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RESUMEN

INTRODUCCION. La Neutropenia Febril es la complicacion mas frecuente y con
mayor impacto en la supervivencia global. EI manejo debe individualizarse
considerando los reportes epidemioldgicos del hospital y la variabilidad del tipo
de bacterias que se aislan a través del tiempo y la aparicion de bacterias
multirresistentes. OBJETIVO. El objetivo de este estudio fue identificar
microorganismos aislados, tipo de cultivo y asociacidn con el diagndstico
oncoldgico. METODOLOGIA. Se incluyeron eventos de NF ingresados a Urgencias
Pediatricas de 2016 a 2022. Se utilizd estadistica descriptiva con el software
SPSS v24 y analisis inferencial. RESULTADOS. Se registraron 580 eventos con
16 % de cultivos positivos, 44.1 % correspondieron al sexo masculino y 55.9 %
femenino, de 1 a 17 afos. Los diagndsticos con mayor porcentaje de cultivos
reportados positivos fueron LLA 51 eventos (54.8 %) y LMA 20 eventos (21.5
%). Por afio analizado hay predominio en los afios 2018 y 2019 con 24.7 y 24.2
% respectivamente y el 2021 con 8.7% siendo el registro menor. El urocultivo
fue reportado positivo en 40.9 %, hemocultivo periférico con 31.2 %,
hemocultivo central 16.1 %, cultivo de secreciones 8.6 %, secreciones
bronquiales 2.2 % vy biopsia 1.1 %. Los microorganismos reportados
mayormente fueron GN en un 86 % y 13 GP, en mayor porcentaje Pseudomonas
aeruginosa en 22.6 %, Escherichia coli 24.7 % y Escherichia coli BLEE + con
17.2 %. CONCLUSION. La poblacién estudiada reflejé caracteristicas acordes en
cuanto a edad y diagndstico con mismas tendencias epidemioldgicas a lo descrito
usualmente. El total de cultivos positivos se apega al 15 al 20 % reportado. Con
mayor prevalencia de GN, Escherichia coli como principal agente difiere de otros
reportes, pudiendo asociarse al contexto socioeconémico y cultural de nuestra
poblacion. Las resistencias reportadas y antibidticos de primera eleccién en
asociacion a su evoluciéon posterior son variables a las que podria darse
seguimiento teniendo este estudio como parte aguas para observar el
comportamiento y patron de los microorganismos detectados, siendo posible

implementar conforme sea necesario mejoras en el manejo de los episodios de



FN. PALBRAS CLAVE. Neutropenia Febril, oncologia pediatrica, manejo

antibidtico, cultivos.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Febrile neutropenia is the most frequent and transcendent
complication. Institutional reports on infections epidemiology must be consider
to choose initial treatment, having in mind variability in bacteria isolated
through time and the appearance of multiresistant microrganisms.
OBJECTIVE. The objective of the present study is identifying type and
frequency of isolated microorganisms, its sensibility, and type of culture and
diagnosis with positive cultures of pediatric oncology patients admitted.
METHODOLOGY. All cases of febrile neutropenia admitted from 2016 to 2022
were included. Data were analyzed through descriptive statistics
using SPSS v24 software and inferential analysis. RESULTS. 580 events were
registered, with 44.1 % of males and 55.9 %. ALL was the most frequent
diagnostic, followed by AML 21.5 %. There was a 16 % of positive blood
cultures reported which align with results from similar studies. In the results
compared by year there was a predominance of positive results in 2018 and
2019 with 24.7 and 24.2 % and 2021 was the year with the lowest percentage
with 8.7 %. Urine culture reported higher positive results 40.9% followed by
periphery blood cultures 31.2 %, central blood cultures 16.1% and secretions
cultures 8.6 % bronchial secretion cultures 2.2 % and biopsy 1.1 %. Gram
negative bacteria were the most frequently reported with 86 % and 13 % of
gram positive with the most reported being Pseudomonas aeruginosa with
22.6 %, Escherichia coli 24.7 % and Escherichia coli BLEE + con 17.2 %.
CONCLUSIONS. The studied group reflected similar characteristics in age and
predominance of diagnhosis according to other reports. The 16 % of positive
cultures was along the usually reported 15 to 20 %. The majority of gram
negative bacteria isolated with E. coli as the most frequent agent differs forms

most of the studies reviewed which might be associated to the socioeconomic



and cultural context of our population. Resistance reports, antibiotic used and
outcomes were not feasible to include which could potentially be variables to
consider in future studies having the present information as a breakthrough
to follow the behavior and detection of bacteria involved in febrile neutropenia
and implement improvements when necessary. KEY WORDS. Febril

neutropenia, pediatric oncology, antibiotic management, cultures.



