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RESUMEN

La presencia de complicaciones intestinales en pacientes tratados con quimioterapia va
en aumento, una de estas complicaciones es el colon por neutropenia, que se ha
reportado en pacientes con leucemia aguda, anemia aplésica, neutropenia ciclica y en
tumores sélidos, esta complicacion es grave y generalmente afecta el ciego, apéndice,
colon y ano, su deteccién oportuna ha sido un problema por la falta de sintomas
especificos de complicacion intestinal que enmascara el cuadro clinico. Inicialmente el
tratamiento es conservador y consiste en reposo intestinal, empleo de antimicrobianos y
planes de transfusion. El tratamiento quirtrgico se lleva a cabo ante datos de sangrado
gastrointestinal persistente, evidencia de perforacion y deterioro clinico a pesar del
manejo médico; hasta el momento no existe un procedimiento estandar para la técnica
quirdrgica. En este estudio se valora la utilidad de la ileostomia sin hemicolectomia en
la evolucion de los pacientes con esta enfermedad.

Obijetivo: valorar la evolucion de los pacientes con colon por neutropenia sometidos a
ileostomia sin hemicolectomia derecha.

Resultados: del 2003 al 2008 se estudiaron 24 pacientes con diagndstico de colon por
neutropenia operados de ileostomia y apendicectomia, en los que la enfermedad de base
principal fue leucemia aguda(n=15, 63%), de los cuales la mayoria se encontraban en la
fase intensiva de quimioterapia. Los sintomas principales fueron fiebre (100%), dolor
abdominal (67%), diarrea (63%) y nausea y vémito (n=11, 46%). Con respecto a los
signos, se presentd choque séptico (75%) y alteracion de la peristalsis (71%) como
datos més frecuentes. Se operaron 20 pacientes de apendicectomia e ileostomia, al resto
unicamente de ileostomia. En el periodo postquirargico 13 pacientes se recuperaron en
una mediana de tiempo de 5 dias (de 2 hasta 26 dias), aunque de ellos finalmente 2
fallecieron por causas ajenas a complicacion abdominal. Once pacientes tuvieron una
mala evolucion y fallecieron durante el mismo internamiento, al presentar choque
séptico refractario al manejo. Desde el punto de vista histopatoldgico, se analizaron 20
piezas quirdrgicas que correspondieron al apéndice, se describe ausencia de neutrofilos
(80%), edema de mucosa (40%), ulcera de mucosa (30%), hemorragia intramural (15%)

y necrosis trasmural (1%). Solo un caso el reporte de la pieza fue normal.

De los 11 pacientes que egresaron, cuatro fallecieron de 45 dias a 9 meses después de la
cirugia, por causas relacionadas con la enfermedad de base. De los siete pacientes que

actualmente se siguen por consulta externa hasta el momento no se ha podido realizar



el cierre de la ileostomia ya que sus médicos tratantes de oncologia o hematologia los

consideran en tratamiento activo.

Conclusiones: la sobrevida de pacientes con colon por neutropenia con complicacion
quirdrgica manejados con ileostomia fue del 54%, lo cual es inferior a la reportada con
otros procedimientos, relaciondndose su muerte al parecer con deterioro del estado

hemodinamico.



INTRODUCCION

La presencia de complicaciones intestinales en pacientes tratados con quimioterapia va
en aumento, a fin de lograr remisién definitiva de las enfermedades hemato-
oncoldgicas. Una de estas complicaciones es la colitis neutropénica, la cual se describio
inicialmente por Wagner et al. en 1970 bajo el término de “Tiflitis” (1), posteriormente
ha acufiado otros nombres como sindrome ileocecal (2), tiflitis neutropénica (3),
enterocolitis necrotizante (4), enterocolitis neutropénica (5). Hasta el momento no hay
un consenso para emplear el mejor término que describa esta entidad; con fines del
estudio le llamaremos colon por neutropenia.

Esta entidad ha sido reportada en pacientes con leucemia aguda, anemia aplasica,
neutropenia ciclica y en tumores sélidos (6), la mayoria de los casos se presenta en
leucemia mieloide aguda (54%) y en leucemia linfoblastica aguda (25%) (7). Esta
complicacion es grave y, de no darse un manejo oportuno, puede resultar en
complicaciones sistémicas con una alta probabilidad de muerte. Con una tasa de
sobrevida del 50 al 80% y de mortalidad del 100% en los casos quirdrgicos no tratados
(8).

La fisiopatogenia del colon por neutropenia al parecer es multifactorial y ain no esta
bien establecida; se han identificado los siguientes factores: alteracién del estado
inmunoldégico secundaria a la enfermedad y al tratamiento antineoplésico (9, 10),
encontrdndose a la neutropenia por si misma como causa de ulceracion de la mucosa
(11), sangrado de pared debido a la diatesis hemorrégica, efectos citotdxicos directos en
el epitelio del tubo gastrointestinal, alteracion de la barrera anatomica secundaria a
isquemia submucosa por alteraciones hemodinamicas; todos estos factores contribuyen
a la formacion de ulceras, lo que aunado a estasis intestinal favorece la translocacion

bacteriana, provocando un estado de choque que lleva a la muerte (9).



En cuanto a los agentes quimioterapéuticos asociados a ulceracion de la mucosa
gastrointestinal se incluyen arabindsido de citocina (ARA-C), etoposido (VP-16) y
daunorrubicina en el 79%, 62% y 46%, respectivamente (7).

