pacientes
ancianos [102,104,105]. También cabe destacar el descenso de la misma en los ultimos
afios debido a la aparicion de Unidades de Hospitalizacion a Domicilio (UHD), que han
permitido continuar el tratamiento antibidtico en el domiciio y por tanto, una mayor

precocidad en el alta hospitalaria.

Nuestro estudio presenta las principales limitaciones propias de los estudios
retrospectivos, especialmente puede existir un sesgo de seleccion y de informacion, ya que,

en ocasiones no ha sido posible extraer toda la informacién necesaria.

4.2 Discusion del objetivo 4

El nimero de articulos publicados sobre AH presenta un caracter estable a lo largo
del periodo estudiado, lo que es un hecho inusual, ya que generalmente se observa en la
mayoria de andlisis bibliométricos de diferentes enfermedades un incremento en el nimero

de publicacionesf1607.

En el area estudiada, el interés cientifico es mas limitado, probablemente por las
dificultades de aportar novedades al conocimiento de la enfermedad. Cabe resaltar como
aspecto mas significativo, el caracter preeminente que tiene la publicacion de casos
clinicos (66%), muy por encima de los valores observados en otras areas como la
mvestigacion sobre glioblastoma (5%) [171] o sobre maxillofacial surgery (31%) [172],

por citar soélo algunos ejemplos. Probablemente ello se explica porque es un area de
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conocimiento donde la experiencia se obtiene de la casuistica de casos relevantes y en
donde son escasas las investigaciones en forma de ensayos clinicos de tratamiento, como
queda constatado por el escaso numero de ensayos clinicos identificados. Asi, el nimero
de ensayos clinicos sobre AH (1,3%) es similar al caso de la mvestigacion sobre
retinoblastoma [173], pero presenta valores por debajo de otras enfermedades como la
Leishmaniasis (2%) [160]y muy alejados de areas muy activas en relacion con el desarrollo

de tratamientos como la Psoriasis, que se sitiia con valores en torno al 10% [166].

La observacion efectuada en el presente estudio acerca del predominio de los casos
clinicos (o los estudios de caso), que no se podria haber determinado a otros niveles
analiticos (produccion cientifica de revistas o disciplinas) alerta acerca de la importancia
de esta tipologia documental en relacion con determinadas enfermedades y sobre la
necesidad de disponer de revistas especificas o que den cabida a estos contenidos para el
impulso del conocimiento, pero también para fundamentar la toma de decisiones por parte
de los profesionales clinicos. En este sentido, Flyvberg [174] llama la atenciébn sobre
algunas consideraciones erroneas que tienen en ocasiones este tipo de estudios, como el
hecho de que son menos valiosos que las aportaciones tedricas o que no contribuyen al
desarrollo cientifico de un area de conocimiento; o bien son relegadas por presentar un
impacto mas reducido, concluyendo que “‘a scientific discipline without a large number of
thoroughly executed case studies is a discipline without systematic production of

exemplars, and a discipline without exemplars is an ineffective one” [174].

A nivel de revistas, el estudio realizado ha permitido constatar la importancia del
abordaje multidisciplinar en el area, ya que estdn presentes como mas destacadas dos
revistas de Microbiologia y Enfermedades Infecciosas, seguidas por una revista de
Radiologia, y luego tres revistas asiaticas, dos de Gastroenterologia y otra de Medicina

General e Interna.

En relacion con los términos MeSH, destaca la preeminencia de los aspectos
diagnosticos (especialmente mediante la tomografia) y de tratamiento (con el drenaje de las
lesiones hepaticas y el tratamiento antibiotico); asi como la relevancia de aspectos
microbioldgicos, con la entidad propia del absceso hepatico por Klebsiella con
bacteriemia. Esta es una entidad que se ha visto mas cominmente en paises del sudeste

asiatico, particularmente en Taiwan, with a significant number of patients being middle
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aged diabetic men, and developing metastatic complications, especially endophthalmitis,

pero también con una presencia creciente en otros paises como Estados Unidos [170].

“During the past two decades, Klebsiella pneumoniae had surpassed Escherichia coli as
the predominant isolate from patients with pyogenic liver abscess in Asian countries, the

United States, and Europe, and it tended to spread globally” [175].

En cuanto a la distribucion de paises observada, se puede justificar por una
combinaciéon de factores: el papel preeminente de USA, que se sitia como principal
referente, responde a su liderazgo de la mvestigacion a nivel mundial en todos los ambitos
cientificos, sin olvidar que la mayor prevalencia de enfermedades como la
Klebsiella pneumoniae a la que se ha hecho referencia, ha podido también despertar un
mayor interés a nivel investigador; los criterios epidemiologicos justifican la presencia de
ambitos geograficos como Asia, con Taiwan, India, Japén o Reptiblica de Corea como
principales referentes por delante de los paises europeos. Otros aspectos resefiables en el
caso del AH amebiano son la preeminencia de India (que lidera la publicacion de trabajos
con 69 trabajos) y México (que presenta 69 de los 81 articulos de este pais en esta
patologia), reflejo del mterés de la investigacion por dar respuesta a la incidencia de esta
patologia especifica en estos paises. México es un pais con una gran relevancia en la
investigacion en el AH, tanto en el aspecto clinico y terapéutico, como en la investigacion
basica y en animales o en la revision sistematica y metaanalisis de la literatura [176,177].
En la India, los casos de AH amebiano son mas comunes debido a la prevalencia de Ila
enfermedad, a la que se trata de prestar atencion desde el ambito de la investigacion, como
se pone de manifiesto en que es uno los paises que ha desarrollado estudios randomizados

para su tratamiento [178,179].

En resumen, el presente estudio ha permitido determinar dos rasgos que difieren
notablemente en relacion con los analisis bibliométricos de otras patologias clinicas: la
produccion constante a lo largo del periodo 2001-2015 y el predominio de la publicacion
de casos clinicos (66%), que son, por tanto, la forma principal de generacion y difusion del
conocimiento en el area. Los aspectos relacionados con el tratamiento diagnostico con
Tomography X-Ray Computer, diagnosis diferencial en relacion con Liver neoplasm, el

tratamiento con agentes antimicrobianos y las infecciones por Klebsiella, entra las que se
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incluye la bacteriemia, dominan la investigacion, liderada por los paises del Sudeste

asiatico junto con Estados Unidos.
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5. CONCLUSIONES
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5. Conclusiones

1. Los abscesos hepaticos pidgenos en pacientes mayores de 65 afos se
presentan mas frecuentemente en mujeres sin enfermedad hepatica de base y con
manifestaciones clinicas y analiticas similares a la poblacion mas joven, excepto la

enzima gamma glutamil transpeptidasa que estd mas elevada en este grupo.

2. Los abscesos hepaticos pidgenos en pacientes de 65 afios 0 mas no suelen
tener un origen criptogénico y presentan una frecuencia de complicaciones superior
a la observada en la poblacion mas joven, y en poblacion geriatrica el principal

microorganismo responsable de los abscesos hepaticos es E. coli

3. La mortalidad debida a los abscesos hepaticos pidgenos fue superior en los
pacientes con edad igual o superior a 65 afios, especialmente en los pacientes que

presentaban valores de leucocitos mas elevados, sepsis y shock séptico.

