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RESUMEN

La neutropenia febril (NF) es una urgencia oncoldgica e infectoldgica secundaria
a quimioterapia que provoca interrupciones en el tratamiento, aumento de morbi-
mortalidad y costos de salud en el manejo del paciente con cancer. El diagndstico y
tratamiento oportuno es clave para evitar complicaciones y muerte por NF. Se realizo
un estudio descriptivo, serie de casos transversal en pacientes del hospital Manolo

Palabras Clave: Morales Peralta, Nicaragua, durante 2017-2021, con el objetivo de caracterizar cli-

nica y terapéuticamente a 93 episodios de NF. Los episodios afectan principalmente
Neutropenia febril, infecciones, a pacientes masculinos 53.8 %, con una edad media de 44 afios y con el diagndstico
hematologia, cancer. oncoldgico mas frecuente de Leucemia Linfoide Aguda. En el 100% de los episodios

se realiz6 la estratificacion de riesgo con el indice MASCC (55.9% bajo riesgo) y
la escala CISNE (77.4% riesgo intermedio). Predomino la infeccién clinicamente
documentada 72% y el foco de piel/tejidos 16.1%. No se realiz6 cultivo en el 71% de
casos. Se administro principalmente tratamiento empirico 97.8%, siendo ciprofloxa-
cina el farmaco mas utilizado. El tratamiento dirigido sélo se aplicé al 7.5%, siendo
Meropenem/Imipenem mds vancomicina el régimen terapéutico mas empleado. El
68.8% no presentd complicaciones y se registraron muertes asociadas a NF en 16.1%
de los pacientes.

ABSTRACT

Febrile neutropenia (NF) is an oncological and infectious emergency secondary to
chemotherapy that causes interruptions in treatment, increased morbidity, mortality
and health costs in the management of cancer patients. Timely diagnosis and treat-
ment is key to avoiding complications and death from NF. A descriptive cross sec-

Palabras Clave: tional case series study was carried out in patients at the Manolo Morales Peralta

Hospital, Nicaragua, during 2017-2021, with the objective of clinically and thera-

— Febrile neutropenia, infections, peutically characterizing 93 episodes of NF. The episodes mainly affect male patients
haematology, cancer. 53.8%, with a mean age of 44 years and with the most frequent oncological diagnosis

of Acute Lymphoid Leukemia. In 100% of the episodes, risk stratification was per-
formed with the MASCC index (55.9% low risk) and the CISNE scale (77.4% in-
termediate risk). The classification of clinically documented infection 72% and skin/
tissue focus 16.1% predominated. Culture was not performed in 71% of cases. The
most frequent treatment was empirical 97.8%, ciprofloxacin was the most used drug.
Targeted treatment was only applied to 7.5%, with Meropenem and Imipenem plus
vancomycin being the most used therapeutic regimen. 68.8% of patients did not pre-
sent complications, deaths associated with NF were recorded in 16.1% of patients.
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INTRODUCCION

La neutropenia febril (NF) es una urgencia oncologica e in-
fectologica, que se define como la temperatura corporal mayor
a 38.3 °C en una sola toma, o >38.0 ° C sostenida durante 1
hora en conjunto con una disminucién del recuento absoluto de
neutréfilos1. Actualmente a nivel global tiene una tasa de mor-
talidad entre 4% y 10%, dependiendo de la enfermedad de base,
el estado inmunologico y las comorbilidades de los pacientes?.

En Nicaragua, segiin el mapa nacional de salud del Ministe-
rio de Salud (MINSA)? en 2020 murieron 3,070 personas por
causa de canceres malignos. Segiin estudios internacionales la
neutropenia febril afecta aproximadamente un 50 % de los pa-
cientes con tumores sélidos y a mas del 80% de los pacientes
con neoplasias hematoldgicas*, representando de esta manera
una complicacion frecuente y grave entre los pacientes que se
someten a quimioterapia’ y a su vez es un factor de mayor ries-
go para el desarrollo de infecciones secundarias®, lo que aumen-
ta la morbimortalidad, estancia hospitalaria y gastos en salud
de estos pacientes y disminuye la tasa de sobrevivencia de los
mismos. Por ello, para evitarlo se requiere abordaje oportuno y
adecuado.