INTRODUCCION

El cancer es la segunda causa de muerte en la edad pediatrica, y en América
Latina se diagnostican 12 casos por cada 100,000 nifios menores de 15 afios.
La supervivencia global de estos pacientes es menor que los paises
desarrollados por varios factores dentro de los que se incluyen el diagnéstico
tardio, la dificultad para obtener el acceso a tratamientos actuales para el
manejo del cancer y/o manejo de las complicaciones asociadas al tratamiento

del cancer.

La NF es una complicacion frecuente que se presenta en el paciente pediatrico
con cancer y es causa importante de morbimortalidad. La neutropenia
secundaria a la mielosupresion por quimioterapia es una condicién que
favorece las infecciones bacterianas invasivas por lo que, el pronto
reconocimiento de esta complicacién es sumamente importante ya que se ha
demostrado que no reconocer el cuadro tempranamente o el inadecuado
manejo de esta complicacién en las primeras 48 horas de iniciado la fiebre se
traducen en mortalidad de aproximadamente 50 %, en contraste cuando se
reconoce y se inicia el manejo en las primeras horas la mortalidad disminuye
a una cifra del 2 al 3 % 2 Adicionalmente, cada ingreso del paciente por NF
interrumpe el tratamiento para el cancer y si consideramos que en promedio
el paciente pediatrico con cancer presenta entre 6 y 8 episodios de NF, la
interrupcién frecuente el tratamiento puede ser un factor importante que
impactara en el riesgo de recaidas y por lo tanto se vera afectada la

supervivencia global?3

MARCO TEORICO

Se requiere de un equipo multidisciplinario para abordaje diagndstico y
tratamiento de la neutropenia febril, por varios afios esta complicacion se
manejo con guias establecidas para el paciente adulto con cancer sin embargo,
la condicidn clinica, comorbilidades existentes e intensidad de quimioterapia,

son muy diferentes en el nifio y en el adulto*® Fue hasta el 2012 que surgié



la primer guia para el abordaje diagnostico y tratamiento de los pacientes
pediatricos con cdncer que presentan neutropenia febril, dichas guias se han
actualizado en el 2017 y 202368

En la neutropenia febril es importante conocer o establecer las definiciones

que se utilizan para clasificar y tratar a este grupo de pacientes:

e Neutropenia: Recuento absoluto de neutréfilos (RAN) < 500/mm3 o <
1.000/mm3 si se predice una caida a una cifra < 500/mm3 en las 24 o
48 horas siguientes.

e Fiebre: Registro Unico de temperatura axilar = 38,5°C o dos mediciones
> 38°C con una separacidon entre ambas determinaciones de al menos
una hora.

e Neutropenia febril de alto riesgo (NFAR): Episodio de NF que cumple
uno de las siguientes condiciones: diagndstico de leucemia mieloide
aguda o leucemia linfoblastica en recaida, hipotension arterial o
determinacion de proteina C reactiva (PCR) cuantitativa = 90 mg/L; o
los siguientes dos criterios en conjunto: nimero de dias desde el ultimo
ciclo de quimioterapia <7, recuento de plaquetas <50.000/mm3.

e Neutropenia febril de bajo riesgo (NFBR): Episodio de NF que no cumple
las condiciones/criterios anteriores.

e Neutropenia febril persistente: Permanencia de RAN < 500/mm3 vy
fiebre = 96 h.

¢ Neutropenia profunda: RAN < 100/mm3.

e Neutropenia prolongada: RAN < 500/mm3 durante mas de 10 dias.

e NFAR de evolucién favorable a las 72 h: Estabilidad clinica y
hemodinamica, temperatura < 38°C, curva de PCR en descenso al
menos de 30% por dia y ausencia de nuevos focos clinicos.

e NFBR de evolucién favorable a las 48 h: Estabilidad clinica y
hemodinamica, temperatura < 38°C, curva de PCR en descenso al

menos de 30% por dia y ausencia de nuevos focos clinicos.



e Sepsis: Disfuncidn organica que amenaza la vida, resultante de una
respuesta desregulada del hospedero a una infeccion.

e Sindrome de distrés respiratorio agudo: Hipoxemia con pO2 <60
mmHg, asociado a cambios en la radiografia de térax y necesidad de
soporte ventilatorio invasivo o no invasivo con PEEP = 5 cmH20.

e Infeccidén bacteriana invasora probada: Bacteriemia, definida como uno
o mas hemocultivos (HC) positivos para una bacteria patégena, con
excepcién de Staphylococcus coagulasa negativa, que requiere dos o
mas HC positivos; o aislamiento de una bacteria patégena de un liquido
estéril.

e Infeccién bacteriana invasora probable: Hallazgos clinicos y de
laboratorio sugerentes de sepsis o0 compromiso parenquimatoso focal
en un paciente con inestabilidad hemodinamica.

e Infeccidén fungica invasora (IFI): La IFI se clasifica, segun los criterios
de la European Organization for Research and Treatment of
Cancer/Mycoses Study Group (EORTC/MSG) en IFI probada, probable y
posible.

e IFI probada: Observacién o aislamiento de un hongo patégeno por
microscopia directa o cultivo de una muestra clinicamente
representativa obtenida de un sitio estéril, o presencia de histopatologia
compatible.

e IFI probable: Presencia de factores del hospedero, criterios clinicos y de
imagenes sumado a criterios micoldgicos, incluidos examenes directos
como cultivo de un sitio no estéril o indirectos, como deteccién de
antigenos o componentes de la pared fungica.

e IFI posible: Presencia de factores del hospedero y de criterios clinicos,

en ausencia de criterios micolégicos.

