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RESUMEN

Objetivos

Describir las caracteristicas clinicas y microbiolégicas de los eventos de fiebre y
neutropenia en un periodo de 4 afios, dentro del Centro Médico Nacional 20 de

noviembre

Material y métodos

Se realizd la revision de expedientes de todos los pacientes hemato-oncolégicos
valorados por el servicio de infectologia pediatrica, que cumplian con la definicion
de fiebre y neutropenia. Se realiz6 la categorizacién de riesgo de infeccién
bacteriana invasiva a través de la escala de Santolaya (2021), y analiz6 cada evento
por subgrupos a dos niveles: a) clinico, a través de los pardmetros de la biometria
hemadtica, la estabilidad hemodinamica al debut del evento, la identificacién del foco
infeccioso, las complicaciones desarrolladas y el desenlace; b) microbiol6gico se
documento la tasa de positividad de hemocultivos, los tipos de aislamiento, el perfil
de resistencia antimicrobiana, asi como el manejo antimicrobiano inicial,
subsecuente o concomitante, los dias de fiebre y los dias de uso de antibidtico. Para

el andlisis estadistico se utilizé el programa SPSS, en su version 25

Resultados

El 64% de los eventos fueron clasificados como de alto riesgo, el restante 34% como
bajo riesgo. La principal complicacién en ambos grupos fue la colitis neutropénica,

sé6lo el 6% requirid manejo quirdrgico.



La infeccion fungica invasiva se presento en el 2.4% de los eventos. La frecuencia

de sepsis/choque séptico fue de 9%, de estos sblo una tercera parte ingresé a UTIP.

El 17% de los cultivos resultaron positivos, la mayor parte de los aislamientos fueron
bacilos gram negativos, el principal agente aislado fue E. coli. con el 63%. La tercera
parte de los aislamientos estuvo compuesta por cocos gram positivos, S.
epidermidis representd la mayor parte (73%) en este grupo. El porcentaje de foco

infeccioso identificado fue del 34.7%, la tasa de mortalidad fue del 5%.
Conclusiones

La clasificacion de Santolaya 2021 nos permiti6 conocer que alrededor de una
tercera parte de nuestros pacientes presentan bajo riesgo para infeccion bacteriana
invasiva, esto nos puede permitir emplear enfoques mas conservadores, como
manejo ambulatorio de los eventos de fiebre y neutropenia, y esquemas cortos de
antibioticos, lo cual impacta positivamente en la calidad de vida del paciente y en el
presupuesto institucional. Las resistencias antimicrobianas en los patdgenos de
preocupacion se encuentran en alrededor de una tercera parte de los aislamientos,
sin embargo, el manejo empirico antimicrobiano continta siendo eficaz, al mantener

la tasa de complicaciones y la mortalidad en rangos aceptables.



ANTECEDENTES Y MARCO TEORICO

Las infecciones son una de las principales complicaciones asociadas al cancer, ya
sea por el propio compromiso del sistema inmune que produce la enfermedad o
secundario al uso de la quimioterapia (QT) como tratamiento. En este contexto
fiebre y neutropenia (FN) es la entidad clinica méas frecuente y relevante. De acuerdo
con la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas (IDSA) ocurre en el 10 —
50% de pacientes con tumores solidos, e incrementa a mas del 80% en aquellos
con neoplasias hematoldgicas, y sélo entre el 20 — 30% de los eventos se
documenta el foco infeccioso. (1) A nivel Latinoamérica, se estima un promedio de
6 a 8 eventos de FN a lo largo de todo el tratamiento con QT de un nifio con

cancer.(2)