Se han realizado diversos estudios a nivel internacional sobre
las caracteristicas clinicas y manejo de la neutropenia febril. En
Colombia, Borré-Naranjo et al.! realizaron un estudio de 31 epi-
sodios de NF en pacientes mayores de 18 afios con diagnostico
de neoplasia, encontrando que la mediana de edad era de 44.7
afios, predominaba el sexo masculino 53%. La estancia hospi-
talaria fue de 30.6 dias, el 77.4% de los episodios de NF fueron
en pacientes con neoplasias hematologicas y el 64% estuvieron
precedidos por administracién de quimioterapia.

Lobaton et al.* documentaron en Colombia 76 casos de NF,
donde la edad promedio fue de 43 afios y el 55 % de los pacien-
tes era de sexo masculino, 84.2 % de los casos se presentd en
pacientes con neoplasias hematolégicas, siendo las leucemias
agudas las de mayor prevalencia. Las infecciones del tracto res-
piratorio fueron el foco infeccioso clinico predominante 21 % y
los bacilos Gram negativos fueron los gérmenes mas frecuente-
mente aislados. La tasa de mortalidad relacionada con neutro-
penia febril fue del 14 %.

A nivel nacional, Lopez’ evalu6 los episodios de NF en el
Hospital Militar Escuela “Doctor Alejandro Davila Bolafios”,
encontrando que la NF predomina entre los 35-64 aflos y en el
sexo femenino. El 65% cursaban con tumores hematologicos,
principalmente leucemia linfocitica y linfoma. El foco gastroin-
testinal y urinario fueron los mas frecuentes. En el 78.5% se
aislaron agentes bacterianos, predominando gram negativos.
La terapia antimicrobiana de vancomicina/ meropenem tuvo un
100% de éxito.

La presente investigacion contribuye a caracterizar clinica y
terapéuticamente a los pacientes con neutropenia febril atendi-
dos en un hospital de referencia nacional de Nicaragua durante
2017 a 2021 con el objetivo de proporcionar informacion epi-
demiologica y clinica relevante sobre los episodios de NF para
proponer estrategias oportunas de abordaje diagnostico y
terapéutico temprano para reducir la morbi-mortalidad y mejo-
rar el pronoéstico de los pacientes.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo, observacional, retrospecti-
vo con enfoque cuantitativo, tipo serie de casos transversal, en
el hospital Manolo Morales Peralta. El universo estuvo cons-
tituido por 121 pacientes con diagndstico de NF del servicio
de Hemato-Oncologia, de los cuales se obtuvo una muestra de
93 pacientes. Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios, con
diagnostico oncoldgico y hematoldgico por anatomo-patolo-
gia y que cursan con su primer episodio de NF. Se excluyeron
pacientes con expedientes incompletos, infeccion por VIH, y
NF inducida por farmacos no quimioterapéuticos. La fuente de
informacién fue secundaria, se obtuvo de los expedientes clini-
cos de los pacientes que cumplian con los criterios de inclusion
antes mencionados.

Para la recoleccion de la informacion se elabor6 una ficha de
datos, la cual se validé con la revision de un expediente, dicho
instrumento consta de 4 acapites: caracteristicas demograficas,
caracteristicas clinicas, tratamiento y evolucion clinica.

La investigacion fue aprobada por las autoridades de la Facul-
tad de Ciencias Médicas de la Universidad Nacional Autdnoma
de Nicaragua- Managua y al area de docencia del Sistema Local
de Atencién Integral en Salud (SILAIS-Managua). Se resguar-
do el anonimato y confidencialidad de los sujetos en estudio,
basados en los principios éticos de investigaciones médicas
segln la Declaracion de Helsinki y de la Asociacion Médica
Mundial.

Los datos fueron procesados en una base de datos construida
en el programa estadistico SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) version 20. Los resultados se presentaron en tablas y
graficos, para las variables cualitativas se calcularon frecuen-
cias y porcentajes y para variables cuantitativas, medidas de
tendencia central.

