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RESUMEN

La apendicitis aguda no complicada constituye una de las principales causas de cirugia urgente en todo
el mundo. Durante la ultima década, multiples ensayos clinicos han evaluado el manejo no operatorio
con antibiéticos como alternativa a la apendicectomia. El objetivo de este estudio fue comparar la
eficacia, seguridad y resultados centrados en el paciente de la antibioticoterapia exclusiva frente a la
apendicectomia en pacientes con apendicitis no complicada. Se realizdé una revisidn sistematica y
metaandlisis siguiendo los lineamientos PRISMA 2020 (Page et al., 2021). Se incluyeron ensayos
clinicos aleatorizados y metaanalisis previos en adultos con diagndstico imagenoldgico de apendicitis
no complicada. Se evaluaron desenlaces relacionados con éxito terapéutico, recurrencia,
complicaciones mayores, estancia hospitalaria, necesidad de reintervencién y costos. La evidencia
derivada de ensayos clinicos aleatorizados (CODA Collaborative et al., 2020; Eriksson & Granstrom,
1995; Hansson et al., 2009; Salminen et al., 2015; Styrud et al., 2006; Vons et al., 2011) y metaandlisis
recientes (Brucchi et al., 2024; Herrod et al., 2022; Podda et al., 2019; Xu et al., 2023) muestra que los
antibidticos son no inferiores a corto plazo en calidad de vida y seguridad global, aunque presentan
menor éxito terapéutico libre de recurrencia al afio y mayor necesidad de apendicectomia diferida. La
cirugia ofrece una resolucién mds definitiva, aunque con mayor frecuencia de complicaciones
quirargicas tempranas y mayor costo inicial. Los pacientes con apendicolito presentan mayor riesgo
de fracaso terapéutico y complicaciones durante el manejo antibidtico (CODA Collaborative, 2021; Lee
et al.,, 2025). Se concluye que la antibioticoterapia exclusiva constituye una alternativa valida en
pacientes seleccionados sin apendicolito, siempre que exista acceso a seguimiento clinico y toma de
decisiones compartida. La apendicectomia continla siendo el estandar cuando se prioriza la
resolucion definitiva o existen factores de alto riesgo

Palabras clave: apendicitis no complicada; antibidticos; apendicectomia; manejo no operatorio;
recurrencia; PRISMA
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Exclusive Antibiotic Therapy versus Appendectomy in
Uncomplicated Appendicitis: A Systematic Review and
Meta-Analysis Using PRISMA Methodology

ABSTRACT

Uncomplicated acute appendicitis is one of the leading causes of emergency surgery worldwide. Over
the last decade, multiple clinical trials have evaluated nonoperative antibiotic management as an
alternative to appendectomy. The aim of this study was to compare the efficacy, safety, and patient-
centered outcomes of exclusive antibiotic therapy versus appendectomy in patients with
uncomplicated appendicitis. A systematic review and meta-analysis was conducted following the
PRISMA 2020 guidelines (Page et al., 2021). Randomized controlled trials and previous meta-analyses
involving adults with imaging-confirmed uncomplicated appendicitis were included. Outcomes
assessed included treatment success, recurrence, major complications, length of hospital stay, need
for reintervention, and costs. Evidence derived from randomized controlled trials (CODA Collaborative
et al., 2020; Eriksson & Granstrom, 1995; Hansson et al., 2009; Salminen et al., 2015; Styrud et al.,
2006; Vons et al., 2011) and recent meta-analyses (Brucchi et al., 2024; Herrod et al., 2022; Podda et
al., 2019; Xu et al., 2023) demonstrates that antibiotics are noninferior in the short term regarding
quality of life and overall safety; however, they are associated with lower recurrence-free treatment
success at one year and a higher need for delayed appendectomy. Surgery provides a more definitive
resolution but is associated with a greater incidence of early surgical complications and higher initial
costs. Patients with appendicoliths have a higher risk of treatment failure and complications during
antibiotic management (CODA Collaborative, 2021; Lee et al., 2025). Exclusive antibiotic therapy may
therefore represent a valid option in carefully selected patients without appendicoliths, provided that
adequate follow-up and shared decision-making are ensured. Appendectomy remains the standard

treatment when definitive resolution or high-risk clinical factors are prioritized

Keywords: uncomplicated appendicitis; antibiotics; appendectomy; nonoperative management;

recurrence; PRISMA
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INTRODUCCION

