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INTRODUCCION

En los ultimos 30 afios las infecciones intrahospitaladas han aumentado, con los avances en la
tecnologia y tratamiento médico’, y constituyen en la actualidad un riesgo elevado para casi todo tipo
de pacientes, pero en particular para aquelios que por su edad, condiciones fisiolégicas o estados
patologicos, tienen disminuidos sus mecanismos de defensa *

Tal es el caso de los nifos con cancer, en quienas son bien conocidas las relaciones entre el
praceso neopldsico y los condicionantas de la infeccion. En la actualidad se consideran importantes
las infecciones en los pacientes inmunocomprometidos, ya que pueden presentar alteraciones de los
mecanismos de defensa incluyendo el sistema inmune celular, humoral y de barreras mecanicas,
pero la alteracion mas comin es a nivel de la fagocitosis y obedece generalmente a un problema
cuantitativo que se manifiesta como granuiocitopenia, la cual impide combatir los agentes patogenos
que en general son microorganismos saprofitos del huésped' ***.

Se han observado multiples factores que participan en la explicacion de esta susceptibilidad. Sin
embargo, {a neutropenia, resultante por una parte de la enfermadad de base y por otra como
consecuencia del tratamiento antineoplasico especialmente en nifios, parece ser el factor aislado
més importante del incremento de la susceplibilidad a las infecciones en el paciente con cancer”.

En su mayor parte las infecciones adquiridas en el hospital son infecciones oportunistas; esto es,
infecciones por organismos de patogenicidad ordinana (incluso baja) en sujetos cuya capacidad para
protegerse contra estos agentes se altera de alguna manera'.

Los progresos alcanzados a lo largo de los (ltimos aftos en el tratamiento de los nifios con cancer,
en cuanto a la evolucidn de las diferentes técnicas terapduticas (cirugia, radioterapia, quimioterapia),
de diagndslico (punciones venosas, aspiraciones o biopsias medulares, punciones lumbares), y la
mejor aplicacién de medidas de mantenimiento (ej. implantacion de catéteres) han incrementado

notablemente las expectativas de vida y las tasas de curacidn, asi como la calidad de vida de los



pacientes oncoldgicos pedidtiicos, sin embargo, at mismo tiempo han permitido ver fa multiplicidad
de agentes que los pueden infectar'®

Los catéteres a permanencia representan un avance en fa terapia y el confort del enferma
oncolégico. Sin embargo, esta técnica no estd excenta de complicaciones; entre f8s que se
encuentran las da tipo vascular (fundamentalmente tiombosis) y tas de tipo infeccioso™.

Es par ello qua debe axtremarse el control del fendmana infaccioso y ahondar en su conacimianta,

pues en muchas ocasiones condiciona la avolucion de (a terapéutica antineoplasics®”

En un esfuerzo por reducir la morbilidad y monalidad debido a infecciones, se ha puesto
considerable atencidn en definir las factores de riesgo que predisponen al paciente can cancor a las
infecciones. £s por ello que e} objetivo de este trabajo vs determinar la asociacidn de neutropenia y

catéter central como factor predisponente de infeccion en el paciente pedidtico con cancer.

o



MATERIAL Y METODOS

Este es un estudio retrospectivo, observacional, comparalivo, bivanable, de causa-sfecto y de
relacion, que incluyd a 74 pacientes que ingrasaron al servicio de Hemato-Oncologia, del Hospital
Infantil Privado, durante el periodo comprandido entre Enero de 1990 y Diciembre de 1983, y que

cumplieron con los criterios de inclusion.

CRITERIOS DE INCLUSION

- Pacientes de ambos sexos.

- Edad comprendida entre los 30 dias de vida y los 18 afos de edad

- Que reciban o no tratamiento antineoplasico durante su intemamiento.

- Pacientes con neutropenia severa asociada o no.

- Pacientes a quienes se les haya tomado productos diversos para cuttivos, y muestras de  sangre

para la biometria hematica.

CRITERIOS DE NO INCLUSION

- Pacientes en cuyo caso no se hayan tomado productos para cultives y biometria hematica,

CRITERIOS DE EXCLUSION

- No existen.



En forma retrospectiva fueron revisados los expedientas clinicos de los pacientes incluidas en ¢
ostudio, de los cuales las variables analizadas {usron odad, sexo, tipo de neoplasia, infeccion
agregada, neutrapenia asociada, prasencia de catdter cantral y tipo del mismae, rasultados de
bacteniologia, biomelria hematica completa, examen general de orina, examenes de gabinete.

Todos los estudios fueron realizados en el iaboratorio del Hospital Infantl Prvado con los
siguientes aparatos: Coulter Counter T-66 Max M para las biometrias heméticas, microscopio Zeiss
1.25x" para observacidn de taminillas. Para los cultivos se utilizaron medio de agar sangre y agar
tecgitol para urocultivo; agar McConkey, agar Shigella (88), agar xilosa, lisina, desoxicolate (XLD)
para coprocultivas; medio de agar sangre, chocolate McConkey. sal y manitol, Nickerson para cultive
de fiquido cefaloraquides; medio difdsico de Ruiz-Castateda para hemocultivo Asi mismo se ulilizd

medio agar sangre para cultive de punta de catéter.

ANALISIS ESTADISTICO. Se compararon las diferentes caracteristicas de los pacientes de todos
los grupos mediante chi cuadrada . prueba exacla de Fischer y R de Pearson. P > 0.05 fue
considerada no significativa.