RESULTADOS Y DISCUSION

En relacion a las caracteristicas demograficas de los pacientes
con neutropenia febril: la edad media fue de 44 afios con una
desviacion estandar +15 afios, predominando el grupo etario en-
tre 38-47 afios con el 24.7% (23), seguido de 28-37 afios con el
21.5% (20), de 48-57 afios con el 19.4% (18), 18-27 afios con
el 16.1% (15), 58-67 afios con el 11.8% (11) y por ultimo los
mayores de 67 afios con un 6.5% (6). El sexo fue mayoritaria-
mente masculino con 53.8% (50), mientras que el femenino fue
de 46.2% (43) (figura 1).
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Figura 1. Caracteristicas demograficas de los pacientes con neu-
tropenia febril
Fuente: Ficha de recoleccion de datos

La edad media encontrada (44 afios), coincide con los resulta-
dos obtenidos por Borré-Naranjo et al.' cuyos pacientes tenian
edad media de 44.7 afios, al igual que Lobaton et al.%, el cual
documenta una edad media de 43 afios. Baluch y Shewayish?,
refieren que la edad avanzada es un factor de riesgo para neu-
tropenia febril.

El predomino del sexo masculino coincide con el estudio de
Lobaton et al* y Borré-Naranjo et al.! en los que el 55% y el
53% eran pacientes masculinos, respectivamente. Mientras que
Loépez’ tuvo una frecuencia mayor de pacientes femeninos con
el 61%, sin embargo, la literatura refiere que el riesgo de episo-
dios de NF no tiene relacion con el sexo.

Con relacion al diagnostico oncoldgico de los pacientes con
NF, el 97.8% (91) fueron tumores de tipo hematoldgico, 1.1%
(1) tumor soélido y 1.1% (1) linfoma. Dentro de los diagndsticos
hematoldgicos se encuentra mayoritariamente LLA (leucemia
linfoide aguda) con 69.9% (65), LMA (leucemia mieloide agu-
da) con 13% (12), seguida de LMC (leucemia mieloide cronica)
con 10.8% (10), LLC (leucemia linfocitica crénica) con 3.2%
(3) y leucemia aguda fenotipica con 1.1% (1). Los linfomas es-
tan representados con LNH (linfoma no Hodgkin) en 1.1% (1)
y los tumores so6lidos con cancer de Prostata en 1.1% (1) (figura
2).
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Figura 2. Diagnostico Oncolégico de los pacientes con neutro-
penia febril
Fuente: Ficha de recoleccion de datos

La prevalencia de tumores hematologicos, principalmente
leucemias agudas (LLA y LMA), corresponde con los hallaz-
gos encontrados por varios investigadores**. Esto se debe a
que, seglin estudios internacionales, la neutropenia febril afecta
aproximadamente un 50 % de los pacientes con tumores sélidos
y amas del 80% de los pacientes con neoplasias hematologicas
en adultos. Lobaton et al* refieren que la NF se presenta con
mayor frecuencia en pacientes con neoplasias hemato—logicas
debido a que esta poblacion recibe esquemas de quimioterapia
que ocasionan mayores tasas de mielo supre—sion severa.

La clasificacion de neutropenia fue moderada en 45.2% (42)
de los pacientes, leve en 31.2% (29) y grave en 23.7% (22). El
indice MASCC obtuvo un puntaje mayor o igual a 21 (NF bajo
riesgo) en 55.9% (52) y menor de 21 (NF alto riesgo) en 44.1%
(41). En la escala CISNE, el 77.4% (72) de los pacientes obtuvo
1-3 puntos (riesgo intermedio), seguido de 14% (13) con 4-8
puntos (riesgo alto) y 8.6% (8) obtuvo 0 puntos (riesgo bajo).
La categoria del episodio fue infeccion clinicamente documen-
tada en 72% (67), seguida de fiebre de origen desconocido en
21.5% (20) y de infeccion microbioldgicamente documentada
en 6.5% (6) (figura 3).
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Figura 3. Clasificacion de la neutropenia, indice MASCC, escala
CISNE y categoria del episodio de los pacientes con neutropenia
febril