IDSA define fiebre como una medicidon de temperatura oral unica de = 38.3 °C, o
una temperatura de = 38.0 °C sostenida durante un periodo de 1 hora; y neutropenia
como un recuento absoluto de neutréfilos <500 cel/pL o que se espera disminuya a
<500 cel/yL en las siguientes 48 horas.(1) Por otra parte, la Sociedad Americana
de Oncologia Clinica (ASCO) define neutropenia como un recuento absoluto de
neutréfilos <1000 cel/ul, neutropenia grave <500 cel/uL, y neutropenia profunda
<100 cel/ pL.(3) Finalmente, la Sociedad Latinoamericana de Enfermedades
Infecciosas (SLIPE), define fiebre como registro Unico de temperatura axilar =
38,5°C, o dos mediciones = 38°C con una separaciéon entre ambas determinaciones

de al menos una hora, y neutropenia como un recuento absoluto de neutrofilos



< 500/mm?3, o0 < 1.000/mm? si se predice una caida a una cifra < 500/mm? en las 24

0 48 horas siguientes, definiciones que usaremos para fines de este trabajo.(2)

Categorizacion del riesgo de infeccion bacteriana invasiva

La categorizacion de cada episodio en relacion al nivel de riesgo para infeccion
bacteriana invasiva (IBI), e infeccién fungica invasiva (IFl), ha permitido implementar
estrategias y optimizar los recursos en salud, y asi emplear el manejo mas

adecuado para cada paciente.(4)

Las estrategias pueden ir desde aquellas en las que se realiza impregnacion
antimicrobiana endovenosa intrahospitalaria y se egresa a domicilio con
monitorizacion estrecha, esto ha demostrado impacto positiva en la calidad de vida

relacionada a la salud (5) y permite disminuir los costos para las instituciones (6)

Existen diversas escalas de estratificacion del riesgo, que intentan predecir
complicaciones y desenlaces clinicos como sepsis ingreso a la unidad de terapia
intensiva pediatrica (UTIP), y muerte, con la finalidad de salvar al paciente

gravemente enfermo(4)(7)(8)

Si bien no existe consenso internacional en relacion a los factores a considerar en
la estratificacion inicial del riesgo, ni los desenlaces mas importantes a predecir en
los eventos de FN, la sepsis bacteriana siempre sera un objetivo sensato de
abordar, debido a la oportunidad de iniciar de forma Optima y certera el manejo
antibiotico de amplio espectro. Como ejemplo, el grupo australiano PICNICC analizo

10 variables comunmente asociadas a predecir IBl en pacientes pediatricos,



incluyeron el sitio de atencion del paciente durante el evento
(ambulatorio/hospitalizado), aspectos clinicos como el estado general, la
temperatura méxima y la presencia de compromiso hemodinamico asociado a
sepsis; y el grado de mielosupresion medido a través de parametros de la biometria
hemética: hemoglobina, plaquetas, leucocitos, neutrofilos y monocitos. En el
andlisis multivariado, el grado de mielosupresion, el grado de la fiebre y el mal

estado presentaron asociacion estadisticamente significativa.(4)

Debido a nuestro contexto Latinoamericano, este trabajo retoma muchos elementos
del trabajo realizado por Santolaya y colaboradores, quienes en 2011 describieron
cinco parametros como factores de riesgo independiente para IBI: proteina C
reactiva (PCR) mayor a 90 mg/L, hipotension, padecer leucemia en recaida,
trombocitopenia severa, e intervalo <7 dias entre el dltimo ciclo de QT y el inicio de
la fiebre, si ninguno de estos factores de riesgo estan presentes, la probabilidad de
IBI es alrededor del 2%, comparado con el 48% de probabilidad en aquellos que

presentan dos o mas de estos factores.(2)

Evaluar el riesgo de complicaciones graves, permite determinar el tipo de terapia
antibiotica a usar y la duracion del mismo, el mejor sitio para tratar y el tipo de

complicaciones a vigilar.