4, La produccion cientifica sobre abscesos hepaticos es constante a lo largo del
periodo estudiado, hay un predominio de publicacion de casos clinicos, con un
predominio de estudios sobre el diagndstico mediante tomografia computarizada, el
diagnostico diferencial con neoplasia hepatica, el tratamiento con antimicrobianos y
la infeccion por Klebsiella. Las publicaciones procedian en primer lugar de paises

del Sudeste asiatico y Estados Unidos.
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Abstract

AIM
To analyze the research activity on liver abscess (LA)
and identify the main topic clusters in the area.

METHODS

We identified all documents using the medical subject
heading “LA” indexed in the MEDLINE database
between 2001 and 2015. We performed a descriptive
bibliometric analysis, characterizing the evolution of
scientific activity, the publication types of the docu-
ments, the document categories of clinical interest (case
reports, clinical trials, evaluation studies, meta-analysis,
observational studies, practice guidelines and valida-
tion studies) and the geographic distribution of the
research. We also carried out an analysis of networks
and research clusters in order to identify the main topic
areas of research.

RESULTS

Our search yielded a total of 1278 documents, showing
a stable scientific production over the study period and
a marked multidisciplinary nature. The research was
dominated by case reports (65.9% of the documents
analyzed). In terms of geographic distribution, re-
searchers from the United States led in the number of
signatures (7 = 229), followed by those from Taiwan (7

January 14, 2017 | Volume 23 | Issue 2 |
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= 185), India (7 = 145), Japan (n = 144), South Korea
(n = 100), and China (7 = 84). With regard to amebic
LA, the top-producing countries were India and Mexico
(n = 69 each), followed by the United States (7 = 29).
In the case of pyogenic LA, Taiwanese researchers
led scientific production (7 = 71), followed by the
United States (7 = 39) and China (7 = 29). The most
active areas of research in the field are diagnosis via
computerized tomography scan, differential diagnosis
with regard to liver cancer, treatment with antimicrobial
agents, and Klebsiella infections (including bacteremia).

CONCLUSION

Clinical case reports associated with diagnosis and
treatment are the main topic of study, highlighting
the importance of this document type in advancing
knowledge.

Key words: Liver abscess; Cluster analysis; Amebic
abscess; Pyogenic abscess; Bibliometrics

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng Publishing
Group Inc. All rights reserved.

Core tip: Clinical case reports are the dominant pu-
blication type for liver abscess research, which highlights
the importance of this document category with regard
to certain well-known diseases that encompass medical,
surgical, diagnostic and therapeutic-radiological aspects,
among others, and where professionals gain expertise
from relevant case experience. The existence of specific
journals that devote space to these contents is essential
for advancing knowledge on which to base clinical
decision-making.

Gonzalez-Alcaide G, Peris J, Ramos JM. Areas of research
and clinical approaches to the study of liver abscess. World J
Gastroenterol 2017; 23(2): 357-365 Available from: URL: http:/
www.wjgnet.com/1007-9327/full/v23/i2/357.htm DOI: http://
dx.doi.org/10.3748/wjg.v23.i12.357

INTRODUCTION

Liver abscess (LA) is an entity occurring more frequently
in tropical countries, representing 13% of abdominal,
and 48% of visceral abscesses?. LA may be caused
by bacteria (pyogenic abscess) or less commonly by
Entamoeba histolytica (amebic abscess). The past four
decades have seen a change in the epidemiologic and
etiologic profile of LA, with an increase in the number of
cases, particularly those being transmitted in Southeast
Asia,

The incidence of pyogenic LA oscillated from about
8 to 20 cases/100000 hospital admissions until the
1970s. Since then, it has been increasing*®, becoming
a disease of worldwide relevance™ due to several
factors: immunosuppressive therapies in oncological and
transplant patients; increasingly aggressive management

WIJG | www.wjgnet.com

Boishideng®

of hepatobiliary diseases; and the high diagnostic
efficacy of ultrasound, computerized tomography
(CT) and abdominal magnetic resonance imaging™”.
Mortality fluctuates between 8% and 31%"™®, although
it is decreasing thanks to early diagnosis, the use of
more effective antibiotics, and percutaneous drainage
(percutaneous puncture or puncture with a fine needle)
with ultrasound or CT guidance®®*?,

Amebic LA is its own clinical entity due to Entamoeba
histolytica, a common parasite in low-resource countries
with more precarious hygienic-healthcare conditions,
although it is also found in developed countries among
immigrants who have been in contact with people
coming from these low-resource settings, among
travelers and among patients who have consumed
foodstuffs contaminated with the parasite™".

Meanwhile, over the last several decades, biblio-
metrics has consolidated as a discipline that allows
the analysis of scientific activity in a particular field
or area of knowledge by means of the quantification
of the bibliographic characteristics of scientific pub-
lications. One of the areas that has seen significant
development within bibliometrics is the generation
of visual representations, networks and maps of
scientific activity. These have great analytic potential,
helping to characterize the structures, groupings
and interconnections between the elements under
analysis, including the descriptors assigned to the
documents, such as in the present study. Although
bibliometric indicators have been used to approach
the study of numerous diseases, this methodology has
not been applied to the well-known condition of LA,
which encompasses medical, surgical, diagnostic, and
therapeutic-radiologic aspects, among others.

The aim of this study is to describe the scientific
production on LA by means of bibliometric indicators,
using the documents indexed in the MEDLINE database
between 2001 and 2015. We analyze the diachronic
evolution in the number of publications, the publication
types, the document categories of clinical interest, the
journals of publication, the geographic distribution of
the research and the topics addressed according to the
different types of abscess.

MATERIALS AND METHODS

Identification of documents on “LA”

MEDLINE was chosen for the performance of the
study for its stature as the main database of reference
in the health sciences. It is an open access resource
that permits, through the use of the medical subject
headings (MeSH) thesaurus, the precise identification
of documents that address the concepts under analysis
as well as the contents of those documents.

In carrying out the search, we used the thesaurus
to identify all of the documents with the descriptor
“LA”, defined as “a solitary or multiple collections of
pus within the liver as a result of infection by bacteria,
protozoa, or other agents”. Because the MeSH the-
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saurus allows users to search for not only all of the
documents with the assigned descriptor(s), but also all
of the documents with a more specific key word within
the hierarchical structure of the thesaurus, our search
strategy also retrieved the documents classified under
amebic or pyogenic LA. The only limitation we imposed
was chronological, narrowing the search to documents
published from 2001 to 2015 in order to obtain a vision
of recent research. We implemented the search via the
PubMed platform on March 10, 2016.

