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RESUMEN

Tratamientos intensificados se asocian con
neutropenia severa, identificada como factor de
riesgo de complicaciones infecciosas en pacientes
con enfermedades neoplasicas. Objetivo: Evaluar
la importancia del momento de inicio del tratamiento
antibiético en la evolucion y prondstico de pacientes
con neutropenia febril (NF) por Cancer ingresados
al Hospital de Nifios “J.M. de los Rios” entre febrero
2020 — febrero 2022. Métodos: Estudio descriptivo,
prospectivo, transversal, analitico, se registré formulario
de recoleccién de datos y base de datos Google Drive
para analisis estadistico por distribucion de frecuencias 'y
porcentajes. Se entregd Consentimiento y Asentimiento
Informado a padres y pacientes, ambos aprobados
por Comision de Bioética, capacitandose en manejo
de fiebre neutropénica. Incluyé pacientes con fiebre
durante la primera horadespués de recibir quimioterapia,
indicandoseles antibioticos. Resultados: Sexo masculino
63,2 % (36/57) de los casos de NF y preescolares 43,9 %
(25/57) fueron los mas afectados. Leucemia Linfocitica
Aguda fue el cancer mas frecuente 68,4 % (39/57)
y Bacteriemia 40,4 % (23/57) la patologia infecciosa
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predominante. Evolucionaron satisfactoriamente
en la mayoria de los casos; la Media de la estancia
hospitalariafue 14,56 dias, mas prolongada en pacientes
con Leucemia Linfocitica Aguda en fase de induccion.
Gramnegativos los aislamientos predominantes 35,1 %
(20/57), representados por Pseudomonas aeruginosa.
El tiempo de cumplimiento de antibiéticos fue 4 - 12
horas desde el inicio de fiebre. Mortalidad ocurrié por
enfermedad de base mal controlada. Conclusiones:
Cumplimiento de antibidticos durante la primera hora
de fiebre neutropénica en pacientes pediatricos con
cancer disminuye complicaciones infecciosas, estancia
hospitalaria y mortalidad.

Palabras clave: Pediatria; Neutropenia; Fiebre
neutropénica; Antibidticos; Cancer.

SUMMARY

Intensified treatments are associated with severe
neutropenia, identified as a risk factor for infectious
complications in patients with neoplastic diseases.
Objective: To evaluate the importance of the moment
of initiation of antibiotic treatment in the evolution and
prognosis of patients with febrile neutropenia (NF) due
to Cancer admitted to the Hospital de Nifios J.M. de los
Rios between February 2020 - February 2022. Methods:
Descriptive, prospective, cross-sectional, analytical
study, a data collection form and Google Drive database
were registered for statistical analysis by distribution of
frequencies and percentages. Consent and Informed
Assentwere given to parents and patients, both approved
by the Bioethics Commission, training in the management
of neutropenicfever. Itincluded patients with fever during
the first hour after receiving chemotherapy, indicating
antibiotics. Results: Male sex 63.2 % (36/57) of the

Bol Venez Infectol Vol. 33 - N° 2, julio-diciembre 2022



HORA DORADA DE NEUTROPENIA FEBRIL

cases of NF and preschoolers 43.9 % (25/57) were the
most affected. Acute Lymphocytic Leukemia was the
most frequent cancer 68.4 % (39/57) and Bacteremia
40.4 % (23/57) the predominant infectious pathology.
They evolved satisfactorily in most cases; Mean
hospital stay was 14.56 days, longer in patients with
Acute Lymphocytic Leukemia in the induction phase.
Gram-negative the predominantisolates 35.1 % (20/57),
represented by Pseudomonas aeruginosa. Antibiotic
compliance time was 4 - 12 hours from the onset offever.
Mortality occurred due to poorly controlled underlying
disease. Conclusions: Antibiotic compliance during
the first hour of neutropenic fever in pediatric patients
with cancer reduces infectious complications, hospital
stay and mortality.

Keywords: Pediatrics; Neutropenia; Neutropenic
fever; Antibiotics; Cancer.

INTRODUCCION

La inmunosupresion severa y prolongada en
pacientes con enfermedades hematolégicas y
oncoldgicas tiene etiologia multifactorial. Los
tratamientos intensificados se han asociado con
neutropenia severa y esta ha sido identificada
como el factor de riesgo mas importante de
complicaciones infecciosas en pacientes con
enfermedades neoplasicas’.

