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Resumen

Antecedentes: La neutropenia febril es una complicacion frecuente en pacientes oncolégicos que
reciben quimioterapia. Se estima que el 50 % de los pacientes con neoplasias sélidas y mas del 80 %
con neoplasias hematoldgicas desarrollan neutropenia y fiebre en algiin momento de su evolucidn.

Obijetivo: Identificar las caracteristicas clinico-patoldgicas, establecer los focos infecciosos y de-
terminar el perfil microbioldégico en los pacientes oncoldgicos que presentaron neutropenia febril,
como complicacién posquimioterapia y/o de terapias blanco en el Instituto Médico de Alta Tecnolo-
gia (IMAT) de la ciudad de Monteria - Colombia, entre junio de 2014 y junio de 2016.

Materiales y métodos: Estudio de tipo descriptivo en pacientes mayores de 18 afios con diagnds-
tico de neoplasia hematoldgica o tumor sélido maligno, que presentaron neutropenia febril entre
junio de 2014 y junio de 2016, que cumplian con los criterios de inclusién. El andlisis de la informacion
se realizd con el software R versidn 3.5.1.

Resultados: Se documentaron 76 casos de neutropenia febril. La edad promedio fue de 43 afios
y el 55 % de los pacientes era de sexo masculino. El 84.2 % de los casos se presentd en pacientes con
neoplasias hematoldgicas, siendo las leucemias agudas las de mayor prevalencia. En el 68 % se deter-
mind el foco infeccioso; las infecciones del tracto respiratorio fueron el foco infeccioso clinico pre-
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dominante (21 %). Los bacilos Gram negativos fueron los gérmenes mas frecuentemente aislados.

Conclusién: Las infecciones del tracto respiratorio fueron el foco infeccioso predominante en los
pacientes con neutropenia febril. Los bacilos Gram negativos fueron los principales microorganis-
mos responsables. La tasa de mortalidad relacionada con neutropenia febril fue del 14 %, resultados
similares a lo descrito en la poblacién colombiana y a nivel mundial.

Palabras claves: Neutropenia; microbiologia; quimioterapia; mortalidad.

Abstract

Background: Febrile neutropenia is a frequent complication in cancer patients receiving chemo-
therapy. It is estimated that 50% of patients with solid malignancies and more than 80% with hema-
tologic malignancies develop neutropenia and fever at some point in their evolution.

Obijective: To identify the clinical-pathological characteristics, establish the infectious foci, deter-
mine the microbiological profile in oncological patients who present with febrile neutropenia as a
post-chemotherapy complication and / or target therapies at the Instituto Medico de Alta Tecnolo-
gia (IMAT) in the city of Monteria - Colombia between June 2014 to June 2016.

Material and methods: This is a descriptive study; The study population corresponds to patients
over 18 years of age with a diagnosis of hematological malignancy or solid malignant tumor presen-
ting with febrile neutropenia between June 2014 and June 2016, who meet the inclusion criteria.
Statistical analysis: the analysis of the information was carried out in software R version 3.5.1).

Results: 76 cases of febrile neutropenia were documented. The average age was 43 years and
55% of the patients were male. 84.2% of cases occurred in patients with hematologic malignancies,
acute leukemias being the most prevalent. Infectious focus was determined in 68%, respiratory tract
infections was the predominant clinical infectious focus (21%). Gram negative bacilli were the most
frequently isolated germs.

Conclusion: In this series, respiratory tract infections were the predominant infectious focus in
patients with febrile neutropenia. Gram negative bacilli, the main responsible microorganisms. The
mortality rate related to febrile neutropenia was 14%, results similar to those described in the Colom-
bian population and worldwide.

Keywords: Neutropenia; microbiology; chemotherapy; mortality.

Introduccion

La neutropenia febril es una complicacién
frecuente en pacientes oncoldgicos que reci-
ben quimioterapia. Se estima que el 50 % de los
pacientes con neoplasias sdlidas y mas del 80 %
con neoplasias hematoldgicas desarrollan neu-
tropenia y fiebre en algiin momento de su evo-
lucidn’. La neutropenia febril se define como la
temperatura corporal mayor de 38 °C sostenida

por mas de una hora o mayor que 38.3°Cen una
sola toma, asociada a un recuento de neutrdfi-
los absolutos <500 0 <1000 con tendencia a dis-
minuir en las siguientes 48 horas por debajo de
500 2.