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

Lobaton et al.* y Rivas’® coinciden en que la herramienta pro-
nostica mas validada es la escala del Multinational Association
of Supportive Care in Cancer (MASCC), la cual, a partir de
estudios multicéntricos, desarrollo una escala basada en los an-
tecedentes del paciente y ha-llazgos de la historia clinica. Esta
escala posee un buen rendi—miento para predecir complicacio-
nes, asi como para determinar el tipo de manejo y el uso inme-
diato de antibidticos por via endovenosa. Segun esta escala, la
mayoria de episodios de NF se categorizd como bajo riesgo, si
bien la mayoria de pacientes de bajo riesgo pueden manejarse
con un tratamiento oral/ambulatorio con un resultado satisfac-
torio, un 9%-15% de los episodios clasificados de bajo riesgo si
pueden desarrollar complicaciones infecciosas.

40



RCSEM Volumen 5 | Numero 7 | Enero - Junio 2023 ISSN: 2523 0042

Barroso et al.'® afirman que recientemente se publico una nue-
va herramienta, el indice clinico de neutropenia febril, (CISNE
del inglés Clinical Index of Stable Febrile Neutropenia), con la
finalidad de prevenir el alta precoz a los pacientes que, a pesar
de su aparente estabilidad clinica, tienen un riesgo alto de com-
plicaciones. Ambas escalas pronosticas es importante calcular-
las porque permiten un abordaje terapéutico mas dirigido para
cada paciente. En esta investigacion la mayoria de episodios fue
de riesgo intermedio en la escala CISNE.

La categoria del episodio de NF mas frecuente fue infeccion
clinicamente documentada. Sélo 6.5% de los episodios fueron
infeccion microbiolégicamente documentada, una cantidad
muy baja, lo que refleja la falta de cumplimiento de la realiza-
cion de cultivos que permitan aislar al agente patégeno y eva-
luar su susceptibilidad antimicrobiana.

Rabagliati et al."' sefialan que en pacientes hemato-onco-
légicos es de vital importancia la realizacion de estudios que
determinen factores de riesgo para bacteriemias por especies
resistentes y con ello efectuar algoritmos de esquemas antimi-
crobianos que aseguren la cobertura de vigilancia epidemiolo-
gica segiin adaptaciones nacionales o internacionales de mane-
jo. Por otro lado, Manterola et al.'> mencionan que dentro de la
evaluacion inicial de analitica y exploraciones especiales debe
existir la toma de hemocultivos y luego el tipo de pruebas orien-
tadas al foco infeccioso que se sospeche.

Respecto a la presencia de manifestaciones clinicas por sis-
temas al momento del ingreso: las manifestaciones en piel y
tejidos blandos (celulitis, flebitis, abscesos, herpes, entre otros)
estuvieron ausentes en el 73.1% (68) y presentes en el 26.9%
(25); las manifestaciones respiratorias (neumonia, IVRS) estu-
vieron ausentes en el 78.5% (73) de los pacientes y presentes
en el 21.5% (20); las manifestaciones neurologicas (sindromes
meningeos) estuvieron ausentes en el 96.8% (90) y presentes en
el 3.2% (3). Mientras que las manifestaciones gastrointestinales
(gastroenteritis, colitis, sangrado, hepatitis) estuvieron ausentes
en 72% (67) de los pacientes y presentes en el 28% (26); las
manifestaciones genitourinarias (infeccion urinaria, sangrado
transvaginal) estuvieron ausentes en 92.5% (86) de los pacien-
tes y presentes en el 7.5% (7). Por ultimo, las manifestaciones
de orofaringe no se presentaron en 75.3% (70) de los pacientes
y se presentaron en el 24.7% (23) (figura 4).

