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1, INTRODUCCION
La leucemia linfobldstica aguda es una de las principalcs ncoplnsias de la inﬁmcia
constituye el 25% de los cnceres en esta edad; en Ia actualxdad dos lcrcnos o mas de
estos nifios pueden ser curados con el tratamiento contemporanco que uullza drogas

antineoplasicas mas efectivas en combinacién con la_ profi lnxls a snslcmu ervnoso i
central implementado en la década de los 60's', I:l tratamiento con qulmlotcrapm tlene

mayor efecto mielotoxico que de forma secundaria producen mmunosupres:ori la

misma que se ve agravada por los efectos propios del céncer sobre el snslema

inmunolégico. Los eventos infecciosos secundarios a’ la neutropemn se " han

incrementado, de tal manera que se considera que es la compl

cion que ‘con mayor
234 S

frecuencia compromete la vida del paciente™

El compromiso del sistema inmunolégico en el paciente oncolouco es multlfactonal

los efectos del cancer, la quimioterapia, radiacion, desnutricién y el estado psicolégico
favorecen la afeccion principalmente del ndmero y funcion de neutrdfilos, también de
los linfocitos T y B y las células fagociticas de piel y membranas mucosas’,

La fiebre es la principal y en muchas ocasiones la {nica manifestacion de infeccion, sin
embargo, puede estar ausente en pacientes con neutropcnia severa o por efecto de
medicamentos como los esteroides o antiinflamatorios no esteroideos. Es importante
tomar ¢n cuenta que el paciente es mas vulnerable a la infeccién bacteriana al inicio del
periodo neutropenico”. De tal manera que cuando nos enfrentamos a un paciente con
ncutropenia, con o sin fiebre debe ser evaluado cuidadosamente, considerando como
primera posibilidad del evento febril un evento infeccioso e iniciar el tratamiento
antibiotico adecuado ya que los datos clinicos de infeccion pueden ser sutiles o incluso
estar ausentes’. La mayoria de los informes de la literatura coinciden en que solo se
identifica foco de infeccion en dos tercios de los pacientes con neutropenia y fiebre y
con cultivos positivos solo en un 22% ™,

Los sitios mads comunes de infeccion incluyen: cavidad oral, pulmén, tracto
gastrointestinal (incluyendo el area perianal), pie! y tejidos blandos, se debe:considerar
tomar cn cuenta que los pacientes inmunocomprometidos son vulnerables a mas de un
sitio de infeccion y que diferentes microorganismos pueden estar involucrados, ademds
de que también pueden sufrir infecciones secundarias®®. En México, Huerta y cols
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encontraron como causa infecciosa a las infecciones de vias respiratorias altas en un
9.3%, infeccidn de vias respiratorias bajas en 9%, Sx diarreico en 5.4% como causas
principales, en los que ¢l 7.5% desarrollaron sepsis y 1.8% choque septico al ingreso®.

Conforme aumenta la duracion de la neutropenia incrementa el riesgo de inféccion por

: hongos, por lo que considerando el evento de neutropenia y fiebre en el paciente con

cincer es urgente implementar un tratamiento empirico adecuado” para cubrir esta

posibilidad ya que en muchos de los casos la evolucién es fatal.

ANTECEDENTES o
En 1966 investigadores se preocuparon por establecer la relacion entre el grado de
neutropenia y ¢l riesgo de inf’éccién, qnéontrando'que pacientes con una cuenta total de
neutroéfilos (NT) menor o igual a 100'célulaé tenian riesgo clevado. La disrupcion de
piel y mucosas por cl efecto de la quimioterapia, aspirados de médula dsea y
colocacion de catéteres son factores de riesgo para que estos pacientes sufran diversas
infecciones, locales y sistémicas. Intervienen ¢l tratamiento antineoplasico

empleado®!!

, la desnutricion, tipo y estatus del cancer. La incidencia de infecciones
correlaciona con el grado de mucositis y mds estrechamente con el grado de
neutropenia®™', El dafio a mucosas ocurre principalmente con agentes como citarabina
y metrotexatre. El incremento en la susceptibilidad a la infeccion del  paciente
oncologico es debido al compromiso del sistema inmunologico, cuya causa es
multifactorial, el tratamiento antineopldsico (quimioterapia y radiacion) afecta el
namero y funcion de los neutrdfilos, altera las barreras mucocutaneas y la funcion
humoral y celular®'2,

La microbiologia de estas infecciones es variable, sin embargo es importante determinar
cuales son los agentes mds frecuentes ya que de esto dependera la instalacién de un
tratamiento oportuno y adecuado. En la mitad de los casos el paciente que ingresa con
neutropenia y ficbre no se detecta foco de infeccion, del 15-20% de los pacientes con
ncutropenia severa tienen bacteriemia detectable al inicio del episodio febril. La fuente
de estas infecciones hasta en el 80% de los casos es la flora endégena' )

De acuerdo con Zimer, en algunos paises se ha observado un cambio en la etiologia de

los gérmenes que se aislan en el paciente neutropenico febril, de acuerdo a varios
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autores hace dos décadas el 60-70% de las infcckciones'erz’iyn producidas por E. coli,
Iseudomonas aeruginosa y especies de Klebsiella y entre los cocos gram positivos
Stuphylococcus aurens cra el principal, constituyendo estos el 40% de las causas
infecciosas', en ln actualidad se reporta a Pseudomonas aeruginosa'® y gérmenes Gram
negativos como los mas frecuentes. En Estados Unidos y Europa los cocos Gram
positivos como S. aureus, Staphylococcus coagulasa negativa (SCN), Streptococcus de

grupo viridans, especies de Knrerococcus han incrementado A6

. Este cambio en la- '
cpidemiologia se decbe a diversos factores, como son: la mayor utilizacién dé
quimioterapicos potentes que causan mucositis como el arabinosido de citocina y que
por ende favorecen la invasién de gérmenes de la biota normal de la boca; incremento
en la utilizacién de accesos vasculares de estancia prolongada y quizds lo mds
importante, la profilaxis con trimetroprim sulfametoxasol y quinolonas (que previenen
las bacteriemias por Gram negativos, pero no por Gram positivos). Sin embargo, en
paises pobres contintian predominando los bacilos Gram negativos'’. En México se han
realizado escasas investigaciones al respecto. Pacheco y cols, reportan como causa de
muerte eventos infecciosos en el 50% de los casos, hemorragia en el 3%, ambas en ¢l
31% y por causas no oncoldgicas en el 24% '*, por otra parte en el Hospital de San
Paolo, Brasil se encontré proceso infeccioso en 47.2% de 299 pacientes con neutropenia
y ficbre, con cultivos positivos en el 33.8%, los gérmenes mas frecuentemente
encontrados fueron S. aureus y P. aeruginvsa'®. Macias y cols en un estudio para
comparar dos esquemas antimicrobianos documentoé un foco de infeccion en el 61% de
los pacientes, siendo la infeccion de vias aereas superiores la més frecuente®, Por otro
lado se ha observado cmergencia de nuevos patdgenos como causa de infecciones
invasivas y muy graves que comprometen frecuentemente la vida del paciente, bacterias
que antes se consideraban de poca importancia;, cocos Gram positivos como
Streprococcus mitis, S. salivarius Streptococcus del grupo milleri, Enterococcus
resistente a vancomicina, especies de lLenconostoc que se ha relacionado a sépsis, dolor
abdominal, colitis y meningitis, Corynchacterium jeikeium;, Corynebacterium:
urealiticum, Rhodococcus equi, Stomatococeus mucilaginosus, Bacillus cereus". Gfam
negativos como  Stenotrophomonas  maltophilia,  Vibrio — parahaemolyticus,

