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RESUMEN. La infecddn es uma de les complicado-
nes mas frecuentes en pacientes oncolOgicos en
generd y muy especidmente en pacientes con ma
lignidades hematoldgicas, referentes a los orgenis-
mos causales de infeccion, € abanico de poshilida
desescad inagotable.

Se edudiaron en forma prospectiva 19 pacientes
que ingresaron d Hospitd Escuda por cuadro de
neutropenia post quimiotergpia febriles, los cudes
no habian recbido ninguna clase de antibidtico en
las dltimas 72 horas y que tenian conteo de
neutréfilos <2000 ce/mm3 encontréndose en todos
los pacientes estudiados los gérmenes gram negati-
VO (33.2%) en primer lugar, seguido de gérmenes
gram postivo; Sendo de los gram negdivo la E.
coli en un 16.7% d germen mas adado, seguido en
menor frecuencia de la Samondla entérica (5.5%)
y Pseudomonas aeruginosa (5.5%). De los gram po-
Stivo d Staphylococcus aureus se presentd en d
22.2% de los casos, seguido en Ultima ingtancia del
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Ademés se encuentra que la puerta de entrada mas
frecuente fue la pid en un 27.8%, la cud va de
acuerdo con € gran porcentge de gérmenes gram
postivo adados seguido de pulmdén y tracto
gagtrointestind en € 16.7% cada uno. No se enconr
tro foco de entrada en & 38.9% delos casos
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SUMMARY. Infection is one of the most frequent
complication in oncologic patients, especidly in
patients with hematologicad maignancies. Refering
to organisms cgpable of producing infections there
is a great fidd of posshilities Nineteen patients

from  Hospitad  Escuda  were  studied
prospectively, diagnosed as febrile
neutropenia  pod-chemiothergpy; they had not

received any antibiotic for the lat 72 hours and
had <2000 neutrophyls’mm We found that these
patients had Gram negative bacteria in the firg
place, accounting 33.2%; being E. coli the most
frequently isolated; in 16.7% of the cases. Following
in smaler percentages were sdmondla entérica
found in 5.5% of the cases, and Klebsidla g and
Pseudomonas aeruginosa in the same percentage
(55%. Among the gram -podtive bacteria
Staphylococcus aureus was found in 22.2% of the
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cases, followed by Staphyllococcus epider midisin
5.5%.1n 33.3% of the casesno bacteriawasisolated.
Themost frequent primary site of infection wasthe
skin in 28.7%, which explainsthe great per centage
of Gram-positive microor ganismsisolated; followed
by the lungs and the gastrointestinal tract with
16.7% each. In 38.9% of the cases, the primary

Se redizaron policultivos, (hemocultivos, urocultivos,
coprocultivos y cultivos de exudados) para determi-
nar e germen causd de lafiebre en dichos pacientes.

Caracteristicas Demogréficas
TablaNo. 1

site of infection wasnot determined. Dieg. FREC Seo Proc
EDAD15-25 26-
H H M F U R
Key Words. Febrile, Neutropenic. 35 3645 46.55
LLA 722 444 55 22 — 44.4 218 167 555
A LMC. 16.7 55 55 55 — 111 55 111 55
INTRODUCCION
Linfom 55 55 — — — 55 — — 55
La infeccion es una de las complicacio- = — S e — =
nes mas frecuentes en pacientes| ca
oncologicos en generd y muy espe-
cddmente en pacientes con mdignida- | _Mam
des hematolégicas A pesar de los avan- Total 100 554 11 2717 | 55 &l 388 278 I
ces en la tergpia de soporte, la infec-

cion es la causa de mayor morbilidad y
mortdidad en & paciente con hemopatia maigna o
grave.

El uso de quimioterapia citéxica en pacientes con
cancer fue reconocida hace hace treinta afios como
riesgo de infeccion * ¥

Desde entonces s han venido haciendo consdera-
bles progresos en d mango de la infeccion en pa-
cientes neutropénicos con mejores tasas de
sobrevida

Una caracterigtica frecuente del paeciente neutropé-
nico es la fdta de reaccion d no haber eemento
granulocitico. Asi pues, con frecuencia no podemos
iniciamente diagnogticar un foco infeccioso claro en
d 15% de los pacientes”"” . Referente a los organis-
mos causdes que es € tema de nuestra investiga-
cion, € abanico de poshilidades es cas inagotable.
Cudquier organismo puede convertirse en patdgeno
en d momento en que € paciente presenta una
neutropenia, desde bacterias y virus hasta hongos.