Con el aumento en la detecciéon temprana de
neoplasias por los programas de prevencion y
promocion de la salud y el inicio de protocolos
de quimioterapia, ha aumentado la prevalencia
de la neutropenia febril, con una mortalidad va-
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riable entre el 5y el 40 %, segun la Asociacion
Multinacional de Cuidado de Soporte en Cancer
(MASCQ)3.

La neutropenia febril es considerada como
una urgencia infectoldgica y oncoldgica, en
la que un tratamiento inicial puede cambiar el
prondstico del paciente. EI manejo apropiado
implica contar con definiciones precisas y con-
sensuadas: un protocolo de manejo propio de
cada institucidn, con procesos definidos y efi-
cientes que aseguren que el paciente va a ser
reconocido precozmente, estudiado en forma
apropiada; y un tratamiento inicial que va a ser
iniciado rapidamente, idealmente entre los 30-
60 minutos de identificada la situacidn. La selec-
cién de la terapia empirica para pacientes con
neutropenia febril suele apoyarse en las guias
internacionales y en los patrones de resistencia
a antibidticos locales*.

El perfil epidemioldgico de las infecciones
asociadas a neutropenia febril ha variado a tra-
vés del tiempo. Al principio del desarrollo de Ia
quimioterapia citotdxica, entre los afos 1960 y
1970, predominaron los patégenos Gram nega-
tivos (60-70 %).

Luego, durante las décadas de 1980 y 1990,
los cocos Gram positivos se hicieron mas comu-
nes (55-70 %) debido al aumento en el uso de
catéter venoso central que permitian la coloni-
zacidon y entrada de la flora cutdnea. A partir de
la mitad de la primera década del siglo XXI, nue-
vamente existe un predominio de bacilos Gram
negativos. En un estudio realizado en el periodo
2004-2005 se observé una prevalencia del 61.9 %
y del 38.1 % para bacilos Gram negativas y cocos
Gram positivos respectivamente >.

Algunas infecciones asociadas a neutropenia
febril son causadas por hongos. Sin embargo,
las infecciones micdticas son raramente identi-
ficadas como causa de fiebre en la primera se-
mana; pueden ser la etiologia en pacientes con
neutropenia prolongada y profunda en mas del
20 %. Se incluyen especies de Candida, Apergi-
llus y Fusarium>.

La herramienta mas util para predecir com-
plicaciones en neutropenia febril es el puntaje
de MASCC, derivado de estudios multicéntricos,
que se basan en antecedentes del paciente y ha-
[lazgos de la historia clinica, con un buen rendi-

miento para predecir complicaciones. Los resul-
tados superiores a 21 indican un bajo riesgo en
los pacientes, con valores predictivos positivos
del 91 %y negativos del 36 %. Con este umbral, la
sensibilidad es del 71 % y la especificidad del 6 %.
La mortalidad de los pacientes con neutropenia
febril de acuerdo a este indice prondstico es del
3 % si la puntuacion es mayor a 21,y del 36 Z sila
puntuacién es menor de 15 *°.

Los pacientes con neutropenia febril no pre-
sentan los sintomas usuales de infeccidn loca-
lizada o sistémica que refieren los pacientes
inmunocompetentes. La fiebre es a veces el
Unico indicador del desarrollo de una infeccién
y hasta el 50 % de los pacientes con neutrope-
nia febril se recuperan satisfactoriamente, sin
que se encuentre un foco infeccioso aparente,
ya sea por caracteristicas clinicas, radioldgicas
o microbiolégicas, con la terapia antimicrobiana
empirica“’.

Los pacientes con neutropenia febril conside-
rados de alto riesgo segun el puntaje de MASSC
0 con caracteristicas de alto riesgo, deben ser
hospitalizados para inicio de antibioticoterapia
empirica. La monoterapia con un betalactamico
con accion frente a Pseudomonas (Cefepime),
un carbapenémico (Meropenem, Imipenen/ci-
lastatina) o piperacilina tazobactan, son la pri-
mera linea recomendada de acuerdo a las direc-
trices nacionales e internacionales. La adicion
de un antibidtico glucopéptido (Vancomicina)
se indica en casos de mucositis severa, inesta-
bilidad hemodindmica, neumonia documentada
radiolégicamente, infeccion relacionada con el
catéter, infeccidn de piel y tejidos blandos, co-
lonizacidn por MRSA, enterococos resistentes
a Vancomicina (VRE) o Streptococcus pneumo-
niae resistente a penicilina.