Microbiologia y factores de riesgo asociados a infeccién

El comportamiento epidemioldgico y microbiologico de las infecciones bacterianas
en pacientes con FN ha sufrido cambios periodicos influenciado por diversos
factores, entre los que se han documentado: a) el probable foco infeccioso con base
en los sitios comunmente colonizados, como el tracto gastrointestinal, pulmén y piel;
b) la gravedad y duracion de la neutropenia; c) la naturaleza e intensidad de la
terapia antineoplasica; d) la presion antimicrobiana previa, dada por la
quimioprofilaxis y la terapia antibidtica en eventos anteriores; e) el uso de
dispositivos médicos externos como catéteres venosos centrales; f) factores
ambientales y geograficos; g) la duracibn de la estancia hospitalaria. La

identificacion de estos factores es fundamental para el éxito del tratamiento.(9)

Historicamente los agentes gram negativos (GN) se observaron con mayor
frecuencia desde principios de la década de los 70’s, posteriormente se documento
un incremento de las infecciones por gram positivos (GP) desde la década de los
80’s, asociado a la introduccion de nuevos antibiéticos y mejoras en la identificacién
de agentes etiolégicos. Recientemente se ha observado una reaparicion de
microrganismos GN, en especial aquellos que muestran alguna forma de
resistencia, como betalactamasas de espectro extendido (BLEE) o

carbapenemasas.(10)(11)
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Dentro del grupo de los bacilos gram negativos (BGN), los pertenecientes a la
familia Enterobacteriacea se apuntalan como mas frecuentes dentro(12) y fuera de
México (13); con frecuencias de hasta el 45%, y variaciones entre géneros en
relacion al sitio de adquisicion. E. coli, es la bacteria mas frecuentemente aislada en
el medio comunitario y hospitalario, con frecuencias del 76% en sepsis comunitaria
versus 18% en sepsis nosocomial; K. pneumoniae presenta una frecuencia del 7.9%
en el entorno comunitario, y se duplica hasta el 16% en el medio nosocomial, en
tercer lugar P. aeruginosa presenta frecuencias de hasta 5.4% para el entorno

comunitario, comparado con el 8% en medio hospitalario(13)

Un aspecto sumamente relevante es el perfil de susceptibilidad a los antibidticos, el
cual se ha modificado notablemente hacia la resistencia de los BGN(10),

particularmente posterior a la pandemia por COVID-19(14)

Existen otros agentes infecciosos de relevancia que se deben buscar
intencionadamente e los episodios de FN, a nivel Latinoamérica los hongos
contribuyen significativamente a la morbimortalidad, la infeccion fungica invasiva
(IF1) se reporta con frecuencias de hasta el 9%, los agentes mas frecuentemente
reportados son Candida spp en primer lugar, con una frecuencia de hasta el 50%
para C. albicans, seguido de Aspergillus spp. Las infecciones virales de las vias
respiratorias se han reportado hasta en una cuarta parte de los episodios de FN,
siendo los mas frecuentes el virus sincitial respiratorio, influenza, adenovirus,
parainfluenza, metapneumovirus humano y virus del herpes simple, el uso de

antivirales sigue siendo controvertido (15)
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Complicaciones y estrategias de mitigacion

Un episodio de FN es una emergencia infectologica que requiere atencion médica
e inicio precoz de manejo antimicrobiano, la recomendacion de administrarlo
durante los primeros 60 minutos a partir del ingreso a la sala de urgencias data de
las primeras guias elaboradas en 1996, el retraso en su administracion se ha
correlacionado con peor pronéstico(16). Esta estrategia, ha modificado la mortalidad
a <1% en algunos centros(17), considerandose aceptable de 1 — 3%, comparado
con el 40% previo a la implementacion de estos programas. Las tasas de mortalidad
se encuentra en relacion directa con los recursos y la infraestructura disponible para

el diagndstico y la atencion de cada evento.(18)