Capnocytophaga sp, Alcaligenes xylosoxidans, Chryseobacterius meningosépticum y




Burkholderia cepacia. Anaerobios como Ivmobaclcrmm, nuclealmn y I.eplolrlclua

huccalis. Ademds de éstos nuevos mlcroorgnmsmos ha aumcnlado.la frecuencnu de

cocos Gram positivos resistentes a vancomlcma y'n;olro ’g,ly, opéptldos como:

Enterococcus, SCN y I, coli resistente a ﬂuoroqumolonus Io cual se ha reluclonado de

manera importante con el uso de qumolonas en Ia prof laxns det paciente con

neulropemn"' V7

Es bien conocido que el pacicnte con neutropcmu y f' ebre tiene riesgo de desarrollar
infeccién por hongos, principalmente por espec:es de Candida 'y Aspergillus®'*, sin
embargo, otras especies de hongos también han contribuido en la etiologia de los
eventos febriles en el paciente neutropenico; se incluyen 7richosporon beigelii,
Trichosporon capitatum, especies de Fusarium, Pseudallescheria boydii, Turulopsis
pintolopesii, Candida krusei, Geotrichum candidum, Saccharomyces cerevisiae 'y
Pichia farinosa®. El riesgo de infeccién por hongos se incrementa con neutropenia
severa y prolongada, con uso de antibidticos de amplio espectro, de esteriodes y tiempo
de estancia hospitalaria. Se observd mayor riesgo en pacientes con alto nivel de
colonizacién incluso mayor que el uso de catéteres endovenosos™'”,

Bacteriemia y sepsis

Los aislamientos microbiolégicos de sangre se obtienen en el 10-15% de los pacientes
con neutropenia y fiebre*?*. La bacteriemia por Gram negativos es causa importante de"
muerle en pacientes con cdncer, neutropenia y fiebre, constituyendo el 42% de los
aislamientos, siendo los mds frecuentes: Z. coli, Klebsiella sp y P. aeruginosa. En un

estudio realizado en 70 pacientes pediatricos con bacteriemia por ésta tltima se

encontré que el 50% de ellos eran oncolagicos®, Otros agentes son Vibria

parahaemolyticus, Capnocytophaga sp, Alcaligenes xylosoxidans, Chryseobacterius

meningosépticum, Bacilos Gram negativos anaerobios como Fusobacterium nucleatum,

Leptotrichia bucculis'®. Las bacteriemias por Streptococcus del grupo viridans en

pacientes neutropenicos han sido asociadas con dafio epitelial intestinal y de mucosa -
oral, cuando se emplean altas dosis de arabinocido de cytarabina'*>*. Aunque con'poca -
frecuencia, se presentan bacteriemias polimicrobianas, que no son asociadas a catéter
venoso central (CVC) en pacientes con mucocitis cuya evolucion en gencral es

fatal®***, Se estima una incidencia de infeccion en los CVC de 3-7% y en los de larga




y cuando ocurre,

permanencm, su:ndo menor en los de Iarg,a pcrmnnenc:a (l-2%)2

en la mayoria de las ocaciones es de un foco dlslun(e o pol lraslo c:én bacterlann (por

via hematdgena). Se ha encontrado que ¢l 50% de Ias infccclones por Camlnlu sp de
CVC permanentes la fuente es el tubo du,eshvo.
Infeccién respiratoria alta

Al igual que un nifio sano, es frecuente que el paclente neulropenlco desarrolle otitis
media aguda despuds de una infeccion resplralona vnral los gérmenes mas
frecucntemente implicados en la literatura internacional son S. pneumoniae, H.
influenzae 'y Moraxella catarrhalis, pero también participan ‘otras bacterias Gram
negativas que colonizan orofaringe y nasofaringe durante la hospitalizacién. La
sinusitis en el paciente ncutropenico es de etiologia diversa, las bacterias ya
mencionadas son las que con mayor frecuencia se relacionan, en el caso del paciente
con neutropenia prolongada, los hogos se involucran con frecuencia®’
Neuvmonia
La neumonfa es una causa importante de morbimortalidad. en el pzicfente
inmunocomprometido, alcanzando una mortalidad del 40-50%; la incidencia en el
paciente con neutropenia se ha estimado en 0.5-10%, esta baja incidencia es por la
instalacion de tratamiento empirico temprano con antibidticos de amplio espectro al
inicio del episodio febril”. Pacheco y cols reportan que constituye el 40% de las causas
de muerte'. Hoy en dia no existen estudios grandes acerca de los agentes infecciosos
involucrados como causa de neumonia, a menos de que coexista con bacteriemia, al
respecto se ha informado la participacion de bacterias Gram positivas como S.
pneumoniae, S. aureus 'y Streptococcus del grupo  viriduns, este dltimo se ha
encontrado relacionado en los pacientes con mucositis orofaringea severa después de la
administracion de Ara C¥; con menor frecuencia se han aislado £. coli, Enterobacter
cloacae, Acinetobacter calcouaceticus 'y Pseudomonas aeruginosa, también se han
involucrado Courynchacterium jeikeium 'y [FFusobacterium nucleatum que causan
infiltrados pulmonares nodulares; Rhodococcus equi causa pneumonitis supurativa,
abscesos pulmonares y derrame pleural; Bacillus cereus 'y Chryseobacterius
meningosépticum (14). Los hongos se presentan en pacienies con neutropenia

prolongada; la mortalidad en ncumonia por Aspergillus fumigatus es de 50-60%.



neutropemn y fiebre pero en especnal en aquellos que se han somehdo a tmnsplante de -

- médula 6sea®(TMO).

En, un estudio realizado por Ewing y cols en 53 paclenles con ncutropemn. fiebre c

infiltrados pulmonares, que se presentaron en un 30% de Tos pacnenles, se establecit

- el;ologfa infecciosa en el 40% de los casos, con una mortalidad del 50%,
,lnfccciohcs en tubo digestivo, incluyendo cavidad oral

~ La colitis neutropenica es una qntidad clinica que solo se ha observado en pacientes con
neutropenia secundaria a una enfermedad de base, tradicionalmente leucemia, Sx
mielodisplasico, micloma mualtiple, anemia apldsica, neutropenia ciclica, SIDA y
transplantados de organo sélido o TMO, es una entidad grave que compromete la vida
del paciente, de causa multifactorial, se relacionan con los agentes quimiterdpicos que
daiian la mucosa del colon, por infiltracion leucemica lo que favorece la traslocacion
de bacterias, en la fisiopatogenia participan también el compromiso de la irrigacion
sanguinea y la distencién de la pared intestinal®. En una revision de 24 nifios
oncoldgicos con diagndstico de colitis neutropenica, se observé una incidencia de
0.35% de los tratrados con quimioterapia, mas frecuente en pacientes con leucemia
mieloide, los que recibieron Ara C y VP 16, el 100% presentaron fiebre, dolor
abdominal e hipersensibilidad, el 92% diarrea. Solo 8 pacientes con hemocultivos
positivos: . coli en 3, Kiehsiellu pneumoniae en 2 y Psendomonus aeruginosa,
Morganella morgagni, Streptococcus del grupo vitidans y Iinterobacter taylorae en un
mismo paciente. En el HIM se encontré una incidencia de 1.9 por 1000 nifios con
cdncer con una mortalidad det 61.1%, el 50% de cllos tenian el diagndstico de
L.cucemia, se encontraron 9 aislamientos; en orden de frecuencia /2 coli, Iinterobacter

sp, P, aeruginosa, K. pneumoniue y SCN™.

La infecciones del area perianal se presentan involucrando solo piel o formando

abscesos, donde los agentes que se involucran con mayor frecuencia son los que tienen

su habitat en tubo digestivo.