La terapia empirica puede ser modificada a
las 72 horas con los resultados de cultivos, in-
dicando la utilizacién de Vancomicina, linezo-
lid o daptomicina, en caso de cultivo positivo
para MRSA o Linezolid o daptomicina para VRE
y carbapenémicos para bacterias Gram negati-
vas productoras de betalactamasa de espectro
extendido (ESBL). Finalmente, ante cultivo po-
sitivo para organismos productores de carbape-
nemasas, incluyendo Klebsiella pneumoniae
(KPQ), considerar Polimixina-Colistina, Tigeci-
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clina o inhibidores de betalactamasas de ultima
generacion como ceftazidima/avibactam, az-
treonam avibactam, meropenem varboctam y
aztreonam relebactam 32,

Si no hay respuesta a la modificacién de la
terapia, se debe examinar y repetir estudios
de imagenes: tomografia axial computarizada
(TAC) o resonancia nuclear magnética (RNM),
para determinar nueva infeccidon o progresion
de la infeccidon. Ademas de revisar la cobertura
antimicrobiana, dosis y espectro, se debe con-
siderar la adicién de la terapia antifiingica em-
pirica en aquellos pacientes con neutropenia
prolongada y persistencia de fiebre luego de 96
horas de antiobioticoterapia de amplio espec-
tro.

La terapia profilactica con factores estimu-
lantes de colonias de granulocitos, debe ser
usada si el paciente tiene un riesgo anticipado
de neutropenia > 20 %. La Sociedad Americana
de Oncologia (ASCO), la sociedad espafola de
oncologia médica (SEOM) y el National Com-
prehensive Cancer Network (NCCN) recomien-
dan el uso rutinario de factores estimulantes de
colonias de granulocitos (G-CSF) en pacientes
de alto riesgo. Definen el alto riesgo cuando la
probabilidad de neutropenia es > 20 %.

EI NCCN define bajo riesgo cuando la proba-
bilidad de neutropenia febril es < 10 %. En estas
situaciones, no se recomienda el empleo de fac-
tores estimulantes de colonias. En regimenes
con riesgo intermedio, entendiendo por tal un
riesgo de complicaciones neutropénicas entre
un10 %y 20 %, se considera su uso como decision
individualizada al evaluar los factores de riesgo
del paciente que puedan, a su vez, aumentar el
riesgo de neutropenia febril °.

El propdsito de este estudio fue establecer
el perfil epidemioldgico y microbioldgico de la
neutropenia febril en pacientes con neoplasias
hematoldgicas y tumores sdlidos malignos, que
fueron atendidos en el Instituto Médico de Alta
Tecnologia Oncomédica S.A. en la ciudad de
Monteria - Colombia entre junio de 2014 y junio
de 2016, el cual es centro de referencia para es-
tas patologias en los departamentos de Cérdo-
bay Sucre.

Materiales y métodos

Estudio descriptivo transversal retrospecti-
vo. Se incluyeron pacientes > 18 afios de edad
con diagndstico de enfermedad neoplasica ma-
ligna sélida o hematoldgica que consultaron en
el IMAT en la ciudad de Monteria — Colombia
entre junio de 2014 y junio de 2016, con diagnds-
tico de neutropenia febril de acuerdo a las de-
finiciones de la guia de la Sociedad Americana
de Enfermedades Infecciosas y en tratamiento
sistémico con quimioterapia o terapias blanco
en las ultimas tres semanas, previo a presenta-
cién de neutropenia febril. Se excluyeron suje-
tos con antecedentes de enfermedad del tejido
conectivo, neutropenia asociada a infeccién por
VIH, neutropenias sin patologia hemato oncold-
gicas, neutropenia inducida por farmacos, ante-
cedente de aplasia medular y diagndstico pre-
vio de mieloptisis.

La fuente de informacidn fue la historia clini-
ca sistematizada del IMAT entre junio de 2014 y
junio de 2016, consultando reportes de labora-
torios y resultados de estudios imagenoldgicos.
Se revisaron las historias clinicas de los pacien-
tes que cumplian con los criterios de inclusidn,
sin presencia de criterios de exclusion. Poste-
riormente, a través del programa de laboratorio
clinico sistematizado se verificaron los resulta-
dos de los paraclinicos y especificamente de los
hemocultivos.