Aunque el cancer en los nifios es poco
frecuente, aln es la causa principal de muerte
por enfermedad después de la infancia entre los
nifios en Estados Unidos. En 2018, se calcula
que 15 590 nifios y adolescentes de 0 a 19 afos
fueron diagnosticados con cancer y que 1 780
murieron por la enfermedad enlos Estados Unidos.
Para ese mismo afio, se estima entre las edades
de 0 a 14 anos, fueron identificados 10 590 con
neoplasia y que 1 180 murieron por la misma.
Entre los adolescentes de 15 a 19 afos, cerca
de 5 000 fueron determinados con cancer y casi
600 murieron a causa de esta entidad*®.

Entre los nifos (de 0 a 14 afios), los tipos
mas frecuentes de cancer son las leucemias,
seguidas portumores del cerebroy otras lesiones
del sistema nervioso central, linfomas, sarcomas
de tejido blando (de los cuales la mitad son
rabdomiosarcomas), neuroblastomas y tumores
de rifdn*%. Entre los adolescentes (de 15 a 19
anos), las neoplasias mas comunes son los
tumores del cerebro y otros del sistema nervioso
centralylinfomas, seguidos de leucemias, cancer
gonadal (testicular y ovarico), tumores de células
germinales, cancer de tiroides y melanoma“®.

La informacion del registro total de cancer
y la vigilancia epidemiolégica especializada

en Venezuela es limitada y no esta disponible
libremente parainvestigadores, personal de salud
y publico. Los datos mas recientes oficiales son
de 2013-2014".

Segun cifras de la Sociedad Anticancerosa
de Venezuela (SAV), durante el afio 2016 se
registraron 51 945 casos de cancer, y 25 674
venezolanos fallecieron a causa de esta enfer-
medad. Este niumero significé un incremento de
3,3 % con respecto a la cifra de mortalidad en
2015 (24 864 casos)y de 11 % enrelacion con las
defunciones del 2013, fecha en la que murieron
23 121 personas en el pais. Esta se convierte en
la segunda causa de muerte a escala nacional.
Asimismo, la SAV informé que el afio 2016 mas de
1 100 infantes se atendieron con esta patologia’.

La fiebre durante la neutropenia inducida
por quimioterapia puede ser la unica indicacion
de una infeccidon subyacente grave, porque los
signos y sintomas de inflamacion tipicamente se
atenuan. Esta ocurre con frecuencia durante la
neutropeniainducida porla quimioterapiaen 10 %
a 50 % de los pacientes con tumores solidos y
80 % de aquellos con neoplasias hematoldgicas
desarrollaran hipertermia durante mas de un ciclo
de quimioterapia asociado a neutropenia?®1°,

La mayoria de los pacientes no tendran
documentada etiologia infecciosa; clinicamente
cuando estas son identificadas ocurren en 20 % a
30 % de los episodios febriles; los sitios comunes
de infeccion de base tisular incluyen el tracto
gastrointestinal, pulmén y piel. La bacteriemia
se presenta entre el 10 % y el 25 % de todos los
pacientes, y la mayoria de los episodios ocurren
en el contexto de neutropenia profunda (contaje
de glébulos blancos menor de 100 neutrofilos/
mm3)3-8.

Las infecciones son una complicacion
comun en los pacientes inmunocomprometidos
especialmente en su fase terminal y las debidas
a organismos multirresistentes (MDRO, por sus
siglas en inglés) son particularmente dificiles de
controlar en estos. Cuando los MDRO estan
presentes, no es facil distinguir la colonizacion
de la infeccion®.

Los microorganismos multirresistentes también
agregan carga psicologica a través de medidas
de prevencion de infecciones que incluyen
aislamiento del paciente y precauciones de
contacto?®.

El cancer y sus tratamientos conducen a la
supresion profunda de la funcién inmune innata
y adquirida. En esta poblacion, las infecciones
bacterianas son comunes y pueden conllevar
rapidamente a una sepsis y muerte. Ademas,
las infecciones causadas por patégenos virales
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y fungicos deben considerarse en pacientes que
tienen defectos inmunes especificos. A medida
que lasterapias contra el cancer se han vuelto mas
agresivas, el riesgo de infeccion ha aumentado
y muchos pacientes requieren asistencia de
cuidados intensivos. Apesar de las mejoras enla
supervivenciaalargo plazo, lasinfecciones siguen
siendo una complicacion comun de la terapia del
cancer y representan la mayoria de las muertes
asociadas a la quimioterapia’®-'2,

Categorizar a los pacientes con Neutropenia
Febril (NF) como de alto riesgo o bajo riesgo de
infeccion de acuerdo con los signos y sintomas
que presentan, el cancer subyacente, el tipo de
terapiaylas comorbilidades médicas se ha vuelto
esencial para el algoritmo de tratamiento.