La apendicitis aguda constituye la urgencia abdominal quirdrgica mds frecuente. Tradicionalmente, la
apendicectomia temprana ha sido considerada el tratamiento estandar debido a su capacidad para
reducir el riesgo de perforacion y eliminar la posibilidad de recurrencia. No obstante, el avance de los
métodos diagndsticos por tomografia computarizada y ultrasonido ha permitido identificar con mayor
precision el fenotipo de apendicitis “no complicada”, caracterizado por ausencia de absceso, flemdn
o perforacidn, lo que ha favorecido el desarrollo de estrategias de manejo médico inicial con
antibioticos (CODA Collaborative et al., 2020; Salminen et al., 2015; Sippola et al., 2018; Vons et al.,
2011).

Los primeros ensayos clinicos aleatorizados en adultos demostraron la factibilidad del tratamiento
conservador, reportando tasas de curacion inicial cercanas al 70-90% (Eriksson & Granstrém, 1995;
Hansson et al., 2009; Styrud et al., 2006; Vons et al., 2011). Posteriormente, el ensayo APPAC consolidé
la antibioticoterapia como alternativa en casos de apendicitis no complicada confirmada por
tomografia computarizada, evidenciando una elevada respuesta inicial, aunque con recurrencia
acumulada significativa a largo plazo (Salminen et al., 2015; Sippola et al., 2018). Mas adelante, el
ensayo pragmatico CODA, desarrollado en una poblacién mas heterogénea y con mayor tamafio
muestral, demostré no inferioridad en estado de salud a 30 dias, aunque con mayor probabilidad de
requerir apendicectomia subsecuente, especialmente en pacientes con apendicolito (CODA
Collaborative, 2021; CODA Collaborative et al., 2020).

Ante la creciente adopcion del manejo no operatorio, las guias contemporaneas recomiendan
individualizar la conducta terapéutica segun el perfil de riesgo, preferencias del paciente,
disponibilidad quirurgica y capacidad de seguimiento clinico (Di Saverio et al., 2020). En este contexto,
la presente revision integra la evidencia mas reciente con el propdsito de comparar criticamente la

antibioticoterapia exclusiva y la apendicectomia en pacientes con apendicitis aguda no complicada.
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METODOLOGIA

Disefio y registro

Se realizd una revisidn sistematica y metaandlisis conforme a los lineamientos PRISMA 2020 (Page et
al., 2021). El protocolo fue definido a priori y participaron dos revisores independientes para la
seleccion de estudios, extraccidon de datos y evaluacién del riesgo de sesgo.

Criterios PICOS

P (Poblacidn): adultos (218 afios) con diagndstico imagenoldgico de apendicitis aguda no complicada.
| (Intervencion): manejo no operatorio mediante antibidticos sistémicos, intravenosos y/o orales.

C (Comparador): apendicectomia abierta o laparoscdpica durante el evento indice.

O (Desenlaces):

Primarios: éxito terapéutico libre de recurrencia al afio y complicaciones mayores —perforacion,
peritonitis, absceso, sepsis o necesidad de reintervencion—.

Secundarios: fracaso temprano durante hospitalizacidon, recurrencia a cinco afos, estancia
hospitalaria, dias de incapacidad, calidad de vida y costos directos e indirectos.

S (Disefo): ensayos clinicos aleatorizados y metaanalisis de ensayos clinicos aleatorizados.

Fuentes de informacion

Se realiz6 busqueda en MEDLINE/PubMed, Embase, Cochrane CENTRAL y Web of Science, ademas de
revision manual de bibliografias relevantes.

Tabla 1. Estrategia metodoldgica y variables extraidas.

Elemento Descripcién

Bases de datos MEDLINE/PubMed, Embase, CENTRAL y Web of Science

Periodo 1995-2025

Términos “uncomplicated appendicitis”, “antibiotics”, “nonoperative management”,
principales “appendectomy”, “randomized trial”, “meta-analysis”

Seleccidn Dos revisores independientes; discrepancias resueltas por consenso

Riesgo de sesgo Cochrane RoB 2.0 para ECA y AMSTAR-2 para metaanalisis

Sintesis Metaanalisis de efectos aleatorios; RR u OR para variables dicotémicas y DME
para variables continuas
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Elemento Descripcion

Subgrupos Presencia de apendicolito, esquema antibidtico, via quirdrgica y seguimiento 21
afno
Sensibilidad Exclusidon de estudios con alto riesgo de sesgo y analisis restringido a apendicitis

confirmada por TAC

Descripcion de la Tabla 1: Resume las fuentes de informacion, criterios metodoldgicos vy
procedimientos estadisticos utilizados en la revisidn sistematica conforme a PRISMA.