Download and standardization of bibliographic
information

Using the bibliographic information from the retrieved
documents, we created a relational database in order
to carry out a standardization process and calculate
the indicators described below, with special attention
to the following fields:

Publication type (field: Publication Type). Based on
the information collected from this field, we classified
the documents according to the type of material
and considering the document categories of clinical
interest. According to the system used most widely
by scientific journals to present the content that
they publish, we classified each of the documents
identified as articles, reviews, letters or others (for
documents that could not be assigned to any of the
other categories, such as biographies, editorials, or
news items). We also identified all of the categories
assigned to the documents of interest from the clinical
diagnosis and treatment perspective: case reports,
clinical trials (Phase 1, PhaseIl, Phaselll, PhaselV),
controlled clinical trials, evaluation studies, meta-
analysis, observational studies, practice guidelines,
randomized clinical trials and validation studies. With
regard to this classification, it is important to highlight
that no category has been assigned to some of the
documents, while more than one category has been
assigned to others.

Institutional affiliation (field: Affiliation). This field
includes information relating to the institutional affi-
liation of the authors signing the documents. For this
analysis, we extracted the information on the country
of the first author. Although all institutional affiliations
have been available for papers published since 2014,
we aimed to study and present the information using
a homogeneous approach, so we limited the analysis
to the first institutional affiliation mentioned for the
entire study period. The main process involved in data
extraction for this field was to identify the country of
the principal institution, as it was not always explicit,
as well as to unify different variations (for example,
Korea, Republic of Korea, and South Korea).

Descriptors (fields: MeSH Terms and MeSH Sub-
headings). The processes performed in this case were
to differentiate the MeSH from the topic qualifiers
(82 auxiliary descriptors that specify the aspect being
addressed in relation to the MeSH terms) and to
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identify the descriptors assigned with respect to three
groups of documents: those assigned the descriptors
“LA", “LA, amebic”, and “LA, pyogenic”. With regard
to the last of these, it is worth noting that it was only
introduced as a separate term in 2005, so it was
not possible to specifically identify those documents
published prior to then; they are included under the
more generic subject heading “LA".

Calculation of indicators

Bibliometric indicators on scientific production:
To analyze the scientific activity of the area, we
determined the number of documents published each
year, the journal of publication, the document types,
the clinical approach to the study, and the countries of
the authors signing the documents. This information
generates a picture of the scientific activity, the
channels (scientific journals) through which the papers
are disseminated, the weight of different document
types, and the country’s leading the research, in
general and according to the different types of LA.

Topic analysis: To characterize the development of
the research in the area analyzed at a topic level, we
determined the frequency with which the descriptors
assigned to the documents appeared for each group:
the generic LA group and the specific document groups
on amebic and pyogenic abscesses. We constructed
a topic map to analyze the relationship between the
descriptors and the groups forming around them,
that is, the existing research clusters, approaches and
specializations. To do so, we performed the following
process:

Determination of the co-occurrence of the descriptors
assigned to the documents and the generation of a
matrix of absolute values. The joint assignment of two
descriptors in a single document implies a thematic
affinity, as both aspects are addressed simultaneously in
the same paper. For example, the paper might discuss a
diagnostic procedure in relation to a disease; in the case
of the descriptor “Tomography, X-Ray Computed”, it is
associated with “LA” in 363 documents in the present
study, hence constituting the main diagnostic procedure
related to LA.

Elimination of generic descriptors. In order to
facilitate the analysis, we eliminated some excessively
generic descriptors that did not describe relevant
information on content or that presented a high density
of relationships with the rest of the descriptors, making
it difficult to group the descriptors into clusters and
to visualize them. For example, in the case of the
descriptors related to LA: human, male and female. We
also excluded the descriptors related to age groups,
which were already analyzed in terms of their absolute
frequency.

Visual representation of the network and imple-
mentation of a clustering algorithm. To establish the
topic clusters that exist in the area and to represent
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Figure 1 Evolution of number of documents published on liver abscess (2001-2014).

Table 1 Distribution of the number of documents published on liver abscess, by publication type and clinical research approach

(2001-2015)

Year Publication type Document category (by clinical research approach)
Article Review Letter Others Total' Case reports Clinical trial Evaluation studies Others Total'

2001 68 13 9 - 90 60 - - - 60
2002 60 8 8 1 77 48 1 - - 49
2003 70 12 12 - 94 63 2 2 1 68
2004 67 16 4 - 87 43 1 1 1 46
2005 62 3 7 - 72 49 1 - - 50
2006 67 6 13 1 87 B5 T - - 56
2007 76 6 16 - 98 73 - 1 - 74
2008 58] 4 9 - 66 3% 1 2 - 40
2009 71 7 12 - 90 59 ) - - 62
2010 60 9 7 1 77 56 1 1 - 58
2011 79 5 15 - 99 74 - B8] 78
2012 71 8 7 1 87 63 22 1 - 66
2013 80 9 17 - 106 67 i - - 68
2014 77 12 11 2 102 64 2 1 1 68
2015 39 8] 4 - 46 Bil - - 1 32
Total 1000 121 151 6 1278 842 16 12 5 875

'The difference between the two totals is due to the fact that not all documents have been assigned to a category based on their clinical research approach.

them visually, we used a clustering algorithm in the
VOSViewer program, which helps to detect the commu-
nities (clusters) within a network, made up of groups
of homogeneous items that are strongly related to
each other?,

Interpretation of the results obtained. Two clinical
experts in the area carried out an interpretation of the
groupings or clusters identified, as well as of the key
words present in them, reviewing the titles, abstracts
and full text of the original documents.

RESULTS

During the study period, 1278 documents were pub-
lished on LA. Performing this same search in the
Scopus database yields similar results (1303 articles,
reviews and letters in the 2001-2014 period, com-
pared to 1226 records of the same document types
in MEDLINE). More specialized databases such as
Copernicus present a lower number of documents, so
we consider that the source used (MEDLINE) provides
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a complete and comprehensive picture of the existing
research on the topic. The number of documents
remained relatively constant throughout the period,
ranging from 66 documents in 2008 to 106 in 2013, as
shown in Figure 1.

The main publication type was article, which
encompassed 78.2% of the documents (n = 1000);
followed at considerable distance by letters, which
made up 11.8% (n = 151); and reviews, at 9.5% (n
= 121). With regard to the type of research, 65.9%
(n = 842) of the documents were case reports; just
1.2% (n = 16) were dlinical trials, and 0.9% (n = 12)
were evaluation studies. The rest of the study types
presented only negligible values. Table 1 presents the
detailed distributions by year of publication.

The documents were published in 482 different
journals. The two main journals were Clinical Infectious
Diseases and the Journal of Clinical Microbiology (n
= 20 each), followed by the American Journal of
Roentgenology (n = 18) (on topics related to radiology),
and another three medical and gastroenterology
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(2001-2015)
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Liver abscess Liver abscess, amebic Liver abscess, pyogenic Total

Country n Country n Country n Country n
United States 165 India 69 Taiwan 71 United States 229
Japan 107 Mexico 69 United States 39 Taiwan 185
Taiwan 103 United States 29 China 29 India 145
South Korea 81 France 21 South Korea 21 Japan 144
India 67 Germany 21 Japan 19 South Korea 100
China 53 Japan 18 India 13 China 84
Germany 51 United Kingdom 16 Spain 11 Mexico 81
Spain 48 Taiwan 12 Ttaly 8 Germany 77
France 42 Malaysia 10 Turkey 7 France 68
United Kingdom 85 Brazil 9 United Kingdom 6 Spain 63
Ttaly 34 Pakistan 9 Germany 6 United Kingdom 57
Turkey 31 Bangladesh 7 Singapore 6 Ttaly 49
Singapore 21 Ttaly 7 Australia B Turkey 42
Canada 16 Thailand 6 France 5 Brazil 28
Australia 16 Spain/Turkey 5 Brazil/Canada 5 Singapore 27

Figure 2 Analysis of topic clusters by means of medical subject headings assigned to publications on liver abscess (2001-2015).

journals from Southeast Asia: The Japanese Journal
of Gastroenterology (n = 17), The Korean Journal
of Gastroenterology (n = 17), and Internal Medicine
(Tokyo) (n = 17).