El estandar de atencion en nifios neutropé-
nicos febriles es que deben ser hospitalizados,
especialmente si tienen un alto riesgo y deben
tratarse con urgencia con antibiéticos empiricos
de amplio espectro porviaintravenosa, el espectro
que abarca P, aeruginosa. Eltratamiento empirico
debe modificarse de acuerdo con los resultados
del cultivo y la situacion clinica. Otras opciones
para pacientes de bajo riesgo son comenzar con
un tratamiento intravenoso y continuar con una
terapia oral o administrar antibiéticos por via oral
desde el principio1s.

La estratificacion del riesgo es un punto
de partida importante recomendado para el
tratamiento de pacientes confiebre y neutropenia.
Ademas, la deteccidon temprana de infecciones
fungicas invasivas ha llevado a un debate sobre
el uso 6ptimo de la terapia antifungica empirica o
preventiva. Loque no hacambiado eslaindicacion
de un tratamiento antibidtico empirico inmediato
y sigue siendo cierto que todos los pacientes
que presentan fiebre y neutropenia deben recibir
un tratamiento rapido y amplio con antibiéticos
para tratar los patégenos Grampositivos y
Gramnegativos™.

Los pacientes con cancer tienen una mayor
tendencia a adquirir infecciones que la poblacién
general. EI paciente oncolégico en estado
critico se encuentra en un alto riesgo de adquirir
infeccionesy sus complicacionesresultantes. Hay
multiples factores que son responsables de esta
situacion de mayor riesgo. Ademas de complejos
tratamientos contra el cancer, la alteracion de las
barreras fisicas incluyendo la mucosa y sistema
tegumentario, neutropenia celular y humoral, dis-
funcién inmune, esplenectomia, la presencia de
catéteres vasculares y efectos locales tumorales
contribuyen alaumento del riesgo de infeccion6-2°,

OBJETIVO GENERAL

Evaluar la importancia del momento de ini-
cio del tratamiento antibidtico en la evolucion y
pronostico de pacientes con neutropenia febril por
Cancerqueingresen al Hospital de Nifos “J.M. de
los Rios” en el lapso febrero 2020 a febrero 2022.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir la epidemiologia de los eventos de
NF en pacientes pediatricos con cancer.

2. Discriminar la evolucion de los pacientes
neutropénicos, después del cumplimiento
del antibiético a una hora posterior al primer
episodio febril.

3. Determinar la duracion de la estancia
hospitalaria.

4. Cuantificarlas tasas de bacteriemias, ingresos
alaUnidad de Cuidados Intensivos Pediatricos
(UCIP) y mortalidad.

ASPECTOS ETICOS

De acuerdo con los principios establecidos en
la ultima Declaracion de Helsinki estainvestigacion
se clasifica en la categoria de investigacion con
riesgo, basado en que se trata de un estudio
prospectivo transversal, analitico, en la cual se
realizé un tipo de intervenciéon o modificacion
intencionada de las variables fisioldgicas,
psicoldégicas o sociales de los individuos que
participaron en el mismo y en el cumplimiento
con los aspectos mencionados. Se cumplieron
los cuatro principios Bioéticos: Autonomia, No
maleficencia, Beneficenciay Justicia. Se entregd
Consentimiento y Asentimiento Informado, ambos
aprobados porla Comisidon de Bioética del Hospital
de Nifos “JM de los Rios”, a los Padres y a los
pacientes mayores de 8 anos respectivamente,
debido a que aunque la investigacion es
considerada de riesgo minimo, la informacion
acerca de la misma y las complicaciones
inherentes del tipo de intervencion ameritan ser
conocidas y autorizadas por ellos. Se mantuvo
la confidencialidad de los pacientes.

METODOS

Estudio descriptivo, prospectivo, de corte
transversal, analitico, cuya poblacién comprendio
la totalidad de pacientes pediatricos con
Cancer que ingresaron al Hospital con NF post-
quimioterapia. La muestra estuvo representada
por una poblacion de pacientes pediatricos con
Cancer que presentaron eventos de NF con los
siguientes criterios de inclusion:
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1. Diagnéstico confirmado de Cancer hema-
tolégico (Leucemias) y Tumores solidos.
2. Ingreso a los Servicios de Emergencia,
Infectologia, Hematologia, Oncologia con NF.
3. Contar con el Consentimiento Informado del
Representante y el Asentimiento Informado
del paciente mayor de 8 anos de edad.
Criterios de exclusion:
. Edad menor de 1 mes.
. No confirmacion de Cancer.