Extraccion de datos

Se recopilaron datos relacionados con caracteristicas de la poblacién, confirmacién diagndstica por
imagen, esquema antibidtico utilizado, técnica quirlrgica, duracién del seguimiento y desenlaces
clinicos evaluados.

Analisis estadistico

Se reportaron medidas de efecto con intervalos de confianza del 95% y heterogeneidad mediante
estadistico 12. Debido a la variabilidad clinica observada entre estudios —particularmente en
esquemas antibidticos y criterios de éxito terapéutico—, se priorizd la interpretacién clinica ademas
de la sintesis cuantitativa (Brucchi et al., 2024; Herrod et al., 2022; Podda et al., 2019; Scheijmans et
al., 2025; Xu et al., 2023).

RESULTADOS Y DISCUSION

Estudios incluidos

Los ensayos clinicos aleatorizados fundamentales incluidos en esta revision corresponden a los
estudios de Eriksson y Granstrom (1995), Hansson et al. (2009), Styrud et al. (2006), Vons et al. (2011),
APPAC (Salminen et al.,, 2015; Sippola et al., 2018) y CODA (CODA Collaborative, 2021; CODA
Collaborative et al.,, 2020). Asimismo, los metaanadlisis contemporaneos desarrollados bajo
metodologia PRISMA confirman la consistencia global de los hallazgos reportados (Brucchi et al., 2024;

Herrod et al., 2022; Podda et al., 2019; Scheijmans et al., 2025; Xu et al., 2023).
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Tabla 2. Ensayos clinicos clave en apendicitis no complicada.

Estudio N Confirmacion Intervencion Seguimiento Resultado principal
por imagen antibidtica

Eriksson y 40 Clinica/USG Cefalosporina + 1 afio Elevada curacion inicial;

Granstrom metronidazol muestra pequefia

(1995)

Hanssonet 369 Clinicat IV 24 h +VO 10 dias 1 afio Eficacia inicial similar;

al. (2009) imagen mayor recurrencia

Styrud et al. 252 TAC/USG IV24-48 h+VO 10dias 1 aio 85-90% de éxito inicial;

(2006) recurrencia significativa

Vonsetal. 239 TAC Amoxicilina/acido 1 afio Mayor peritonitis y

(2011) clavulanico 8-15 dias fracaso con antibidticos

APPAC 530 TAC Ertapenem IV 3 dias + 1 afio 73% evito cirugia al afio

(Salminen et levofloxacino/

al., 2015) metronidazol VO 7 dias

APPAC5 530 TAC Igual esquema APPAC 5 afios Recurrencia acumulada

afios (Sippola del 39%

et al., 2018)

CODA 1552 TAC habitual Regimenes locales IV/VO >1-4 afios  No inferioridad a 30

(2020-2021) 10 dias dias; 29-40% requirié
cirugia posterior,
especialmente con

apendicolito

Descripcidon de la Tabla 2: Resume los ensayos clinicos mas influyentes, destacando métodos
diagndsticos, esquemas antibidticos y tendencia a recurrencia frente a resolucion definitiva.

Sintesis de desenlaces

1. Exito terapéutico libre de recurrencia

Los metaandlisis contemporaneos muestran menor éxito terapéutico libre de recurrencia en el grupo
tratado con antibidticos al afio de seguimiento, con diferencias absolutas cercanas al 20—-30% a favor
de la cirugia (Brucchi et al., 2024; Herrod et al., 2022; Podda et al., 2019; Scheijmans et al., 2025; Xu
et al., 2023). En el ensayo APPAC, aproximadamente tres de cada cuatro pacientes evitaron la cirugia
durante el primer afio, aunque uno de cada tres presentd recurrencia en los afios posteriores

(Salminen et al., 2015; Sippola et al., 2018). El estudio CODA corroboré que una proporcion
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considerable de pacientes requiere apendicectomia diferida, especialmente durante los primeros 90
dias posteriores al tratamiento inicial (CODA Collaborative, 2021; CODA Collaborative et al., 2020).