Este proceso generalmente afecta el ciego, apéndice, colon y ano (2, 10, 12), lo cual se
ha observado en los estudios microscopicos, donde se ha encontrado necrosis de la
mucosa y submucosa, invasion bacteriana o fungica y ausencia de tejido linfoide (12).
La deteccién oportuna de esta entidad ha sido un problema, ya que por lo general, la
falta de sintomas especificos de complicaciones intestinales enmascara el cuadro
clinico. La neutropenia grave es una de las causas, ya que no permite el desarrollo de
una respuesta inflamatoria local habitual, observindose la aparicion de sintomas
abdominales sugestivos de colon por neutropenia ante cuentas de neutréfilos menores a
100 cel/mm3 (13, 14). Asi, los signos y sintomas clinicos encontrados son: fiebre
100%, dolor de predominio en cuadrante inferior derecho (93%), vomito (81%),
hiperestesia y rebote en el cuadrante inferior derecho (62.4%), disminucion de la
peristalsis (31%) o ausencia de la misma (25%), distension abdominal, evacuaciones
diarréicas con o sin sangre y presencia de fisuras o Ulceras anales (8, 12, 14, 15). En
cuanto a los factores identificados que se han correlacionado significativamente con
mortalidad son: hipotension (80%), bacteremia (63%) y fungemia (100%)(14).

En la busqueda de una mejor certeza diagndstica, se han empleado diversos métodos de
estudios de gabinete. En la radiografia simple de abdomen se observa una imagen
radiopaca en cuadrante inferior derecho, distension del ileon distal o asas circundantes,
niveles hidroaéreos (16-19) y en algunos casos neumatosis intestinal y/o aire libre en
cavidad abdominal (1, 10).

Por ultrasonido se observa engrosamiento de la pared cecal y del colon ascendente que

puede ser mayor o igual a 4 milimetros; la ecogenicidad es variable, con o sin



presencia de liquido libre. También se ha reportado el signo de la “diana”, que se forma
por hemorragia intestinal o isquemia de la pared.

Asi mismo, se ha utilizado la tomografia computada de abdomen; donde los hallazgos
han sido: engrosamiento difuso de la pared cecal y del colon ascendente, rodeado de
intestino normal o distendido, sobre todo en el ileon distal. Se puede observar ademas
neumatosis cecal (21) e inflamacién pericecal, con o sin colecciones de liquido
extraluminales (22).

En general se considera que, por su facilidad en la realizacion, asi como en la
interpretacion de los hallazgos, tanto la radiografia de abdomen como el USG resultan
en métodos no invasivos muy Utiles, no sélo para el diagnostico, sino para la vigilancia
de estos pacientes, en el caso de manejo expectante (16, 20).

Estos métodos de gabinete ayudan a realizar un diagndstico méas certero que junto con el
estado clinico del paciente permiten tomar una decision terapéutica. Inicialmente el
tratamiento del paciente es conservador y consiste en reposo intestinal mediante ayuno y
colocacion de sonda nasogastrica, empleo de antimicrobianos de amplio espectro y, en
su caso, estimulantes de colonias y planes de trasfusion. El tratamiento quirdrgico se
lleva a cabo ante datos de choque séptico, perforacion o neumatosis intestinal, sangrado
gastrointestinal masivo y datos de obstruccion intestinal (8, 9, 13, 15).

Shamberger y cols. propusieron en 1985 cuatro criterios quirdrgicos en adultos:
sangrado gastrointestinal persistente a pesar de la resolucion de la neutropenia,
trombocitopenia y coagulopatia; evidencia de perforacion; deterioro clinico a pesar de
soporte vasopresor o de administracion de grandes volumenes de liquido; y desarrollo
de un proceso intraabdominal extra que, en ausencia de neutropenia, normalmente
requeriria de cirugia (10). Hasta el momento no hay publicaciones en nifios donde se

informe de criterios quirdrgicos.



Anteriormente se consideraba de gran riesgo ofrecer tratamiento quirdrgico, dado el
estado de mielosupresion con plaquetopenia grave que presentan estos pacientes. En la
actualidad, el manejo de la neutropenia con antimicrobianos, asi como el manejo y
prevencién de las complicaciones hemorragicas, mediante el establecimiento de planes
transfusionales de plaquetas antes y durante la cirugia, han contribuido a lograr una
mejor preparacion de pacientes que seran sometidos a una intervencion quirargica (23,
24). Asi, la morbilidad y mortalidad asociada a la cirugia han disminuido reportdndose
del 25 y 8%, respectivamente (25), en comparacién a la mortalidad reportada
anteriormente, que era del 50 al 100% (10, 24).

Una vez que se decide hacer cirugia, nos enfrentamos al problema de que no hay un
procedimiento estandar. Si bien la técnica mas empleada ha sido la reseccion del
intestino necrético o perforado, con realizacién de derivacion intestinal o anastomosis
término-terminal (26, 27), existen pacientes donde los tejidos se observan con paredes
engrosadas, inflamadas y sin evidencia macroscopica de perforacion o necrosis. En
estas circunstancias la reseccion o derivacion se ponen en duda.