N =

Se solicitd al Archivo de Historias Médicas los
indicadores estadisticos del Hospital de Nifios
“J.M. delos Rios” periodos febrero 2020 —febrero
2022.

Se tomd en cuenta las siguientes definiciones:

Fiebre: aumento de la temperatura axilar
> 38,5 °C en una oportunidad o = 38,0 °C dos
veces en menos de 12 horas. Neutropenia:
recuento de neutréfilos < 500 / mm? o un valor
absoluto de neutréfilos (VAN) <1 000 / mm3
que tiende a caer por debajo de 500 / mm?® en
las siguientes 48 horas. Neutropenia febril
de bajo y alto riesgo infeccioso: para la
estratificacion del riesgo de los pacientes que
presentaron cancer, se utilizaron las Pautas
del Servicio de Infectologia sobre el Manejo de
Neutropenia febril que involucra los Factores
de Riesgo para desarrollar Infeccion Bacteriana
Invasiva en pacientes con cancer y neutropenia
febril. Adicionalmente se utilizo la escala de la
Multinacional Association for Supportive Care
in Cancer (MASCC, segun las siglas en inglés)
para la estratificacion del riesgo de infeccion
agregando parametros de evaluacion los cuales
incluyen edad, historia clinica previa, procedencia
ambulatoria o de hospitalizacion, signos clinicos
agudos, comorbilidades y severidad de la fiebre
y de la neutropenia.

La estratificacion del riesgo utilizada para los
pacientes con Cancer correspondio a la siguiente:

RIESGO FACTOR ALTO:

* VAN =< 100 células/mm?.

* Neutropenia > de 10 dias.

* Foco clinico evidente de infeccion.

* Presencia de compromiso hemodinamico.

« Enfermedad maligna no controlada o en
recaida.

RIESGO FACTOR BAJO:
* VAN = de 500 células/mm?.
* Neutropenia < de 7-10 dias.
» Ausenciade foco clinico evidente de infeccion.
* Ausencia de compromiso hemodinamico.
+ Enfermedad maligna controlada o enremision.

Se adquirid la dotacion y equipamiento de la
Caja Dorada a través de la Fundacién Patronato,
para asegurar los suministros y medicamentos
necesarios para cada evento de NF y el
cumplimiento del tratamiento antiinfeccioso de
cada paciente que ingreso en el Protocolo de
Investigacion. La vigilancia del Proyecto Hora
Dorada en NF estuvo a cargo de los médicos
de los Servicios de Infectologia, Emergencia,
Oncologia y Hematologia. Se tomaron muestras
de laboratorio al ingreso: hematologia completa,
quimica sanguinea, hemocultivos para bacterias
y hongos en cada uno de los eventos de NF y se
registraron los aislamientos microbioldgicos. Se
realizo la vigilancia de cada evento de NF durante
todo el lapso de duracion de hospitalizacion de
cadapaciente. Selesinformé alos padresde cada
paciente sobre los beneficios del cumplimiento del
tratamiento adecuado de forma precoz, asimismo
se entregd material informativo para su mayor
comprensiony se capacité para la notificacion del
primer episodio de fiebre después de la colocacion
de quimioterapia a los padres y pacientes en
sesiones educativas controladas por grupos.