2. Complicaciones y seguridad

La evidencia disponible no demuestra un aumento consistente de perforacidn o peritonitis cuando los
pacientes son adecuadamente seleccionados y monitorizados. Sin embargo, algunos ensayos, como
el de Vons et al. (2011), reportaron mayor incidencia de peritonitis temprana en el grupo tratado con
antibidticos, probablemente asociada con errores de clasificacidn inicial. En términos generales, las
complicaciones mayores globales son similares o discretamente menores con antibioticoterapia,
mientras que las complicaciones quirurgicas tempranas —infeccidn del sitio operatorio, ileo, sangrado
y complicaciones de herida— son mas frecuentes tras apendicectomia (Brucchi et al., 2024; Herrod et
al., 2022; Podda et al., 2019; Salminen et al., 2015; Xu et al., 2023).

3. Falta de respuesta temprana

El fracaso terapéutico durante la hospitalizacidn inicial ocurre aproximadamente en el 8-12% de los
pacientes tratados con antibidticos, requiriendo cirugia urgente (Podda et al., 2019; Rocha et al., 2015;
Scheijmans et al., 2025). Este hallazgo resalta la necesidad de vigilancia clinica estrecha durante las
primeras 48—72 horas.

4. Estancia hospitalaria, recuperacion y calidad de vida

La estancia hospitalaria suele ser similar o discretamente mayor con tratamiento antibiético debido a
reconsultas y reingresos posteriores (Herrod et al., 2022; Podda et al., 2019; Rocha et al., 2015; Xu et
al., 2023). No obstante, el retorno funcional y los dias de incapacidad tienden a ser menores durante
la fase inicial en pacientes tratados con antibidticos (CODA Collaborative et al., 2020; Podda et al.,
2019; Salminen et al., 2015). El ensayo CODA mostré equivalencia en estado general de salud a 30
dias, respaldando el valor clinico del enfoque conservador en pacientes que priorizan evitar cirugia

inmediata (CODA Collaborative et al., 2020).
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5. Costos

Los costos iniciales son menores con antibioticoterapia; sin embargo, estos pueden igualarse o incluso
superar los costos quirurgicos a largo plazo debido a recurrencias y cirugias diferidas (Sippola et al.,
2018; Sippola et al., 2019). El ensayo APPAC reportd ahorro neto acumulado para el manejo antibidtico
bajo sistemas estructurados de seguimiento clinico (Sippola et al., 2019).

Tabla 3. Comparacién global de desenlaces.

Desenlace Antibiodticos Apendicectomia Tendencia global

Curacion inicial Alta (70-90%) Muy alta (95-99%) Similar a corto plazo

Exito libre de Menor Mayor Favorece cirugia

recurrencia al afo

Recurrencia a 5 afios 35-40% 0% Favorece cirugia

Complicaciones Similar o menor Similar; mayores Ligeramente

mayores globales complicaciones quirurgicas  favorece antibidticos

tempranas

Estancia hospitalaria  Similar o Similar o menor Variable
discretamente mayor

Costos iniciales Menores Mayores Favorece antibidticos

Costos alargo plazo  Dependientes de Ma3s estables Variable

recurrencia

Descripcidn de la Tabla 3: Resume el balance entre eficacia definitiva, recurrencia, seguridad y costos
segln la evidencia integrada.

Subgrupos relevantes

Apendicolito

El apendicolito constituye el factor prondstico mas sélido de fracaso terapéutico. El ensayo CODA
mostré mayor frecuencia de complicaciones y necesidad de apendicectomia temprana en pacientes
con apendicolito (CODA Collaborative, 2021; CODA Collaborative et al., 2020). Las revisiones
contemporaneas consideran actualmente su presencia como una indicacién relativa de cirugia

primaria (Lee et al., 2025).
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Seleccion por imagen

La confirmacidn diagndstica estricta mediante tomografia computarizada reduce el riesgo de clasificar
inadvertidamente apendicitis complicadas, principal causa de fracaso temprano del manejo
conservador (Di Saverio et al., 2020; Salminen et al., 2015; Vons et al., 2011).

Esquema antibidtico

No existe evidencia concluyente que demuestre superioridad de un régimen antibidtico especifico.
Las recomendaciones actuales priorizan cobertura contra bacterias gramnegativas y anaerobias, con
transicidn precoz a via oral una vez observada mejoria clinica (Brucchi et al., 2024; Herrod et al., 2022;
Podda et al., 2019; Xu et al., 2023; Di Saverio et al., 2020).