Para el analisis estadistico se elabord una ma-
triz en Excel donde se consignaron las variables
de estudio y una vez finalizada la recoleccién
de la informacién, se exporté al programa es-
tadistico Epi-Info versién 7.0. Se hizo el cdlculo
de medidas estadisticas de tendencia central y
dispersidn para variables cuantitativas y se de-
terminaron pruebas de significancia estadistica
para variables categdricas como Chi-cuadrado y
T de Student para variables cuantitativas.

El estudio se realizd respetando los aspectos
éticos de la normatividad nacional e internacio-
nal. Fue sometido y aprobado por el comité de
ética institucional. Dado que la informacién se
obtuvo de forma retrospectiva, no fue necesa-
ria la implementacién del consentimiento infor-
mado.
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Resultados

Serealiz6 el andlisis de 91ingresos de pacien-
tes con neutropenia febril a la institucion, de los
cuales 76 casos cumplieron los criterios de inclu-
sidn. La Tabla 1 muestra las caracteristicas de los
pacientes.

El 45 % de los casos se presentd en pacientes
de sexo femenino y el 55 % en pacientes de sexo
masculino. Con respecto a la zona de proceden-
cia, la mayoria de los casos eran procedentes
del drea urbana (63.2 %), mientras que el 36.8 %
de los pacientes eran residentes de zona rural.
El tipo de régimen de afiliacién de los pacientes
correspondia en un 46.1 % al régimen contribu-
tivo, en un 51.3 % al régimen subsidiado y en un
2.6 % a régimen especial. El promedio global de
edad fue de 43 afos, con una desviacién estan-
dar de 18 afios.

Tabla 1. Caracteristicas socio demograficas de los sujetos de
estudio.

Casos neutropenia
Variables febril
Total casos 76
Edad promedio 43 afos (£18)
Sexo
Femenino 34 (45 %)
Masculino 42 (55 %)
Area procedencia
Rural 28 (36.8 %)
Urbana 48 (63.2 %)
Régimen salud
Contributivo 35 (46.1 %)
Subsidiado 39 (51.3 %)
Especial 2 (2.6 %)

Con relacidén a las caracteristicas clinicas al
diagndstico de neutropenia febril, el 28 % de los
pacientes presentaba taquicardia y el 18 % pre-
sentaba hipotensién. Se asocié mucositis en el
21% de los pacientes al diagndstico. La tempera-
tura promedio al diagndstico fue de 38 °C.

Al diagndstico de neutropenia febril, los ha-
[lazgos mas relevantes del cuadro hematico fue-
ron leucopenia, neutropenia moderada, anemia
moderada a severa y trombocitopenia mode-
rada. El conteo promedio de neutrdfilos fue de
260.8x1073/pl, la severidad de la neutropenia al
diagndstico fue leve en el 16 % de los casos, mo-

derada en el 45 % de los eventos y severa en el
39 %, siendo los valores promedio de neutréfilos
para los casos leves de 742x1073/ul, en los casos
moderados de 258.7x10"3/ul y en los casos de
neutropenia severa de 63.9x10"3/pl, respectiva-
mente.

Se evidencid anemia moderada a severa con
una hemoglobina promedio de 8 g/dl y una des-
viacién estandar de 2.1 g/dl. La trombocitopenia
fue un hallazgo de severidad moderada con un
promedio de plaquetas de 80.965,3x10"3/ul con
una desviacion estandar de 85.168x1073/pl.

En el 68 % de los de los casos se determind
el foco infeccioso de la neutropenia febril, y no
se documentd en el 32 % de los eventos. Los
focos infecciosos mas frecuentemente asocia-
dos a neutropenia febril fueron tracto respira-
torio con 21% de los casos, de los cuales el 7 %
requirié manejo en UCI; tracto digestivo con un
12 % de incidencia y 1% de ingreso a UCI. Tejidos
blandos y piel se presentd en el 12 % de los ca-
sos, de los cuales el 3 % ingresé a UCI, seguido
de tracto genitourinario con 9 % de los casos, de
los cuales ninguno requirié ingreso a UCI. EI 8 %
de los casos presentd un foco mixtoy el 4 % re-
quirié ingreso a UCl, el 6 % de los casos presentd
bacteremia sin foco infeccioso, de los cuales el 1
% requirid ingreso a UCI (Figura 1).