MATERIAL Y METODOS

El estudio conggtié en la evauacion de 18 pacientes
neutropénicos  postquimiotergpia  citotdxica que in-
gresaron con fiebre d Hospita Escuela en @ periodo
comprendido dd 1 de mayo de 1997 d 30 de octubre
de 1997.

Esto se hizo en colaboracion conjunta con la seccion
de Bacteriologia del Laboratorio del Hospitd Escue-
la Se redizd antes un conteo leucocitario para docu-
mentar la neutropenia. Los criterios de inclusion fue-
ron: 1. Pacientes entre 14-75 afios con neutropenia
post-quimioterapia;  definiendo neutropenia como la
disminucién absoluta de neutrdfilos segiin la siguien-
te cadficacion: menor de 2000 céulas, neutropenia
leve, neutropenia moderada 500-1500 cel y
neutropenia severa <500ce 2. Que hayan recibido
quimioterapia 15 dias previos d inicio dfe la figbre. 3.
Que d paciente no hdla recibido antibiéticos en las
72 horas previas a nuestra evauacion y 4. Rediza-
cion de cultivos.

RESULTADOS

Las caracteristicas generdes del grupo estudiado son
las sguientes. de los 18 pacientes estudiados € 61.1%
gan dd sexo masculino y @ 389% eran dd sexo
femenino; € 72.8% provenian del &earurd y € 27.8%
dd &reaurbana

Las hemopatias que mas cominmente se observa-
ron, segun su frecuencia fueron: la Leucemia
Linfoblagtica Aguda (72.2%), Leucemia Mieocitica
Cronica (16.7%), Linfoma de Hodgkin (5.5%) y Cancer
de Mama (5.5%). La edad mas afectada se encuentra
entre los 15-25 afios de edad, representando € 55.5%
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los pacientes estudiados, seguido de la edad 36
a 45 ahos y de los 26-35 afios, en d 27.8% y
11.1% de los casos respectivamente. Esto se
debe a que d dagdstico més frecuente
encontrado es la leucemia linfoblésticaaguda

La puerta de entrada mas frecuente fue la pid,
en d 27.8%, seguido dd pulmén end 16.7% y
e tracto gadtrointestina en € 16.7%. La puerta
de entrada desconocida sigue sendo la més dta
con un 38.9% (ver gréfico No. 1)

GRAFICO No. 1 Puertade
entrada en paciente neutropénko
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Con regpecto a la caida de neutrdfilos se
observd que la neutropenia severa se presentd
entre d primero y cuarto dia post quimioterapia
en d 444% de los casos, neutropenia
moderada en el 22.2% neutropenia leve en d
5% como se puede observar en d gréfico No. 2.

GRAFICO Mo. 2
Relacidn Quimicterapia y Neutropénia
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Ademas observamos en esta grafica que bs paciertes
con neutropenia severa  desarrollaron  procesos
infecciosos en € 61.1% de los casos, los pacientes de
neutropenia moderada en @ 27.7% y neutropenia leve
en d 11%, lo que evidencia que a mayor neutropenia,
mayor es lafrecuencia de infecciones.

En relacion a las bacterias mas frecuentes se encortrd
que los gémenes gram negativo siguen dendo la
causa més frecuente (16.7%) seguida de Samondla
entérica (5.5%). Enterobacter (5.5) Klebsidla (5.5%) y
los gram podtivo en & 27.7% de los casos, no
adéndose ninguna becteria en d 333% segln s
obsarvaen d gréfico No. 3.

GRAFICO No. 3
Bacterias aisladas en medios de cultivos en pacientes

neutropénicos febriles
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Se redizaron un total de 33 hemocultivos encontran-
dose un porcentge de posgtivided de 39.4% y un
porcentgje de negatividad de 60.6%.

En cuanto ala susceptibilidad bacterianade los

08 menes 8gram positivo (S aureus) se observa una
sensbilld dtapara Cefdotinay Vancomicina dd
75%, mtermedladel 50% para Oxaciinay una,
resstencia dd 75%, alaPenicilinay Dicloxadlinalo

que evidencia que cada vez, los gérmenes gram
t|vo Sguen mostrando creciente resstenciaa
amicos como se observaen € gréfico
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Mientras que & Staphylococcus epidermidis mues-
tra una dta redstencia para todos los antibidticos
mostrados, con una senshilidad muy dta para la
Vancomicina del 100%.