Mucositis y esofagitis por candida, herpes simple o bacterias, son los cuadros

encontrados con mayor frecuencia y a menudo pasan desapercibidos ya que no todos




Infecciones cutdneas

Las infecciones cutdneas en el paciente neutropenico pueden - tener: diferentes

presentaciones, y cada una de ellas ser producidas por diferente bnéterih, prdr Iojque es
importante tencr en cuenta los principales agentes microbiolégicds' involucrados para
proporcionar ¢l tratamiento antimicrobiano mds adecuado.

Las lesiones que produce 7. aeruginosa son: ectima gangrenoso, celulitis, papulas,
nédulos subcuténeos, petequias, equimosis, placas eritematosas elevadas parecidas a
erisipela, conjuntivitis purulenta con pérdia de tejido y bulas hemorrdgicas; estas
lesiones tienen una evolucion rdpida, en promedio 12 hrs y pueden presentarse mas de
una lesién en un mismo paciente®, el cuadro inicia con bulas o pistulas hemorragicas
que evolucionan a dlceras gangrenosas con escaras negras rodcadas de un halo
eritematoso, los pacientes evolucionan rapidamente a sépsis y muerte. Otros agentes
pueden producir estas lesiones como Aeromonas hydrophila, S. aureus, Serratia
marcescens, FE. coli, Klebsiella sp y Candida sp>'**®, Corynebacterium jeikeium
coloniza piel, axila y recto en neutropenicos, es causa de lesiones de piel, endocarditis
y sépsis, Corynebacterium urealiticum se ha involucrado en infecciones de tejidos
blandos escrotales, Bacillus cereus causa fascitis necrotizante. De las infecciones por
hongos las infecciones por fusarium son las mas graves, causa nodulos en piel
necréticos y dolorosos, inicia con vesiculas resultando en infeccién diseminada'
Infeccién a sistema nervioso central, ‘

La infeccion a SNC es poco frecuente’ se han asociado una diversisdad de bacterias,
tanto gérmenes habituales como neumococo, Haenmphilu& influenzae tipo b, asi como
Listeria  monocytégenes, especies de Leuconostoce, Corinebacterium  jeikeium,
Corynehacterium urealiticum, Rhodococcus equi, Stomatococcus mucilagmavus' y
Bacillus cereus"

Infecciones sistemicas por hongos

La incidencia de infecciones invasivas por especies de ‘Candida en pacientes con
enfermedades hematooncoldgicas se estima entre 10-30%. Los factores de riesgo para




candidemia mcluycn el numero de anublotlcos prcvnos, uso de CVC hlpemhmcmacnon

parenteral, csterondes, qulmloterapla mulllples lransfusnones de sangre y colomzaclén

por el hongo. :
La neutropenia profunda y prolongada es otro fnclor para el desarrollo de candidosis
sistémicas, cuyos organos mds frecuentemente afectados son higado, bazo, pulmoén y
rifion, generalmente la realizacion del diugnésticb coincide con la recuperaciéﬁ de -
neutréfilos y evidencia de lesiones por iméagenes tomogréficas®'**

La mortalidad relacionada a fungemia es del 39%, mayor en caso de micosis invasivas, °
Aunque las citocinas o transfucién de granulocitos se han utilizado en el tratamiento
adyuvante con el fin de disminuir la morbilidad por estas infecciones ya ‘que“
teoricamente contribuyen a mejorar algunos defectos mmunolég,ncos producldos por la :
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quimioterapia , el tratamiento empirico antimicético es hasla ahora In mejor

opciodn.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA . :

El uso del tratamiento antibidtico empirico en pacientes oncoldgicos con neutropenia y

" fiebre requicre del conocimiento epidemiolégico de los patégen‘os implicados en los

procesos infecciosos de cada pais, asi como de la flora existente en cada hospital y del

control de antibidticos que se tenga. Esto se debe realizar con los lincamientos

establecidos para el paciente neutropenico febril. Este estudio pretende resolver las

siguientes preguntas:

I. ¢Cuales son los eventos infecciosos mds frecuentes en el paciente'con Leucemia,
neutropenia y fiebre que ingresa al Hospital infantil de México?

2, ¢(Cudles son los agentes infecciosos mas frecuentemente aislados de los pacientes
con leucemia, neutropenia y fiebre, y cual es su patréon de susceptibilidad a
antimicrobianos?

3. ¢Cual fue la mortalidad asociada a estos eventos infecciosos?

JUSTIFICACION
El paciente oncoldgico con neutropenia y fiebre tiene un riesgo alto de tener infecciones
por diversos microorganismos, en muchas ocasiones, incluso compromete la vida del




'bacicnte. Debido al inmunocompromiso severo que presentan muchos de ellos cs
necesario proporcionarles un tratamiento antibiético a tiempo y adecuado, que cubra las
principales posibilidades microbiolégicas que mas frecuentemente estdn relacionadas y
considerar que sc cuenta con técnicas de laboratorio ripidas y sensibles. Por lo tanto es
imprescindible identificar los principales agentes microbiologicos que con mayor
frecuencia estan implicados en este tipo de pacientes que ingresan al Hospital infantil
de México con neutropenia y fiebre y cvaluar los esquemas empiricos que se utiliza
actualmente. Consideramos que los tratamientos antibioticos deben evaluarse a la luz
de la microbiologia, realizando este tipo de estudios con periodicidad y en forma
prospectiva.

El presente estudio pretende documentar la etiologfa infecciosa y la susceptibilidad de

los aislamientos obtenidos en los hemocultivos,
HIPOTESIS

Debido a que este estudio es retrospectivo, observacional y descriptivo no se emplea
hipétesis.

6. -OBJETIVOS DEL ESTUDIO

A) OBJETIVO GENERAL Determinar las entidades clinicas infecciosas que se
presentan mas frecuentemente en el paciente con leucemia que presenta neutropenia
y fiebre, asi. como conocer los agentes infecciosos mas frecuentemente

involucrados.

B) OBIJETIVOS ESPECIFICOS
1. ldentificar la enfermedad infecciosa mas frecuente en el paciente con
neutropenia y fiebre con diagnoéstico de base Leucemia. ;
Identificar los agentes infecciosos en pacientes con neutropenia y fiebre
Determinar la susceptibilidad antimicrobiana de los aislémienlos b‘acteriolégicos'



7.  MATERIAL Y METODOS

POBLACION EN ESTUDIO: Revnsnon de expedlenles dé niﬂos del* Hospital
Infantil de México “Federico Géme que hayan mgresado con el dlugnésuco de

leucemia, neutropenia y fiebre en un pcnodo de 5 nﬁos de 1995 al 2000
DISENO: Se realizar un esludlo rclrospecnv yan ftico :

GRUPOS DE ESTUDIO: Se estudlarnn los expe entés dc paclenlcs con leucemm
que durante su tratamiento qulmloteraplco hayan m;_,re%ado nl hospnal con
neutropenia y fiebre. :

CRITERIOS DE SELECCION

i CRITERIOS DE INCLUSION
e Todos los niilos menores del8 afios con diagnéstico de leucemia, que
después de quimioterapia hallan presentado neutropenia y fiebre
e Todos los nifios con neutropenia severa, sin fiebre, pero con otros datos
clinicos de infeccion, como hipotermia, vdolor abdominal, dificultad

respiratoria o hipotension,

ii.  CRITERIOS DE NO INCLUSION
e Todos los nifios con neutropenia y fiebre con padecimiento oncolégico
de base diferente a leucemia

e Pacientes con leucemia sin neutropenia -

iii. CRITERIOS DE ELIMINACION . L
e Pacientes que no hayan completado por To- menos un ciclo de
quimioterapia . :
e Expedientes que no tengan mf‘ormaclén completa
e Pacientes a los cuales no se le hayan tomado los cultivos

correspondientes
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TAMANO DE LA MUESTRA

Se revisaran los expedientes de los nifios que hayan ingresado al HIM con Dx de

leucemia, neulropehia y ﬁ"eb‘reren un periodo de's afios.