La Caja Dorada se mantuvo equipada durante
todo el tiempo de 2 afos y una vez que se
utilizé un insumo se repuso para su operatividad
durante los eventos de NF. Se distribuyeron las
cajas doradas de la siguiente forma: 1 caja en
Hematologia, 1 en Oncologiay 1 enla Emergencia.
El contenido de cada caja dorada fue: Dipirona,
Cefepime, Vancomicina y Amikacina, tubos para
hemocultivos, tubos para muestras de laboratorio
heparinizado y seco respectivamente, guantes
estériles y descartables, catéteres periféricos
marca Jelcos 24 G (Gauges, medida del calibre
de catéter) y 22 G, obturador, set de infusion,
torundas de algododn, alcoholal 70 %, Yodovidona,
Clorhexidinaal 2 %, equipo de proteccion personal
(un protector respiratorio N95 y una bata), bolsas
de solucionfisiolégicade 100 mL, bolsa de solucién
Ringer lactato de 500 mL, apdsito trasparente,
adhesivo antialérgico, jeringas de 5 mLy 20 mL.
El horario de funcionamiento del Proyecto Hora
Dorada fue durante las 24 horas, estuvo a
cargo de los médicos residentes previamente
capacitados para el cumplimiento del tratamiento
durante la primera hora y debiendo ser notificado
al Coordinador del Proyecto sobre la aparicion de
cada caso para luego registrarlo. La solicitud de
los medicamentos se llevd a cabo a través de un
formato debidamente sellado y firmado por los
adjuntos de Infectologia autorizados, en el cual
se especificaron los datos del paciente, la dosis y
tiempo de tratamiento, identificando que fue para
manejo ambulatorio.
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Se capacitd al personal de enfermeriay médicos
de los Servicios de Emergencia, Hematologia y
Oncologia; y se realizaron dos evaluaciones pre
y post entrenamiento. Se entrenaron los padres
de los pacientes de los Servicios de Hematologia
y Oncologia sobre el manejo de la fiebre en el
hogary los beneficios de consultar precozmente.
Antes de iniciar el cumplimiento del antibidtico al
paciente con NF, se conversé con los familiares
explicandoles el Proyectoy su necesidad para ser
incluidos; se entregd Consentimiento Informado a
cada uno de los representantes de los pacientes
y un formulario de Asentimiento Informado, para
aquellos mayores de 8 arios, explicandoseles el
proposito de estudio, ambos aprobados por la
Comision de Bioética del Hospital de Nifios “J.M.
de los Rios”.

Se rellené un Formulario de Recoleccion
de Datos, por los médicos responsables del
Proyecto entodos los eventos de NF, estos fueron
registrados en una base de datos de Google
Drive para su analisis estadistico de distribucion
de frecuencias y porcentajes, para lo cual se
utilizé Microsoft® Excel® 2019 MSO (version 2301
compilaciéon 16.0.16026.20002) de 32 bits. Se
realiz6 un Flujograma de Manejo de Neutropenia
Febril en pacientes con Cancer, el cual se publicd
en los Servicios de Hematologia, Oncologia y
Emergencia, para optimizar el cumplimiento del
protocolo de manejo de casos. (Anexo 1).

RESULTADOS

Del total de 430 pacientes con cancer que
asistieron al Hospital de Ninos “JM de los Rios”,
durante el lapso entre febrero 2020 a febrero
2022, 57 pacientes (100 %) presentaron NF
post quimioterapia, de estos (41) 72 % fueron
pacientes con enfermedad hematoldgica y (16)
28 % oncologicos.

De los 57 pacientes ingresados en el Proyecto
Hora Dorada, el sexo masculino (36/57) 63,2 %
representd el mayor numero de casos de NF post
quimioterapia y el sexo femenino (21/57) 36,8 %
(Tabla 1).

Los preescolares reportaron ser el grupo
etario mas afectado (25/57) 43,9 %, seguidos
por escolares (15/57) 26,3 %, luego adolescentes
(13/57) 22,8 % y por ultimo los lactantes (4/57)
7,0 %. La edad general media fue de 8,8 afios
y la desviacion estandar (DE) de 5,43 con una
amplitud de valores desde 0,2 hasta 18,5 arnos.
(Tabla 1).

En nuestro estudio todos los pacientes con
NF fueron hospitalizados para cumplimiento de
tratamiento intravenoso desde el ingreso.

Tabla 1. Datos demograficos de pacientes con neutropenia
febril y cancer pediatrico. Hospital de Nifios “J.M. de los Rios”

Datos demograficos n %

Grupo etario

Lactantes 4 7,0
Preescolares 25 43,9
Escolares 15 26,3
Adolescentes 13 22,8
Sexo

Masculino 36 63,2
Femenino 21 36,8
Total 57 100,0

Fuente: Historias Médicas.

La media de la estancia hospitalaria fue de
14,56 dias y el rango de hospitalizacion minimo
de uno y maximo de 40 dias. Asimismo, fue
variable de acuerdo con el grupo de pacientes,
observando la mayor estancia hospitalaria en el
grupo de pacientes hematoldégicos, con minimo
de un dia y maximo de 40 dias; mas prolongada
en pacientes con Leucemia Linfocitica Aguda y
en fase de induccion.