Los procedimientos sugeridos hasta el momento se basan en los diferentes hallazgos
durante la cirugia; se recomienda la hemicolectomia derecha con ileostomia y fistula
mucosa de colon trasverso, cuando hay datos de necrosis cecal o perforacion; mientras
que en caso de pacientes sin evidencia macroscopica de afeccion peritoneal se ha
reportado la hemicolectomia derecha con anastomosis término-terminal; en los casos
que no han progresado a la perforacion o compromiso vascular, la realizacion
Unicamente de ileostomia o apendicectomia se reporta suficiente; y en aquellos casos
con afeccion extensa, la colectomia total o subtotal con derivacion intestinal o

anastomosis término-terminal (25, 30). Algunos autores recomiendan la reseccidn



agresiva del intestino afectado, incluso en ausencia de necrosis o perforacion, ante la
existencia de reportes que han descrito la recurrencia de la enfermedad (26, 28, 29).

El tratamiento m&s descrito en la literatura es la hemicolectomia derecha con
derivacion, en la que se ha encontrado una sobrevida de mas del 73%, sin embargo la
gravedad del paciente limita estos procedimientos por el tiempo quirdrgico requerido
(3, 15, 24). Por el contrario, existen escasos reportes del manejo con derivacion sin
reseccion intestinal, el primero dado por Moir et al (13) cuyo paciente sobrevivié. Varki
et al (30) realiza ileostomia sin reseccion en un paciente y exploracion sin derivacion ni
reseccion en otros dos pacientes, los tres fallecieron. Schaller et al (32) realizo
Unicamente cecostomia en un nifio con lesion amplia del colon, el cual fallecio.

El resto de reportes, también escasos, se restringen al simple manejo con laparotomia
exploradora, sin reseccion ni derivacion donde Mower et al (31) manejaron de esta
manera a 3 pacientes, de los cuales todos sobrevivieron. Wade et al (26) reportaron
otros 3 pacientes con laparotomia exclusiva en los que solo encontrd engrosamiento del
colon, pero sin perforacion ni necrosis, todos fallecieron. McNamara (19) realiz6
Unicamente laparotomia sin derivacion en un nifio con ciego inflamado y hemorrégico,
el cual también fallecid. Sloas (7) en una revision de 30 afios encontrd solo 2 pacientes
sometidos a laparotomia exclusiva, de los cuales uno muri6. Asi, encontramos pocos
registros de la evolucién de pacientes derivados y sin reseccion intestinal, la mayoria de
ellos poco concluyentes y con un escaso numero de pacientes.

Considerando que la gravedad del paciente limita el procedimiento de reseccion
intestinal debido a un mayor tiempo quirtrgico, en el Hospital de Pediatria del CMN
SXXI se ha venido realizando exclusivamente ileostomia sin hemicolectomia en los
ultimos 7 afios, por lo que surge la necesidad de evaluar sus efectos en la evolucién de

los pacientes.

10



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cuadl es la evolucion de los pacientes con colon por neutropenia sometidos a ileostomia

sin hemicolectomia derecha?

HIPOTESIS
El manejo con derivacion intestinal proximal sin hemicolectomia derecha permite la
adecuada recuperacion clinica y de la funcién intestinal en nifios con colon por

neutropenia que ameritaron cirugia.
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OBJETIVO GENERAL
e Describir la evolucion clinica y complicaciones de los pacientes pediatricos con
colon por neutropenia manejados con derivacion intestinal proximal sin

hemicolectomia.

Obijetivos especificos

e Describir los hallazgos quirurgicos.
e Describir los hallazgos histopatoldgicos
e Describir las complicaciones postquirargicas inmediatas de los pacientes

sometidos a esta técnica quirurgica.
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JUSTIFICACION

Alrededor del 60% de la poblacion del Hospital de Pediatria del Centro Médico
Nacional Siglo XXI esta conformada por nifios con padecimientos hematooncoldgicos,
quienes presentan multiples internamientos por cuadros de mielosupresion, muchos de
ellos asociados a complicaciones intestinales, siendo el colon neutropénico, una de las
que conlleva un enorme reto diagndstico y terapéutico al no haber un consenso actual de
criterios que permitan el tratamiento adecuado y oportuno del paciente que desarrolla
esta entidad.

En este hospital, el manejo quirdrgico utilizado en los ultimos afios ha sido la
disfuncionalizacion del colon a través de ileostomia sin hemicolectomia, en un intento
de someter a menor tiempo quirdrgico a un paciente en estado muy grave. Actualmente
se puede sefialar que cada paciente tratado bajo esta técnica ha tenido una buena
evolucién. Sin embargo, esta suposicion ha sido subjetiva y se requiere hacer una
evaluacion explicita del resultado de esta técnica en la UMAE del Hospital de

Pediatria, con el fin de constatar los resultados.
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MATERIAL Y METODOS

LUGAR DE REALIZACION DEL ESTUDIO

Servicio de Cirugia de Tumores de la UMAE Hospital de Pediatria Siglo XXI, del
IMSS.

TIPO DE ESTUDIO: Descriptivo, observacional, longitudinal, retrospectivo.
POBLACION DE ESTUDIO

Nifios con enfermedad hemato-oncoldgica de base, que cursaron con neutropenia y
fueron intervenidos de ileostomia sin hemicolectomia, atendidos entre el 2003 y 2008.
CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes menores de 16 afos.

e Ambos sexos.

e Pacientes con leucemia, anemia aplasica o tumores sélidos que hayan cursado
con colon por neutropenia, definido como aquella entidad que se presenta
como complicacion abdominal en algunos pacientes con mielosupresion severa,
caracterizada por varios grados de compromiso intestinal, que van desde edema
hasta necrosis de la pared del ciego, ileon terminal o colon ascendente; y que
por presencia de datos de complicacién, dados por deterioro hemodinamico que
no responde al manejo vasopresor y con cristaloides, datos de perforacion
intestinal o presencia de sangrado gastrointestinal severo, requirieron ser
intervenidos quirdrgicamente con realizacion de ileostomia proximal sin
hemicolectomia derecha (10).