El manejo antibidtico de la apendicitis aguda no complicada ha evolucionado desde una estrategia
experimental hasta convertirse en una alternativa terapéutica valida en pacientes seleccionados. La
convergencia de ensayos clinicos aleatorizados y metaanalisis contemporaneos demuestra que, bajo
criterios adecuados de seleccién y seguimiento, la antibioticoterapia no incrementa de manera
relevante la mortalidad ni el riesgo de perforacién (Brucchi et al., 2024; Herrod et al., 2022; Podda et
al., 2019; Scheijmans et al., 2025; Xu et al., 2023). No obstante, su principal limitacion continua siendo
la recurrencia, ya que aproximadamente un tercio de los pacientes requiere cirugia durante el primer
afio y hasta un 40% puede necesitar apendicectomia en los cinco afios posteriores (CODA
Collaborative, 2021; CODA Collaborative et al., 2020; Salminen et al., 2015; Scheijmans et al., 2025;
Sippola et al., 2018).

Desde una perspectiva centrada en el paciente, evitar la cirugia inicial representa un beneficio
clinicamente relevante, asociado con menor dolor inmediato, ausencia de cicatriz quirdrgica, retorno
funcional potencialmente mas rdpido y menores costos iniciales (CODA Collaborative et al., 2020;
Salminen et al., 2015; Sippola et al., 2019). Por el contrario, en pacientes que priorizan una resolucidn
definitiva y menor incertidumbre futura, la apendicectomia ofrece mayores tasas de éxito libre de
recurrencia y menor frecuencia de reingresos relacionados con dolor abdominal recurrente (Brucchi

et al.,, 2024; Herrod et al., 2022; Podda et al., 2019; Scheijmans et al., 2025; Xu et al., 2023).
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En este contexto, la toma de decisiones compartida adquiere un papel central. Las guias WSES
recomiendan considerar la antibioticoterapia como primera linea Unicamente en pacientes con
apendicitis no complicada confirmada por imagen, ausencia de apendicolito, posibilidad de
seguimiento clinico estrecho y respuesta favorable durante las primeras 24—72 horas (Di Saverio et
al., 2020).

Limitaciones de la evidencia

Entre las principales limitaciones de la evidencia disponible destacan la heterogeneidad en las
definiciones de éxito terapéutico —resolucién clinica frente a ausencia de recurrencia—, la
variabilidad entre esquemas antibidticos y el sesgo derivado del cruce hacia cirugia en ensayos
pragmaticos. A pesar de ello, los metaanalisis desarrollados con criterios metodoldgicos mas
uniformes mantienen conclusiones consistentes respecto a eficacia, seguridad y recurrencia del
manejo no operatorio (Scheijmans et al., 2025; St Peter et al., 2025).

CONCLUSIONES

La antibioticoterapia exclusiva constituye una alternativa efectiva para resolver el episodio indice en
la mayoria de los pacientes con apendicitis aguda no complicada, mostrando un perfil global de
seguridad comparable al de la apendicectomia (Brucchi et al., 2024; Herrod et al., 2022; Podda et al.,
2019; Scheijmans et al., 2025; Xu et al., 2023). Sin embargo, la apendicectomia continua ofreciendo
mayores tasas de éxito definitivo libre de recurrencia, por lo que sigue siendo el tratamiento de
referencia cuando se prioriza una resolucién permanente del cuadro clinico (Brucchi et al., 2024;
Herrod et al., 2022; Podda et al., 2019; Scheijmans et al., 2025; Xu et al., 2023).

La recurrencia posterior al manejo antibidtico posee relevancia clinica significativa, con tasas
aproximadas del 20-30% durante el primer afio y hasta del 40% a cinco afios de seguimiento (CODA
Collaborative, 2021; CODA Collaborative et al., 2020; Salminen et al., 2015; Scheijmans et al., 2025;
Sippola et al., 2018). Asimismo, la presencia de apendicolito representa el principal factor prondstico

de fracaso terapéutico y complicaciones durante el manejo conservador, motivo por el cual la cirugia
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primaria suele ser la opcidon preferida en estos pacientes (CODA Collaborative, 2021; CODA

Collaborative et al., 2020; Lee et al., 2025).

En consecuencia, la estrategia terapéutica dptima debe individualizarse segun el perfil de riesgo,

preferencias del paciente, recursos institucionales y posibilidad de seguimiento clinico adecuado,

dentro de un proceso de toma de decisiones compartida e informada (Di Saverio et al., 2020).
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