In terms of geographical distribution, the country
where the most papers originated was the United
States (n = 229), followed by Taiwan (n = 185), India (n
= 145), Japan (n = 144), South Korea (n = 100) and
China (n = 84). India and Mexico were the countries
producing the most research on amebic LA (n = 69
each), followed by the Unites States (n = 39) and China
(n = 29). Table 2 shows the total number of documents
published from the 15 most productive countries by
type of abscess.

The three principal MeSH terms in the field of
LA (Table 3) were “Tomography, X Ray Computed”,
“Antibacterial Agents” and “Drainage”. With specific
regard to amebic LA, and apart from the parasite
descriptor “Entamoeba histolytica”, the antiparasite
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antibiotic “Metronidazole” stands out. For pyogenic LA,
there are references to Klebsiella infections and the
antibacterial agents used to treat them. In terms of the
qualifiers, for amebic LA “diagnosis” is more common
than “complications” and “therapeutic use,” while
for pyogenic LA, “complications” ranks first as the
foremost focus of research, although “diagnosis” is also
very prominent. The different research orientations,
parasitological (amebic LA) or microbiological (pyogenic
LA) are also reflected in the qualifiers. Figure 2 maps
the general visual representation of the field under
analysis, with the main key-word clusters and their ties.
Among the most important, we can point to diagnosis
via CT, differential diagnosis between LA and liver
neoplasm, treatment with antimicrobial agents, and
Klebsiella infections, including bacteremia.

We identified eight prominent clusters related to
research on LA. One cluster, with 13 items, is focused
on bacterial infections, especially Klebsiella acquired in
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Table 4 Topic clusters and descriptors integrated within each for papers on liver abscess (2001-2015)

Cluster 1 Cluster 2 Cluster 3 Cluster 4 Cluster 5 Cluster 6 Cluster 5 Cluster 6
(13 items) (8 items) (8 items) (7 items) (6 items) (6 items) (5 items) (5 items)
Antigens, bacterial Bile duct neoplasms ~ Cholecystitis ~ Contrast media Catheterization Biopsy, needle Anti-bacterial Biopsy
agents
Bacterial capsules Carcinoma, Colonoscopy Cysts Cholangio- Risk, Ceftriaxone ~ Laparoscopy
Hepatocellular pancreatography  assessment
Bacterial proteins Catheter ablation ~ Echinococcosis, Diagnosis, Drainage Severity of ~ Gram-positive Liver
hepatic differential illness index bacterial
infections
Community-acquired Chemoembolization,  Fatal outcome  Hemangioma Endosonography Suction Metronidazole Liver
infections Therapeutic cirrhosis
Diabetes complications Cholangiocarcinoma Intestinal Image Stents Time factors Sepsis Necrosis
perforation enhancement
Electrophoresis, gel, Focal nodular Splenic diseases ~ Liver diseases Ultrasonography,  Treatment - -
pulsed field Hyperplasia Interventional outcome
Klebsiella infections Hepatectomy Tomography,  Sensitivity and - - - -
X-ray computed specificity
Klebsiella pneumoniae Liver neoplasms  Ultrasonography - - - -
Phenotype - - - - - -
Polysaccharides, bacterial - - - - - -
Serotyping - - - - - -
Virulence - - - - - -

Virulence factors - -

Our observation on the predominance of clinical case
reports, which could not have come from analyzing
other levels of indicators (scientific production of
journals or disciplines), highlights the importance
of this document type for certain diseases, and the
need for specific journals that provide space for these
contents, in order to generate knowledge on which to
base dlinical decision-making. In that sense, Flyvberg™®
draws attention to some erroneous conclusions that are
occasionally made about this type of study, for instance
that their theoretical contributions are less valuable
or that they do not participate meaningfully in the
scientific development of a given area of knowledge.
These papers may also be relegated to a lesser role due
to the limited impact of single case reports. However,
Flyvberg concludes that “a scientific discipline without a
large number of thoroughly executed case studies is a
discipline without systematic production of exemplars,
and a discipline without exemplars is an ineffective one"™.

Although individually, clinical case studies may
be insufficient grounds on which to base treatment
decisions, when they are considered together and
adequately codified and integrated into structured
information systems, they can provide early insight
toward characterizing rare diseases, as they allow
physicians to compare cases and check diagnoses.
They may also be useful in identifying emerging trends
or studying the geographical distribution of diseases.
Case studies could even be apt for integration into
simulators for use in an educational context, as shown
through different initiatives®?!!. Different projects
have highlighted the utility of international case report
registers describing unusual clinical cases in different
medical specialties or in relation with rare diseases
whose low prevalence makes them very difficult to
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investigate in studies with a more traditional design. By
drawing from a wide body of case reports, investigators
can develop an ad hoc cohort for analysis'****. Different
initiatives have been proposed to promote the use
of clinical case reports for rare diseases and to lay
the groundwork for the generation of higher level
evidence. Although the BioMed Central project “Cases
Database” has unfortunately not been maintained®”,
other international registers could base their case report
databases on the models described in the literature™.
The dissemination of this document type could also
be expanded through specialized journals dedicated
to case studies or clinical case reports, and specific
identifiers could be used to locate these types of studies
in bibliographic databases, particularly the main multi-
disciplinary databases.

At a journal level, this study shows the important
multidisciplinary approach in the area, as the two most
prominent publications are journals of microbiology
and infectious diseases, followed by a radiology journal
and then three Asian journals: two on gastroenterology
and another on general and internal medicine.

With regard to the MeSH terms, it is worth noting
the pre-eminence of diagnostic aspects (especially
via CT) and treatment (with drainage of liver lesions
and antibiotic treatment), together with the relevance
of microbiological aspects, with the separate entity
consisting of LA due to Klebsiella with bacteremia. This
entity has been seen more commonly in countries of
Southeast Asia, particularly Taiwan; patients are often
middle aged men with diabetes and frequently develop
metastatic complications, especially endophthalmitis.
However, the disease is also increasingly present in
other countries such as the United States'®.,

For the past 20 years, Klebsiella pneumoniae was the
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leading isolate in patients with pyogenic LA, surpassing
Escherichia coli in Asian countries, the United States, and
Europe, with a propensity for a global spread™.