DEFINICION DE VARIABLES. -

N‘cutryop'c‘hia'y"ﬁéb;re -

i La déﬁﬁicién‘de‘neulropenia y fiebre puede variar de hospital a hospital, no
'obsité"nl‘e,’ se ha aceptado en general que una temperatura claramente
idcﬁtiﬁéada por arriba de lo normal en el paciente constituye un estado febril
y neutropenia cuando la cuenta absoluta de neutréfilos (CAN) disminuye por
debajo de 500 cel/mm’' o de 1000cel/mm® y que se predice que va a
disminuir. Neutropenia scvera si la CAN es menor de 100cel/mm’*
Bacteriemia
Presencia de bacterias en sangre confirmado por hemocultivo.

Respuesta inflamatoria sistémica

Dos. o0 mas de los siguientes datos: fiebre o hipotermia, taquicardia,
taquipnea, leucocitosis o leucopenia y bandemia.

Fiebre. Temperatura mayor de 38.2°C. Hipoler'mia. Temperatura menor de
36°C. Taquicardia. frecuencia cardiaca sobre la percentila 90. Taquipnea.
Frecuencia respiratoria por arriba de la percentila 50. Leucocitosis. Leucos
de mas de 12,000/mm3. Leucopenia: leucocitos por debajo de 4000/mm3.
Bandemia. mas del 10% de bandas™®*7-**

Sepsis

Respuesta inflamatoria sistémica mds un foco infeccioso, sospecha clinica

de infeccidn y/o aislamiento bacteriano de un sitio estéril.

Sepsis severa -

Sepsis con datos de hipoperfusion tisular. Cambios en el estado de alerta,

oliguria, elevacion del lactato. o
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Choque séptico

Sepsis severa que no responde a tratamiento con liquidos y aminas
vasopresoras. :
Falla orgdnica multiple

Cualquier combinacién de congulacnon mlravnscular dlsemmndn, sindrome

de dificultad respiratoria del adul( nsu(‘cnencm renal, msuﬁcxenclm

hepitica y disfuncion del snslcma nervnoso cenlrnl e
VII. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIQ_ o

i. POBLACION OBJETO DE ESTUDIO: Expedientes de pacientes
pedidtricos con diagnostico de leucemia y que durante su tratamiento
antincopldsicocursaron con ncu!ropehin y fiebre y se hallan hospitalizado o
hatlan acudido al hospital para su atencion.

ii. METODOLOGIA:

a) Sc revisardn los expedientes de los pacientes con leucemia que durante
su tratamiento antineopldsico hayan ingresado al hospital con
nettropenia y fiebre.

b) Sc tomarin los datos generales del paciente, la etnpa del tratumlenlo<

antineoplasico y la quimioterapia empleuda :
c) Se revisardn los reportes bucterlolé;,lcos de Ios culnvos tomados a cadn'

paciente

d) Se revisard el patron de suscepubllldnd a a e'l:r;is germenes
aislados T e

e) Lacaptura de la informacion se realizars en una base de datos.

f) Se pocederi al analisis estadlsmc
VIIl.  ANALISIS ESTADISTICO

Se realizard cl an'él‘is“is estadistico cbn‘medi_dns de tendencia central. Se realizardn
tasa de mortalidad de las distintas entidades infecciosas.



8. FACTIBILIDAD Y ASPECTOS ETICOS -

Por ser un estudio rctrospectivb'hp se hace mencion

9. 'RECURSOS DISPONIBLES

" HUMANOS: Residente de Sto afios de infectologia
: I‘lSlCOS Expedientes médicos
MATERIALES: Un equipo de computo, impresora, diskets y hojns blancas s

FINANCIEROS: Los gastos generados por este tmba_]o de mvestlgacnén
serdn aportados por los responsables del mismo.
TIEMPO: Se tomar4 en promedio 4 meses para su elavoracion total,




10. RESULTADOS:

Se solicitd la revision al departamento de bioestadistica de los expedicntes de  pacientes
con diagnostico de base de leucemia y que durante su tratamiento antincoplasico
presentaron neutropentia y ficbre o neutropenia sin ticbre pero con otros datos de infeccion
y que ameritaron ingreso hospitalario en un periodo de 5 afios (1995-2000), de los cuales
solo 102 expedientes se encontraban disponibles o completos. [En total se encontraron 376
ingresos que variaron entre |y 13 ingresos por paciente, con una media de 3.5 ingresos por
paciente, se climinaron I ingresos debido a que no se tomaron cultivos en ellos. De los
102 pacientes, 96 tubicron diagnostico de leucemia linfoblastica aguda y 6 con leucemia
no linfoblastica. 1.os dias de cstancia hospitalaria fueron en total 3362, con una media de
9.36 dias paciente, con un rango de 1 a 112 dias. Bl total de meses de seguimiento de los
pacientes fue de 3254, con una media de 31.9 meses paciente.

e los 356 ingresos se tomaron en total 362 hemocultivos al ingreso, en promedio uno por
paciente, resultando con 75 hemocultivos positivos que constituyen el 20.71%, en 5
pacicates se aistaron 2 diferentes bacterias y en un paciente 3, constituvendo en total 81
aislamientos bacterianos, de los cuales las /2. coli 'y P'sendomonas aeruginosa fueron las

aistadas con mayor trecuencia, alcanzando el 18.66 y 14.66% respectivamente; a diferencia

de los cocos Gram positivos como Stapliylococcns coagulasa negativa (SCN) 12% y' :

Staplviococens aureus 10.66%; les siguieron: Klebsiella pneumoniae 8% y 8. pnewmoniae.
4 g

en 4 (4.81%) de los casos (tabla 1),

En 117 (32.60%4) de los ingresos se diagnostico neutropenia y febre sin encontrar una causa o

infecciosa, de los cuales cn 27 (23%6) se demostro bacteriemia. /2. uerw,umsa se alslé en el

13% de los hemocultivos (4 ingresos), en | hemocultivo crecio con otro g,ermen '

con 2 mis. Las bacterias Gram negativas fucron las mas frecuentes reportandose en; |8/27 A

aislamientos (67%a) y las Gram positivas fucron responsables de 13 bacleremlas ( 8. I%) .

Con este diagnostico se presentaron 3 defunciones de 117 (2.56%), una de ellas con'v

hemocultivo positivo de A. hvdrophifa. (tabla2)

242 pacientes (67.4) ingresaron con neutropenia, fichre y foco de infeccion evidente: 160
ingresaron con un sitio de infeccion (66.1%), 63 ingresaron con dos fdcos de inl‘géci(’)n

(26.4%) y 15 con 3 focos de infeccion (6.2%), reportandose en total 438’e\'/entos
y
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infecciosos, que han sido considerados como patologia individual para determinar su

frecuencia, asociacion como causa de bacteriemia y de muerte (lab|a4)
Las gastroenetritis probablemente infecciosas (GEPI) se presentaron:como casusn de. la
fiebre en 73/438 (16.6%), 27 de cllos ingresaron con un diagnéstico adicional y. 6 con 2: 19
con infeccion de vias respiratorias (1VR) superiores, 5 IVR inferiores, 6 con mucositis, 4
con esofagitis, ! con Endocarditis, 1 con Ascariasis,I con absceso en hombro, 1 con
celulitis y | con absceso perianal. 18/73 presentaron bacteriemias (24.6%), el agente
aislado con mayor frecuencia de hemocultivo fue /. coli en 5, K. pneumoniae en 2, k.,
cloacae, I, acruginosa 'y Haemophillus influenzae tipo b, uno en cada uno. Los Gram
positivos crecicron en 9 hemocultivos; SCN en 3, S prneumoniae en 2y 1 bacilo Gram
positivo, 1 S. vurcus y 1 SBHGC. Sc reportan 3 defunciones (4.1%), dos de las cuales
cursaron con bactericmias, una L. coli y 1 I, cloacae (tablas 2 y 4). Los coprocultivos de
los pacientes con GEPI reportan /2 coli enteropatégena en 5 pacientes, en 2 P, ueruginosa,
en 2 Campylobacter sp, Shigella flexneri, S. boydii, Sulmonella del grupo B y D,
Enterobucter sp. 'y [Enterococcus sp. en un paciente respectivamente. Los pardsitos
encontrados como causa dc la diarrea en pacientes cor hemocultivos y coprocultivos
negativos fueron en 4 pacientes, Ciclospora cayetanensis, Criptosporidium, Giardia
lamblia y I:ntumocha hvstolitica respectivamente, constituyendo el 5.5% de las causas de
diarrca (tabla 5).