La tasa de complicaciones presenta variaciones significativas entre cada cohorte,
en paises desarrollados se han reportado tasas de hasta el 23%, con variaciones
en relacion al riesgo inicial de IBI: 33% en alto riesgo y 5% en bajo riesgo (RM 10,
IC 3.3 — 25.9), siendo las mas frecuentes neumonia con requerimiento de apoyo
ventilatorio (12%), choque séptico (8.1%), colitis neutropénica (2.8%), y encefalitis
(2.1%); se describen como predictores de riesgo independientes el mal estado
nutricional, <7dias desde la ultima QT y el evento de NF, PCR >60 mg/L, y conteo
de neutrdfilos <100/uL (15)(19) En México, en centros de alta especialidad, se han
reportado complicaciones hasta en la mitad de los pacientes, entre las mas
frecuentes se describen la inestabilidad hemodinamica, coagulacion intravascular

diseminada, insuficiencia renal, derrame pleural y disfuncion multiorganica. (9)
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El comportamiento clinico y microbiolégico de los eventos de FN presenta
variaciones relacionadas con los recursos y el entorno de cada institucion de salud,
lo que hace indispensable la necesidad conocer el perfil particular de cada centro
hospitalario, con la finalidad de orientar de la manera mas adecuada la toma de

decisiones y mejorar la calidad en la atencion.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudl fue el comportamiento clinico y microbiolégico de los eventos de Fiebre y
Neutropenia durante los ultimos 4 afios en el Centro Médico Nacional “20 de

Noviembre”?

JUSTIFICACION

Conocer el comportamiento clinico y microbiolégico de los episodios de FN permite
orientar de manera adecuada la terapéutica empirica, asi como mejorar las
estrategias de diagnostico temprano, tratamiento oportuno y prevencion de
complicaciones, con el fin dltimo de mejorar las tasas de morbimortalidad. Al ser
nuestra institucion centro de referencia nacional de este tipo de pacientes, es
fundamental tener caracterizados los aspectos clinicos y microbioldgicos de forma

precisa, por lo que realizamos un estudio retrospectivo de 4 afos.

13



OBJETIVOS

Objetivo general

Describir las caracteristicas clinicas y microbiologicas de los eventos de fiebre y
neutropenia de los pacientes pediatricos atendidos en el Centro Médico Nacional
“20 de noviembre” entre marzo de 2017 y febrero de 2021.

Objetivos particulares

1.- Identificar los principales focos de infeccion durante los eventos de fiebre y
neutropenia incluidos en el estudio
2.- Describir los aislamientos microbiologicos, susceptibilidad y resistencias de los

principales microorganismos aislados
3.- Describir el uso de antimicrobianos en cada episodio

4.- Describir el desenlace clinico de los pacientes durante el periodo de estudio

14



METODOLOGIA

Tipo de estudio

Observacional, transversal y descriptivo

Universo de estudio

Pacientes con diagnéstico de FN, de 0 a 18 afios de edad, atendidos en el CMN “20
de Noviembre”, durante el periodo comprendido entre marzo de 2017 y febrero de

2021

Criterios de inclusién

e Pacientes hospitalizados en areas pediatricas, valorados por el servicio de
infectologia pediatrica durante el periodo del 01 de Marzo del 2017 al 28 de
Febrero del 2021

e De 0al8aifios

e Que cumplan con el diagnéstico de fiebre y neutropenia, de acuerdo a

Santolaya 2021

Criterios de exclusién

e No aplica

Criterios de eliminacion

e Pacientes con expediente incompleto

15



Variables

Variable Definicion Nivel de Unidad de Analisis
operacional medicién medicién

Edad Se revisara en el Cuantitativa Afos cumplidos | Medidas de
expediente clinico los | discreta en ndmeros tendencia
afios cumplidos al absolutos central.
momento del
diagnéstico de FN.

Sexo Sexo registrado en Cualitativa Femenino Proporcion
expediente clinico. nominal Masculino

dicotomica

Diagnostico Diagndstico Cualitativa Nombre Proporcion

oncoldgico oncolégico registrado | nominal especifico del
en el expediente tipo de cancer
clinico.