CRITERIOS DE EXCLUSION

¢ Nifios con expediente clinico incompleto al momento de la revision.

14



VARIABLES

VARIABLE TIPO DE ESCALA UNIDAD DE MEDIDA DEFINICION
VARIABLE DE OPERATIVA
MEDICION
Edad Control Cuantitativa | Meses y afios Tiempo transcurrido
continua desde el nacimiento
hasta la inclusion del
estudio.
Sexo Control Cualitativa | 1 = masculino Descripcion del
2 = femenino género del paciente
Diagndstico de | Control Cualitativa | 1=LMA Diagndstico de certeza
base 2=LLA por histopatologia.
3 = Tumores solidos
Enfermedades Control Cualitativa | 1 = Coagulacién Enfermedades con
concomitantes intravascular diseminada localizacion
(CID) extraabdominal al
2 = Choque séptico momento de la cirugia
3 = Insuficiencia renal
aguda (IRA)
4 = Sindrome de
insuficiencia respiratoria
aguda (SIRA)
5 = Neumonia
6 = Derrame pleural
7 = Sindrome
compartamental
8 = Mucositis
9 = Fisura anal
10 = Absceso perianal
11 = Crisis convulsivas
Sintomas y Control Cualitativa | 1 = dolor abdominal Caracteristicas
signos 2 =fiebre clinicas presentes al
3 = distension abdominal momento de la
4 = alteraciones de la valoracion y decision
peristalsis quirdrgica
5 = diarrea
6 = evacuaciones con sangre
7 = nausea y vomito
8 = irritacion peritoneal
9 =dolor perianal
10 = choque séptico
Hallazgos Control Cualitativa | 1 = Colon normal Descripcion  de las
quirdrgicos 2 = Colon edematoso condiciones del ciego

3 = Colon isquémico

4 = Colon con puntilleo
hemorragico

5 = Colon perforado

y colon durante la
cirugia.
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VARIABLE TIPO DE ESCALA UNIDAD DE MEDIDA DEFINICION
VARIABLE DE OPERATIVA
MEDICION
Hallazgos Control Cualitativa | 1 = Edema de mucosa Estudio microscépico
histopatoldgicos 2 = Ulceracion de mucosa de la pieza quirurgica.
3 = Hemorragia intramural
4 = Infiltracion por células
tumorales
5 = Ausencia de neutrofilos
6 = Necrosis trasmural
Recuperacion Dependiente | Cualitativa | 1 =si Dada por la presencia
postquirdrgica 2=n0 de las siguientes
condiciones clinicas:
remision de la
sintomatologia
abdominal previa a la
cirugia, mejoria de las
condiciones
hemodinamicas,
restablecimiento de la
via oral y adecuada
funcionalidad del
estoma.
Muerte Dependiente | Cualitativa | 1 =si Aquella muerte que
2=n0 ocurrio después de la
cirugia.
Complicaciones | Dependiente | Cualitativa | 1 = Hematoma o Aquellas
postquirdrgicas colecciones complicaciones
intraabdominales abdominales

2 = Desprendimiento o
prolapso de la lleostomia

3 = Dehiscencia del mufién
apendicular

4 = Infeccidn o dehiscencia
de herida quirudrgica

5 = Fascitis necrosante de
pared abdominal

6 = Perforacion intestinal
asociada a técnica
quirdrgica

secundarias a la
técnica quirurgica

16




METODOLOGIA

Se revisaron los registros de quir6fano de aquellos pacientes operados de colon por
neutropenia en el Hospital de Pediatria del CMN Siglo XXI, en el periodo comprendido
del 2003 al 2008, que es el periodo maximo de almacenamiento de registros y
expedientes en quir6fano y archivo clinico ain en caso de defuncién.

Una vez obtenidos los nombres y nimeros de afiliacién, se buscaron los expedientes en
archivo para registrar las variables, para posteriormente vaciarlas en una hoja de

recoleccion de datos.

En cuanto al andlisis estadistico, para el descriptivo las variables cualitativas se
utilizaron frecuencias simples y porcentajes y para las cuantitativas, medianas y valores
minimos y méaximos. Para el analisis inferencial se calcul6 razon de momios (OR) e
intervalos de confianza al 95% (IC95%), ademéas de Chi-cuadrada. Se considerd

significativo un valor de p < 0.05.