Las infecciones de vias respiratorias bajas se presentaron en 65/438 casos al ingreso

.

(14.84%) 8 cursaron con bacteriemias (12.3%), 3 con hemocultivos positivos a /.
acruginosa, I+ coli en 2, 1 bacilo Gram negativo no fermentador (no identificado), | SCNy
I S. aureus. Se presento una defuncion con hemocultivo positivo para S.awreus. 30
pacientes ingresaron con ncumonia o bronconcwmonia (3NM) como tnico diagnéstico, 22
con un diagnostico adicional y 9 con 2 diagndsticos como se esquematiza en la tabla 3. En
un paciente se realizo  broncoaspirado diagnosticandose como una neumonia por
Aveoplasmua sp(labla6)y

En cuanto a las infecciones de vias respiratorias altas se reporta con mayor frecuencia
OMA ¢n 42 pacientes (1 bacteriemia por /. coli), sinusitis en 29 (1 bacteriemia por K.

prneumoniae), 14 con faringoamigdalitis, 9 con faringitis y 2 con absceso retrofaringeo

como se observa en la tabla 4. No ocurrieron defunciones por ¢stas cau

NAONO 0 VTTVd
NOD SISAL

e 2 R o S 2!

e

(3



faringcos cn las faringoamigdalitis reportaron en 1 P aeruginosa y 2 con SBHGG, se

realizé una miringotomia ¢n un paciente con OMA reportando 8. preumoniae, un exudado

ful;ingco en un paciente con absceso periamigdalino reporto SBHGG (tabla 6)

Cuando el motivo del ingreso fue mucositis, ésta se presentd en 20 pacientes, 3 presentaron
bacteriemias, un hemocultivo con dos dos bacterias diferentes.( tabla 4 y 6) 9 p‘aciemesv
tenian como antecedente la aplicacion de melrotexate. ‘

Dicz pacientes ingresaron con ¢l diagndstico de absceso perianal, 3 de ellos con

bacteriemia: 2 por /%, aerugimosa y I colien 1, 11 ingresaron con colitis neutropenica,en 2

de ellos se demostro bacteriemia por P, acruginosa y IY coli, estos mismos se encontraron
en coprocultivos (tabla 4 y 6).

Ocho con diagnéstico clinico de esofagitis, se realizaron 5 biopsias, ninguna fue enviada a
cultivo, ¢l estudio histopatologico reporto 2 esofagitis por hongos, uno por el grupo herpes
y solo en 2 reporta inflamacion aguda y ulceracion sin inclusiones virales ni visualizacion
de levaduras ni pscudomiselios.

Las infecciones de vias urinarias se presentaron en 5 pacientes 1.4%, 3 cursaron con
bacteriemia por /2. coli, | con P, aeruginosa, los urocultivos fueron positivos para k. coli en
3 pacientes, Fnteracoccus sp, y Enterobacter cloacae respectivamente(tabla 2 y 6).

Las infecciones en tejidos blandos y hueso se presentaron en 18 pacicntes 5.1%. siendo mas
frecuentes las infecciones de piel: 9 celulitis, | cctima, 4 de ellos con hemocultivos
positivos por 8. anrcus, I’ acruginosa y F. cloucae este ultimo aislado de la lesién también,
1. coli de una puncion aspiracion. 6 abscesos, 3 con hemocultivos positivos y §

aislamicntos del sitio afectado 3 correspondieron a los agentes aislados en sangre % coli, F.

cloucuae, S. aurens; del drenaje de la secrecion de los abscesos se obtubo £ coli en 2. Dos -

pacientes ingresaron con osteomielitis, uno de calcineo y otro de esterndn, en el primero se

aislé de sangre un bacilo Gram negativo no fermentador no identificado y del segundo un’

Streptococens del grupo viridans de hemocultivo y Salmonella del Grupo D del sitiddekb_'

lesion (tabla 6).

Las infecciones oculares se presentaron en 6 pacientes (1.4%), 2 celulitis perioribitarias uno L

de los cuales cursd con OMA y BNM y se aislé de hemocultivo y de flictena en p@adp r ;

acruginosa, los otros 4 cursaron con blefaritis sin cultivos positivos,
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En cuanto a las infecciones relacionadas a catétercs permanentes se colocaron en total 26
catéteres permanentes, las bacterias asociadas a estos en pacientes con neutropenia y ficbre
fueron 2 (7.6%), un pacicente desarrollé endocarditis por Neumococo y otro solo cursé con
bacteriemia aislandose 7% acruginosa, en promedio esta infecciones se presentaron un aito
después de colocado ¢l catéter.

12 pacientes ingresaron con neutropenia y fiebre (nyf) y una infeccion viral, en 4 sc
considero como la causa de la fiebre y se  obtubicron hemocultivos negativos (Herpes
simple, uno cn region genital y uno labial, herpes zoster y varicela), en 8 se diagnostico otra
causa infecciosa, 4 con GEPL, 2 con ncumonia, 1 con OMC y | con absceso fumbar (por /.
coli). (tabla 7)

el total de pacientes nueve se presentaron al ingreso con sepsis 2.5% y 8 con choque
septico 0 que evolucionaron a ¢ste en pocas horas tras el ingreso 2.22%, las patologias
asociadas con mayor frecuencia fucron: 3 con neutropenia y fiebre uno con bacteriemia por
K. penumaniae, 3 GEPL, 3colitis neutropenica, 2 con infecciones de tejidos blandos con
hemocultivos positivos por £ cloacue y S. anrens, uno cursd con otitis y 1 con celulitis
perianal, tiflitis+neumonia 1, GEPl+ncumonia de focos multiples con hemocultivo positivo
por /< colt, un paciente se presento con celulitis periorbitaria , OMA y BNM, se aislé de
sangre /. acrugmosa. Uno cursé con mucositis, En total 5 hemocultivos positivos de los

pacientes con sepsis y 2 de los que ingresaron por choque séptico

DISCUSION Y CONCLUSIONES

En cl presente estudio, se revisaron 102 expedientes de pacientes con diagndstico de
leucemia, cada uno de cllos, durante cl tratamiento antineopldsico ingresaron entre | y 13
ocaciones por neutropenia y ficbre, se obtienen hemocultivos positivos en el 20,71%, lo
cual concuerda con lo descrito en la literatura donde se informa bacteriemia ‘en un 15-
209" de los pacientes, sin cmbargo, se reportan 8 hemocultivos con bacilos G_ram'
positivos, 7 de cllos con crecimiento posterior a 96 hrs, y solo uno resulté con crecimiento a
las 24 hrs de Bucillus sp, I'. aeruginosa 'y A. hvdrophila, ambas relacionadas a procesos
septicemicos en estos pacientes, 7 sc obtubicron como crecimientos puros; los diagndsticos
de ingreso de estos pacientes fueron neutropenia y fiebre sin foco en 5, 1 con GEPI, | con

OMA y | con mucositis. También se encuetran 9 hemocultivos con SCN (uno con 7.