Los casos de neutropenia febril se presen-
taron con mayor frecuencia en pacientes con
neoplasias hematoldgicas (84.2 %), siendo las
leucemias agudas las de mayor prevalencia, 29
%y 26 % de los casos con leucemia linfoide agu-
da y leucemia mieloide aguda respectivamen-
te; seguido por los pacientes con linfomas no

e tejidos blandos y
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Hodgkin que representaron el 21 % de los afec-
tados por neutropenia febril. El 15.8 % de los
casos de neutropenia febril se desarrollaron en

Tabla 3. Terapias sistémicas (quimioterapia y terapias blan-
co) relacionadas con los episodios de neutropenia febril.

. . . . . Terapias Total
pacientes con neoplasias solidas malignas, sien- BEM 17 %
do las mas frecuentes el cancer de mama y el RITUXIMAB+CHOP 16 0/0
cancer gastrico con el 5% y el 3 % de los casos, CITARABINA 12 0/2
respectivamente (Tabla 2). DA FLAG 9%
Tabla 2. Enfermedades neoplasicas presentes en los pacien- HYPER-CVAD 7%
tes que desarrollan neutropenia febril. AC 4 %

Diagnéstico Global AZACITIDINA 3%
Leucemia Linfoide aguda 29 % GMALL 3%
Leucemia Mieloide aguda 26 % 0,
Neop! | No Hodakin T RITUXIMAB+CVP 3%
r?esrlr?:t Leucemia linfoide crénica 3% 64 (84,2 %) CARBOPLATINO +PACLITAXEL 3%
olégic |Linfoma Hodgkin 1% ' DCF 3%
Miel Giltipl 1%

% | Seioine isiotmmE % CICLOFOSFAMIDA + RITUXIMAB |1 %
Tr!coleucemia 1% CYBORD 1%
e % METOTREXATE+VINCRISTINA +

Neor! [Cancer cérvix 1% ASPARAGINASA 1%

slidas | Zancer colon. 12158 %) RITUXIMAB +FLUDARABINA 1%

maa'f” Cancer pulmon 1% TRASTUZUMAB EMTANSINE 1%
Céncer testiculo 1% DHAP 1 %
Osteosarcoma 1%

La mayoria de los pacientes (79 % de los ca-
sos) no presentaba una comorbilidad asociada
a la neoplasia maligna; el 12 % de los casos que
presentd neutropenia febril tenfan una patolo-
gia asociada, siendo las mas frecuentes HTA,
diabetes mellitus, falla cardiaca y EPOC.

Las terapias sistémicas mds frecuentemente
relacionadas a casos de neutropenia febril, fue-
ron los esquemas de quimioterapia combinada
empleados para el tratamiento de las leucemias
agudas y linfomas no Hodgkin, que constituyen
el 40 % y el 22 % de los casos respectivamente.
Entre las terapias utilizadas para el tratamiento
de neoplasias sdélidas mas asociadas a neutrope-
nia febril, se encontraron el esquema de quimio-
terapia AC (4 % de los casos) y el régimen carbo-
platino mas paclitaxel (3 %). El 25 % de los casos
de neutropenia febril recibié profilaxis prima-
ria con factores estimulantes de granulocitos
(Tabla 3).

Se realizé hemocultivo al 93.4 % de los pa-
cientes con neutropenia febril, de los cuales en
el 56 % no se detectaron gérmenesy en el 44 %
de los casos los resultados fueron positivos. Los
bacilos Gram negativos fueron predominantes
(59 % de los casos), Escherichia coli en el 33 % de

CITARABINA

+DAUNORRUBICINA 1%
DOXORRINCINA + VINCRISTINA |1 %
CLADRIBINE 1%
EMA-CO 1%
TIP 1%
FOLFOX 6 1%

CISPLATINO +DOXORRUBICINA |1 %
ABVD 1%
CISPLATINO + ETOPOSIDO 1%

los casos y Pseudomonas aeruginosa y Klebsie-
[la pneumoniae, seguido por los cocos Gram po-
sitivos (27 % de los casos), principalmente Sta-
phylococcus aureus. Se documentaron especies
de Candida en hemocultivos, en el 3 % de casos
(Figura 2).