DEFINICIONES. Los episodios de fiebre se clasificaron como debidos a; 1) infeccion clinicamente
documentads, cuanda existidé compromiso clinico de un lugar anatdmico primario pero np pude
aislarse el gérmen causal. 2) Infeccion microbiologicamente documentada, en ia cual se incluyeron
aquellos pacientes en los que se aisld un agente infeccioso bacleriano. 3) Fiebre de origen
indeterminada  (FQ!). aquelios pacientes en los que ne se documentd clinicamente n
microbiolégicamente un proceso infeccioso.

Neutropenia o granulocitopenia- disminucion de la cifra absoluta de granulocitos en la sangre
periférica por debajo de 500/mm”.

La presencia de fiebre se definid como una temperatura oral » 38.5°C 0 mds da tres lecturas

sucasivas de > 38°C en un periodo de 24 horas.



El diagnostico de bacteramia relacionada con catéter se realiza sobre las bases de: 1) un
hemocultivo positivo del catéter pero un periférico negativo, 2) un cultive positivo de ambos sitios y
desarrollo de bacterias del cultivo de la linea central, 0 3) un cullivo periférico posilivo sin otro sitio de
infeccion.

Colonizacién de catéter se definid como cualquier cultive positivo del liquido dentro del catéter o
cualquier episodio séptico clinicamente documentado en ausencia de un cultivo positivo

Enfermedad infecciosa se definid como una serie de sinfomas y signas en el huésped asociados
con la presencia anormal de microorganismos an un sitio gue normalmente se encuentra libre de los

mismos.



RESULTADQOS

Durante este periodo se registraron 81 pacientes. de los cuales solo 74 cumplieron con los
criterios de inclusién. La edad media de los pacientes fue de 6.9 alos con una variacion de § meses
a 18 affos. Se encontrd un predeminio del sexo masculino ¢n un 62.1% (46 pacientes), del fernenino
fue un 37.8% (28 pacienles). Las laucemias y los linfomas fueron mas frecuentes 47 (63.5%) que los

tumores sdlidos 27 (36.4%).

Se dividid a los pacientes en 3 grupos problema y uno de control:
- GRUPO 1: Pacientas con neutropenia y catéler central.
- GRUPQ 1I: Pacientes con neutropenia sin catdter central.
- GRUPO Ill: Pacientes sin neutropenia con catéter central.

- GRUPQ IV: Pacientes sin neulropenia sin catéter cential. (Control):

Cada grupo se subdividié a su vez en subgrupos:
- a. Pacientas con evidencia de infeccion.
- b. Pacientes sin evidencia de infeccion.

Todos los pacientes bajo tratamiento antineoplasico.

Del total de pacientes, 32 (43.2%) tenian caléter cenlral, de los cuales 23 fueron de tipo Hickman
(71.8%), 6 de Broviac (18.7%), 2 Certofix (6%), 1 Port-A-calh (3%) y 1 lntrscvath (3%). Cuadro 1.

Se presentaron , entre los grupos fa y [la, un total de 56 episodios de fiehre y neutropenia, El
promedio de duraclén de la neutropenia fue de 8.2 dias con un rango d= 2 a 18 dias para el grupo la
y para ef grupo lfa, un promedio de 6.3 dias con un rango de 3 a 16 dias. Del grupo |, 7 pacientes

tuvieron una cifra total de neutrdfilos menor de 100/mm’ (20.5%) y 5 unos neutrdfifos totales mayores



do 100/mm’ ., pero menores de 500, (14.7%). Del grupe i, 13 pacientes con neutrdiios totales
menores a 100/mm? (38.2%) y 9 con cifras mayores a los 100/mm’ (26.4%). Cuadia 2

Del grupo [ fueron un total de 12 pacientes (16.2%), 10 con evidencin de infeccion (13.5%), 2 sin
evidencia de infeccion (2.7%). Del grupo I, 22 pacientes (29.7%), 18 con evidencia de infeccidn
(24.3%), 4 sin evidencia de infeccidn (5.4%), (x*=0.010, P= 0.60 por prueba exacta de Fischer). P no
significativa. En el grupo 1l tueron 20 pacientes (27%), 17 con evidencia de infeccion (22.9%), 3 sin
evidencia de infeccidn (4%), y en el grupo IV (control) 20 pacientes totales (27%), 18 con evidencia
de infeccion (24.3%), 2 sin evidencia de infeccion (2.7%), {x°=0.0000, R de Pearson 1, P=1 por
prueba exacta de Fischer). P sin significancia estadistica.

En este estudio se encontrd, en el glupo la, que un 20% carrespondié a FOL, 50% a infecciones
microbiolégicamente documentadas, 30% a infecciones clinicamente documentadas. Grupo lla,
44.4% a FQ!, 33.3% a infeccién clinicamente documentada, 22.2% infeccidn microbioldgicamente
documentada. Grupo lila, 29.4% a FOI, 17.6% infeccién clinicamante documentada, 53% infaccion
microbiolégicamente documentada. Grupo iva, 166% a FOI, 38.8% a infection clinicamente
documentada, 44.4% infeccion microbioldgicamente documentada. Cuadro 3.