acruginosa) y 8 con bacilos Gram Positivos ( uno con crecimiento de P aeruginosa y X.
Alcaligenes) con crecimiento  posterior a 96 hrs y solo en un hemocultivo se reportd
crecimiento en 48 horas y uno con Sarcina sp (7dias), por ¢l tiempo de crecimiento y la
escasa correlacion de estos aislamientos con el cuadro clinico se consideraron como
contaminaciones, sin embargo, los bacilos Gram positivos no son identificados de rutina en
nuestro hospital, por lo que bacterias de importancia clinica en el paciente neutropenico
febril, como especies de Bucillus, Corynebacterium y Listeria pueden pasar desapercibidos
al no ser identificados. Restando estos 14 hemocultivos considerado como contaminados
tenemos 61 hemocutlvios positivos, es decir 16.89%, porcentaje bajo debido a que en
promedio solo se toma un hemocultivo por paciente a su ingreso a urgencias en lugar de

dos como lo recomienda Pizzo y cols ', Hubo 6 pacientes con aislamiento de mas de un

gérmen en el que se demostrod su relacion con el proceso septicemico; y como se refiere en-

la literatura, los pacicntes oncolGgicos que reciben quimioterapia pueden cursar con

infecciones polimicrobianas. Las sensibilidades de las bacterias aisladas de sangre se

reportan en la tabla 8, cabe destacar que no todas las bacterias cultivadas de sangre tienen -

sensibilidad en la mayor parte de los casos porque no se solicitaron ya que se trato-de

pacientes que se egresaron en menos de 24 hrs o fallecieron en este lapso de tiempo, los

porcentajes se realizaron con base al numero de bacterias sometidas a la prueba de
susceptibilidad a cada antibidtico, ya que no sc realiz6 de manera uniforme.

Entre los diagnosticos de ingreso de los pacientes el 32.8% ingresaron por neutropenia y
ficbre sin foco infcccioso, Se asociaron a estos pacientes candidosis oral en 15 e
infecciones virales en 4, como son varicela, herpes zoster, hepatitis y herpes simple labial,
Uno de los pacientes con hepatitis habia recibido metrotexate, el cual se sabe incrementa
transitoriamente las enzimas hepaticas'™, esto es importante ya que el diagnéstico de
hepatitis viral no corroboré con la evolucion clinica en uno de los casos. Otras infecciones
virales se presentaron relacionadas a otros focos de infeccion, GEPI en 4 casos, en un caso
con hemocultivo positivo a S. pneumoniae, a neumonia en 2 casos, a OMC en uno y
absceso lumbar cn otro en el cual se aislo de hemocultivo £, coli.

En el presente estudio se ha encontrado a las bacterias Gram negativas, . aeruginosa
principalmente. Tres de los pacientes con neutropenia y fiebre sin foco de infeccidn

murieron, ninguno desarroll6 sépsis, pero en un caso se detectd bacteriema por deromonas
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Iydrophila En los pacientes en los que se encontré un foco de infeccion determinado, el
tubo digestivo se involucrd con mayor frecuencia en un 39.8%, en total 124 casos.

Como se ha mencionado, ¢l 32.8% presentan diagnosticos adicionales, y aunque sabemos
que ¢l paciente inmunocomprometido puede presentar mds de un sitio de infeccion si es
importante hacer una mejor cvaluacion de nuestros pacientes a su ingreso a urgencias y
establecer bien las definiciones ylos criterios diagnodsticos de cada enfermedad, y descartar
otras causas de los sintomas como en el caso de pacientes que ingresan con GEPI o
infecciones de vias respiratorias superiores como faringitis y sinusitis ya que llama la
atencion que en pacientes con diagnéstico de GEPI presentaron bacteriemias por Klehsiella
pneumoniae, IS, cloucae, 1ib y cocos Gram positivos (tabla 2), los cuales no son causa de
diarrea, incluso en ¢l paciente inmunocompirometido y por lo tanto el tratamiento es
retrasado, lo cual compromete la evolucion del paciente, como es en el caso de neumococo
resistente, ademis debemos tomar en cuenta los efectos colaterales de los quimioteripicos,
por cjemplo, ¢l ctoposido ¢s causa de diarrea en el 15% cuandose administra por via

) . .
el paciente al cual se aislo

intravenosa, si la administracion es oral incrementa al 55%
Hib tenia el antecedente de haber recibido ctopdsido por via oral.

En cuanto a las inlecciones de piel y tejdos blandos, se presentaron celulitis en 9 pacientes,
incluyendo dos casos de celulitis periorbitaria, uno de los cuales cursé con BNMy OMA y
desarrollo sépsis por 1. acruginosa, 6 casos de celulitis se presentaron en sitios de
venopuncion realizados durante la aplicacion de quimioterapia o en ingresos hospitalarios
previos. Los abscesos se presentaron cn 6 pacientes, 2 de los cuales fueron en la region
lumbar asociados con puncion lumbar para aplicacion de quimioterapia intratecal, uno
causado por /r. coli y otro por k. cloacae, ambas con habitat en intestino. En dos casos se
realizo el diagnostico de osteomiclitis, uno presentéd bacteriemia por un bacilo Gram
negativo no fermentador y de ¢l hueso y puncion aspiracion del tejidos blandos afectados se
aislo . aernginos (por las caracteristicas es el mismo agente aislado de sangre) el segundo
presentd bacteriemia por Streprococcus del Grupo viridans y de la aspiracion osea se aislo
Salmonella del Grupo D. Es importante mencionar que la mayoria de los eventos
mencionados ¢n este parrafo son de adquisicion nosocomial tomando en cuenta la causa
que las provocd, por lo qual se resalta la importancia de la preevencion de éstas mediante el
adecuado aseo de lavado de manos y mejora en las técnicas de asepsia y antisépsia para la



realizacion de procedimientos ya que no hay reportes en la literatura de infecciones locales
relacionadas a puncion lumbar,
Se detecto bacteriemia en el 13.79%, menor del porcentaje que se refiere en la literatura, lo

“cual, como ya comentamos ¢s debido a la toma de un solo hemocultivo al ingreso del

paciente, o bien, a su exclusion en pacientes en los que aparcnicmente no se reporta foco de

“infeceion y que no se realiza de manera adecuada un diagnéstico y presentan bacteriemias

que no son detectadas. Por olra parte s¢ delectan los agentes cliologicos responsables de las
ncumonias debido a que no se hace una bisqueda adecuada de aspirados bronquiales
mediante cultivos cuantitativos por lo que tampoco podemos conocer cuales son los agentes
que con mayor frecuencia producen neumonia en nuestro medio. Tampoco conocemos la
ctiologia de las olitis o sinusitis ya que no se realizan punciones antrales ni
timpanocentesis. Por lo que es importante que se utilicen con mayor frecuencia
procedimientos invasivos cn nucstros pacientes, para de esta manera conocer los agentes
agresores y su patron de susceptibilidad y asi correlacionar nuestros diagnésticos con la
causa ctiologica y proporcionar un tratamiento mds adecuado y oportuno a nuestros
pacientes oncologicos.