ASPECTOS ETICOS

De acuerdo al reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para
la Salud, Titulo Segundo de los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos,
capitulo |, articulo 17, este estudio se consideré como investigacion sin riesgo, ya que
el medio de documentacion fue a través de revision de expedientes y sin realizarse
alguna intervencion en los sujetos. La informacion personal de los pacientes fue
confidencial. El protocolo fue aprobado por la Comision Nacional de Investigacion

Cientifica con el numero 2009-785-023.
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RESULTADOS

Caracteristicas generales

Entre enero del 2003 y noviembre del 2008, 24 pacientes con sospecha de colon por
neutropenia y que requerian de intervencién quirurgica fueron sometidos a derivacion
intestinal y apendicectomia. Fueron 12 hombres y 12 mujeres con una edad que vario
desde 1 afio 3 meses hasta 15 afios, siendo la mediana de 7.5 afios. La enfermedad
principal fue leucemia (n=15, 63%), de los cuales el mayor numero fue leucemia
linfoblastica aguda (n=11, 46%); ademas, hubo ocho pacientes con tumores so6lidos y un
paciente con anemia aplasica (Cuadro 1). En los pacientes con leucemia o linfoma la
mayor proporcion se encontraban en la fase intensiva de quimioterapia, ya sea de
induccién o re-induccién a la remisién (n=12). Asimismo, al momento de la sospecha
de colon neutropénico, 19/24 pacientes presentaban algin tipo de co-morbilidad
(Cuadro 2). La mas frecuente fue la fisura anal (n=8, 42%), coagulacion intravascular
diseminada (n=7, 37%), absceso perianal (n=5, 26%) y neumonia (n=5, 26%).

Cuadro 1. Datos generales de los pacientes con colon por neutropenia.

Caracteristica N=24
n (%)
Edad (afios) mediana 7.5
Sexo
Femenino 12 (50)
Masculino 12 (50)
Tipo de enfermedad
Leucemia linfoblastica aguda 11 (46)
Leucemia mieloblastica aguda 4 (17)
Linfoma 3(13)
Neuroblastoma 2 (8)
Osteosarcoma 2 (8)
Anemia aplasica 1(4)
Tumor de Willms 1(4)
Fase de quimioterapia aplicada N =18*

Induccion a la remision
Reinduccién a la remision
Mantenimiento
Consolidacion

Paliativa

NN PO

*Los 18 pacientes corresponden a los casos de leucemia y linfoma.
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Cuadro 2. Co-morbilidad al momento de la intervencion quirdrgica en pacientes con
colon por neutropenia.

Enfermedad N =18*

n (%)
Fisura anal 8 (44)
Coagulacion intravascular diseminada (CID) 7 (39)
Absceso perianal 5(28)
Neumonia 5 (28)
Sind. de insuficiencia respiratoria aguda (SIRA) 4 (22)
Insuficiencia renal aguda (IRA) 3(17)
Derrame pleural 2 (11)
Sind. compartamental inguinal 2 (11)
Mucositis 2 (11)
Candidiasis esofagica 1(6)
Crisis convulsivas 1 (6)

*Seis pacientes no tuvieron co-morbilidad

Las caracteristicas generales del cuadro clinico se presentan en el Cuadro 3. En todos
los casos hubo fiebre, mientras que el resto de los sintomas fueron dolor abdominal
(n=16, 67%), diarrea (n=15, 63%), asi como nausea y vomito (n=11, 46%). Cabe
sefialar que en cinco pacientes con diarrea las evacuaciones fueron con sangre. Con
respecto a los signos, en la mayoria (75%) ya se tenia el diagnostico de choque séptico
al momento de la valoracion quirdrgica; se detecto alteracion de la peristalsis en 17
casos (71%), y en 6/16 con dolor abdominal, el dolor se focaliz6 en cuadrante inferior
derecho. De los 14 pacientes que refirieron dolor perianal, en ocho se detect6 fisura y en
cinco absceso perianal. Ademas, llama la atencion que en nueve pacientes se hubieran
detectado datos de irritacion peritoneal.

En los 23 pacientes que se tomaron hemocultivos hubo aislamiento microbiolégico en
14. En 10 se identificaron gérmenes Gram negativos solos o combinados (por ejemplo
E. coli + K. pneumoniae y E. coli + Staphylococcus coagulasa negativo), y en el resto
Gram positivos. En tres pacientes hubo aislamiento de hongos, en dos en hemocultivos

y en un caso en liquido peritoneal.

19



Cuadro 3. Cuadro clinico al momento del diagndstico de colon por neutropenia.

Signo o sintoma N =24

n (%)
Fiebre 24 (100)
Choque séptico 18 (75)
Alteraciones de la peristalsis 17 (71)
Disminuida o ausente 14 (58)

Aumentada 3(13)
Dolor abdominal 16 (67)
Evacuaciones diarreicas 15 (63)
Distension abdominal 14 (58)
Dolor perianal 14 (58)
Nausea y vomito 11 (46)
Evacuaciones con sangre 10 (42)
Irritacion peritoneal 9 (38)

Presentacion en el periodo transoperatorio y postoperatorio

Una vez presentados los sintomas, la mediana de tiempo para la intervencion quirurgica
fue de 3 dias, con una variacion desde horas hasta de nueve dias. De acuerdo con la nota
postoperatoria todos los pacientes recibieron anestesia general balanceada; en 17
pacientes el colon se describe como edematoso, con puntilleo hemorragico en 10,
isquémico en ocho y perforado en tres. En 13 pacientes hubo liquido de reaccién
peritoneal importante, siendo en dos de caracteristicas hemorragicas. Ademas, en 10
casos se reportd apéndice con datos de congestion o edema, y en un caso “apéndice

supurada”.

En cuanto al tipo de la cirugia, a 20 pacientes se les realiz6 apendicectomia e
ileostomia, al resto Unicamente ileostomia. En dos pacientes hubo necesidad de
dermofasciotomia por sindrome compartamental secundario a absceso perianal, y a tres

pacientes se les dejo colocado drenaje abdominal por el hallazgo de liquido hematico.