Los sitios mas frecuentas de infeccion fueron: Grupo la, tracto respiratorio (27%), iracto
gastrointestinal (23%), sangre (11.5%), oldo, nariz, garganta y senos paranasales (ONGSP) (19.2%).
Grupo fla, ONGSP (30%), traclo respiraterio (27.5%), tracto qgastrointestinal (27.5%), sangre (7.5%).
Grupo llia, tracto respiratorio (36.6%), tracte gastrointestinal (23.3%), ONGSP (16.6%), sangre
{3.3%), tracto génitournario {13.3%). Grupo IVa, tracto respiratorio (40%), piel y mucosas (20%).
fracto gastrointestinal (12.6%), tracto génitourinanio (12.5%), ONGSP (10%), sangie (2.5%), sistema
nerviaso central (2.5%). Cuadro 4.

Se abtuvieron un total de 171 cultivos diversos, de los cuales 37 (21.6%) fueron exudados
faringeos, 64 (37 4%) coprocultivas, 47 (27.4%) uracullivos, 7 (4%) cultivos de punta de catéter, 4

(2.3%) cultivos de liquido cefalorraquideo, 4 (2.3%) cultivos de secrecidn de lesion, 1 (0.5%) cultivo



de biopsia de pulmdn, 1 {0.5%) cultivo de biopsia de higade, 1 (0.5%) cullivo de biopsia de esdfago,
1(0.5%) cultivo de biopsia de duodeno, 1 (0.5%) culivo de biopsia de piel, 1 (0.5%) cultivo de liquido
pleural, 1 (0.5%) cultivo de secracian otica, 1(0.5%) cultivo de secracion bronquial,

En el grupo la fueron 18 (28%) coprocullivos, 11 (17%) positivos; 10 (27%) exudados faringeos, 8
(21.6%) positives; 11 (23.4%) urocultivas, 1 (2%) positivo; 1 cullivo de biopsia de piel positiva; 2
(28.5%} cultivos de punta de catéter, t (14.2%) positivo; 2 (50%) cultivos de secrecion de lasion, 1
(25%) positivo. Un cultivo de liquido cefalorraquidee, de biopsia de higado, liquido pleural y de
secrecidn de lesion negativos.

Grupo lla: 23 (36%) coprocullivos, 19 (29 6%) positivos; 20 (42.5%) urocultivos con 2 (4.2%)
positivos; 10 (27%) exudados faringeos, 5 (13.5%) positivos, 1 (25%) cultivo de secrecidn de lesion
positivo; 2 (28.5%) cultivos de punta de catéter negativos.

Grupo itia: 8 (12.5%) coprocultivos, 6 (9.3%) positivos; 9 (19%) urocullivos, 1 (2%) posttivo; 9
(24.3%) exudados faringeos, 6 (16.2%) positivos, 3 (42.8%) cultivos de punta de catéler, los 3
positivos; 1 solo cultivo de biopsia de pulmén que fue positivo. Dos cultivos de liquido
cefalorraquideo, 1 cultivo de secrecion tica, biopsia de esdfago, y biopsia de dusdeno, negativos.

Grupo Va: 15 (23.4%) coprocultivos, 11 (17%) positivos; 7 (15%) urocultivos, 1 (2%) positivo; 8
(21.6%) exudados faringeos, 7 (19%) positivos; 1 (25%) cultivo de liquido cefalorraquideo que fue
positivo; 1 (25%) cultivo de secrecidn de lasidén positivo. Un solo ¢itiivo de secrecidn bronquial
positivo. Cuadro 5.

Los microarganismos aislados en cada grupo y el porcentaje que representan de acuerdo a cada
tino de cultivo se muestran en el Cuadro 8, para los grupos la y la, y en el Cuadro 7 para los grupos
lllay Va.

En cuanto a hemocuttives fueron un total de 99 penféricos y 41 centrales. En et Grupo la fueron
positivos 7 (17%) centrales y 9 (9%) perifénicos. Grupo lla, 2 (2%) perféricos. Grupo llla, 12 (29%)

centrales positivos y 5 (5%) perféncos. Grupo IVa, 3 (3%) paritéricos positives. En este punto cabe



hacer natar que s6lo se corrabararon 3 cuadros de sépsis en el grupo ta, 3 en el grupo a, 1 en &f
grupa litay 1 en el grupa [Va. Se considerd bacteremia 8 cuadros en el grupa fay 8 eo et grupa itla,

Los microorganismos aisladas en las hemocuttivas por grupo fueron los siguientes:

Grupa la: hemocultiva periférico, Escherichia coli 15.7%, Klebsiella spp 5.2%, Staphylococcus
auteus 5.2%, Staphylococcus epiderntidis 5.2%, Xanthomonas maliophilia 15.7%; hemoculiivo
cantral, Escherichia coli 21%, Kiebsialla spp 5.2%, Enterobacler aerogenes 5.2%, Staphylococcus
epidemidis 5.2%, Staphylococcus aureus §.2%.

Grupo Ha: hemocultivo periférico, Staphylococcus epidermidis 5.2%. Pseudomonas aeruginosa
5.2%.

Grupo Hia: hemocultivo periférico, Enterobacter asrogenes 10.5%, Staphylococcus aureus § 2%.
Staphylococcus epidermidis 5.2%, Pseudomaonas aeruginosa 5.2%; hemocultiva central, Alcaligenes
faecalis 10.5%, Candida atbicans 5.2%, Enterobacter acrogenes 10.5%, Staphylacoccus epidermidis
5.2%, Acinetobacter haemolyticus 5.2%, Eschetichia coli 10.5%, Klebsiella spp 10.5%,
Pseudomonas aeruginasa 5.2%.

Grupo Va: hemocultivo periférico, Klebsiella spp 5.2%, Listeria monocytogenes 5.2%, Entercbacter
aerogenes 5.2%. Cuadro 8.