La Sociedad Latinoamérica de Infectologia ha establecido los criterios de
neutropenia febril de bajo Riesgo (NFBR) y la neutropenia febril de alto riesgo
(NFAR) para desarrollar infeccion bacteriana invasiva (IBI) sin embargo, los

criterios para clasificar como de bajo o alto riesgo son variables entre las

10



diferentes poblaciones y grupos étnicos. Existen pocos estudios validados en

pacientes pediatricos con episodios de neutropenia febril con criterios

diferentes para en cada uno de ellos, donde

valores de plaguetas, hemoglobina, neutrofilos,

se aplicé la quimioterapia®%1% Tabla 1.

Tabla 1. Estrategias de Estratificacion de Riesgo Validadas

ESQUEMA - Rackoff

FACTORES

RELACIONADOS

FACTORES Ninguno

RELACIONADOS

AL PACIENTE Y

LA

ENFERMEDAD

FACTORES CAM

ESPECIFICOS

DEL EPISODIO

FORMULACION CAM

DE REGLAS >100/pL =
bajo riesgo
de
bacteriemia;
HSCT = alto
riesgo

VALIDEZ USA,

DEMOSTRADA Madsen

Alexander

LMA, Linfoma
de Burkitt, LLA
en Induccion,
Progresion de la
Enfermedad,
Recaida con
afeccion de
Médula Osea

Hipotension;
Taquipnea,
hipoxia <94%;
Cambios
radiolégicos, del
Estado Mental;
Mucositis
Severa, vomito
o dolor
abdominal;
Infeccidn
localizada;
Alteracion
clinica que
requiera
tratamiento
intrahospitalario

Ausencia de
cualquier factor
de riesgo =
bajo riesgo de
complicaciones
graves; HSCT =
alto riesgo

Reino Unido,
Dommett, Arif

Rodinelli

Catéter
Venoso
Central 2
puntos, Edad
<5 afios 1
punto

Sitio clinico de
infeccion 4.5
puntos; sin
datos de
infeccion de
tracto
respiratorio
superior 2.5
puntos; Fiebre
(>38.5°C) 1
punto;
Hemoglobina
<70 g/dl

Puntaje Total
<6 = bajo
riesgo de
complicaciones
graves; HSCT
= alto riesgo

Brasil,
Rondinelli

se incluye el tipo de cancer,

monocitos y tiempo desde que

en Pacientes Pediatricos de Bajo Riesgo

Santolaya

Leucemia en
Recaida,
Quimioterapia
en los ultimos 7
dias

PCR =90 mg/L,
hipotension,
plaquetas <50
g/L

Sin factores de
riesgo,

trombocitopenia,
quimioterapia en

los ultimos 7
dias = bajo
riesgo de
infeccion
bacteriana
invasiva

América del Sur,

Santolaya

Ammann

Afeccidn de
Médula
Osea,
Catéter
Venoso
Central,
Leucemia
preB

Ausencia de
datos de
infeccion
viral, PCR
>50 mg/|,
Leucocitos
<500/pL,
Hemoglobina
> 100 g/L

<3 factores
de riesgo =
bajo riesgo
de infeccion
grave; HSCT
= alto riesgo

Europa,
Ammann,
Macher, Arif

Ammann

Quimioterapia
mas intensa
que la de
Mantenimiento
en LLA 4
puntos

Hemoglobina
290 g/L 5
puntos,
Leucocitos
<300/pL,
plaquetas <50
g/L 3 puntos
por cada
criterio

< 9 puntos
=bajo riesgo
de desenlace
adverso de
FN; HSCT =
alto riesgo

Europa,
Miedema

Abreviaturas: LMA, Leucemia Mieloide Aguda; LLA, Leucemia LInfoblastica Aguda; PCR, proteina C reactiva; HSCT,
trasplante de células hematopoyéticas; CAM, Cuenta absoluta de moncitos.