Con respecto a los Gérmenes gram negativo se ob-
serva que la E. Coli muedtra una senghilidad (dd
100%) para Gentamicing, Ceftazidime y meropenem
y una redgencia para amikecina y piperacilin dd
33%; por otra pate € Enterobacter y la Klebsdla
muestra resistencia del 100% a todos los antibidticos
mostrados, Unicamente senshle a la Ceftazidime y
meropenem; sdmondla entérica muestra dta resis-
tencia Unicamente a la piperacilina mientras que la
Pseudomonas aeruginosa es senshble a la Cabe
nicilina, Imipenen y Meropenem.

La Sdmonella entérica muestra resstencia Unicamen-
te a la Piperaciling; mientras que la Pseudomonas
aeruginosa es sengble a la Carbeniciling, Imipenem y
Meropenem.

GRAFICO No. 5 Susceptibilidad
de los gérmenes gram negativo.
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DISCUSION

Muchas son las causas que predisponen a un pacien-
te con enfermedad neoplésca a la adquiscion de
una infeccion, sendo en primer lugar la transgresion
de las barreras primarias de defensa como la piel por
venopunciones y los catéteres que rompen la barre
ra dermica, la quimioterapia y radioterapia que dte-
ran la barrera gédrica, y d uso de antibidticos de
amplio espectro que pueden _romper @ equilibrio de
la flora anaerobia intestind™®™. En nuestro estudio se
observé que la puerta de entrada mas frecuente fue
la pie en & 27.8% seguido de foco pulmonar en €
16% y gastro intestina en € 16.7%, lo cua concuerda

con la literatura, que describe la via percutanea como
e principa foco primario infeccioso <'*“>. Los trata-
mientos mielosupresores producen descenso de
leucocitos con la conseclencia que ésto lleva impli-
cito. Y dlo es ad, sobre todo con la granulocitopenia
que predispone a una infeccion savera En mditiples
edudios = obsarva que la disminucion del conteo
de neutréfilos menos de 1000 Cel/mm? se acomparia
de un aumento de procesos infecciosos. En un estu-
dio redizado por € Servicio de Hematologia dd Hos-
pitd Generd Vdid de Hebron, Barcdona, se encon-
tré que € 62% de los procesos infecciosos se pre
sentaban cuando d conteo de neutréfilos era <500cel/
mm?® con conteo de 500-1000ce/mm’® se present6
Unicamente en un 10.5% de los casos ™.

En nuestro estudio de 18 pacientes, se encontré ma-
yor incidencia de procesos infecciosos en neutropenia
500-100 cel/mm® & porcentgje de procesos infeccio-

sos asociado fue de 27.7% lo aid demuestra que d
disminuir los granulocitos aumenta € ndmero de
procesos infecciosos. Estos pacientes debido a la
neutropenia severa no desarrollan 0 es muy pobre
su respuesta inmunolégica, lo que explica la fdta de
foco infeccioso evidente, como se observo en d 38.9%
de los pacientes mas afectados por los procesos
neutropénicos, que son los que tienen hemopatias
malignas. En un estudio de un centro de céncer s
observé que las leucemias agudas (en d 70.3% de los
casns) presenta episodios febriles con  neutropenia,
en d Linfoma de Hodgkin y en la Leucemia Linfocitica
Créniga s presentd en un 6% y 4.3% respectiva
maie™’.

En nuestro estudio se observa un comportamiento
smilar, encontréndose mayor incidencia de infeccio-
nes en pacientes con neutropenia: Leucemia
Linfoblastica Aguda (16.7%) y € Linfoma de Hodgkin
y cancer de mama con 5.5% cada uno. Probablemen-
te éstos pacientes son sometidos. Con respecto a los
gérmenes bacterianos se informa que € 48-60% de
los pacientes neutropénicos tienen un proceso infec
Cioso establecido y/o culto, aidandose gérmenes en
d 16-20% cedlos™,

En un edtudio redizado en 1991 en 100 pacientes s
encontrd que los gram negativo son la causa mas
comin de procesos infecciosos siendo la Pseudo-
monas aeruginosa la bacteria més frecuentemente
adada (en € 31% de los casos) y los gram postivo
representaron € 24% de los caso% de los cudes d
15% fueron Staphylococcus aureus™.
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En mltiples estudios de |as Gltimas décadas (“*"*° ha

aumentado la incidencia de gérmenes gram positivo.
En un estudio multicéntrico prospectivo en 1993 s
evduaon 782 pacientes que presentaron 1051
episodios neutropénicos febriles obteniéndose
hemocultivos positivos en & 23.2% de los casos. Las
bacterias aidadas en un 56% fueron gram positivo,

entre los cuaes se ado: Staphylococcus epidermidis
(40.8%) y Staphylococcus aureus (9.9%).