En el grupo la se obtuvieron hemocultivos positivos de un Intracath, 4 (18%) catéteres tipo
Hickman; en el Grupo llia los cultivos positives fueron de 7 (31.8%) catéleres tipo Hickman, 1

(16.6%) catéter de Broviac y 1 Port-A-cath.



DISCUSION

La neutropenia es el principal factor de riesgo para las infectiones, siendo una consecuencia
frecuente del tratamiento antineoplasico principalmanta ea s nides, en los cuales las ngoplasias
lienen un crecimiento muy rapido, necesitando una terapia intensa y constante®. La frecuencia de
infeccionas secundarias a granulocilopenia o fagocitopenia aumenta claramente cuando ef recuento
de fagacitas desciende por debajo de 0.5x10%L, y especialmente cuando se llaga a cifras inferiares a
0.2x10°%... La probabilidad de que un paciente adquiera una infeccion esta en estrecha relacion con
la intensidad y la duracion de la granuloctopenia®®¥. Ademas del numero de granulocitos circulantes,
en el riesgo y gravedad de la infeccion, influye ls capacidaa de la médula dsea para responder & [a

misma'®"

. Sin embargo, a pesar de que indltiples reportes dentro de la literalura mundial,
mencionan que los pacientes neutropénicos tienen mayor riesgo de infeccion, ain cuando tienen
cuidados mas acuciosos y son manejados con técnica da aislamiento, los resultades de nuestro
astudio difieren lotalmente, ya que encontramos porcentajes o incidencias casi similares tanto en los
grupos con neutropenia como en los grupos sin neutropenia, con y sin catéter, Lo anterior hace
evidente que se dehe hacer mayor énfasis en el manejo esiénit tanto de los pacientes como de los
catéleras, y que se deben tamar mayores medidas de prevencion.

En los pacientes con granulocitopenia las infecciones se presentan de forma brusca, son a
menudo graves y en no pacas ocasiones la expresividad clinica se aleja de fa que se acostumbra
ver en los individuos can cifras normales de granulocites. Asi con frecuancia no se encuentra ef foco
infeccioso, mientras que otras veces, a pasar de la existencia de una clara focalidad infecciosa, no
se llega a aislar el gérmen causal*®®. Si bien las infecciones sen, con mucho, la causa mas commin
de muerts en este tipo de pacientes, el palrdn de supervivencia de estos enfermos se ha visto
madificado de forma sustancial en (os (ltimos afos. A eflo no sdlo ha contnbuida I3 disponibilidad de

antibidticos mas eficaces sinc de manera muy especial la tendencia a un tratamiento antibidlico mas



precoz, snérgico y mantanido hasta que 1a aira da granulocitos supere los 0.5x10°L" £ esquema
antibidtico preventivo utilizado en estos pacienles, es @ adecuado a base de principaimente de
amikacina, vancomicing, ceftazidime, ceftriaxona, cefotaxime y anfotericina §, puesto que fa
frecuencia de cultivos positivos en sangre s haja,

El iempo medio de granulocitopenia en nuestro estudio fue de 8.2 dias en el grupo | y en el grupo
If fue de 6.3 dias. Se encontid infeccion documentada en el 80% del grupo la. FOI en 20%; en &
grupa tta 5.5% y 44.4% | grupo la 70.5% y 29.4%, y grupo (Va 83.3% y 16.6% respectivaments.
En el trabajo de Jones y Rolston'® la infeccion documentada ocumdé en el 58% de los episodios y
42% fueron considerados como FOI. Pizzo y Hathorn' obtuvieron el 33% y 67% respectivamente.
Por su pare Petrilli y Bianchi obtuviaron un 52% de FOt y 47.2% de infeccidn documentada® En otro
trabajo Pizzo obtuvo un 56% de FOL'*,

La neutropenia se conoce ampliamente como el factor aislado mas imporlante asociado con un
incramento en el riasgo de infeccidn, aungue también juegan un papel otros faclores. La presencia
de un catéter venosa central a permanencia, ahora ampliamente usado en Oncologia pedigtrica,
representa otro faclor de riesgo con el porcentaje de complicaciones infecciosas reportado en varios
esiudios con un rango de 9 a 60%°5'%,

El usa de caléleres cenlrales de goma de silicdn ha simplificado el cuidado de muchos pacientes
bajo tratamiento con quintioterapia intensiva para o cancer, dialisis, anlibidticos intravenosos,
nutricién parenteral y productos sanguineos®’*', Muchos tipos de catéleres venosos centrales a
permanencia estan disponibles, incluyendo sistemas de implantacidn total y catéleres externos de
silastic de} diseilo de Broviac o Hickman (descrito per Broviac en 1973 y posteriormente modificado
por Hickman)'" ¢,

Un gran ndmero de autores han descrito las aplicaciones clinicas y compiicaciones de astos
caldleres, de las cuales las mas imporiantes son las infecciones, aunque los problemas mecanicos y

la oclusién del catéter también son frecuentes®,



La presencia de un catdter central & parmsnenciz, proves una puerts de entrada para
microorganismos, es otro factor de riesgo racenacido para infeccidn ain en pacientas ancoldgicos no
neutropdnicos y an ninos que tienen catéter central por indicscinnes ne oncoldgicas®™. En un
estudio reciente se reponta un incramento en la incidencia de bacteremias y fungemias relacionadas
a catéter. an los Gitimos 6 aflos, del 7.7 al 28.8% Datos del Instituto Nacional dei Céncer muastran
que el riesgo de bacteremia en pacientas oncoldgicas febriles no neuttopdnicos se ha incrementado
hasta 40 veces por la presencia de un catéter a permanencia™ En el trabajo realizado por
Kukuckova y Studena se reporta un incremento en la incidencia de bacteremia en pacientes con
catéler 12 veces mas alta en comparacion a aquelios pacientes sin catéter (8.25 contra 0.76%)"".