Los criterios de NFBR y NFAR son de ayuda para iniciar tratamiento antibiotico

en forma empirica. Las guias internacionales recomiendan el inicio de un solo

antimicrobiano como por

ejemplo:

cefepime,

piperazilina/tazobactam,
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meropenem o imipinem, o incluso la combinacion de mas de un

antimicrobianot>16

La decision del antimicrobiano empirico depende de la epidemiologia de cada
hospital, la presencia de resistencia bacteriana, y considerar la cobertura para
gram positivos (GP) y gram negativos (GN) /'8 En el servicio de urgencias
pediatricas del CHMH desde el 2017 se establecieron los guias de manejo para
los pacientes con NF, donde la eleccion del antimicrobiano estd dada de

acuerdo a los escenarios clinicos (anexo 1).

La epidemiologia de las infecciones bacterianas en cada hospital es muy
importante para la eleccidn del antimicrobiano empirico, sin embargo, el
porcentaje de un cultivo positivo en cada institucion es variable y en promedio
se obtienen alrededor de 20 % de cultivos positivos, Alali et al. en el 2020
publico los resultados de un estudio que incluyo un total de 667 episodios de
NF donde se logré 21.5 % de cultivos positivos y de estos los GP fueron los
patdgenos mas frecuentemente aislados representando un 54 % y de estos el
mas frecuente fue S. viridans con un 19.3 %, los GN representaron el 36 %?*°.
En dicho estudio cabe resaltar que en los periodos analizados no hubo

diferencia en la prevalencia de microrganismos multirresistentes aislados?®.

En Suiza en un estudio retrospectivo donde se analizé la distribucion de
patdgenos y la sensibilidad microbiana a través de los afos, también reporto
como mas frecuente los GP de estos el de mayor porcentaje fue estafilococos
coagulasa-negativos y en segundo lugar los GN representado principalmente
por E coli, y solo en una pequefia proporcién se aisld6 Pseudomonas

aeroginosa?’

Siddaiahgari S, et al., en India ha reportado un espectro diferente de las
bacterias aisladas en paciente pediatricos con cuadros de NF, en el estudio se

identificd un aumento en los GN y de estos el mas frecuente fue E. coli seguido
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de Pseduomonas, los GP solo se aislaron en un 12.3 % y de estos el

Staphylococcus aureus fue el mas frecuente?*

En los ultimos afos se ha reportado un incremento de las bacterias
multirresistentes en pacientes con NF, lo cual resulta alarmante considerando
la repercusion en las posibilidades de sobrevivir a un evento de NF, lo cual

impactara en la probabilidad de curacion del paciente pediatrico con cancer?*

DEFINICION DEL PROBLEMA

La neutropenia febril es la complicacion mas frecuente que se presente el
paciente pediatrico con cancer, dicha complicacién se pude presentar en una

0 mas ocasiones en el paciente.

Los multiples internamientos de los pacientes por eventos de NF interrumpe
el tratamiento continuo de los pacientes tanto por la frecuencia de los
internamientos como por las prolongadas estadias intrahospitalarias de los

pacientes.

Desde el 2017 en el servicio de urgencias del CHMH se ha utilizado una guia
de inicio de antimicrobiano empirico en este grupo de pacientes. En la
actualidad no conocemos el tipo y frecuencia de patdgenos aislados, asi como

tampoco conocemos la sensibilidad in vitro.

Al no conocer el tipo y frecuencia de patdgenos aislados, asi como tampoco
conocer la sensibilidad in vitro, desconocemos si la eleccién del antimicrobiano
gue se utilizd en forma empirica de acuerdo a la guia de manejo de NF que se
emplea en el servicio de urgencias pediatricas de nuestra institucion, fue la

correcta. Con lo anterior surge la pregunta de investigacién ¢Cudl es la
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epidemiologia de las infecciones en pacientes pediatricos con cancer vy

neutropenia febril atendidos en el Centenario Hospital Miguel Hidalgo?.

JUSTIFICACION

Al realizar el presente estudio nos permitira el tipo y frecuencia de patégenos
aislados, asi como la sensibilidad in vitro, con lo que conoceremos si dicha
bacteria aislada y su sensibilidad estan acorde a la eleccidn del antimicrobiano
que se utilizé en forma empirica de acuerdo con la guia de manejo de NF que

se emplea en el Servicio de Urgencias Pediatricas de nuestra institucion.

En caso de no estar acorde con el inicio empirico de antimicrobiano y la
bacteria asilada nos permitira replantear el tipo de antimicrobiano que se deba
de emplear. Por otro lado nos permitird conocer si a través de los afios hay

aparicion de bacterias multirresistentes.

HIPOTESIS

No aplica

OBJETIVOS

a) Principal: El identificar el tipo y frecuencia de bacterias aisladas en
pacientes pediatricos con NF que ingresan al servicio de urgencias
pediatricas del afio 2016 al 2022, asi como la sensibilidad de los

patdgenos aislados.

b) Secundarios:

i. Tipo cultivo donde se aisld la bacteria

ii. Tipo de cancer con cultivo positivo.
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METODOLOGIA: DISENO GENERAL

Estudio, retrospectivo, descriptivo y analitico

Como recursos materiales se contd con los expedientes, registros de
ingreso al Servicio de Urgencias Pediatricas y registros de cultivos del
laboratorio de Microbiologia.