Riesgo de Se revisara Cualitativa Alto riesgo Proporcion

sepsis clasificacion otorgada | ordinal Bajo riesgo
por infectologia
pediatrica en las
notas del expediente
clinico.

Dias de Revision de Cuantitativa Dias exactos Medidas de

neutropenia resultados de discreta tendencia
biometria hemética de central.
ingreso y de control.

Dias de fiebre | Revision de registros | Cuantitativa Dias exactos Medidas de
de temperatura en discreta tendencia
hojas de enfermeria y central.
censos de
hospitalizacion.

Presencia de | Segun los Cualitativa Si Proporcion

mucaositis diagnésticos nominal No
registrados en las dicotomica
notas de evolucion.

Presencia de | Segun los Cualitativa Si Proporcion

colitis diagnésticos nominal No

neutropénica | registrados en las dicotémica
notas de evolucion y
reporte de ultrasonido
abdominal.

Neumonia Segun los Cualitativa Si Proporcion
diagnosticos nominal No
registrados en las dicotémica
notas de evolucion y
estudios de imagen
pulmonar.

Infeccién de Segun los Cualitativa Si Proporcion

piel y tejidos | diagnosticos nominal No

blandos dicotémica

16




registrados en las
notas de evolucion.

Otros focos Se revisaran los Cualitativa Nombre Proporcion
infecciosos diagnosticos de las nominal especifico de

notas de evolucion de infeccion

infectologia documentada

pediatrica.
Tratamiento Revision de Cualitativa Nombre de los Proporcion
antibiotico indicaciones médicas. | nominal antibiéticos
inicial
Escalamiento | Revision de Cualitativa Nombre de los Proporcion
antibidtico, indicaciones médicas. | nominal medicamentos
antifangico
y/o antiviral
Inicio de Se revisara el folder Cualitativa Si Proporcion
antibidtico en | de hora dorada. nominal No
la primera dicotémica
hora de
atencién
Duracion de Se revisaran Cuantitativa Dias exactos Medidas de
tratamiento indicaciones médicas | discreta tendencia
antibiético, y notas de evolucién central.
antiviral y/o de infectologia
antifingico pediatrica.
Anitibidtico Se revisara plan de Cualitativa Si Proporcion
via oral manejo en hoja de nominal No
ambulatorio egreso hospitalario. dicotémica
Estudio Se revisaran los Cualitativa Tipo de estudio | Proporcion
bacteriolégico | cultivos nominal microbioldgico

microbioldgicos

solicitados.
Aislamientoy | Se revisaran los Cualitativa Nombre de Proporcion
sensibilidad resultados de los nominal microorganismo

cultivos aislado y

microbioldgicos. sensibilidad

antimicrobiana
reportada

Ingreso a piso | Se revisaran censos Cualitativa Si Proporcion
de de hospitalizaciéon de | nominal No
infectologia infectologia dicotémica
pediétrica pediatrica.
Sepsis Segun diagnosticos Cualitativa Si Proporcion

registrados en notas nominal No

de evolucién. dicotémica
Choque Segun diagnosticos Cualitativa Si Proporcion
séptico registrados en notas nominal No

de evolucién. dicotémica
Desenlace Se revisara en el Cualitativa Vivo Proporcion
clinico expediente clinico nominal Fallecido

hoja de egreso o de

17




defuncion
hospitalaria.

Causa de
muerte

Se revisara en hoja
de defuncion.

Cualitativa
nominal

Diagndstico de
defuncion

Proporcion

Cronograma

ACTIVIDAD

Revisién y
aprobacion de
la enmienda

Revision de
expedientes

Diciembre

2021

Febrero
2022

Elaboracion
de base de
datos

Andlisis
estadistico

Redaccién de
trabajo final

Entrega de
resultados
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Logistica