El tratamiento empirico fue intrahospitalario
y enérgico en todos los casos. La eleccion
del agente antimicrobiano dependié de varios
factores, incluyendo caracteristicas del paciente,
presentacion clinica, infraestructura local,
acceso a los farmacos, epidemiologia local y
patrones de resistencia. En términos generales,
la cobertura abarcé actividad contra bacterias
grampositivas y gramnegativas (incluyendo
Pseudomonas aeruginosa). En nuestro estudio
se indicé Cefepime mas aminoglucésido de
forma empirica. En aquellos casos en los que al
ingreso se evidencié foco infeccioso pulmonar,
presencia de catéter vascular central, infeccion
de sistema nervioso central o infeccion de piel
y partes blandas, se asocid Vancomicina para
espectro contra Staphylococcus aureus resistente
a meticilina. Otra opcién de primera linea fueron
los carbapenémicos como Imipenem, Meropenem,
y Ertapenem. Hubo evolucién satisfactoria en la
mayoria de los casos de NF post quimioterapia.

Los tipos de infecciones asociadas a la
atencion de la salud (IAAS) mas frecuentemente
encontradas fueron bacteriemia 40,4 % (23/57),
infeccion de piel y partes blandas 17,5 % (10/57)
e infeccion respiratoria baja 15,8 % (09/57). Entre
otrasinfecciones, se reportaron infeccion urinaria,
infeccidon gastrointestinal, infeccion asociada al
catéter vascular, infeccion del sistema nervioso
central (SNC) y endocarditis (Tabla 2).
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Tabla 2. Distribucién por frecuencia del tipo de Infeccion
Asociada a la Atencion de la Salud

Tipo de IAAS N %
Bacteremia/Sepsis 23 40,4
Infeccion de piel y partes blandas 10 17,5
Infeccion respiratoria baja 9 15,8
Otros 15 26,3
Total 57 100,0

Fuente: Historias Médicas.
Abreviatura: IAAS: infecciones asociadas a la atencion de
la salud.

La Leucemia Linfocitica Aguda fue la
patologia que mas se asocio con eventos de NF
(39/57) 68,4 %, y se complic6 mayormente con
bacteriemia, patologia infecciosa mas frecuente
en nuestro estudio.

El hemocultivo al momento del ingreso se
realizé en el 100 % de los casos. De la totalidad
de hemocultivos realizados, 47,4 % (27/57)no tuvo
aislamiento microbiolégico, 35,1 % (20/57) tuvo
aislamiento de un microorganismo gramnegativo,
10,5 % (6/57) de hongos y 7,0 % (4/57) de un
microorganismo grampositivo.

Los microorganismos mas frecuentemente
aislados durante los eventos de NF fueron
Pseudomonas aeruginosa, Candida parapsilosis,
Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae y
Staphylococcus coagulasa negativo.

En nuestro estudio se reportaron la Leucemia
Linfocitica Aguda (LLA) 68,4 %, (39/57) y el
Osteosarcoma 8,8 % (5/57) como enferme-
dades de base mas frecuentes. Entre otras
enfermedades estuvieron: Linfoma Hodgkin,
Neuroblastoma, Sarcoma Embrionario Hepatico,
Tumor de Wilms y Linfoma No Hodgkin.

Del total de 57 pacientes, hubo 12,3 % (7/57)
fallecidos de los cuales 71,4 % (5/7) presentaban
como diagndstico de base Leucemia Linfocitica
Aguda. La mortalidad ocurri6 por enfermedad de
base mal controlada.

El tiempo aproximado de cumplimiento de
antibioticos fue entre 4 y 12 horas después del
inicio del episodio febril en los pacientes del
Proyecto Hora Dorada de la NF de los Servicios
de Emergencia, Hematologia y Oncologia.

No se pudo comparar la evolucién de los
pacientes con la administracion de antibidticos
durante la primera hora de aparicion de fiebre
neutropénica ya que no existe el registro
hospitalario de afios anteriores.

DISCUSION

Los nifilos con cancer que reciben tratamiento
con farmacos antineoplasicos/citotoxicos expe-
rimentan neutropenia como una consecuencia
directa del mismo. Aproximadamente, un tercio
de estos desarrollan fiebre durante el periodo
neutropénico, o tres episodios de neutropenia
febril por afio.

La mortalidad asociada a neutropenia febril
en pediatria se situa alrededor de 2-3 % si los
pacientes reciben tratamiento antimicrobiano,
mientras que se ha reportado hasta 50 % en
aquellos que no recibieron antibioterapia durante
las primeras 48 h de iniciado los sintomas. Datos
de mortalidad en Estados Unidos de América
(EUA) son muy similares a los que se informan
en América Latina, siendo la mayor parte
provenientes de Chile y Argentina.