Durante todo el transoperatorio en ningun paciente se report6 alguna complicacién
secundaria a la técnica quirargica y a la anestesia. Pero vale la pena comentar que un
paciente presentd dos paros cardiovasculares durante su traslado al quir6fano. Los 24

pacientes al término de la cirugia fueron trasladados a la terapia intensiva.

En el periodo postquirdrgico 13 pacientes tuvieron una buena evolucion, ya que se
lograron las siguientes condiciones: reinstalacion de la via oral, remision del dolor
abdominal y presencia de gasto adecuado por la derivacion intestinal. Esta evolucion se

dio en una mediana de tiempo de 5 dias (de 2 hasta 26 dias). De estos 13 pacientes, uno
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tuvo prolapso de estomas en los primeros dias de la cirugia, que se manejé en forma
conservadora y presentd mejoria espontanea. Otro paciente presentd extension del
sindrome compartamental de region inguinal hacia pared abdominal y torécica,
ameritando reintervenciones en siete ocasiones para dermofasciotomias, aseos
quirdrgicos y finalmente cierre de las dermofasciotomias. Y hubo otros dos pacientes
recuperados de las condiciones abdominales que finalmente fallecieron, uno un mes
después de la cirugia por neumonia intersticial y el otro por hemorragia intracraneana a
los 21 dias.

Once pacientes tuvieron una mala evolucion y fallecieron durante el mismo
internamiento. Las defunciones ocurrieron en un tiempo de horas hasta 17 dias de la
cirugia, a quienes no se les pudo reiniciar la via oral nunca, al presentar choque séptico
refractario al manejo; durante su evolucion postquirirgica no se reportd alguna

complicacion relacionada al procedimiento quirdrgico.

Desde el punto de vista histopatologico, se analizaron 20 piezas quirurgicas que
correspondieron al apéndice, en los reportes se describe ausencia de neutrofilos (80%),
edema de mucosa (40%), Ulcera de mucosa (30%), hemorragia intramural (15%) y
necrosis transmural (1%). So6lo un caso el reporte de la pieza fue normal; éste
correspondid a un paciente que se decidié intervenir por presencia de fiebre, choque
séptico persistente, distension abdominal, evacuaciones sanguinolentas, ausencia de

peristalsis, dolor perianal y multiples fisuras perianales.
Evolucion al egreso hospitalario

Los 11 pacientes que egresaron a su domicilio, se vigilaron por consulta externa de
cirugia. En ningan caso hasta el momento de la Gltima evaluacién se identifico alguna
complicacion quirdrgica relacionada con la derivaciéon intestinal. Cuatro pacientes
fallecieron de 45 dias a 9 meses después de la cirugia, por causas relacionadas con la
enfermedad de base. De los siete pacientes que actualmente se siguen por consulta
externa hasta el momento no se ha podido realizar el cierre de la ileostomia ya que sus

médicos tratantes de oncologia o hematologia los consideran en tratamiento activo.

Comparacion de las caracteristicas de los pacientes que sobrevivieron y fallecieron en

el mismo internamiento

En el Cuadros 4 se comparan algunas caracteristicas entre los pacientes que fallecieron

(N=11) y los que se recuperaron después de la cirugia (N=13). Cabe sefialar que en este
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ultimo grupo se incluyeron los dos pacientes que fallecieron por causas no relacionadas
con colon por neutropenia. Como se observa, de acuerdo con el cuadro clinico, en
términos generales la proporcion de las caracteristicas analizadas son similares entre los
dos grupos, con excepcion de choque séptico (91% vs 62%, p=0.2), aislamiento
microbioldgico (72% vs 38%, p=0.2), CID (45% vs 15%, p=0.2) y absceso perianal
(27% vs 8%, p=0.4) que fueron mas frecuentes en el grupo de pacientes que fallecieron,
sin embargo no fueron estadisticamente significativas. En el grupo que sobrevivié hubo
dos casos de derrame pleural (15%), lo cual no se observé en el otro grupo. En el caso
de los hallazgos transoperatorios tampoco hubo diferencias importantes, solo colon
edematoso (85% vs 56%, p=0.2) en el grupo que sobrevivio y colon isquémico en el que
falleci6 (56% vs 23%, p=0.2).

Por ultimo en el Cuadro 5 se comparan los hallazgos histopatoldgicos entre los
recuperados y fallecidos. Llama la atencién que los datos no tengan un comportamiento
uniforme en uno u otro grupo, por el contrario ciertos datos que sugieren mayor

compromiso tisular se presentan tanto en un grupo como en el otro.

Cuadro 4. Relacion de co-morbilidad y hallazgos transoperatorios con respecto a la
sobrevida en pacientes con colon por neutropenia.