En nuestro estudio en los pacientes febriles con catéter venuso central se encontrd que tuvieron un
riesgo significativo para infeccion bactenana sistémica a pesar de su conteo de neutréfilos. £l 58.8%
de estos pacientes con un catéter a permanencia y un adecuado coriteo absoluto de neulrdfilos
tuvieron bacteremia, contra un 70% de pacientes neutropénicos. Lo anterior nos demuestra que no
hay relacién entre la presencia de catéter y la avidencia de infeccion, por o tanto, no es factor para
que estos pacientes se infecten y, ademas, esto implica que el manejo dentro del hospital no es el
adecuado porgue se infectan por igual ambos grupas de pacientes.

Varios estudios han sugerido un incremento en el riesgo de sépsis en pacientes neutropénicos™,
mientras ofros esludios fundamentan porcentajes similares de infescion del catéler tanto on
pacientes neutropénicos como no neutropénicos™

Se ha sugerido que ofros factores incrementan el riesgo de infeccion en pacientes con caiéter
central, incluyendo la corta edad del paciente, asto por tener un sistema inmunolégico inmadure’ %,
y la larga duracién del uso del catéter™. Aunque en este estudio algunos pacientes no neutropgnicos
eran mas jovenes que aquellos con neutropenis, la edad media de los pacientes en cada grupo fue

similar. Asi la juventud entonces no explica el incremento en la incidencia de bacteramia en



pacientes no neutropénicos. De igual forme, s duracidn del uso del catdier no diling
significativamente enfre les dos grupos.

Las complicacionas infecciosas relacionadas & catéler de Hickman han sido clasificadas como
infecciones en el sitic de salida, infecciones del tinel, y bacteremias relacionadas al catéter sin
signos de inflamacién; otra de las complicaciones méds comunes en este tipo de catéter ¢s la
trombosis’’. En este estudio la bacteremia asociada a infeccién del tinel o del sitio de salida fue
similar en [os nifios neutropénicos y os no neutropénicos.

En cuanta a infeccion de acuerdo al lipo de catéter, se obtuvieron cuttivos positives en 4 (18%)
catéleres tipo Hickman y un Intracath en el grupo {a, en el grupo Ma en 7 (31.8%) catéieres de
Hickman, 1 (16.6%) de Broviac y un Poit-A-cath. Lo anterior concuerda con fo reportado en diversos
estudios, los cuales sugieren que la incidencia de bacieremia relacionada al catéter es baja en
pacientes con implante subcutaneo que en aquelios con catéler de Hickman o Broviac™. Aunque
este estudio no es concluyente porque el nimera de catéleres subcutaneos y exterios es pequerio.

En un estudio realizado por Harms y Goditz, en pacientes a quienes implantaron catéleres tipo
Broviac, obtuvieron 29 bacteremias en ef grupo con catéieres y 7 en ef grupo control®. Por su parte
Ingram, Weitzman y col. abtuvieron un 44% de catéleres extemnos infectados (lipo Roko} y 1% en
los de implantacién total (Port-A-cath)™. "

n cuanto a los agentes etioldgicos, en multiples repories se dice que los catéleres intravenosos
son mas colonizados por Staphylococeus. El Staphylococcus aureus fug inicialmente considerado 1a
especie predominante en septicemia relacionada a caidler, y Staphylococcus epidermidis ha sido
identificado recientemente como el mayor patégena en estes infecciones”. Dugdale y Ramsey
reporian en su estudio un 18% de bacteremias causadas por Sraphylococcus aureus asociadas a
catéier de Hickman, pero Staphylosoccus epidermidis fué el paidégeno mads comtnmente asociado &

bacteremias en este tino de catéter, comprendiendo un 39% de reportes aislados'’.



El advenimiento de la finea de accesos vasculares de Hickman-Broviac en los 1980's tiene una
gran extension, y es responsable de la reemergencia de organismas gram positivos como mayaores
patégenos en esta poblacion de pacientes. Aungue reporles iniciales sugiaren que el riesgo de
infeccion con tales aparatos fue baja, estudios mas recientes han sugerido un rango significalive de
infeccion (5-60%). Mas importante aun es que fas infecciones por gram positivas relacionadas a
catéter son mds comunmente documentadas que las infecciomss por gram negalivos, en estos
pacientos™.

l.a mayoria de las bacteremias diagnosticadas, en diversos estudios, enlos pacientes con catéter
fueron causadas por organismos gram positivos y sélo pequedos porcentajas por organismos gram
negativos'**’ Séio en el trabajo de Wiernikowski y Elder-Thomley se observe que las infecciones
se debieron principalmente a gram negativos (62%) como Pseudomonas agruginosa, Klebsiella,
Escherichia coli y Acynetobacter, Gram pasitivos (38%) come Slaphylococcus aureus coagulasa
negativos, Stieptococeus vindans™ En nuastro trabajo, entre los génmenes aislados con mayor
frecuencia en catéter se encontraron primordialmente Klebsielia spp, Enterobacter aerogenes y
Escherichia cali, y con frecuencia semejante Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis,
Pseudomonas aeruginosa, Candida albicans, X‘anthomonas maltophilia, Alcaligenas faecalis,
Acinetobacter haemolyticus y Listeria monocytogenes.