Se llevé a cabo el registro de la informacién perteneciente a los pacientes
pediatricos con diagndstico oncoldgico de 1 a 17 anos durante un periodo
del 2016 al 2022 utilizando como recursos los expedientes para recabar
variables, clinicas y de laboratorio, asi como registros de microbiologia
para identificar cultivos positivos y sensibilidades por cada evento de fiebre
y neutropenia. (Anexo 2)

No se requiridé del empleo de recursos financieros para llevar a cabo el

proyecto de tesis.

CRITERIOS DE SELECCION

a)Criterios de Inclusion.
Pacientes con diagndstico oncoldgico que ingresan por fiebre vy

neutropenia al Servicio de Urgencias Pediatricas del CHMH.

b)Criterios de exclusion.
Pacientes que no cumplan con los criterios de inclusiéon a su ingreso a

Urgencias Pediatricas del CHMH.

c) Criterios de eliminacién
Pacientes cuyos expedientes o registros presenten datos insuficientes o

incompletos para realizar el analisis estadistico.
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Tabla 2. Operacionalizacién de variables

OMBRE VARIACIO DEFINICION TIPO ESCALA INDICADOR INDICE FUENTE
N
Interviniente  Fenotipo del Nominal Dicotémica  Fenotipo Masculino / Femenino Directa del
paciente paciente
Interviniente  Tiempo Discreta Intervalo Afos cumplidos  Afos Directa del
transcurrido paciente
desde el
nacimiento
Dependiente  Categorizacion =~ Nominal Intervalo Diagnostico No Aplica Directa del
ONCOLGGICO de acuerdo a establecido en paciente
resultado de nota inicial
abordaje
diagnéstico
Dependiente  Reporte Nominal Dicotémica  Reporte de Positivo / Negativo Directa del
efectuado de Microbiologia paciente
acuerdo

resultado de

cultivo
IPO DE Dependiente  Categorizacion = Nominal Intervalo Reporte de Urocultivo Directa del
ULTIVO de acuerdo a Microbiologia Hemocultivo Periférico paciente
muestra Hemocultivo Central
procesada en Cultivo de Secrecion
Microbiologia Bronquial

Cultivo de Secreciones

Cultivo de Biopsia

ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizara el paquete estadistico SPSS v 24 vy se llevaran a cabo los
siguientes analisis:

a) Analisis descriptivo de las variables cuantitativas

b) Analisis medidas de tendencia central de las variables nominales

c) Analisis de correlaciéon T de Student o U de Mann-Whitney
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d) Analisis multivariado con regresién logistica.

DECLARACION DE ETICA Y BIOSEGURIDAD

De acuerdo a las Buenas Practicas Clinicas y la Legislacion Mexicana vigente en
materia de investigacion clinica este proyecto de tesis fue aprobado por el Comité
de Etica en Investigacion y el Comité de Investigacion del Centenario Hospital
Miguel Hidalgo con revision en la sesion del dia 14 de septiembre del 2023 con

numero de registro 2023-R-50.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Tabla 3. Cronograma de actividades

Octubre | Noviembre | Diciembre | Enero Febrero
2023 2023 2023 2024 2024

Agosto | Septiembre
2023 2023

Elaboracion

del Proyecto

de Tesis

Recopilacion

-

Presentacion

de Tesis

RESULTADOS
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Se registraron un total de 580 eventos de neutropenia febril en pacientes
pediatricos con cancer que ingresaron al servicio de Urgencias Pediatricas del
Centenario Hospital Miguel Hidalgo de los cuales se obtuvieron 93 registros con

cultivos positivos que representan el 16 % de los eventos de NF ilustrado en la

tabla 3.
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje vilido acumulado
Vilido Pogsitive 93 16.0 16.0 16.0
Negativo 487 84.0 84.0 100.0
Total 580 100.0 100.0

Tabla 4. Porcentaje de cultivos positivos

Del total mencionado, 52 fueron del sexo femenino representado un 55.9 %
correspondiendo el restante 44.1 % al sexo masculino con 41 registros, figura

1. Con edades de 1 a 17 aflos y en promedio 8.4 afios + 4.6.

Sexo

[ Femenino
W Masculing

Figura 1. Distribucion por sexo de los 93 eventos de neutropenia febril con cultivos positivos.
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Con respecto a los cultivos positivos y el diagndstico, el tipo de cancer con mayor
porcentaje de cultivos reportados fue la Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) fue
la mas predominante con 51 eventos (54.8 %), seguido de la Leucemia Mieloide
Aguda (LMA) con 20 eventos (21.5 %), Rabdomiosarcoma con 6 eventos (6.5
%), Linfoma No Hodgkin (LNH) con 5 eventos (5.4 %), Tumor Neuroectodermico
Primitivo (PNET) y Osteosarcoma con 3 eventos cada uno correspondiendo cada
diagndstico a un 3.2 %, Tumores de Sistema Nervioso Central (SNC) con 2
eventos (2.2 %) y finalmente los diagndsticos de Tumor de Wilms, Histiocitosis
de Células de Langerhans (HCL) y Hepatoblastoma con 1 eventos cada uno que
se traduce en un 1.1 % del total por cada diagnéstico, lo cual se ilustra en la

figura 2.