Se realizé un estudio descriptivo retrospectivo transversal en el que se incluyeron
pacientes de 0 a 18 afios de edad con diagndstico de fiebre y neutropenia, atendidos
en los servicios de admisién continua pediatria, oncologia pediatrica, hematologia
pediatrica, infectologia pediatrica y terapia de cuidados intensivos pediatricos del
Centro Médico Nacional “20 de Noviembre”, durante el periodo comprendido entre
marzo de 2017 y febrero de 2021, excluyendo aquellos en los cuales no se encontr
el expediente clinico o0 éste se encontraba incompleto. Se clasificaron por sexo,
edad, tipo de padecimiento oncoldgico, riesgo de sepsis de acuerdo a la Sociedad
Latinoamericana de Infectologia Pediatrica (SLIPE), fuentes de infeccion
documentadas, dias de fiebre, tiempo de recuperacion de neutrdfilos, aislamiento
microbioldgico, sensibilidad antimicrobiana, tratamiento y desenlace clinico. Se
revisaron expedientes clinicos electrénicos y fisicos, historias clinicas de ingreso,
notas de evolucion, notas de interconsultas, indicaciones médicas, hojas de
enfermeria, resultados de laboratorio, estudios microbiolégicos, estudios de

gabinete, egreso hospitalario, censos y bitacoras.

Analisis estadistico

Los datos fueron almacenados en Microsoft Office Excel, procesados y analizados
en el software SPSS version 25.0. El analisis descriptivo se realizé a traves de

nameros absolutos, razones, proporciones y medidas de tendencia central.
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ASPECTOS ETICOS

La presente investigacion se rige de acuerdo con lo estipulado en la Ley General de
Salud y su Reglamento en Materia de Investigacion para la Salud. Titulo segundo,
capitulo I, Articulo 17, Seccion I, investigacion sin riesgo, por ser un estudio que
emplea técnicas y métodos de investigacion documental, retrospectivos y aquéllos
en los que no se realiza ninguna intervencién o modificacion intencionada en las

variables fisiologicas, psicolégicas y sociales de los individuos que participan en el

estudio, no requiere consentimiento informado.
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RESULTADOS

Descripcion general

Se analizaron un total de 585 eventos en 263 pacientes durante el periodo de
estudio, 59% fueron varones y 41% mujeres, con un promedio de 2.2 eventos por
paciente. La media de edad fue de 9.1 afios para varones y 8.4 para mujeres. El
79.4% (n=209) de los pacientes tenian una neoplasia hematolégica como
padecimiento de base, la mas frecuente fue la leucemia linfoblastica aguda de
estirpe B (LLA), seguida de los diferentes tipos de linfomas, y en tercer lugar la

leucemia mieloide aguda (LMA)

Los tumores sélidos representaron el 20.6% (n=54) de los padecimientos de base,
los 6seos fueron la neoplasia sélida mas frecuente, representando una cuarta parte
de este grupo, seguidos de los tumores del sistema nervioso central, y en tercer

lugar el hepatoblastoma (Tabla 1)

Tabla 1. Descripcién general

Neoplasia Tumor sélido Total
hematoldgica 54 (20.6%) 263 (100%)
209 (79.4%)
Hombres: 117 (56%) Hombres: 39 (72%) Hombres: 156
Sexo Mujeres: 92 (54%) Mujeres: 15 (28%) (59%)
Mujeres: 107 (41%)
LLA B: 159 (76%) Tumor 6seo: 13 (24%)
Neoplasia Linfoma: 14 (6.6%) Tumor SNC: 11 (20.3%)
LMA: 11 (5.2%) Hepatoblastoma: 4
(7.4%)
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Caracterizacioén clinica

El 64% (n=374) de los eventos fueron clasificados como de alto riesgo para IBI, con
un promedio de 104 neutréfilos por evento, 69,364 plaquetas y procalcitonina de
7.5. La principal complicacion en ambos grupos fue la colitis neutropénica, solo el
6% requiri6 manejo quirargico, en 3 casos se documentd apendicitis durante el
abordaje. La infeccion fangica invasiva se presentd en el 2.4% de este grupo de
pacientes, la mayoria se clasific6 como posible. La sepsis/choque séptico se
presentd en una décima parte, sélo una tercera parte ingresé a UTIP. La duracién
promedio de la fiebre fue de 4.5 dias, el tiempo promedio de uso de antibiético fue

de 11 dias.