La mayoria de los pacientes (82 %) que desa-
rrollaron neutropenia febril no tuvieron necesi-
dad de ingresar a UCl y solo el 18 % de los casos
(14 pacientes) con neutropenia febril requirie-
ron hospitalizacidn en UCI. De los pacientes que
fueron trasladados a UCI, el 92 % (13 casos) pre-
sentaban una neoplasia hematoldgica maligna.
La tasa de mortalidad de los pacientes con neu-
tropenia febril que requirieron hospitalizacion
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hylococcus hominis, 3%

Figura 2. Perfil microbioldgico en los sujetos con hemoculti-
VOs positivos.

en UCI fue del 57% (8 casos).

El promedio de resolucién de la neutropenia
febril fue de 9.2 dias, con una desviacién estan-
dar de 7.7 dias; la estancia promedio hospitala-
ria de los pacientes que presentaron neutrope-
nia febril fue de 20.7 dias y la duracién promedio
de la antibioticoterapia fue de 11.8 dias.

La tasa de mortalidad en los pacientes que
presentaron neutropenia febril fue del 14 % (11
pacientes en total). De los pacientes que falle-
cieron, el 81 % de los casos (9) tenfan como en-
fermedad de base neoplasia hematoldgica.

En el presente estudio la tasa de mortalidad
asociada a neutropenia febril fue del 11.8 % fren-
te aun 2.6 % entre los que tenfan diagndstico de
neoplasias hematoldgicas y neoplasias sdlidas
malignas, respectivamente.

Discusion

A pesar de los avances en efectividad y segu-
ridad de las terapias oncoldgicas, la neutropenia
febril permanece como una de las complicacio-
nes mas frecuentes y severas de la quimiote-
rapia, convirtiéndose en una disminucidn de la
efectividad de la quimioterapia por retrasos en
las dosis de los farmacos y, aunque ha disminui-
do su mortalidad, permanece siendo significati-
vas.

Este estudio es el primero en describir en po-
blacién adulta con neoplasias hematooncdlogi-
cas, las caracteristicas clinico-patoldgicas y los

hallazgos microbioldgicos de la neutropenia fe-
bril en pacientes de la costa caribe colombiana.

La edad promedio de los casos con neutro-
penia febril fue 43 afos, cifra que esta en el ran-
go de edad promedio reportado en los estudios
realizados en la poblacién colombiana (41 a 50
afos) 2134, | 3 presencia de neutropenia fe-
bril fue similar en ambos sexos, con unarelacién
hombre: mujer de 1.2:1.

La neutropenia febril se presentd con mayor
frecuencia en pacientes con neoplasias hemato-
[6gicas (84.2 %), lo cual estd asociado a que esta
poblacidon recibe esquemas de quimioterapia
que ocasionan mayores tasas de mielo supre-
sidn severa.

La tasa de documentacion clinica o imageno-
l6gica de infeccidn en pacientes con neutrope-
nia febril es variable de un 30 % aun 60 % >, en
el presente estudio se evidencid foco infeccioso
de la neutropenia febril en el 68 % de los casos,
siendo los mas frecuentemente documentados:
tracto respiratorio (21 % de los casos), tracto
digestivo (12 %) y piel/tejidos blandos (12 % de
los casos), resultados similares a lo reportado
en dos estudios nacionales realizados reciente-
mente. El primero en un grupo de centros on-
coldgicos del eje cafetero, el cual reportd un 69
% de casos con foco infeccioso ” y el segundo
realizado en el Hospital San Ignacio de Bogots,
el cual documentd foco infeccioso en el 68.1 %
de los episodios®.

Respecto a los hallazgos microbioldgicos se
encontré que entre los pacientes a los cuales
se les realizé hemocultivos (93.4% de los casos),
la positividad fue del 44 %, siendo los gérmenes
mas frecuentes los bacilos Gram negativos (59%
de los casos), y entre ellos los de mayor inci-
dencia fueron Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa y Klebsiella pneumoniae; seguido
por los cocos Gram positivos (27 % de los casos)
Staphylocococcus aureus.