Referente a las manifestaciones clinicas por sistema, se evi-
dencié que en la mayoria de pacientes estuvo ausente otra
sintomatologia ademas de la fiebre, es decir, que no tuvieron
ningln sintoma o signo clinico adicional, esto se puede deber a
que segun Lobaton et al.*, la neutropenia febril es asintomatica
hasta que aparece un foco infeccioso, ademas, los pacientes
con neutropenia febril no presentan los sintomas usuales de una
infeccion localizada o sistémica a diferencia de los pacientes in-
munocompetentes; en ocasiones la fiebre es el tinico indicador
del desarrollo de una infeccioén y hasta 50% de los pacientes con
neutropenia febril se recuperan sin encontrarles foco infeccioso

aparente, ya sea por caracteristicas clinicas, radioldgicas o mi-
crobiolégicas. Por ello, es importante la realizacion de estudios
microbiologicos y radiologicos que complemente la evaluacion
clinica en estos pacientes.
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Figura 4. Manifestaciones clinicas por sistemas de los pacientes
con neutropenia febril
Fuente: Ficha de recoleccion de datos

Respecto al foco infeccioso este fue identificado en el 75.3%
(70) de los pacientes y no se logro identificar en el 24.7% (23).
El foco infeccioso predominante fue piel y tejidos con 16.1%
(15), seguido del gastrointestinal con 12.9% (12), piel y tejidos
con 11.8% (11), orofaringe con 11.8 (11), respiratorio con 8.6%
(8), orofaringe mas otros con 5.4 (5), genitourinario con 4.3%
(4), respiratorio mas gastrointestinal con 2.2% (2), neurologico
1.1% (1) y respiratorio més genitourinario mas neurologico con
1.1% (1) (tabla 1).

Tabla 1. Foco infeccioso de los pacientes con neutropenia
febril

Variable Categoria Ne %
Si 70 75.3
Foco infeccioso
No 23 24.7
Piel y tejidos 11 11.8
Respiratorio 8 8.6
Genitourinario 4 43
Neurologico 1 1.1
Gastrointestinal 12 12.9
Orofaringe 11 11.8
Tipo de foco Piel y tejidos + otros 15 16.1
infeccioso Orofaringe + otros 5 5.4
Re: splratorloj%- 2 29
Gastrointestinal
Respiratorio+
Genitourinario+ 1 1.1
Neurologico
Ninguno 23 24.7
Total 93 100

Fuente: Ficha de recoleccion de datos
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En relacion a la realizacion de cultivos, al 71% (66) de los
casos de NF no se le realizo cultivo, solo se cultivo el 29% (27).
Los tipos de cultivos realizados fueron: cultivo de LCR con
11.8% (11), seguido de Hemocultivo con 7.5% (7), urocultivo
con 4.3% (4), hemocultivo mas urocultivo con 2.2% (2), cultivo
de secrecion con 1.1% (1), coprocultivo mas hemocultivo con
1.1% (1) y cultivo de LCR + hemocultivo + cultivo de secre-
cion de TET 1.1% (1) (figura 5).
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Figura 5. Realizacion de cultivo a los pacientes con neutropenia
febril
Fuente: Ficha de recoleccion de datos

Se puede observar que a la mayoria de pacientes no se les
realiz6 cultivo. Segun Cuervo-Maldonado et al.”® para la bus-
queda de agentes infecciosos, se requiere la toma de por lo
menos dos hemocultivos antes de iniciar terapia antibiodtica. Y
en este estudio solo se realizd Hemocultivo a 7.5% de los pa-
cientes. Vela'* afirma que se decide iniciar tratamiento empirico
durante la primera hora de presentarse el cuadro febril porque
dicha demora del inicio de la terapéutica se encuentra asociada
a una mortalidad aproximada al 50%. La terapia recomendada
es en base a la frecuencia de microorganismos aislados, en su
mayoria bacteriemias por Gram negativos, luego se modifica-
ra la terapia empirica inicial seglin la evolucion clinica, si hay
sospecha de resistencia antimicrobiana, o ante la obtencion del
resultado de los cultivos. Por ende, aqui radica la importancia
de tomarles cultivos a los pacientes desde el area de emergencia
si es posible.