Diagnostico

ELNH

B Tumor de Wilms
[JRabdomiosarcoma
[ Osteosarcoma

= Hepatoblastoma
W snc

Figura 2. Porcentaje de eventos con cultivos positivos de acuerdo al diagndstico oncoldgico.

En la tabla 4, se muestra el porcentaje de cultivos positivos por afio analizado.

Se observa un aumento gradual en la cantidad de cultivos realzados por afio con
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predominio notable de cultivos procesados en los anos 2019 y 2021, siendo los
afios con mayor porcentaje de cultivos reportados 2018 y 2019 con 24.7 y 24.2

% respectivamente y el 2021 con 8.7% siendo el registro menor.

2022 No. De cultivos 11 76 87
% de cultivos 12.6% 87.4% 100%
2021 No. De cultivos 8 84 92
% de cultivos 8.7% 91.3% 100%
2020 No. De cultivos 10 63 73
% de cultivos 13.7% 86.3% 100%
2019 No. De cultivos 23 72 95
% de cultivos 24.2% 75.8% 100%
2018 No. De cultivos 22 67 89
% de cultivos 24.7% 75.3% 100%
2017 No. De cultivos 9 66 75
% de cultivos 12.0% 88.0% 100%
2016 No. De cultivos 10 59 69
% de cultivos 14.5% 85.5% 100%

Tabla 5. Porcentaje de cultivos positivos con desarrollo bacteriano por afio.

En cada ingreso los pacientes son abordados con toma de cultivos: cultivo
periférico, cultivo de catéter (Port-a-cath), urocultivo, coprocultivo y de
secreciones, estos Ultimos dos solo en caso de que sean considerados necesarios
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en relacion al cuadro clinico al ingreso, en la figura 3 se muestran los porcentajes

por tipo de cultivo en aquellos con desarrollo bacteriano reportado.

40

30

20

Frecuencia

Urocultive  Hemocultive Hemocultivo  Cultivo de Biopsia Cultivo de
Central Periférico Secreciones Secreciones
Bronquiales

Figura 3. Grafica de barras con porcentaje de tipo de cultivos reportados con desarrollo.

El urocultivo fue el que se presentd con mas eventos de desarrollo con un total
de 38 (40.9 %), seguido de hemocultivo periférico con 29 eventos (31.2 %),
hemocultivo central con 15 eventos (16.1 %), cultivo de secreciones 8 eventos
(8.6 %), secreciones bronquiales 2 (2.2 %) y por ultimo muestra de biopsia
enviada a microbiologia en 1 evento (1.1 %).

Con respecto a los microorganismos reportados el de mayor frecuencia fue
Pseudomonas aeruginosa en un 22.6 %, Escherichia coli 24.7 % y Escherichia
coli BLEE + con 17.2 % y Klebsiella pneumoniae 8.6 %, el resto reportado en
porcentajes menores siendo 80 GN (86 %) y 13 GP (13.9 %), de este ultimo
grupo reportandose Staphylococcus aureus en 5.4 %, Staphylococcus hominis

4.3 %, Staphylococcus pneumoniae en 3.2 % y Corynebacterium ssp en 1.1 %.
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En la figura 4 puede observarse un diagrama sectorial con la distribucién de

acuerdo al porcentaje de presentacién de los distintos microorganismos

reportados.

Bacteria aislada

[ P. aeruginosa
HE. coli

B E +. Coli BLEE +
Hk. pneumonias
[ salmonella

I E. faecalis

[JP. mirabilis

M s. aursus

O A. nydrophila

Ml Corynebacterium ssp
CJE. faecium

[Js. marcescens
B m. maorganii

[l S. pneumoniae
O1s

Figura 4. Distribucion de microorganismos de acuerdo a porcentaje de presentacion en cultivos

positivos.
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DISCUSION

La importancia del mejoramiento de las guias de diagndstico y manejo de FN
yace en su impacto en la mortalidad asociada a las complicaciones, y la

implementacién de mejoras.

Epidemiolégicamente nuestra poblacion difiere de lo reportado con respecto al
predominio de casos en el sexo masculino, pero el porcentaje de poblacién
femenina es solo discretamente mayor como para considerar que repercute en
los resultados reportados. Se observa porcentaje elevado de eventos con
diagndstico de Leucemia Linfoblastica Aguda que va de la mano con lo descrito
tanto a nivel mundial como en nuestro pais en donde esta es la patologia

oncolégica mas frecuente en la poblacion pediatrica.