Estos hallazgos sugieren que la presencia de un catéter implantado, por tuptura de fa banera
epidérmica, incrementa el riesgo de sépsis en todos los paciertes pero que la presencia adicional de
neutropenia quiza altere el espectro de palogenos responsables de infeccidn,

Los silios pimarios mas frecuentemente comprometidos fueron, en el grupo fa, tracto respiratorio
(26.9%), Iracto gastrointestinal (23%), sangre (11.5%), ONGSP (19.2%). Grupo lla, ONGSP (30%),
tracto respiratorio (27.5%), tracto gastrointestinal (27.5%), sangre (7.5%). Grupo lla, traclo
respiratorio (36.6%), tracto gastrointestinal (23.3%), ONGSP ({16.6%), sangre {3.3%), traclo

génitourinario (13.3%). Grupo (Va, tracto respiratorio (40%), piel y mucosas (20%), tracto



gastraintestinal (12 5%, tracto génitourinario (12 5%}, ONGSP (10%), sangre y Sistema nemvioso
central {2.5%). Como se puede observar [os sitios mas comprometidos fueron tracto respiratorio bajo
y alto y tracto gastrointestinal, la infaccion en sangre siempre 56 mantuvo en tercer y cuarto fugar de
importancia con un 3-11% de casos siando su incidencia aun menor en el grupo con nautropenia
pero sin catéter y en el grupo control se tuvo un solo caso, lo que afirma que ¢l catéter ao es via de
entrada primordial de infeccion en estos pacientes, aunque diversos estudios senalan al catéter
central como un imporante factor en la produccién de infeccion sistémica

l.a teratura reporta una incidencia aproximada dal 25% en el tracto respiratorio en los pacientes
inmunocomprometidos. seguida por infecciones del tracto génitoutinario y gastreintestinal en un
10%' "% La EORTC en un trabajo reporta una incidencia del 27% en infoccion de vias respiratarias
altas y bajas. y 10% de infecciones en piel y mucosas™. Janes y Rolston reportan septicemia y
neumonia como las infecciones més comunmente documentadas sumando un 57%'* Pizzo reporta
también mayor incidencia de infeccion en sangre, piel y mucosas y tracto respiratorio”, 1o mismo
sucede con el trabajo de Rubin y Hathorn®.

Respecto a los agentes etiologicos, en hemacultivas tanto penféncos como centrales, los gérmenes
gram negativos fueron los gérmenes principalmente aislados, ¢n especial Escherichia coli y
Klebsiella spp, los principales gram positivos fueron Staphylococcus aureus y epidermidis. Fue
identificado como causa de infeccidn un hongo- Aspergillug sp- comprometiendn fos pulmones y piei
de un paciente (aislado mediante biopsia), y en un hemocultivo central se aisld Candida albicans. Sin
embargo, es hien conacido que la positividad de los hemccultivds para hongos, es muy baja y no
debe sorprender el hecho de no documentar hongos en los hemocultivos®,

En general, la mayoria de los trabajos reporta, en cuanto a agentes infeetantes, un predominio de
gérmenes gram positivos destacando entre ellos Staphylococcus auraus

Los estudios epidemioldgicos durante las pasadas dos décadas han demostrado que las bacterias

son los agentes etiologicos mas comunes de infeccion aguda en pacientes inmunacomprometidos ™.



Durante el inicio de ios 1970's se enccitrd que ol 865 de las infecaones qua ocurren en astos
pacientes son endégenas y el 47% son adquiddas™ ™. ta mayoria de los gérmenes aislados fueron
aerobios gram negativos (con un predominio de [Escherichia coli. Klebsiglla pneumoniae y
Pseudomonas aeruginasa), y cerca de la mitad de los organismios infectantes parecia ser adquirida
en ¢l hospital. El patrdn de osganismos infectantes han sufrido algunos cambios durante los 1980's
Aunque los bacilos gram negativos permanecen como causa importante de infeccion, los
arganismos gram positivos, especialmente Staphylococcus aureus y Staphylococcus epidermidis,
han venido siendo mas frecuentes. Este incremento e2n infecciongs debido a organismos gram
positivas parece estar relacionado. en parte, a cambios en la practica médica, especialmente el uso

incrementado de catéteres intravenosos’ ' 1016

Un estudio mas reciente muestra que a partir de
los 1990s ha cambiado nuevamente la epidemiologia de las bacteremias en estos pacientes,
habiendo un incremento en la incidencia de bacteremias por organismos gramnegativos™.

El mayar agente no bactenano son los hongos (porticularmente Candida, Aspergillus, y el
Ficomiceto), especialmente en pacientes quienes tienen fiehre persistente y nautropenia. lgualmente,
los pacientes neutropénicos quienes han recibido antibidticos de amplic espectro por un antecedente
de fiebre o infeccion bacteriana pueden desarollar infecciones debide a virus (ef. Herpes simple,
Varicela-zoster, Citomegalovirus, Adenovirus) o parasitos (Pneumocistis caninii, Toxoplasma
gondii)'®* %,

Griffith y Nathan obtuvieron en su frabajo un 22% de pacientes colonizados con Pseudomonas
aeruginosa, de las cuales 11% tuvieron infeccidn significativa™ La EORTC reporta una incidencia de
41% de bacteremias por gram positivos y 5% per gram negativos™ este concuerda con un gran
nimero de trabajos reportades™*"™. Kumar, Gera y col. aislaron diversas especies de Candida,
enlre ellas albicans. asi como Aspergilius sp. Las infecciones por especies de Candida y Aspergilius

10 son poco comunes en pacientes con enfermadades malignas; Candida y Aspergillus son ios

agentes fingicos mas comunes causantes de infeccion en pacientes inmunocotnprometidos®.