En el presente estudio se han encontrado agentes bacterianos cuya causa de ingreso
hospitalario ya ¢s bien conocida, pero también hemos encontrado nuevos agentes
bacteriunos, infecciones polimicrobinnas, aunque en porcentaje inferior, los cocos Gram
positivos toman importancia creciente por las resistencias bacterianas, y el incremento en
su presencia, gérmenes como Streprococcus del grupo viridans, ya mencionado en la
literatura como causa de infecciones graves y septicemias®’,

Lin total se presentaron 25 muertes: 13 durante el evento neutropénico y 12 fuera del mismo
neutropenico, de las primeras se demostrd bacteriemia en 9, Tres pacientes murieron

dentro de las primeras 24 hrs después de ingresar al hospital, en los hemocultivos se

“reportod crecimiento de 1. coli, A hydrophila y 1. aeruginosa. La bacteria que se aislo con

mayor frecuencia lue /2. coli en 3 casos y aunque dos pacientes presentaron bacteriemia por
I’ acruginosa al ingreso, una respondio a tratamiento antibidtico, pero por una estancia
hospitalaria de 90 dias desarrollé sepsis nosocomial por /2. cloacae y muridé por esta causa.,
Un paciente con diagnastico de colitis neutropenica con bacteriemia por neumococo  ofro

con BNM, sepsis severa y necrosis de nariz con bacteriemia por S. awreus, el primero



murié despucs de 8 dias de tratamiento y ¢f segundo  despucs de 4 dias. En 4 pacientes no
se detectd bacteriemia y los diagnosticos fueron mucositis, GEPI y dos sin foco infeccioso,
uno llego con choque séptico y recaida hematologica.

Dcbemos  hacer conciencin cntre todo el personal medico que se enfrenta al paciente
neutropenico febril ta importancia de una atencion oportuna y profesional y evitar que sean
egresados sin tomarles los cultivos correspondientes, y sin verificar los mismos ya que en el
presente trabajo observamos que los 14 pacientes que fucron eliminados no se les tomé un
solo cultivo, asi como los reingresos de pacientes en sepsis grave o choque séptico tenfan
hemocultivos positivos que no fueron revisados, la falta de realizacion de una mayor
cantidad de prucbas de susceptibilidad a antimicrobianos es debido a que no se percatan de
la presencia de hemocultivos positivos.

La conclusion final del trabajo es que se deberd evaluar el esquema antimicrobiano
utilizado en la actualidad como tratamiento empirico del pacicnte neutropenico febril en el
Hospital Inlantil de México, ya que en este estudio observamos que /. coli 'y P. aeruginosa
son los agentes mas comunes y tomando en cuenta la susceptibilidad y comportamiento
ante los antibidticos de estos gérmencs consideramos que en el esquma inicial se debe
incluir un antibidtico antipseudomonas, con lo cual mejoraria la evolucion de nuestros
pacientes, s¢ disminuirian los dias de estancia hospitalaria y con ello el riesgo de

infecciones nosocomiales,




BACTERIAS AISLADAS DE HEMOCULTIVOS

TABLA 1

Bacletin aislada No %.
ias 25 333
E. coh 14 18.66
Klebsiella pneumonian 6 8
Entsrobacter cloacae 4 533
Salmonalla U t 1.33
BGN no fermentadores 2t 28
Pseudomonas aeruginosa 1 14.68
Stenotrophomeonas maltophilia 2 266
Aeramonas hydrophita 2 266
BGN no formentador 2 266
Burkholdena cepacra 1 133
Pseudomonas oryzihabitans 1 1.33
QOchrobactrum anthtop 1 1.33
Achromobacter »ylosovidans 1 1.33
Cocos Gram positivos 25 333
SCN** 9 12
Staphylococeus aureus 8 10.66
Streptococcus pneumomae 4 533
Streptococcus vindans 2 266
SBHGC 1 133 .
Sarcina sp°* 1 1.33
Moraaella catarthahs 1 1.33
Haomophillus imfluenzae 1 1.33
Bacilos Gram positivas®* 8 9.63
Tota! de hemoscultivos positives 75
Hemocultivos con 2 bacterias 5
Hemaoculbvos con 3 bacterias 1
Total 81

**algunos considerados como
contaminaciones. Ver texto
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TABLAZ.
EVENTOS INFECCIOSOS CON HEMOCULTIVOS POSITIVOS Y MORTALIDAD

Evento infeccioso _«] Nh+} Nba}y % BG- no_{% BG+ n= i % imuertes } % 4 Bact causal
nyf sin foco inleccioso 27| 31 23 & coli 397 BGP* 4 [129 3 11.1| A. hydrophila
K pneumomae 3197 SCN* 5 612
P aeruginosa® 4 (13 S aureus 2 |6.45
Salmonella D 1132 M. Catarthahs 1 {322
B Cepacia 1132 Sarcina sp 1 |3.22
S maltophila® 2165
A Hydrophila® 2165
X Alcaligenes® 113.2
O antropht® 1132
n= 18 |58 n= 13 ] 42
GEPI 18| 19 | 2486 E coh 5|26 8GP 1 |5.26 3 16.6| E. cloacae’
K pneumoniae 2(n SCN 3 [15.78 E coli
E cloacao 1153 S. aureus 1 {526
P aeruginosa 1153 S pneumoniae 2 |105
H mnfluenzae b 1153 SAHGC 1 |5.26
52 1 1526
n= 10 |53 n= 9 1473 e
IVR bajas 8 9 123 E coh 2|22 SCN 1 [222 1 12,5] S. aureus -
P aeruginosat 3|33 S aureus 1|11 i
BGNNF 111
n= 6 |67 n= 3 |333
OMA 3 2.7 | P asruginosat 2|87 BGP 1 {333 [}
Sinusitis 3 27 £ coh 119 SCN 1 10 0
K pneumomae 1|9
oMC 2 2 P aerugmnosa 218 S aureus 1 10 o
Absceso periamigdalino 2 2 S pneumoniae 1 10 [}
Fatingoamigdalitis 1 1 S windans ] 10 [1]
0
n= 6 155 n= 5 1455 . B
Absceso petianal 2 2 20 P aerugmosa 2 1. ..] 50{ P. seruginosa
- n= 2 100 : L
. Cdlitis neutropenica 3 3 25 P aeruginosa + 1|33 S pneumoniae 11333 1 33.)‘ S. pneumoniae
E colr 1133 . -1 :
. n= 2 |67 n= 11333 ‘
'x Abscesos 4 4 | 666 F cloacae 1125 S aureus 1 25 1]
; E coh 1125 SCN 1 25 :
n= 2 {50 n= 2 50
Osteomielitis 2 2 100 BGNNF 1(50 S vindans 1 50 Q
n= 1150 n= 1.1 50 s R R
Celulitis 5 5 50 E cloacae 1|20 S. aureus 1 20 1 20 | P aeruginosa
E coli 1120 : M :
P aeruginosa 2 {40
n= 4 |80 n= 1 20 . P
Mucositis 5 6 25 E. colt 2133 S. suraus 1]166 1 164 -
K pneumoniae 1117 BGP 1 ]166 . RN A
E cloacae 117
n= 4 |67 n= 2|33 s
vu 2 2 40 E coli 150 1 50| €. coli
P serygmosa 1|50 N
ns 2 [100
Endocarditis 1 1 100 S pneumoniae 1 100 0
n= 1 100
! Esolagitis 3 3 | 375 | K pneumomnae 1133 S. pnaumoniao 1333 4]
5. viridans 1333
n= 1133 n= 2 | 6686
TOTAL | +92] 97" n=56 58 n=41 422 13
Tgrecim 200 baclenas
#1 P oryzihabitans
Nh+=no. Hemos positivos
Nba=no bacteriashemo
BG+=Bacterias Gram +
BG-=Bacterias Gram-
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DIAGNOSTICOS DE INGRESO PACIENTES CON NUETROPENIA Y FIEBRE

TABLAQ..