Del 29% (27) de casos en que se realizé cultivo, en el 21.5%
(20) el resultado no se encontr6 en el expediente clinico, s6lo
7.7 % (7) tenian el reporte del agente etiologico aislado, los
cuales correspondieron a: Acinetobacter baumanii en 1.1% (1),
seguido de Escherichia coli con 1.1% (1), Escherichia coli +
Candida albicans con 1.1% (1), Staphylococcus aureus metici-
lino resistente con 1.1% (1), Klebsiella pneumoniae con 1.1%
(1), Klebsiella pneumoniae + Acinetobacter baumanii + Pseu-
domonas aeruginosa con 1.1% (1) y Pneumocystis jirovecii con
1.1% (1) (figura 6).

Se observa un predominio de Gram negativos en los agentes
aislados lo cual coincide con lo reportado por Madrid et al.'s
cuyo estudio evidencia que los microrganismos Gram negativos

son los mas comunes y sefiala a E. coli como el patdogeno mas
frecuente, seguido por K. pneumoniae y S. aureus. Se debe te-
ner en cuenta que la por la poca realizaciéon de cultivos se puede
estar generando un sesgo de informacion, ya que la mayoria de
los casos no fueron microbioldégicamente documentados.

Ninguno 70.9

Cultivo realizado sin resultado NN 21.5

Pneumocystis jirovecii 1.1
Klebsiella pneumoniae + Acinetobacter baumanii +... 1 1.1

Klebsiella pneumoniae

11
Staphylococcus aureus meticilino resistente 1 1.1

Escherichia coli + Candida albicans

11
Escherichia coli 1 1.1

Acinetobacter baumanii

11

Figura 6. Agentes microbianos aislados en el reporte de cultivo
de los pacientes con neutropenia febril
Fuente: Ficha de recoleccion de datos

El aislamiento de hongos fue poco frecuente en este estudio.
Lobaton et al.* refieren que algunas infecciones asociadas a
neutropenia febril son causadas por hongos, sin embargo, las in-
fecciones micoticas son raramente identificadas como causa de
fiebre en la primera se-mana y afectan principalmente a pacien-
tes con neutropenia prolongada y profunda; los agentes mas ais-
lados suelen ser especies de Candida, Aspergillus y Fusarium.

Respecto a la realizacion de antibiograma y hallazgos de sen-
sibilidad se encuentra que no se realizo antibiograma al 92.5%
(86) de los casos. Solo se realizo al 7.5 % (7) de los pacientes,
de los cuales, el 4.3% (4) reporta microorganismos sensibles
s6lo a Carbapenémicos (Meropenem/Imipenem/Ertapenem) +
Vancomicina + Fluconazol; mientras que 3.2% (3) eran solo
sensible a Meropenem + Piperacilina/Tazobactam (tabla 2).

Tabla 2. Antibiograma y hallazgos de sensibilidad de los pacientes

con neutropenia febril

Variable Categoria Ne %
Realizacién de Si 7 7.5
antibiograma No 86 92,5

Solo sensible a
Carbapenémicos
(Meropenem/
Imipenem/Ertapenem)
+ Vancomicina +
Hallazgos de Fluconazol

sensibilidad

Solo sensible
a Meropenem
+ Piperacilina/
Tazobactam

Ningun resultado 86 92,5

Fuente: Ficha de recoleccion de datos
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A través de estos datos, se observa que la no realizacion de an-
tibiograma y no documentacion microbiologica trae como con-
secuencia aumento de la resistencia debido al uso irracional de
antibioticos, ya que en este estudio de los pocos pacientes a los
que se les realizo antibiograma, el agente aislado ya es sensible
solo a antibidtico de amplio espectro. Segun Arroyave-Pefia et
al.? el desarrollo de resistencia microbiana con el uso indiscri-
minado de antibidticos ha obligado a estudiar a los pacientes
complejos con algin grado de inmunosupresion, en especial, se
ha encontrado un aumento de la resistencia antibiotica a Gram
negativos en personas con NF.