Muertes Pacientes
Co-morbilidad recuperados OR IC 95% p

N=11 N=13*
Choque séptico 10 (91) 8 (62) 6.2 0.6-64.8 0.2
Cultivos positivos 8 (72) 5 (38) 4.2 0.7-24.1 0.2
CID** 5 (45) 2 (15) 45 06-31.1 0.2
Absceso perianal 3(27) 1(8) 45 0.39-51.2 0.4
SIRA** 2 (18) 2 (15) 1.2 0.1-85 0.7
Neumonia 2 (18) 1(8) 2.6 0.2-34.1 0.8
IRA** 2 (18) 1(8) 26  0.2-34.1 0.8
Mucositis 1(9) 1(8) 1.2 0.06-21.7 0.5

Derrame pleural 0 2 (15)
Sind. compartamental 1(9) 1(8) 1.2 0.06-21.7 0.5

Hallazgos transoperatorios

Edematoso 6 (56) 11 (85) 021 0.03-14 0.2
Puntilleo hemorréagico 5 (45) 5 (38) 1.3 0.2-6.8 0.9
Isquémico 6 (56) 3(23) 4 0.69-23 0.2
Perforado 1(9) 2 (15) 0.5 0.04-7.0 0.8
Liquido de reaccion 7 (64) 6 (46) 20 04-10.0 0.6

peritoneal

*De estos, dos pacientes fallecieron en el mismo internamiento por otros motivos después de haber
recuperado sus condiciones abdominales normales. **CID = Coagulacién intravascular diseminada;
SIRA = Sindrome de insuficiencia respiratoria aguda; IRA = Insuficiencia renal aguda.
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Cuadro 5. Relacion de hallazgos histoldgicos con sobrevida en pacientes con colon por
neutropenia.

Muertes en el mismo

Hallazgos internamiento de la cirugia Pacientes recuperados
histologicos N=9* N=11*
Ausencia de 7 (78) 9(82)
neutréfilos

Edema de pared 5 (56) 3(27)

Ulcera en mucosa 0 7(63)
Hemorragia 3(33) 0

intramural

Necrosis transmural 0 1(9)

Normal 0 1(9)
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DISCUSION

El colon por neutropenia es una complicacion rara que Sse presentan en pacientes con
enfermedades hemato-oncoldgicas en estados de mielosupresion, generalmente después
de aplicacion de quimioterapia, comunmente en las fases de induccion o re-induccion a
la remision (9, 10). La importancia de su diagnéstico oportuno radica en la tasa de
sobrevida que se reporta hasta del 80% cuando se establece un tratamiento efectivo (8),
ya que habitualmente la mortalidad puede llegar a ser del 100%; sin embargo, el
diagndstico representa un reto importante al no haber una respuesta inflamatoria local,
secundaria a la mielosupresion severa con que cursan estos pacientes, lo que en

ocasiones retarda su diagndstico y ensombrece su prondstico.

Koea y Sloas (6, 7) han reportado una incidencia de colon neutropénico mas alta en el
caso de leucemias agudas hasta en un 79% en pacientes pediatricos; estos datos
incluyen pacientes manejados con tratamiento médico o quirurgico. En concordancia,
en nuestro estudio, exclusivo de pacientes sometidos a cirugia, el 63% tuvo leucemia
(LLA 46% y LMA 17%). Ademas de los pacientes con cancer, esta entidad se presenta

también en anemia aplasica (9, 18, 26), como ocurri6 en un caso de esta serie.

En cuanto a los signos y sintomas (8, 12, 14, 15, 26), la literatura reporta como principal
manifestacion la presencia de dolor abdominal del 96 al 100% de los casos; asociado
casi en el 100% a fiebre. En comparacion, en todos los pacientes hubo fiebre pero sélo
en el 67% tuvieron dolor abdominal. Ademas, esta complicacion se considera que es
grave, como se demuestra en el hecho que en el 75% de nuestros casos hubo choque
séptico, lo cual ha sido reportado por otros autores, donde la frecuencia fue hasta del
80% (2, 8). Un hallazgo relevante en la presente serie es que en 38% de los pacientes se
detecto presencia de fisuras anales y absceso perianal, lo cual no ha sido documentado
con precisién en otros estudios, ain cuando se comenta que pudiera ser parte de la
entidad (8).

La decision para someter a estos pacientes a un procedimiento quirurgico, no es facil ya
gue la misma neutropenia impide que las manifestaciones clinicas de problemas
abdominales agudos sean claras, de ahi que se han reportado varios métodos
diagnosticos de gabinete que podrian ayuda a la decision quirurgica, como la radiografia
de abdomen, el ultrasonido y la tomografia abdominal (1, 10, 16, 19, 21, 22). Sin

embargo, en esta serie una constante fue observar en las notas de los expedientes
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clinicos que no se describieran con precision los hallazgos radiolégicos, por lo que no se

puede establecer como influyo su resultado para que los pacientes fueran operados.

El manejo del colon por neutropenia incluye el reposo intestinal, uso de antibioticos,
liquidos altos y, en caso necesario, soporte vasopresor. Desde el punto de vista
quirargico hasta el momento no hay una conducta estandarizada tanto para el momento
de la indicacion de cirugia, como para el tipo de cirugia a realizar. La mayoria de las
referencias bibliograficas apoyan la indicacion quirargica en estadios graves de la
enfermedad cuando se presenta sangrado intestinal importante a pesar de las
correcciones con hemoderivados, deterioro de las condiciones clinicas a pesar del
manejo vasopresor y evidencia de perforacion (10). Estos datos hablan de un paciente
con deterioro clinico importante al momento de su paso a quiréfano, lo cual se pudo
documentar en nuestros pacientes ya que todos cursaron con inestabilidad
hemodindmica y deterioro de las condiciones clinicas a pesar del manejo médico. Del
total, el 75% cursd con choque séptico y con evacuaciones sanguinolentas solo en el
42% de los pacientes, pero en ningun caso se detectd perforacion intestinal o sangrado

intestinal importante antes de la cirugia.