GEP|

Neumonla o BNM
Faringoamigdalitis
OMA

omMc

Sinusitis

Gingivitis

Mucositis

Esofngitis

wvu

Abscesos

Ectima

Celulitis

Colilis neutropenica
Blelaritis

Chalazion
Osteomielitis
Absceso perianal
Sinusitis crénica
GEPI + sinusitis
GEPI + mucositis
GEP| + absceso perianal
GEP) + OMA

GEPI + ascaris
GEPI + endocarditis
GEPI + esofagitis
GEPt + OMC

GEPI + faringitis
GEP! + absceso hombro
BNM + sinusitis

BNM + necrosis nariz
BNM + faringoamigdatitis|

39
30
9
14

e ANt NL AL, NS ND NSRS =W

Neumonia 0 BNM + GEPI
Neumonia o BNM + OMA
Neumonia + mucositis
Neumonia + celulitis
Neumonla +OMC
ia + colitis
OMA + faringitis
Faringoamigdalitis + esofagitis
Sinusitis + OMA
Sinuslis + faringitis
Sinusitis + OMC
Mucasltis + IVU
Mucositis + blefaritis
Mucositis + sinusitis
Mucosms + 1armgoamlgdahm
itis + colitis neutrop

Mucositis + esolagitis
Colitis neutroponlca + OMA
Colitis neuts + p

b lumbur + P
!+ um- dalitis

Celulms p
BNM OMA absceso penanal
BNM OMA celulitis perorbitaria
BNM faringitis sinusitis
BNM OMA sinusitis
BNM OMA GEPI

N ia sinusitis far
GEPI OMA celulitis
GEP! OMA faringitis
GEPI OMA sinusitis
GEP! BNM esofagitis
GEPI sinusitis esofagtis

PPN N S Y RN | SEFGPUN ¢ IS X [N T X

Con loco infeccioso
NyF sin foca infeccioso
Total

239
117
356

GEPI=g teritis NyF penia y
fiebre BNM= bronconeumonia
OMAs=olitis media ag (VU=Inf vias urinatias
OMCa=olitis media crénica




TABLA 4
DIAGNOSTICOS COMO CAUSA DE BACTERIEMIA Y MUERTE

EVENTOS INFECCIOSOS | No_ |Hemos + % __| muertos} % | Hemos - % Muertos | % | TolaUmuertos | %
NyF sin loco infeccioso 17 27 2307 1 3.7 90 76.92 2 222 3
GEPt 73 18 24.65 2 1" 55 75.34 1 1.8 3
IVR bajas &5 8 123 1 125 57 87.7 [} 0 1
OMA 42 3 7.14 0 0 39 928 [} ] [}
[s]%]) [} 2 333 0 0 4 66.8 [} [} [
Sinusilis 29 3 1034 0 0 26 89.65 0 0 o
Mucositis 20 5 25 0 0 15 75 1 5 1
Faringoamigdalitis 14 2 14.28 0 [+] 12 85.71 0 0 o
Faringitis 9 1 ARRAI o 1] 8 888 0 0 [}
Gingivitis 1 [ 0 o [} 1 100 0 [ 0
Esolagitis 8 3 375 0 [ 5 625 [} 0 0
Abscesa petianal 10 2 20 1 50 8 80 1] o 1
Celulitis 10 4 40 0 0 6 60 o 0 [}
Colitis neutropenica 12 3 25 1 33.3 9 75 [} 0 1
Abscesos 6 4 66.6 0 0 2 333 0 [} 0
vu 5 2 40 1 50 3 60 .o 0 o
Blefaroconjuntivils 3 0 0 0 0 3 100 0 0 ©Q
Osteomielitis 2 2 100 0 0 0 0 R 0 ‘0
Absceso peiiatnigdalino 2 1 50 0 o 1 50 50 i [}
Periodontitis 1 0 0 0 [} 1 100 0:

Celulitis petiorbitaria 1 1 100 1 100 4] [} Y0

Chalazion 1 0 o 0 0 1 100 - .0

Endocarditis 1 1 100 ] 0 4] [0 0

Total 3438 { n=92 n=8 n=337 n=13

NyF=neutropenia y fictse
IVU=inl vias urinarias
GEPI=gastroenterilis
OMA=otitis media aguda
OMC=olitis media cronica
IVR=inl vias respiratorias




TABLA S
COPROCULTIVOS Y COPROPARASITOSCOPICOS EN PACIENTES CON GEPI

terins n=]| % Parésitos 0=|%
Shigella flexnen 1 66 | Ciclospora cayetanensis | 1 66
Shigella Boydn 1 6.6 Cnptospondum 1] 686
E. coll EP s | 333 Grardia lamblia 1] 66
Salmonolia D 1 66 Entamosba hystoitica 1166
Salmonella B 1 66
P. aseruginosa 2| 133
Enterobacter sp 1 6.6
Campylobacter sp 21133
10ln! 151 208 Total 4 5.5.




TABLAG..
AISLAMIENTOS BACTERIANOS DEL SITIO AFECTADO
Stitio de infeccion = | Aislamiento| % Germen n=|muertes|% |Germen Bacteremia
IVRbajas —— °" 65 1 183 | Mycoplasma 1 N I [
14 3 214} P.aeruginosa N
SBHGG 2
29 1 ‘34 | Haemophiftus sp | 1
42 3 7.14{ S pneumoniae
. SBHGG .
2 1 50 SBHGG i
10 1 10 P aeruginosa i 1
20 1 5 P aeruginosa 1
Celulitis ™ 10 A 10 E coli i B
Abscesos 6 5 333 " E col 4
- 3 E. cloacae -
e S. aureus S aireirs”
- 1 i - S Bireus - - S auréus
|inféceién dé vias urinarias 5 5 100 E. coli 3 { 20|E.cof " " TIE cok2 T
K. pnaumoniae | 1 I
E. cloacae 1 T |P. asruginiosa
Ostecrnielitis” 2 2 - Salmonaka D 1 &7
o P aetuginosa T 7 |Praeruginosa
Tolal =~ = 7 206 ) Totalz25 | 12.3 T T | Tolal=12 48%
BGP=Bacilo Gram+ T

P
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TABLA7
INFECCIONES VIRALES EN EL PACIENTE CON NEUTROPENIA Y FIEBRE

Virus itio afectado |

P Total
vHs END

GERITBRNIOMA *

gendaly oral "~ "
|panadizo herpatico

" |Heipés zosier

—-

Hepititis . N S . .
Abiceso lumbar ‘ol ) e
® bar s feeige :
T




TABLA S
SUSCEPTIBILIDAD ANTIMICROBIANA DE BACTERIAS AISLADAS DE HEMOCULTIVOS

Germon _ | n= AmpiCefo CeflaiClix ;CpmiGen jAmka Tmsx {Imip |AZ Clor [Cfro [Peni |Clot {Oxa
E 1is 1} 9 10 3] ! 10, 2 10 9 3
U l% ] 20; ool a1.e! 75{ 100! 90 91} 222 909
R 4 i | 1 1 7
% | 80 f ! ; 10] 909] 77.7]
] Nt ! 1
6le B B N si ol %4
% 33.3; 80! 100! 50! 100 83; 60! ioo
R 10 1 1 1 2
% | i00 155} 20] 50| a7l el
41s 2 3 1 3 3 34
1% 66.6 1001 i00 7t 750 75! joof
‘R i : 1 1 ) ;
% | 33 | 25 25! 25
. st ! :
R % | 4 N -
. aeruginosa | 9 1S 7 [ 7 8 6
- % L7y 75| 815 100"
R 3l 2 1)1
% 100 22.2 131 "2
- st !
- by B
BGN no Féimen | 2 ! 1 ot o)
% 50 100 50! 50; 100
R 1 ’ i 1
% | %0 50] S0
- s N
o ) % ioo]
S aureus 5 |S 1 1 R 2
1% 100, 100] | 100] 666
R 1 | ! 1
‘% ool i 333
5! i P
%
40s 1o L LI 3
% 333 50 50 . 100
S . Ri..2 3
% | 66.6 100
st . 1
I % 50 50
S. pneumoniae | 4 |S ; 1
. %
L
%
. sl
.. -
2 s 1 1 1
% 100! 1 100 50 ]
R | RIS
% ! 50| 100
st i
% } )
1 s s | e ) }
! s s s s R
1 s s S 8 s .
1 R [R | s [s s
1 s is s N T
52
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