L



Nuevamente nuestros resultados difieren de los reportes de otros trabajos, pues l0s gérmenes mas
frecuentemente aislados fueron Candida spp como gérmen oportunista y con frecuencias allas la
Escherichia coli y Klebsiella spp an cultivos diverses; esto quizd debido at inadecuado mangjo dal
paciente neutropénico al no tomar las adecuadas medidas de prevencion, que en este tipo de
pacientes son de vital importancia, ya que de ello depende 1a adecuada evolucidn del paciente,
ademas de la ulilizacion de antibidticos de amplio espectro y del propio trataniiento antineoplasico.
Finalmente en 10 que respecta a defunciones en el grupo ia tuvimos dos (20%) una de ellas
asociada a sépsis y la otra debida a chogque hipovolémico y hemoriagia intracianeana. En el grupo
Ha 4 defunciones (22.2%), de las cuales sélo una se debid a choque séplico, las otras 3 fueron
secundanas al mismo proceso neopldsico y tromboecitopenia severa, Como se puede observar, sdlo
hubo defunciones en los grupos con nentropenia, pues e {08 Qrupos No NRUFOPENICOs Nno
encontramos registrada ninguna defuncidn, esto también conoebora la impontancia de ta neutropenia
como factor de riesgo para la presencia de infeccidn sistémica y, asi mismo, fa importancia de fa gran

depresion medular secundaria al mismo praceso neoplasico o al tratamiento antineopldsico utilizado

en estos pacientes.



CONCLUSIONES

De acuerdo a lo dezerto anteriormants podemos astablecer las siQuitnies conclusion

1.~ Bl catéter central en sste tipo de pacientes y sn esle spvicid, no 28 facics cataimitanis pan:

adquirir infeccion intrahospitalaria, & pesar de ser pacicotes inmunocomprometidoy, v el mar
los catéteres es el adecuado

2.- Mo hubo relacion 2ntre colonizacién de catélar, cuadro clinico de sapsis y hemocuitive

3.- No hubo diferencia entre los diferentes tipos de catéter en fa aparicidn de infaccidn.

4 - Sigue siendo determinante para la infeccibn en estos pacientes ta inmunodeprasion.



DM PERDI RV

PACIERTES CORY SiM NEDYTROFENE Y THO DE CATETER CENTIVAL

| “TIPO DE CATETER | CON NEUTROPENIA | SiN NEUTROPERI TovaL
HICKMAN 8 o T
INTRACATH 1 LT TN B
PORTH-A<CATH - 1 B
{ BROVIAC 3 3 6
i CERTOFIX P - ) ]
TOTAL 1T 32 ”
GUADRO 2
CARACTERISTICAS DE LA NEUTROPENIA EN GRUPOS la Y iis
CARACTERISTICAS | GRUPO la GRUPG la
Sujetos evaluados 10 18
Episodios de 18 32 {
fisbre/Neutropenia
Duracion de la neutropenia 82 63
- media en dias .
Variacion {2/18) {3/16)
Neutréfilos fotales
< 100/mm° 5 T o
> 100/mm® 5 T h ]




CUADRO 3

PORCENTAJE DE IRFECCION CLIMICA Y MICROBIOLOGICAMENTE
PDOCUMENTADA Y FIEBRE DE ORIGEN IRDETERMINADD POR GRUPQS

CARACTERISTICAS GRUPO 14 GRUPO lla GRUPOQ lila GR.UPvO Va
Tipa de infeccidn
"""" Infeccion T 80% TTTeEs% | 70.5% 83.3%
documentada ] e,
Microbiolégical/Clinica 50%/30% 22.2%33.3% 53%/17.6% 44.4%/38 8%
FOI 20% A4.4% 204% | 166%
FOI: Fiebro de origen indelerminado.
CUADRO 4
LOCALIZACIONES INFECCIOSAS POR GRUPOS
LOCALIZACION GRUPO Ia GRUPQ lla GRUPO lila GRUPQ Va
Sangre 3(11.5%) 3(7.5%) 1(33%) 1(2.5%)
ONGSP 5(19.2%) . 12(30%) 5(16.6%) 4 (10%)
Tracto 7(27%) 11 (27 5%) 11 (36.6%) 16 (40%)
respiratorio
Tracto 6 (23%) 11(27.5%) 7 (23.3%) 5 (12.5%)
gastrointestinal
Piel y mucosas 5(19.2%) 1(3.3%) 8 (20%)
Tracto —— 2 (5%) 4(13.3%) 5 (12.5%)
génitourinario
Pericarditis 1(2.5%)
SNC. T (33%) 1(2.5%)

ONGSP: oidos, nariz, garganta, senos paranasaies.
S.N.C.. sistema nervioso central.