Esto revela la importancia de documentar microbioldgica-
mente los casos de NF y utilizar un tratamiento dirigido que
permita el uso racional de antibidtico seglin el perfil de suscep-
tibilidad que se detecte en el hospital. Ademas, en este estudio
muchos casos que fueron clasificados como NF de bajo riesgo,
no cumplieron con las recomendaciones de terapia y fueron ma-
nejadas como una NF de alto riesgo, provocando un uso indis-
criminado de antibioticos.

En 97.8% (91) de los pacientes se administro terapia empirica,
mientras que en el 2.2% (2) no se utilizo tratamiento empirico.
En los pacientes que recibieron terapia empirica, la ciprofloxa-
cina fue el farmaco que mas uso tuvo con 74.2% (69), seguido
del uso de amikacina + gentamicina 21.5% (20) y luego cipro-
floxacina y amoxicilina mas 4cido clavulanico en 2.2% (2) de
los pacientes (figura 7).

Ninguno W 2.2
Amikacina + Gentamicina [N 21.5
Ciprofloxacino + Amoxicilina + Acido.. M 2.2
Ciprofloxacino I 74.2
No = 22
97.8
si
Figura 7. Tratamiento empirico de los pacientes con neutropenia
febril
Fuente: Ficha de recoleccion de datos

La terapia empirica mas utilizada fue monoterapia con cipro-
floxacina, lo que difiere de las recomendaciones de terapia em-
pirica, en la cual se sugiere una combinacién de amoxicilina
mas acido clavuldnico's, sin embargo, esta terapia combinada
solo fue empleada en el 2.2% de los pacientes y en otros utili-
zaron amikacina y gentamicina 21.5%. Ademas, en la mayoria
de casos se aplico terapia intravenosa, a pesar de que eran casos
clasificados como bajo riesgo, contradiciendo las recomenda-
ciones de las guias internacionales para episodios de NF de bajo
riesgo segun puntuacion MASCC que sugieren el uso de terapia
empirica oral con amoxicilina mas acido clavulanico y una fluo-
roquinolona'®. Esto evidencia un uso irracional de antibidticos.

No se administr6 tratamiento dirigido en el 92.5% (86) de los
pacientes, solo en el 7.5% (7). Los farmacos que se utilizaron
para la terapia dirigida fueron principalmente: meropenem/
Imipenem + piperacilina tazobactam 3.2% (3) y meropenem/
Imipenem + vancomicina 4.3% (4) (figura 8).

Ninguno I 92.5

Meropenem/ Imipenem +
piperacilina tazobactam
Meropenem/Imipenem +
vancomicina

0l 32
B 43

No 92.5

Figura 8. Tratamiento dirigido de los pacientes con neutropenia
febril
Fuente: Ficha de recoleccion de datos

En referencia al uso de tratamiento dirigido, este se empled
en muy pocos casos, subsecuente a la falta de realizacion de
cultivos que documenten microbiolégicamente la infeccion. El
tratamiento dirigido mas empleado fue un carbapenémico mas
vancomicina o piperacilina tazobactam. Neumann et al.'” se-
flalan que estos farmacos estan indicados so6lo en pacientes de
alto riesgo, en infecciones severas y uso de catéter endovenoso.
El uso de vancomicina esta indicado en infecciones de piel y
tejidos blandos colonizados por S. aureus meticilino resistente,
lo que se podria relacionar al foco infeccioso de mayor predo-
minio en este estudio, que fue la piel. El uso de carbapenémicos
se reserva para bacterias Gram negativas productoras de beta-
lactamasa de espectro extendido (ESBL).

Con respecto a las complicaciones que se hicieron presentes,
la mayoria 68.8% (64) de los pacientes no presento y el resto si
31.2% (29), de los pacientes que si presentaron complicaciones,
la neumonia fue la mas frecuente en un 10.8% (10), seguida de
alteraciones hemorragicas con 6.5% (6), shock 5.4% (5), falla
multiorganica 2.2% (2), alteraciones pulmonares 2.2% (2), y
por ultimo con el mismo porcentaje candidiasis invasiva 1.1%
(1), colitis neutropénica 1.1% (1), mucositis 1.1% (1) e infiltra-
cion a SNC 1.1% (1) (figura 9).