As far as the distribution of countries observed, a
combination of factors explains it: the dominance of
the United States, which emerges as the main point
of reference, responds to its global leadership in all
scientific research spheres. The greater prevalence
of diseases such as Klebsiella pneumoniae may have
also sparked a greater interest at the researcher
level. Epidemiological criteria justify the presence of
geographic regions like Asia, with Taiwan, Japan, and
South Korea overtaking Europe to serve as important
global references. Other notable factors, in the case of
amebic LA, are the pre-eminence of India (which leads
the production of papers with 69 publications) and
Mexico (where 69 of the country’s total 81 published
documents also deal with this type of abscess). This
dominance reflects the interest of researchers in
providing a response to the incidence of this specific
pathology in these countries. Mexican research is
very relevant in the field of LA, in terms of the clinical,
therapeutic aspects; basic research, including in
animals; and systematic reviews and meta-analyses
of the literature!*?®., In India, case reports of amebic
LA are the most common due the prevalence of the
disease and the research community’s attempts to
respond to this through different studies; in fact, India
is one of the countries that has performed randomized
trials on its treatment™>"

The present study has revealed two features that
differ notably from bibliometric analyses on other clinical
pathologies: the steady pace of production throughout
the 2001-2015 period and the predominance of clinical
case reports (66%), which emerge as the primary
channel of knowledge generation and dissemination
in the area. The diagnostic aspects related to CT,
differential diagnosis with liver neoplasm, treatment
with antimicrobial agents, and Klebsiella infections
(including bacteremia), are the topics that dominate
research on LA, which is led by countries in Southeast
Asia, together with the United States.

COMMENTS

Background

Liver abscess (LA) is an entity occurring more frequently in tropical countries,
representing 13% of abdominal, and 48% of visceral abscesses. The past four
decades have seen a change in the epidemiologic and etiologic profile of LA,
with an increase in the number of cases, particularly those being transmitted in
Southeast Asia.

Research frontiers

Clinical case reports associated with diagnosis and treatment are the main topic
of study for LA research, highlighting the importance of this document type in
advancing knowledge.

Innovations and breakthroughs
The most significant aspect to point out is the predominance of clinical case
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studies, which show values that far exceed those reported for other areas. This
is probably due to the fact that this is an area of knowledge where expertise is
obtained from relevant case experiences.

Applications

Different initiatives have been proposed to promote the use of clinical case
reports to lay the groundwork for the generation of higher level evidence. They
can provide early insight toward characterizing rare or unusual diseases, can
be used to develop an ad hoc cohort for analysis, or could even be apt for use
in an educational context.

Terminology

Clinical cases are reports where symptoms, diagnoses, treatments, disease
associations, or unusual presentations on patients are described. Usually
demographic attributes (gender, age, weight, ethnicity efc.) are also described.

Peer-review

Clinical case studies can provide early insight toward characterizing rare
diseases, as they allow physicians to compare cases and check diagnoses.
They may also be useful in identifying emerging trends or studying the geographical
distribution of diseases.
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Abstract

Aim To analyse the clinical, epidemiological, microbiological and prognostic
differences of pyogenic liver abscess (PLA) in older (> 65 years of age) versus younger

patients (< 65 years).

Material and methods Multicentre, retrospective cohort study in all patients with PLA
admitted to two Spanish hospitals from January 2000 to January 2014. Cases were
divided into two age groups (< 65 years and > 65 years) for comparison of clinical,

epidemiological and microbiological characteristics as well as treatment.

Results Of 98 patients analysed, 40 patients were younger than 65, and 58 were aged 65
or older. Significant associations in the older group were found with female sex
(adjusted odds ratio [OR] 9.0; 95% CI 1.4, 56), non-cryptogenic origin (adjusted OR
14.5; 95% CI 1.6, 129), absence of chronic liver disease (adjusted OR 14; 95% CI 1.3,
155), E. coli infection (adjusted OR 7.7; 95% CI 1.03, 58), and incidence of
complications (OR 2.3; 95% CI 1.04, 5.4). Mortality was 8.2% overall, although all
deaths occurred in the older group (8/58; 13.8%) (p = 0.02).

Conclusion In patients aged 65 or older, PLA was more common in women with a
history of biliary disease and was most frequently due to E. coli infection. Mortality was

also more in the older group.

Key words: Liver Abscess; Pyogenic; epidemiology; microbiology; mortality; aged;

female; Escherichia coli.
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INTRODUCTION

Diagnosing pyogenic liver abscess (PLA) continues to pose challenges despite
the latest technological advances. The condition is defined as a collection of pus
surrounded by a fibrous layer of tissue in the liver. Reported incidence in the literature
ranges from 2 to 17.5 cases per 100,000 hospital admittances/year [1-3]. However, PLA
has doubled in incidence in the most recent decades for several reasons:
immunosuppressive treatments in cancer patients and/or transplant recipients, the use of
invasive techniques to manage hepatobiliary disease, and greater diagnostic efficacy
through imaging techniques [4,5]. Moreover, some studies point to a possible

relationship with colon cancer [6].

Modern diagnostic techniques allow more exact localisation of the PLA, which
has facilitated the development of therapeutic techniques such as drainage or aspiration.
PLA is associated with high morbidity and mortality; however, these have decreased
thanks to early detection and the development of different treatments, ranging from
antibiotics to image-guided drainage/aspiration procedures. Despite these advances,

studies still estimate a mortality rate of 2% to 31% [7].

The microorganisms most commonly responsible for PLA are Escherichia coli
and Klebsiella pneumoniae. In addition, diverse series have described the recent
appearance of rarer multiresistant germs such as K. pneumoniae or Escherichia coli

producers of beta-lactamases or Pseudomonas aeruginosa.multiresistant [8].

Advanced age is an increasingly important factor for both the prognosis and the
severity of numerous pathologies. There are different studies that describe the
characteristics of these abscesses in our country [9-12], but few describe the clinical
features in the elderly versus in younger patients [13,14]. Thus, this study was
conceived to fill that gap in knowledge; it aims to analyse the clinical, epidemiological,
microbiological and prognostic differences of PLAs in older (> 65 years of age) versus

younger patients (< 65 years).

MATERIAL AND METHODS

Multicentre, retrospective cohort study in all patients with liver abscess admitted to the

Hospital de San Juan de Alicante and to the General Hospital of Alicante from January
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2000 to January 2014. Among these patients, we performed a consecutive, systematic
search of hospital records in order to select cases with an abscess corresponding to the
International Classification of Diseases (ICD) code ICD-9-CM 572.0. According of
criteria published by Alvarez and colleagues [14], the diagnosis was based on clinical
features, evidence from imaging studies (e.g. single or multiple space-occupying lesions
on liver ultrasonography or abdominal computerized tomography), blood culture, pus
from liver aspirates, operative findings and resolution of the lesion(s) after antibacterial
chemotherapy. We excluded patients from analysis for the following reasons: fungal

abscess, parasitic abscess, and amoebic abscess.

We collected the following data: demographic variables: age and sex; risk
factors: previous liver disease, organ transplant, human immunodeficiency virus,
inflammatory intestinal disease, cancer; clinical manifestations: abdominal pain, fever
and jaundice; laboratory data: haemoglobin, total leukocytes, total bilirubin, alkaline
phosphatase, gamma glutamil transferase (GGT), C-reactive protein (CRP); radiological
techniques used for diagnosis: ultrasound, abdominal computerized tomography (CT)
scan, magnetic resonance imaging (MRI); origin and aetiology of PLA; microbiological
results (from samples of the PLA itself and, when available, blood cultures); and health

care indicators: complications, length of hospital stay and mortality.