CUADRD &

CULTIVOS DIVERSOS TOTALES Y POSITIVOS POR GRUPQOS

o GRUPO'Ia | GRUPOia | GRUPOlla | GRUPO Va
TiPO No. POSITIVOS | POSITIVOS | POSITIVOS | POSITIVOS
Exudado 37 8(21.6%) 5(13.5%) 6 {16.2%) 7 (19%)
faringeo U SRRSO |
Coprocultivo 64 TH(A7%) | 19(296%) | 6(9.3%) 11(17%)
Urocultivo 47 1 (2.1%)~ 2(4.2%) 1(2.1%) 1(2.1%)
Secrecién de 4 1 (25%) 1 (25%) - 1 (25%)
lesion B
Punta de 7 1(14 2%) - 342.8%) | -
catéter ~
Biopsia de piel 1 1 .
Biopsia de 1 -- - - N
higado
Biopsia de 1 - —— 1 -
pulmén
Biopsia de 1 - . N
eséfago
Biopsia de 1 - - -
duodano
Liquido 4 = 1(25%)
cefalorraquideo
Liquido pleural 1 - - -
Secracion dtica 1 - - - S
Secrecion 1 - - - 1 N
bronquial
TOTAL 1m
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CUABRO 6

MICROORGANISMOS AISLADOS POR TIPO DE CULTIVO EM LOS GRUPQS la Y iz

GRUPO 12 GRUPO Nla ‘
TIPO DE CULTIVO MICROORGANISRMO MICROORGANISMO J
EXUDADQ FARINGEQO Candida spp 3.8% Haemophitus influenzae 7.7%
Staphylococcus auraus 7.7% Staphylococcus puraus 3.6%
Streptococeus viridans 11.5% Staphylococeus epidermidis 7.7%
Branhamella catarrhalis 11.5% Streptococcus pneumoniag 3.8%
Streptococeus viridans 11.5%
Candida sp 3.8%
_______ ~ Branhamaila catarrhalis 11.6%
COPROCULTIVO Escharichia coli 19% Eschetichia coli 32%
Candida sp 4.2% Kiebsiella sp 2.1%
Klebsiella sp 2.1% Shugslla flexnibri 2.1%
Pseudomonas aseruginasa 4.2% Protaus mirabilis 6.3%
Psaudomonas aoruginosa 6 3%
Sleptococcus taecalis 2.1%
UROCULTIVO Candida sp 20% Escherichia coli 20%
Candida sp 20%
BIOPSIA DE PLEL Asporgillus sp e
SECRECION DE LESION Escherichia coli 33.3% Staphylococcus aureus 33.3%
PUNTA DE CATETER Staphylococcus aureus 25%




CURDRG 7

MICROORGANISMOS AISLAROS POR TIPG DE CULTIVO ER LOS GRUPQS flla ¥

Wa
GRUPO {ila GRUPO Ve
TIPO DE CULTIVO MICROORGANISMO | MICROORGANISMO
EXUDADO FARINGEO Branhamella catarrhalis 19 2% Branhamella catarthalis 23%
Straptococcus pneumoniae 3.8% Streptocaccus viridans 7.7%
Staphylococeus epidermidis 3.8% | Straplocotcus pheumoniae 3 8%
Candida sp 3.8% Candida sp 3.6%
Hasmophilus influenzae 3.8%
COPROCULTIVO Escharichin coli 12.7% £scherichia coli 23.4%
Proteus mirgbilis 2.1% Citrobacter ireundii 4 2%
Enterobacter aerogenas 2.1% Pseudomonas aeruginosa 2.1%
Proteus mirabilis 2.1%
UROCULTIVO Proteus mirabilis 20% Escharichia coli 20%
PUNTA DE CATETER Candidasp28% | e
Enterobacter asrogenes 50%
Klgbsiells sp 25%
BIOPSIA DE PULMON Aspergitlus sp
SECRECION DE LESION . Staphylococeus aureus 33.3%
SECRECION BRONQUIAL Escherichia coli
LIQUIDO - Listeria monacytoganes
CEFALORRAQUIDEQ
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CUADRO 8

CORRELACION ENTRE HEMOCULTIVOS PERIFERICOS ¥ CENTRALES TOTALES
Y POSITIVOS CON CUADRQ CLINICO DE SEPSIS ¥ BACTEREMIA

HEMOCULTIVO | GRUPOIz | GRUPOIla | GRUPO llia | GRUPO Wa | TOTAL 1
CENTRAL 2 36 s
POSITIVOS 7 (17%) 12 (@0.5%) | S
PERIFERICO 77 34 TR KT " R
POSITIVO (%) XS Y I R VTR
CUADRO 3 3 i i
CUINICO DE
SEPSIS B ]
BACTEREMIA 10 o s 3 -
TOTAL i YT
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CUADRO G

MICROORGARISIMOS AISLADOS EN HEMOCULTIVOS
CENTRALES POR GRUPO

caw v b

“GRUPO 12

GRUPG A

AGENTE

p

/

c

pnn
1

E,Rupo Ma

i

A

PERIFERICOS Y

ca

Escherichia coli 1

5

7%

Kisbsielia sp

5.2%

Staphylococcus
aureus

5.2%

5%

Staphylococcus
apidermidis

5.2%

5%

c;“mmo Va

Xanthomonas
maltophilia

15.7%

Enterobacter e

agrogenas

106%

10.5%

Pseudomonas
aeruginosa

2]
1
2

52%

52%

Alcatigenes
faecalis

10.5%

Candida albicans

Acinetobacter
haemolylicus

Listeria
monocytogenas

P: Hemocuitivo periférico.

C: Hemocultivo central.
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