El restante 36% (n=211) fueron eventos de bajo riesgo para IBI, con un promedio
de 232 neutrofilos por evento, 128,675 plaquetas y procalcitonina de 3.5. La colitis
neutropénica se presentod practicamente en la misma proporcion que en el grupo de
alto riesgo, y la infeccién fangica invasiva se presentd con una frecuencia del 4.7%,
de esta la mayoria se catalogé como posible, sin embargo, se logré caracterizar
como probada en 1 paciente. En este grupo, la duracién promedio de la fiebre fue
de 3.2 dias, y el tiempo de uso de antibidticos fue 5 dias. Todos los eventos se
manejaron de forma intrahospitalaria, independientemente de la categorizacion de

riesgo. (Tabla 2)
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Tabla 2. Caracterizacion clinica

Alto riesgo Bajo riesgo Total
374 (64%) 211 (36%) 585 (100%)
Colitis 72 (19.2%) 46 (22%) 118 (20%)
neutropénica
12 (3.2%) 11 (5.2%) 23 (3.9%)
Infeccidn fangica Posible: 6 Posible: 5 Posible: 11
invasiva Probable: 3 Probable: 4 Probable: 7
Probada: 3 Probada: 2 Probada: 5
Sepsis/choque 42 (11.2%) 11 (5.2%) 53 (9%)
séptico
Ingreso a UTIP 12 (3.2%) 5 (2.3%) 17 (3%)
Infecciones
asociadas a 10 (2.6%) 21 (10%) 31 (5%)
catéter
Mortalidad
15 (4%) 4 (1.8%) 19 (3.2%)

Caracterizaciéon microbioldgica

La frecuencia con la que se reportaron cultivos positivos fue del 17%, la mayor parte
de aislamientos fueron bacilos gram negativos, con una frecuencia del 63%. El

principal agente aislado fue E. coli, seguido de P. aeruginosa.

El 26% de estos aislamientos mostraba un fenotipo de resistencia que comprometia
la susceptibilidad, principalmente la de las cefalosporinas hasta la tercera

generacion.
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La tercera parte de los aislamientos estuvo compuesta por cocos gram positivos,

de estos S. epidermidis represent6 el 73% y ocupd el primer lugar, seguido de S.

Aureus, con el 21%. Finalmente, los hongos representaron el 3.9% de los agentes

aislados, de estos C. tropicalis y C. parapsilosis se presentaron con la misma

frecuencia, seguida de los mucorales. (Tabla 3)

Tabla 3. Caracterizacion microbiol4gica

Bacilos gram negativos
(63)

Cocos gram positivos

(33)

Hongos

(®)

E. coli:46
Pseudomonas aeruginosa: 12
Proteus mirabilis: 1
Enterobacter cloacae: 2
Stenotrophomonas maltophilia: 1

Salmonella enteritidis: 1

S. epidermidis: 24
S. aureus:7
S. haemolyticus: 1
Clostridioides dificile: 1

C. tropicalis: 2
C. parapsilosis: 2

Rhizopus oryzae: 1
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El porcentaje de foco infeccioso documentado fue del 34.7%, ponderandose como
el mas frecuente el foco abdominal, en 20% de los eventos, seguido de las
infecciones asociadas a catéter central en el 5%, y en tercer lugar piel y tejidos

blandos, con 4%. (Tabla 4)

Tabla 4. Foco infeccioso

Abdominal: 118 (20%)
Piel y tejidos blandos: 23 (4%)
Pulmonar: 17 (3%)

Via aérea superior: 9 (1.5%)
Urinario: 3 (0.5%)
Otico: 2 (0.34%)
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DISCUSION

El presente estudio nos presenta el panorama de 4 de la entidad infectolégica méas

relevante en pacientes hemato-oncoldgicos en un centro de tercer nivel.