Las bacterias son los patdgenos que con mayor frecuencia logran identificarse
en los episodios de FN, seguidos por los virus (15.5 %) y hongos (3.2 %) de
acuerdo a lo reportado en un meta analisis, por lo cual se considera al
hemocultivo como medida estandar dentro del abordaje inicial de los pacientes,
aunque en la mayoria de los casos el agente etioldgico del episodio de FN no
logra identificarse. La determinacion de la etiologia de estos eventos mediante
hemocultivo se reporta en cifras que rondan alrededor del 15 al 20 %, lo cual se
ve también reflejado en las cifras obtenidas ya que el porcentaje de cultivos
positivos obtenidos fue de 16 % con el mayor porcentaje reportado como
positivo en los afos 2018 y 2019 con cifras mayores al 20 % vy este ultimo el
afo en que mayor cantidad de cultivos se procesaron en conjunto con el afio
2020 en el que de forma contrastante se obtuvo el porcentaje mas bajo de
reportes positivos de los afios analizados con 8.1 % que se encuentra incluso
por debajo de lo que suele reportarse dentro de la las referencias bibliograficas,
teniendo como posible factor atribuible el contexto aun presente de la pandemia
por COVID 19, en el que aumento el escrutinio de los pacientes a su ingreso
ante la sospecha de un proceso infeccioso pero con dificultades técnicas que

pudieron impactar las condiciones de toma de cultivos o incluso considerar que
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muchos pacientes acudieron de forma temprana a valoracidn con menores
complicaciones o microorganismos sobre agregados a los proceso virales. Parte
de este comportamiento puede observarse en el afio previo en el que disminuyd
considerablemente la cantidad de hemocultivos procesados y en el afio posterior
en que las cifras regresan a los nimeros previamente obtenidos que tienen un

patréon habitual.

Aun asi debe considerarse como oportunidad de mejora el tomar en cuenta las
condiciones en las que las muestras para cultivo son obtenidas, ya que factores
como el inicio del antibidtico previo a la toma del cultivo en el caso de los
hemocultivos puede disminuir el porcentaje de un resultado positivo de un 12.3
a 4.4% de acuerdo a lo referido por Boeriu, et al ?®), ya que homogenizando las
técnicas podrian lograrse resultados no tan variables ya que a pesar del
resultado global con un porcentaje aceptable se debe buscar la estandarizacién
y constancia en el funcionamiento de los procesos de diagndstico en los

pacientes pediatricos en este caso con patologias oncoldgicas.

En relacién al tipo de cultivo, el urocultivo fue el tipo que presento un mayor
porcentaje de desarrollo seguido del hemocultivo con una diferencia de 9.7 % y
el que menor desarrollo reporto fue el cultivo de muestra de biopsia y cultivo de
secreciones. Por lo que tendrian que reconsiderarse las condiciones en que estos
cultivos son de real utilidad o las condiciones en que se toman y envian las

muestras.

Una diferencia considerable con respecto a las fuentes utilizadas se observé en
nuestro caso un porcentaje mayor de bacterias GN en 86%, solo uno de los
estudios valorados reporto un perfil similar en el que se presentd mayor
presencia de GN con E. coli como principal agente identificado y solo 12.3 % de
GP comparable con el 14 % obtenido en nuestro estudio y de igual forma en
este grupo el microorganismo con mayor porcentaje de aislamiento fue
Staphylococcus aureus, este Ultimo estudio consultado fue llevado a cabo en
India y el resto en distintos paises de Europa, por lo que podria tomarse en
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cuenta el contexto socioecondmico y cultural de nuestra poblacion como
variables a analizar posteriormente y analizar si son los factores determinantes
en el perfil de microorganismos que se presentan?® 2!, Existe como antecedente
en nuestro hospital un proyecto de tesis realizado en 2003 con el estudio de la
poblacién en un periodo de 3 afos previos en los que se reportd un perfil similar
con predominio de GN aunque no de forma tan importante, reportandose en
61.2 % de los casos positivos y 35.4 % de GP siendo no tan bajo el porcentaje
de este segundo grupo, y el principal agente etiolégico fue Pseudomonas
aeruginosa?®®, esto nos habla de que con el paso del tiempo pueden presentarse
cambios significativos en el comportamiento de los microorganismos, también
tomando en cuenta que el tercer agente etioldgico detectado en nuestro estudio
fue E. coli con produccidn de betalactamasas de espectro extendido
traduciéndose en el fendmeno de resistencia antimicrobiana que representa una
amenaza de salud publica. Para especificar mas detalle de las resistencias
reportadas y antibidticos de primera eleccion en asociacién a su evolucién
posterior no pudieron analizarse por escases de informacidn en registros de afios
previos. Resultaria de utilidad homogenizar los registros para mayor facilidad en

la obtencion de la informacion.