Los gram negativo se aidaron en 28.5% de los casos,
lo que muestra una significante reduccion de su inci-
dendia ®. En nuestro estudio se encontrd positividad
de hemocultivos en un 39.4%, que es un porcentge
dto con respecto a lo descrito en la literatura; siendo
las bacterias gram negativo las que ocupan € primer
lugar (38.7%) aidandose; E. Coli (16.7%) Sdmondla
entérica (5.5%), Enterobacter (5.5%) Klebsdla y
Pseudomonas aeruginosaen (5.5%).

Los gram positivo ocupan € segundo lugar en fre-
cuencia (27.7%), siendo d Staphylococcus aureus €
més frecuentemente aidado en € 22.2% de los casos,
aunque s lo observamos como germen indvidud,
Staphylococcus aureus se aisla con mayor frecuen
cia que la E. coli. A diferencia de otros estudios, €
Staphylococcus epidermidis se aid6é en menor fre-
cuencia (en un porcentgje del 5.5%).

Observamos en este estudio como cada vez cobran
més importancia los gérmenes gram positivo como
causa de infeccion en pacientes neutropénicos y los
gram negativo forman parte importante de la etiolo-
gia de procesos infecciosos en pacientes
neutropénicos. Probablemente este porcentgie dto
de gram positivo esté aociado con d foco de entra-
da mas frecuente que es pidl.

Con respecto a la susceptibilidad de las bacterias a
los antibidticos se ha observado que d Staphyloco-
ccus aureus es sensble a la Cefdotina'y Vancomicina
(75%), encontrandose una resistencia €evada a la
Penicilinay la Dicloxacilina (75%).

El Staphylococcus epidermidis tiene una dta resis-
tencia a los antibiticos sendo Unicamente sensible
alaVancomicina

Dentro de los Gram negativo se observa que la sensi-
bilided de la SAmondla entérica es buena a la mayo-
ria de antibidticos, evidenciandose una dta resisten
ciaen laEnterobacteriay laKlebsdla sendo éstas

Unicamente sensibles a Ceftazidime y Meropenem;
llama la atencién que haya resistencia a medicamen
tos nuevos como la Ofloxacina 'y Timentin, como se
evidenciaen con Enterobacter.

En conclusién, con esto se demuestra que la pid es
la puerta entrada mas frecuente y que los gérmenes
que més afectan a los pacientes neutropénicos son
gram negativo (39.4%) en mayor porcentge, seguido
de gram positivo en € 27.7% cuyo patron de resisten
cia antibidtica sugiere su origen hospitaario; y que
la neutropenia severa se asocia con mayor frecuen
cia de infecciones.

RECOMENDACIONES

1 Diversficar d mango dd paciente neutropénico
adanddo en ambientes separados asi:
g Paciente neutropénico sin fiebre
b) Paciente neutropénico con fiebre

2 Limpiezay desinfeccidn de ambientes separados
asi:

d Limpiezay desinfeccion de pisos 4 veces d
dia

b) Cambio deropadiariadd pacientey de cama

¢) Limpiezay desinfeccion de paredesy techo 2
a3vecesd aio.

d) Descontaminacion de materid infectado que
esti en contacto con pacientes para prevenir
transmision.

6 Uso deflujo laminar o anbientes ventilados
para permitir intercambio de aire.

Lavado de manos antes y después de tocar cada

peciente.

Uso de ropa estéril, mascarillay guantes.

Reducir o evitar visitas.

Servir los dimentos calientes.

Tomar cultivos antes de uso de antibidticos.

Cobertura antibiética amplia contra gérmenes

gram paositivo y 0 gram negativo.

ONO O [9V)
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"Nuestras dudas son traidoras,
nos hacen perder lo bueno que podriamos ganar
cuando tememos intentarlo"”.

William Shakespeare