Ninguno | 68.8
Infiltracién a SNC 1 1.1
Alteraciones pulmonares 1 2.2
Mucositis 1 1.1
Falla multiorganica [ 2.2
Alteraciones hemorrigicas T 6.5
Shock I 5.4
Neumonia [ 10.8

Colitis neutropénica 1 1.1

Candidiasis invasiva [ 1.1

Figura 9.Tipos de complicaciones de los pacientes con neutro-
penia febril
Fuente: Ficha de recoleccion de datos
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Las complicaciones mas frecuentes que se encontraron fueron
la neumonia, alteraciones hemorragicas, shock y falla multior-
ganica. Hallazgos similares fueron encontrados por Villafuer-
te-Gutiérrez et al.’s.

Finalmente se registrd que el 83.9% (78) no tuvieron una muer-
te atribuible a neutropenia febril en comparacién con un 16.1%
(15) que si fallecieron secundario a la NF (figura 10).

Si

No
83.9%

Figura 10. Muerte atribuible de los pacientes con neutropenia
febril
Fuente: Ficha de recoleccion de datos.

La mortalidad atribuible a neutropenia febril en este estudio
fue baja 16.1%. La mortalidad varia segtin la region geografica
(paises desarrollados y paises en vias de desarrollo), en algu-
nos estudios la mortalidad por NF se reporta en un 20-30% de
los casos'®, mientras que en otros se reporta mortalidad en el
9%?. Ademas, influye la estratificacion de riesgo, lo que puede
explicar los resultados de este estudio, en el que la mayoria de
pacientes presentaban NF de bajo riesgo.

Si bien, la mortalidad en pacientes con neutropenia febril ha
disminuido considerablemente, afin sigue siendo significativa y
se presenta principalmente en pacientes que sufren complica-
ciones derivadas de la infeccion como hipotension, deshidrata-
cion, afectacion neurologica, falla renal, infecciones micdticas,
entre otras®. Por lo que la presencia de estas complicaciones
puede servir como predictores de muerte.

La disminucion en la cantidad y en la funcionabilidad del neu-
trofilo en los pacientes con neutropenia febril post-quimiotera-
pia, unida con la pérdida de las barreras mucocutaneas (debido
al efecto de la quimioterapia y al uso de dispositivos médicos
para el tratamiento), favorece la presentacion de infecciones
bacterianas y micoticas y desarrollo de complicaciones'.

CONCLUSIONES

Los episodios de neutropenia febril predominan en los tumo-
res hematologicos de tipo leucemia y se presente principalmen-
te en paciente entre los 38-47 afios, predominando en el sexo
masculino. La mayoria de casos son de bajo riesgo segun el in-
dice MASCC y de riesgo intermedio segun la escala CISNE. La
mayoria de pacientes no presentaban otros sintomas ademas de
la fiebre. El foco infeccioso mas identificado fue piel y tejidos.
La categoria de casos predominante fue infeccion clinicamen-
te documentada, s6lo pocos casos fueron microbiolégicamente
documentados.

En el 71% de casos no se realizd cultivos y en los pocos que
se realizaron, solo 7.7 % tenian el reporte en el expediente cli-
nico y en estos predomind el aislamiento de bacterias Gram
negativas. La terapia mas utilizada fue la empirica, pero no se
cumplié con las recomendaciones internacionales ya que el tra-
tamiento més empleado fue ciprofloxacina. La terapia dirigida
se cumpli6 solo en el 7.5% de los casos. Se reportd mortalidad
atribuible a NF en un 16.1% de los pacientes. Si bien el porcen-
taje de mortalidad que se registro es bajo, se evidencia falta del
uso racional de antimicrobianos debido a que no se obtienen
los reportes de los resultados de cultivos y antibiogramas ne-
cesarios para el tratamiento dirigido y apropiado de cada caso
individual. Debe garantizarse la realizacion de estudios micro-
biologicos para un tratamiento oportuno, basado en las guias
internacionales.
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