Hasta el momento se han recomendado varias técnicas quirdrgicas para el manejo del
colon por neutropenia que dependen basicamente de los hallazgos transoperatorios;
estas técnicas consisten en hemicolectomia derecha con ileostomia y fistula mucosa de
colon trasverso, hemicolectomia derecha con anastomosis término-terminal, ileostomia
o apendicectomia exclusivas, colectomia total o subtotal con derivacion intestinal, o
anastomosis término-terminal e incluso solo laparotomia con drenaje de liquido de
reaccion peritoneal (25, 26, 28, 29, 30). A pesar de las diferentes técnicas
recomendadas, en realidad existen pocos reportes de la utilidad y evolucion de cada una
de estas técnicas; sin embargo, al parecer la mas comlnmente empleada es la
hemicolectomia derecha con derivacion intestinal proximal, con la cual se ha reportado
una sobrevida de méas del 73% en los pacientes (15); este autor recomienda la
intervencion quirdrgica cuando existe dolor abdominal difuso o localizado, irritacion
peritoneal y deterioro de las condiciones clinicas del paciente. Sin embargo, no describe
condiciones mas exactas de sus pacientes, como tiempos de evolucion o estados de co-
morbilidad, lo que pudiera influir que en su serie el prondstico pudiera ser mejor porque
los pacientes se encontraban en fase mas tempranas de la enfermedad. Ya que como se

describid en nuestro estudio, la mortalidad fue del 54%
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En nuestro reporte, se estudiaron 24 pacientes con colon por neutropenia sometidos a
ileostomia sin reseccion intestinal, y a 20 de los cuales también se les realizd
apendicectomia. Reportes previos en la literatura del tipo de cirugia empleada en
nuestro estudio son limitados; por ejemplo, Moir et al (13) reportaron un paciente que
sobrevivid; mientras que Varki et al (30) también describieron un pacientes que fallecio.
En ambos casos los datos clinicos sobre las condiciones generales de los pacientes son

minimos por lo que no es posible comparar sus caracteristicas con las de esta serie.

En este estudio se cuenta con un numero importante de pacientes estrictamente
quirargicos a los que se les realizd la misma cirugia, permitiéndonos una evaluacién
mas objetiva de sus resultados y evolucion; asimismo, dicha técnica fue realizada en los
24 pacientes por un mismo cirujano, con lo cual los resultados parecen mas confiables
que otras publicaciones. Aunque, por el otro lado, habra que tener en cuenta que por ser
un estudio retrospectivo no se cuenta con datos méas especificos de las condiciones
clinicas al momento de la decision quirdrgica, asi como de un reporte transoperatorio
mas descriptivo, lo que impide determinar en forma concreta si el tipo de cirugia
empleada por nosotros sea mejor que lo reportado previamente. Sin embargo, los
resultados nos permiten confirmar que es una técnica util. De ahi que, surge la
necesidad de realizar un estudio comparativo entre nuestra técnica y otras técnicas (en
particular hemicolectomia) con pacientes bajo las mismas caracteristicas clinicas, ya
que el hecho de derivar Unicamente y disfuncionalizar el érgano blanco trae consigo
ventajas como el empleo de menor tiempo quirlrgico en un paciente muy grave con
problemas de coagulacion, y conservar la funcionalidad del 6rgano en caso que el
paciente tenga una sobrevida prolongada y, posteriormente, lograr una re-conexion.
Como se sefiald en los resultados, de esta serie aln hay siete pacientes que son vistos en
la consulta externa sin problemas desde el punto de vista de la funcion de la ileostomia,
pero que no se les ha podido realizar la re-conexion pues por la enfermedad ain estan en

tratamiento anti-neoplasico.

En un intento de establecer si existian factores que pudieran haber influido en la
sobrevida después de la cirugia, se compararon algunas variables entre los pacientes que
fallecieron y los que sobrevivieron en el mismo internamiento. Los hallazgos mostraron
que, a pesar de no ser estadisticamente significativos, las condiciones hemodinamicas
graves (choque séptico y CID), asi como el tener un cultivo positivo (principalmente

hemocultivos) parecen ser los factores mas importantes para que un paciente fallezca;
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sin embargo, los datos no son concluyentes por la falta de significancia estadistica, pero

esta falta de asociacion, pudiera ser resultado del nimero de sujetos incluidos en esta

serie. Cabe sefialar que la presencia de cultivos positivos ya se habia asociado a muerte

en otra serie de este mismo hospital en pacientes con neutropenia y fiebre (35). Por lo

anterior, ante pacientes pediatricos con colon con neutropenia que se considera la

necesidad de llevar a cabo una intervencion quirdrgica, es posible que realizarla en

etapas mas tempranas podria disminuir la mortalidad.

CONCLUSIONES

La sobrevida de pacientes con colon por neutropenia con complicacion
quirdrgica manejados con ileostomia fue del 54%, lo cual es inferior a la
reportada con otros procedimientos.

Al parecer la muerte de estos pacientes se relaciona con el estado
hemodindmico, por lo que la intervencion quirdrgica mas temprana podria
mejorar el pronostico de estos pacientes, al limitar el progreso de un estado
inicial de sepsis a uno mas grave de choque séptico e incluso CID, mediante la
disfuncionalizacién del colon mas temprana.

Los resultados de este estudio apoyarian la realizaciéon de un estudio
comparativo con la técnica descrita en los pacientes de este estudio y la

hemicolectomia.
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