La frecuencia con la que aparecen las neoplasias hematologicas y la tasa de
complicaciones asociadas, es concordante con la literatura internacional(20),y esto
se encuentra en relacién con las citopenias, que son mas severas al inicio del
tratamiento, comparado con fases posteriores a la consolidacién, o en muchos

tumores soélidos.

La quimioterapia altamente aplasiante presenta como efecto adverso frecuente
lesion epitelial a nivel de mucosas, por lo que no es extrafio que la colitis
neutropénica se presente como la complicacion mas frecuente en nuestra cohorte,
sin diferencias en relacién con la estratificacién de riesgo para infeccién bacteriana
invasiva. Tampoco es extrafio que E. coli sea el patdgeno mas frecuentemente

aislado.

Microbiolégicamente es relevante la presencia de resistencias, sobre todo en los
bacilos gran negativos, y este problema ha ido en aumento en afos recientes (10)y
desafortunadamente se espera que continle en aumento(11), hasta el momento
nuestro manejo empirico ha permitido mantener la tasa de mortalidad en alrededor

del 3% de forma global, y por debajo de 2% en los episodios de bajo riesgo.
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Al momento de realizar este estudio, se contaba con evidencia reciente del grupo
de Santolaya, en la cual se propone una caracterizacion del riesgo muy precisa (21),
y al reclasificar a nuestra cohorte nos dimos cuenta que tenemos un porcentaje
importante de pacientes de bajo riesgo, y esto representa un area de oportunidad
para poder disminuir nuestro tiempo de uso de antimicrobianos y con esto disminuir

la presion de seleccion.

Ademas, el clasificar a nuestros pacientes de acuerdo a una escala nacida en
nuestro contexto latinoamericano, nos permitiria implementar estrategias como el
egreso temprano y/o manejo ambulatorio en aquellos que tengan la posibilidad de
permanecer a una distancia breve de la institucién y que cuente con padres
capacitados para detectar datos emergencia. En centros de tercer nivel de nuestro
pais, esta estrategia se ha implementado con éxito, principalmente en nifios con
tumores solidos, quienes recibieron 48 horas de manejo antimicrobiano intravenoso
intrahospitalario, y que en su mayoria completaron antimicrobiano oral, el 5.4%

reingresé por motivos no infectologicos. (22)

27



CONCLUSIONES

El caracterizar los episodios de fiebre y neutropenia en nuestro centro nos permitio
darnos cuenta que era necesario reclasificar a los pacientes con base en una guia
acorde al contexto latinoamericano. De acuerdo a la evidencia surgida de esta guia,
podriamos considerar incluir a la proteina C reactiva como el principal biomarcador
en eventos de fiebre y neutropenia, en sustitucién a la procalcitonina, dado que esta
Ultima es mas costosa, y no ha demostrado predecir con precision el riesgo de

infeccidon bacteriana invasiva.

Posterior a la reclasificaciébn, documentamos que mas de un tercio de los eventos
de fiebre y neutropenia en nuestro centro son de bajo riesgo, lo que nos da pie por
una parte a considerar la posibilidad del egreso temprano y/o manejo ambulatorio,
si las condiciones socio-familiares del paciente lo permiten, por otro lado, este
abordaje permitiria disminuir la duracién de los esquemas antimicrobianos y
consecuentemente la presién de seleccidon antibidtica. Este ultimo punto es
particularmente relevante frente al problema actual de resistencia antimicrobiana, el
cual en nuestra poblacién se reporta en un cuarto de los aislamientos, sin embargo,
a pesar de esto logramos mantener el uso de carbapenémicos por debajo del 9% y
nuestro manejo empirico continda siendo efectivo en la mayoria de los casos, con

tasas de sepsis y mortalidad en rangos aceptables que rondan el 5%.
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