Este estudio brinda informacién fundamental valiosa que puede ser un parte
aguas para extender el estudio integrando variables faltantes asi como observar
el comportamiento de la deteccion a través del tiempo y el patron de los
microorganismos detectados. Para implementar conforme sea necesario mejoras

en el manejo de los episodios de FN.

25



CONCLUSION

En el presente proyecto de tesis se establece informacidon que resulta en una
exposicion del panorama de los pacientes oncoldgicos en tratamiento en nuestro
hospital reflejan parte de lo que conoce en otros paises y permite elucidar el
comportamiento a futuro teniendo en cuenta los precedentes y estudios
comparativos, se establece como precedente para detallar mas informacién y
dar continuidad al estudio de esta poblacién considerando el impacto de un
tratamiento adecuado en la mayor medida posible disminuyendo tanto
morbimortalidad y prondstico de los pacientes como para optimizar el uso de los

recursos institucionales.
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Anexo B.

No. de paciente en la base de datos

No. de evento

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
FIEBRE Y NEUTROPENIA EN PACIENTES ONCOLOGICOS

REGISTRO DE EVENTO

1 Registro
2 Nombre
3 Diagnostico
4 Fase de tratamiento 1) Induccién a la remisiéon O 4) Neoadyuvancia O
2) Consolidacién O 5) Adyuvancia O
3) Mantenimiento O 6) Radioterapia O

5 Fecha de ultima quimioterapia (dd/mm/aaaa) ( / / )
6 Quimioterapia empleada

Previamente
7 Tiempo inicio de sintomas previo a ingresar a urgencias | ( ) horas
8 Profilaxis 0) NO O 1) SI m|
9 1) O TMP/SMZ 3) O Ciprofloxacino

2) O Fluconazol 4) 0O Otro
10 Antibidtico previo a ingresar a urgencias 0) NO O | 1) SI O

Diagnostico por el cual se inicio antibidtico ambulatorio:
11 Antibidtico empleado

SINTOMAS
12 Fiebre | 0) NO O 1) SI O
13 Cuantificacion en casa 0)NO O 1) SI O °C
14 Dolor abdominal 0) NO O 1) SI O 18 Otros sintomas:
15 Vémito 0) NO O 1) SI (]
16 Diarrea 0) NO O 1) SI m|
17 Tos 0) NO O 1) SI ]
DATOS AL INGRESO

19 Temperatura (°C)
20 FC
21 FR
22 TA
23 Exploracion

fisica.

Signos positivos

LABORATORIOS

24 Leucocitos totales | ( ) | 25 Linfos totales ( )
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26 Neutros totales ( ) 27 Monocitos totales ( )

28 Plaquetas ( ) 29 Hemoglobina ( )

30 Procalcitonina ( ) 31 PCR ( )

32 VSG ( ) 33 Hemocultivo Cen O

34 Hemocultivo Peri O 35 Urocultivo O

36 Coprocultivo O 37 Cultivo secreciones O

38 Otros estudios
(especificar)

39 Presencia de bacteremia 0) NO O 1) SI ]

40 Signos clinicos de sepsis 0) NO [m| 1) SI O

41 Choque séptico 0) NO ] 1) sI O

42 Comorbilidad asociada 0) NO O 1) SI ]

43 Tipo de comorbilidad:

44 | Sitio infeccioso identificable | 0)NO o [1sI 5]

DIAGNOSTICO

45 Colitis neutropenica 0) NO m| 1) SI O

46 Neumonia 0) NO O 1) SI O

47 Celulitis 0) NO O 1) SI O

48 Infeccion Vias Urinarias 0) NO ] 1) sI O

49 Candidiasis oral 0) NO O 1) SI O

50 Infeccion Portachat 0) NO O 1) SI O

51 Infeccion fisura perianal 0) NO m| 1) SI O

52 Otro sitio 0) NO m} 1) SI m}

53 Especificar otro foco infeccioso:

54 Tiempo Llegada a Urgencias - Revision horas

55 Tiempo Revisidon — Indicacion de antibidtico horas

56 Tiempo Indicacidon - Administracion de primera dosis de antibiotico horas

57 Antibidtico Indicado
1) Ceftazidima O 6) Meropenem O
2) Amikacina O 7) Vancomicna O
3) Cefepime O 8) Fluconazol O
4) Ceftriaxona ] 9) Otro O

O

5) Dicloxacilina

Evolucidn con antibidtico empleado

0) Mejoria

1) Agrega otro anti O
2) Cambio antibiotico O
Fecha de egreso (dd/mm/aa) ( / / )
60 Dias de estancia intrahospitalaria
61 Antibidtico ambulatorio 0) NO O ‘ 1) sI O
LABORATORIOS AL EGRESO

62 Hemoglobina 65 Monocitos

63 Leucocitos 66 Plaquetas

64 Neutroéfilos
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