Cases were divided into two groups based on age (< 65 years and > 65 years) for
statistical analyses of differences. All continuous data are compiled as mean + standard
deviation (SD); categorical variables are reported as a percentage. We analysed
quantitative variables using the student t-test and the Mann-Whitney U test (depending
on whether data followed a normal distribution or not), while we used the Chi-squared
test for categorical variables. To measure association, we used the odds ratio (OR) or
adjusted OR (aOR) and expressed results with the 95% confidence intervals (CI).
Moreover, we performed the multiple logistic regression analyses (simultaneous
regression) for the > 65 age group as an independent variable. P values of less than 0.05
were included in multivariable analyses Data were compiled and analysed using SPSS

software for Windows 22.0 (IBM Inc., New York).

The study was approved by the ethics committee for epidemiologic research at
Hospital Universitario Sant Joan d’Alacant. Due to the retrospective nature of the study,

the need for informed consent was waived.
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RESULTS

Of the 102 patients with PLA, we excluded 4 due to age (paediatric cases with
patients under 14 years old). Mean age was 64.5 years (SD 15.4; range 19 to 100). Forty
patients were younger than 65, and 58 were aged 65 or older. Mean age in the younger

group was 49.1 years (+10.0), compared to 79.1 (£7.3) in the older group.

Table 1 shows the clinical and epidemiological characteristics of patients with
PLA. Presence of fever, abdominal pain and jaundice, and history of cancer and colitis,
was similar between groups. However, there were significant differences in the
following variables in the older group compared to the younger one: female sex (OR
11.9; 95% CI 3.7, 37.7); presence of sepsis (OR 4.3; 95% CI 1.2, 16.0), history of
cholelithiasis (OR 4.6; 95% CI 1.6, 13.5), and absence of chronic liver disease (OR 0.2;
95% CI 0.06, 0.7). In the older group, biliary origin was more common (OR 4.9; 95%
CI2.0, 12.1) while cryptogenic origin was less common so (OR 0.1, 95% CI 0.05, 0.3),

The most frequent combination of techniques used was abdominal ultrasound
plus CT scan (48%), followed by ultrasound plus CT plus MRI (18%). Table 2 shows
the comparison of imaging techniques used in both groups. The diameter of the PLAs in

the older group of was smaller (4.2+3.0 vs. 5.6£3.6 cm; p = 0.04).

Table 3 compares laboratory data between groups. There were no significant
differences in leukocyte counts, haemoglobin, alkaline phosphatase, total bilirubin or

CRP. In contrast, there was a difference in GGT levels, which were higher in the older

group.

The main microbiological diagnostic procedures were cultures of PLA tissue
samples and blood cultures, which were both performed in 42.9% of the cases, followed
by blood culture alone. Cultures were positive in 67.7% of the PLA tissue samples and
33.9% of the blood cultures. The main microorganism isolated as the cause of the PLA
was E. coli (16.3%), followed by Streptococcus anginosus group (13.3%) (table 4). E.
coli was significantly more frequent in the older group (OR 6.0; 95% CI 1.3, 28.4). Four
gram-negative bacteria were identified as producers of beta-lactamases (two E. coli and
two K. pneumonia), two in the older group (3.4%) and other two in the younger group

(5.0%).
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Most patients received antibiotics plus percutaneous drainage (61.2%); there was
no significant difference between groups. Table 5 compares the adverse events
encountered in the 55.1% of the patients who presented with them (25.5% of which
were severe). The incidence of all types of complications and severe complication was
higher in the older group (OR 2.3; 95% CI 1.04, 5.4 and OR: 3.7; 95% CI 1.2, 10.8,
respectively) compared to the younger one. The most frequent complications were
pleural effusion (14.3%) and septic shock (14.3%), the latter of which was more
common in the > 65 group (OR 4.9; 95% CI: 1.04, 23.0). Mortality was 8.2% overall,
although all deaths occurred in the older group (13.8%) (p = 0.02). On the other hand,

the length of hospital stay was similar between groups.

Finally, table 6 shows the results of the multivariable analysis in patients aged >
65 years with PLA. Significant associations were found with female sex (adjusted OR
9.0; 95% CI 1.4, 56.1), non-cryptogenic origin (adjusted OR 14.5; 95% CI 1.6, 129.0),
absence of chronic liver disease (adjusted OR 14.0; 95% CI 1.3, 155.1), and E. coli
infection (adjusted OR 7.7; 95% CI 1.03, 58.0).

In total, eight patients (8.2%) died due to PLA. The leukocyte counts in the
patients who died were significantly higher than in those whose clinical evolution was
favourable (20.1£11.1 x 10%L vs. 13.9+6.6 x 10%L) (p = 0.01). All of the patients who
died experienced sepsis, compared to 11.1% of those who survived, and 87.8%
presented with septic shock, compared to 7.8% of the survivors (p < 0.001). The rest of
the variables explored were not related to mortality. In the multivariable analysis, no

association was observed with mortality.
DISCUSSION

Although overall incidence of PLA remained stable throughout the study period,
its distribution between age groups showed a clear variation. In the earliest years, the
most affected age groups corresponded to people aged 30—49 years, while more recent
periods show a higher incidence among patients aged 50—69. This trend can be
attributed to the decreasing incidence of abscesses related to acute appendicitis as an
aetiopathogenic factor (more common among younger patients) and the greater
incidence of neoplasms and complex biliary diseases observed at more advanced ages

[1,2,15-18].
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In this study, we describe our experience in our area within the context of
existing literature. We have found some significant differences in the < 65 and > 65 age
groups. In consonance with other published studies, older patients with PLA tend to
present more anomalies in the biliary tract and/or underlying malignant diseases [6,19-
21], while younger patients are more often male and present more commonly with

previous liver disease (especially related to alcohol) and cryptogenic PLA [19].

With regard to epidemiologic characteristics, our findings in younger patients
were also consistent with the literature, with a predominance of men in the younger
group [22-24]. This may be due to the different life expectancies between sexes, as well
as the greater prevalence of chronic liver disease among younger patients in our study.
In contrast, the presence of cholelithiasis was more pronounced in the older group. Both
of these variables showed statistically significant differences between groups. The older
group in our study also stood out for their greater prevalence of neoplasms (particularly
hepatocarcinoma), whereas inflammatory intestinal disease was more prevalent in the
younger group (p > 0.05). Transplant recipients were only in the younger group, as

advanced age is an exclusion criterion for liver transplant waitlists.

The advantage of CT scans over ultrasounds resides in the detection of small (<
0.05 cm diameter) deposits and the possibility of correctly exploring the superior
subsegment of the posterior segment of the liver [25-27]. Moreover, the CT can provide
information about the existence of PLA-associated disease outside the liver, such as
appendicitis, diverticulitis, cancer, etc. In light of these advantages, many authors
consider the CT to be the best initial diagnostic procedure in patients with suspicion of

PLA [25-27] .