Los estudios en pediatricos con NF demuestran
que un tiempo mas corto para los antibiéticos se
asocia con una disminucioén en los ingresos a la
unidad de cuidados intensivos pediatricos y la
mortalidad hospitalaria. En 2012, se implementd
una intervencion de mejora de la calidad en
dos fases en un departamento de emergencias
pediatricas para optimizar la atencion de esta
poblacién de altoriesgo. El objetivo eradeterminar
si la introduccién de un conteo rapido absoluto
de neutroéfilos (CAN) y un proceso estandarizado
previo a la llegada disminuy6é el tiempo de
administracion de antibidticos para aquellos con
patologiaoncolégica o hematoldgicas febriles que
se presentaron en el servicio de urgencias?'?2.

Esta intervencion de mejora de la calidad en
dos fases aumento la proporcidon de pacientes que
recibieron antibiéticos dentro de los 60 minutos
posteriores a la llegada al servicio de urgencias.
Se pueden implementar procesos similares en
otros departamentos de emergencias pediatricas
para mejorar la puntualidad de la administracion
de antibioticos?'?2,

Tal como se realiz6é en nuestro Proyecto Hora
Dorada, la mayoria de los pacientes con NF post-
quimioterapia se recibieron por la Emergencia
del Hospital de Nifios “J.M. de los Rios” donde
el personal médico entrenado atendi6 y evalud
prontamente cada caso individualmente; realizé,
registré el mismo, tomao las muestras de laboratorio
y hemocultivos para posteriormente colocar el
antimicrobiano de acuerdo con la presencia o
no de foco infeccioso. Con el inicio del Proyecto
Hora Dorada se mejord notablemente la calidad
de atencion a los pacientes con cancer tal como
en proyectos similares en Latinoaméricay Estados
Unidos.
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La fiebre en el contexto de neutropenia
secundaria a mielosupresion por medicamentos
quimioterapéuticos es una complicacion que
puede amenazar la vida y requiere de atencion
inmediata. Su importancia radica en que este
grupo de pacientes tiene un riesgo muy elevado
para desarrollar enfermedades bacterianas
invasoras, tanto asi que el riesgo de morbilidad
y mortalidad se correlaciona directamente
con la intensidad y duracion de la neutropenia
y la fiebre puede ser el unico indicador de
enfermedad bacteriana grave. En nuestro
estudio, la capacitacion fue en dos fases; en la
primera, participaron los pacientes con cancery
familiares; y en la segunda, el personal de salud;
siendo fundamental el conocimiento de la fiebre
neutropénica y su manejo inmediato a todo nivel
para disminuir el riesgo de adquirir infecciones
severas y asi disminuir la morbimortalidad en los
pacientes vulnerables.

En el estudio de Emerson et al.?%, el objetivo
fue disminuir el tiempo de administracion de
antibidticos para los pacientes que llegaron al
servicio de urgencias pediatricas con NF. Se
formé un equipo multidisciplinario que participd
en el analisis de procesos mediante entrevistas
y revision de datos. Estos hallazgos permitieron
desarrollar impulsores clave y los graficos de
Pareto para priorizar las intervenciones. Se
probaron e implementaron usando ciclos rapidos
de planificar-hacer-estudiar-actuar (Plan-Do-
Study-Act, por sus siglas en inglés). El progreso
fue monitoreado usando graficos de control de
proceso?:. Aprovecharon una plataforma segura
de mensajes de texto, crearon una nueva via de
antibiéticos y educaron al personal y la familia.
Entre septiembre de 2016 y septiembre de 2017,
el tiempo promedio de colocacion de antibidticos
disminuy6 de 116 a 55 minutos en esta poblacion.
El analisis cuidadoso del proceso, junto con el
trabajo de un equipo multidisciplinario, produjo
mejoras significativas en la eficiencia de la
atencion para estos pacientes vulnerables?:.
Tal como pudimos observar en nuestro estudio
la intervencion mejord la atencion oportuna y
planificada de estos pacientes.

La metodologia Lean identifica efectiva-
mente las barreras, proporciona soluciones
para eliminarlas y mejorar la administracion de
antibidticos en pacientes con NF. Estos pueden
aplicarse ampliamente, incluso en instituciones
mas pequenas con una utilizacion minima de
recursos, tal como reporta Geerlinks et al. en su
estudio?®.