Con relacion al perfil microbiolégico de la
neutropenia febril, este ha variado en el tiem-
po; inicialmente la mayoria de los gérmenes
aislados eran bacilos Gram negativos, posterior-
mente a finales del siglo pasado y principios del
actual, se present6 un cambio a gérmenes Gram
positivos y actualmente en las dos ultimas déca-
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das, nuevamente existe predominio de bacilos
Gram negativos.

Los resultados del presente estudio estan en
consonancia con estos hallazgos y con lo repor-
tado en varios estudios nacionales, los cuales
evidenciaron que los gérmenes Gram negativos
son la etiologia microbiolégica mas frecuente
de neutropenia febril, con una tasa de aisla-
miento entre 49 %y 75 %034,

Se evidencid una baja tasa de profilaxis pri-
maria con factores estimulantes de colonias de
granulocitos; sdélo el 25 % de los casos de neu-
tropenia febril la recibieron, teniendo en cuenta
que la mayoria de los pacientes que presenta-
ron este evento secundario recibieron quimio-
terapias de alta intensidad, empleadas para el
tratamiento de las leucemias agudas y linfomas
no Hodgkin que constituyeron el 62 % de los ca-
SOs.

Un estudio retrospectivo en pacientes con
cancer de seno, pulmdn, ovario, colon/recto y
Linfoma no Hodgkin con riesgo intermedio/alto
para neutropenia febril, recibieron profilaxis
primaria con factores estimulantes de colonias
de granulocitos (pegfilgrastim >96 % casos) en
el 52 % de los casos en el afio 2010 y con ligero
aumento del uso a un 58 % de los eventos en el
afio 2016 .

La tasa de mortalidad de la neutropenia fe-
bril obtenida en este estudio fue de 14%, siendo
del 11.8 % en pacientes con neoplasias hemato-
Iégicas y del 2.6 % entre aquellos con neoplasias
solidas malignas. Estos resultados estan en el
rango de lo reportado en estudios realizados en
instituciones colombianas (7 % a 16.5 %) ™34
y las tasas de mortalidad son similares a las des-
critas a nivel mundial 10-12.5 % 3.

La principal limitacion del presente estudio
fue la falta de disponibilidad de informacién mas
completa en la historia clinica, dada la naturale-
za retrospectiva de los datos obtenidos, espe-
cialmente la ausencia de la clasificacion MASCC
de neutropenia febril en un alto porcentaje de
los registros, lo cual no permitié reportar este
importante factor prondstico.

El presente estudio contribuye a la obten-
cién de conocimiento sobre las caracteristicas
clinico-patoldgicas y los hallazgos microbiol6gi-
cos de la neutropenia febril, en pacientes con
neoplasias hematooncoldgicas atendidos en el
Instituto Médico de Alta Tecnologia (IMAT) en
la ciudad de Monteria-Colombia, el cual es cen-
tro de referencia para estas patologias en los
departamentos de Cérdobay Sucre.

Se encontraron caracteristicas clinicas y mi-
crobioldgicas similares a lo reportado en institu-
ciones en Colombia y resultados clinicos, como
tasa de mortalidad, semejantes a lo descrito a
nivel nacional e internacional.

Conclusiones

El presente estudio realizado en pacientes
con neoplasias hematooncélogicas de la costa
caribe colombiana, evidencié una alta tasa de
documentacidn de foco infeccioso de la neutro-
penia febril. Se obtuvo desarrollo bacteriano en
los hemocultivos en el 44 % de los casos, siendo
los bacilos Gram negativos, seguido por los co-
cos Gram positivos en el 27 % de los casos los mi-
croorganismos responsables. La tasa de morta-
lidad obtenida fue del 14 %, resultados similares
a los reportados por instituciones colombianas
(7%a16.5%)y alo descrito en poblacién latinoa-
mericana y a nivel mundial (10-12.5 %).

e Aspectos Eticos: El estudio fue conducido
de acuerdo con la reglamentacion vigente
sobre ética en investigaciéon y fue apro-
bado por el comité de ética institucional.
Dado que la informacién se obtuvo de
forma retrospectiva, no fue necesaria la
implementacién del consentimiento infor-
mado.

e  Fuente de Financiacion: El estudio fue rea-
lizado conrecursos aportados por AMGEN.

e Conflictos de Interés: Los autores mani-
fiestan presentar el conflicto de interés de-
rivado del patrocinio econdmico recibido
para la realizacidn del estudio.
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