Recently, MRI has been incorporated into the diagnostic toolkit for the study of
abdominal pathologies, rivalling the CT in the detection of PLA. A theoretical
advantage of the MRI over the CT is that it provides better information about the
hepatic venous anatomy; however, the relationship between an abscess and the hepatic
veins can be seen by ultrasound [27]. With regard to the use of diagnostic imaging
techniques, we did not find statistically significant differences between groups. The
ultrasound and CT are used widely and to a much greater extent than the MRI. In any
case, age does not appear to be a significant factor for physicians when deciding which

radiologic method to use. Consistent with other studies, PLA alone was the most
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frequent form of presentation in both of our groups. On the other hand, the maximum

diameter was greater (and showed statistical significance) in the younger group.

With regard to the laboratory findings at the time of the consult, we did not
observe significant differences in the variables collected, including bilirubin or
leukocyte values. These data are consistent with those reported elsewhere!*>). We only
found a significant difference in the higher value of GGT among the older group,

probably due to the greater biliary aetiology of liver abscesses in this study.

The main microbiological technique was the culture of PLA tissue, which was
usually accompanied by blood culture. We did not observe significant differences
between groups, either in the technique used or the positivity found. The traditional
series show S. aureus to be the principal germ isolated in hepatic cultures, but E. coli is
also a common cause of PLA [27]. While in recent series K. pneumoniae is reported as
an emerging situation [28,29], in in our series, the main microorganisms was E. coli

follow by. Streptococcus anginosus group and K. pneumoniae.

Today, surgical treatment of PLA has been relegated to a secondary position, in
favour of the current frontline treatments of antibiotics and aspiration/drainage of the
PLA [30-33]. Our series also reflected this situation, with no divergence between age
groups. This observation points to both the appropriateness of the treatment and to the
fact that therapeutic efforts are not rationed in these patients. The appearance of
complications, both severe and otherwise, was more common in patients aged > 65
years, especially for septic shock. This finding can be explained by the elevated
comorbidity in older patients (neoplasm, diabetes mellitus, etc.) [34], a factor that has
been associated with a poorer prognosis in patients with PLA and consequently higher

mortality among this group.

Our study has the inherent limitations of all retrospective studies, particularly the
risk of information bias, as it was not always possible to extract all necessary

information about the cases.

In conclusion, in our study, patients aged 65 or older were more common in
women with a history of biliary pathology, without chronic liver disease and due to E.

coli infection. Mortality and the appearance of complications, especially sepsis, were
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more frequent in older patients. This fact justifies efforts for early detection and prompt

treatment in these patients.
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Table 1. Main epidemiological and clinical characteristics of patients aged < 65 years and > 65

years with liver abscess.

Aged < 65 Aged > 65 Odds ratio
Variables Total years years (95% CI) p-value
N % N % N %
Sex
Male 61 82.2 36 90 25 43.1 1
Female 37 37.8 4 10 33 569 | 11.9(3.7,37.7) | <0.001
Clinical characteristics
Fever 69 704 | 31 77.5 38 65.5 0.6 (0.2, 1.4) 0.2
Abdominal pain 37 37.9 26 65.0 35 60.3 0.8(0.4,1.9) 0.6
Jaundice 27 72.4 10 25.0 17 29.3 1.2 (0.5,3.1) 0.6
Sepsis 18 18.4 3 7.5 15 25.9 4.3 (1.2,16) 0.02
Underlying condition
Cholelithiasis 28 28.6 5 12.5 23 39.7 4.6 (1.6, 13.5) 0.003
Chronic liver disease * 15 15.3 11 27.5 4 6.9 0.2 (0.06, 0.7) 0.005
Neoplasm 13 13.3 3 7.5 10 17.2 2.6 (0.7, 10.0) 0.2
Transplant recipient®* 5 5.1 5 12.5 0 0 N.A 0.01
Ulcerative colitis 5 5.1 4 10.0 1 1.7 0.2 (0.01, 1.5) 0.2
Type of neoplasm
Hepatocellular carcinoma 4 4.1 1 2.5 3 5.2 3.2(0.5,6.0) 0.9
Pancreas 3 3.1 0 0 3 35l NA 1
Kidney 2 2.0 0 0 2 32 NA 1
Cholangiocarcinoma 1 1.0 0 0 1 1.7 NA 1
Hepatic metastasis 1 1.0 1 2.5 0 0 NA 1
Colon 1 1.0 1 2.5 0 0 NA 1
Breast 1 1.0 0 0 1 1.7 NA 1
Origin
Cryptogenic 40 40.8 27 67.5 13 22.4 0.1(0.05,0.3) | <0.001
Biliary 43 43.9 9 22.5 34 58.6 49(2.0,12.1) | <0.001
Contiguity 6 6.1 2 5.0 4 6.9 1.4 (0.2, 8.0) 0.7
Portal 3 3.1 0 0 3 52 NA 0.3
Arterial 1 1.0 0 0 1 1.7 NA 1
Traumatic 5 5.1 2 5.0 3 52 1.0 (0.2, 6.5) 1

CI: confidence intervals; NA: not applicable

* Chronic hepatopathy: alcoholic hepathopathy (n = 7), hepatitis C virus (n = 4); hepatic steatosis (n = 3);

and cirrohosis (n = 1)

** Transplant recipient™®: 3 liver and 2 kidney
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Table 2. Imaging procedures of patients aged < 65 years and > 65 years with liver abscess

Aged < 65 Aged > 65 Odds ratio p-
Total years years (CI195%) value
N % N % N %
Diagnostic imaging
procedure
CT scan 83 84.7 38 95.0 45 77.6 | 0.2(0.04,0.8) | 0.02
Ultrasound 80 81.6 30 75.0 50 86.2 2.1(0.7,5.8) 0.2
MRI 29 29.6 14 35.0 15 259 0.6 (0.3, 1.6) 0.3
Combination of diagnostic
imaging procedure
Ultrasound + CT scan 47 48.0 17 42.5 30 51.7 1.4 (0.6, 3.3) 0.3
Ultrasound + CT scan +
MRI 18 18.4 11 27.5 7 12.1 0.4 (0.1, 1.0) 0.05
Only CT scan 14 14.3 8 20.0 6 10.3 0.5(0.1, 1.4) 0.2
Only ultrasound 8 8.2 1 2.5 7 12.1 5.3 (0.6, 45) 0.09
Ultrasound + MRI 7 7.1 1 2.5 6 10.3 4.5 (0.5, 38) 0.1
CT scan + MRI 4 4.1 2 5.0 2 34 | 0.7(0.09,5.0) 1
Single or multiple
Single 54 55.1 34 58.6 20 50.0 1 0.4
Multiple 44 44.9 20 45.5 24 414 | 0.7(0.3,1.6)
Size category
<2cm 23 2.5 6 15.0 17 29.3 1 -
2-6 cm 47 48 20 50 27 46.6 | 2.1(0.7,6.2) 0.1
>6cm 28 28.6 14 35.0 14 24.1 0.4 (0.1, 1.1) 0.09
mean SD |mean SD mean SD
Side diameter (cm) 4.8 33 5.6 3.6 4.2 3.0 | 0.9(0.8,0.99) | 0.04

CI: confidence intervals; SD: standard deviation

CT scan: computerised tomography scan; MRI: magnetic resonance imaging
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Table 3. Laboratory data of patients aged < 65 years and > 65 years with liver abscess

Missing Aged < 65 Aged > 65
Variables values Total years years p-value
mean SD mean SD mean SD

Leukocyte > 12.0 x10%/L 0:4 14.3 7.0 13.7 4.9 14.8 8.2 0.4
Haemoglobin (g/L) 1:4 12-0 2.2 12.0 2.1 12.3 23 0.1
Alkaline phosphatase 8:12 208 160 179 149 228 168 0.3
(mg/dL)
Gamma glutamyl 18:10 338 405 | 219 189 437 503 0.04
transferase (UI/dL),
Total bilirubin (mg/dL), 1:8 1.7 1.7 1.8 1.9 1.6 1.6 0.7
C reactive protein (mg/dL) 5:9 18.1 11.8 19.7 12.7 17.0 10.9 0.3
SD: standar devistion
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Table 4. Microbial diagnostic procedure and microbiological diagnosis of patients aged < 65

years and > 65 years with liver abscess

Variables Total Aged < 65 Aged > 65 Odds ratio p-
years years (CI 95%) value
N % N % N %

Microbial diagnostic

procedure
No culture 19 19.4 5 12.5 14 24.1 2.2 (0.7, 6.8) 0.1
Culture of abscess 20 20.4 7 17.5 13 22.4 1.3 (0.5, 3.8) 0.5
Blood culture 17 17.3 6 15.0 11 19.0 1.3(0.4,3.9) 0.6
Culture of abscess + 42 429 | 22 55.0 20 345 | 0.4(0.2,0.98) | 0.04
blood culture

Results
Positive culture of 44/65 67.7 R1/30 | 70 23/35 65.7 | 0.8(0.3,2.3) 0.7
abscess
Positive blood culture 20/59 339 |9/28 | 32.1 11/31 35.5 1.1(0.3,3.4) 0.8

Microorganisms
Escherichia coli 16 16.3 2 5.0 14 24.1 | 6.0(1.3,28.4) | 0.01
Streptococcus anginosus 13 13.3 7 17.5 6 10.3 0.5(0.7, 1.7) 0.2
group *
Klebsiella spp ** 11 11.2 7 17.5 4 6.9 | 0.3(0.09,1.2) 0.1
Enterococcus spp 5] 5.1 1 2.5 4 6.9 2.9 (0.3, 26.8) 0.3
Streptococcus mitis 4 4.1 8 75 1 157 0.2 (0.02, 2.1) 0.2
Porphyromonas spp. 3 3.1 1 2.5 2 34 1.4 (0.1, 15.9) 0.8
Pseudomonas aeruginosa 3 3.1 2 5.0 1 1.7 0.3(0.03, 3.8) 0.4
Citrobacter spp 2 2.0 0 0 2 34 NA 0.2
Enterobacter cloacae 1 1.0 0 0 1 1.7 NA 1
Fusobacterium spp 1 1.0 1 2.5 1 1.7 NA 1
Eikenella corrodens 1 1.0 0 0 1 1.7 NA 1
Candida albicans 1 1.0 0 0 1 1.7 NA 1
Magnusiomyces capitatus 1 1.0 0 0 1 1.7 NA 1

Total patients with positive 54 55.1 23 57.5 31 53.4 0.8 (0.4,1.9) 0.7

cultures

Polymicrobial infections 7 7.1 3 7.5 4 6.9 0.9 (0.2,4.3) 0.9

o Streptococcus anginosus group include S. constellatus, S. milleri, S. intermedius and S. anginosus.
** Klebsiella spp includes: K. pneumoniae and K. oxytoca
CI: confidence intervals; NA: not applicable
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Table 5. Treatment, complications and outcomes of patients aged < 65 years and > 65 years

with liver abscess

Total Aged < 65 Aged > 65 Odds ratio
years years (CI195%) p-value
N % N % N %
Treatment
Antibiotic alone 31 31.6 11 27.5 20 34.5 1.4(0.6,3.3) | 0.5
Antibiotic + percutaneous | 60 61.2 28 70 32 55.2 0.5(0.2,1.2) | 0.1
aspiration
Antibiotic + surgical 7 7.1 1 2.5 6 10.3 | 4.5(0.5,38.9) | 0.1
drainage + percutaneous
aspiration
Complications
Any complication 54 55.1 17 42.5 37 68.5 | 2.3(1.04,5.4) | 0.04
Severe complications 25 25.5 5 12.5 20 345 | 3.7(1.2,10.8) 0.01
Type of complications
Septic shock 14 14.3 2 5.0 12 20.7 | 4.9 (1.04,23) 0.03
Pleural effusion 14 14.3 6 15.0 8 13.8 0.9 (0.3,2.8) 0.9
Acute renal failure 8 8.2 1 2.5 7 12.1 | 5.3(0.6,45.3) 0.09
Cardiac complications 8 8.2 1 2.5 7 12.1 5.3 (0.6, 45) 0.09
Thrombosis 6 6.1 4 10.0 2 2.0 | 0.3(0.05,1.8) 0.2
Biliary-pancreatic 5 5.1 2 5.0 3 5.1 2.1(0.5,11) 0.8
complication
Infectious complications 4 4.1 1 2.5 3 52 121(0.2,21,2) 0.5
Hyponatremia 4 4.1 2 5.0 2 34 0.7 (0.09, 5.0) 0.7
Anaphylaxis 1 1.0 0 0 1 1.7 NA 1
Peritonitis 1 1.0 0 0 1 1.7 NA 1
Diarrhoea 1 1.0 1 2.5 0 0 NA 1
Abdominal haematoma 1 1.0 0 0 1 1.7 NA 1
Outcome
Death 8 8.2 0 0 8 13.8 NA 0.02
mean SD |mean | SD mean SD
Admission days 19.3 12.8 | 19.5 11.9 18.9 13.5 NA 0.728
CI: confidence intervals; NA: not applicable; SD: standar devistion
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Table 6. Variables associated in the multivariable study in patients > 65 years with liver abscess

Odds ratio adjusted p-value
(CI95%)
Sex, female 9.0 (1.4, 56.0) 0.02
Source of origin: non-cryptogenic 14.5 (1.6, 129.0) 0.02
Underlying condition: not chronic liver disease 14 (1.3, 15.05) 0.03
Infection due to E. coli 7.7 (1.03, 58.0) 0.05
Side diameter 0.8 (0.08, 1.9) 0.1
Source of origin: biliary 5.1(0.5, 58.3) 0.2
Any complications 2.6 (0.5, 12.5) 0.2
Septic shock 24 (0.2, 3568) 0.2
Underlying condition: cholelithiasis 2.6 (0.4, 14.1) 0.3
Clinical presentation, sepsis 0.2 (0.01, 3.3) 0.3
Specific severe complications 1.3 (0.08, 20.1) 0.8
Underlying condition: transplant recipient NA 0.9
Death NA 0.9

CI: confidence intervals
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