Cohenetal.?5, evidenciaron que ladisminucion
del tiempo de administracion de antibidticos

se asocia con mejores resultados para los
pacientes; intentaron reducir dicho tiempo en los
pacientes pediatricos que ingresaban al servicio
de emergencias con NF, especificamente en los
retrasos en acceso venoso (tiempo de efecto
de los anestésicos y dificultad para obtener
acceso), médicos que esperaban los resultados de
laboratorio y disponibilidad de antibiéticos?®. Enel
nuestro se observé disminucion de la morbilidad
con la implementacion del Proyecto Hora Dorada
durante los dos afos y especialmente se logro
una atencion mas expedita al llegar un caso de

NF post-quimioterapia a la emergencia por parte

del médico residente del area.

Multinacional Association for Supportive Care
in Cancer (MASCC, segun las siglas en inglés),
desarrollé el puntaje MASCC, el cual es una
manera objetiva de clasificar el riesgo de infeccion.
Segun los criterios que reuna el paciente (los
cualesincluyen edad, historia clinica, procedencia
ambulatoria o de hospitalizacién, signos clinicos
agudos, comorbilidades y severidad de la fiebre
y de la neutropenia) y que son evaluados como
cargade laenfermedad, se asigna un puntaje para
estimar el riesgo de morbimortalidad asociado
a neutropenia febril. La escala de evaluacion y
puntaje esta constituida en:

1. Ausenciadesintomasasociadoalaenfermedad
o sintomas leves: 5 puntos.

2. Sintomas SEVEROS asociados a la enfer-
medad (i.e. Eastern Cooperative Oncology
Group (ECOG) 2 o mas): 3 puntos.

3. No hipotension: 5 puntos.

4. No enfermedad pulmonar obstructiva crénica:
4 puntos.

5. Tumor sdlido o ausencia de infeccidon micotica:
4 puntos.

6. No deshidratacion (tilt negativo: disminucion
< 10 mmHg entre la presion arterial sistoélica
acostado vs de pies, aumento < 20 latidos por
minuto entre acostado y de pies): 3 puntos.

7. Inicio de la fiebre FUERA del hospital
(ambulatorio): 3 puntos.

8. Edad entre 16 y 60 afos: 2 puntos.

Conun puntajeigualo mayora21 se considera
que es de bajo riesgo con un valor predictivo
positivo de 91 %, especificidad de 68 % vy
sensibilidadde 71 %. Silasumadelos puntajesde
los criterios positivos es menor a 21 se considera
a la persona como un paciente con neutropenia
febril de alto riesgo. Este valor ademas, define
si el paciente procede de la comunidad, cual
se debe hospitalizar y si se debe hacer uso
inmediato de antibidticos por via endovenosa?¢-2,
En nuestro estudio se utilizé el puntaje MASCC

Bol Venez Infectol Vol. 33 - N° 2, julio-diciembre 2022 @



HORA DORADA DE NEUTROPENIA FEBRIL

para categorizar el riesgo de infecciéon de todos
nuestros casos.

Delebarre etal.?°, han determinado diferencias
en infecciones entre pacientes tratados por
tumores sodlidos y neoplasias hematoldgicas, lo
que parece serlo suficientemente importante para
considerar el tipo de cancer relacionado con el
factorderiesgodeinfeccidonylaconducta variable,
discriminatoria y prondstico, ante el manejo de
la NF en cada caso®. En nuestro estudio los
pacientes que presentaron mas afectacion por la
NF fueron los hematoldgicos en comparacion con
los tumores, y en especial los pacientes con LLA.

La fiebre puede ser la Unica indicacion de una
infeccion subyacente grave, porque los signos y
sintomas de inflamacion tipicamente se atenuan.
Se evidencia con frecuenciaen 10 % a 50 % delos
pacientes con tumores soélidos y 80 % de aquellos
con neoplasias hematologicas la desarrollaran
durante mas de un ciclo de quimioterapia asociado
a esta condicion?7°. Dentro de los beneficios que
proporciond el Proyecto Hora Dorada a nuestro
centro asistencial se encuentra la obtencion de
mas destrezas en el estudiante de Postgrado que
evalua nuestros casos al llegar a la emergencia
pediatrica utilizando el conocimiento adquirido
para mejor y mas rapida toma de decisiones y
manejo.

La mayoria de los pacientes neutropénicos
febriles notienen etiologiainfecciosadocumentada
y clinicamente las infecciones ocurren en 20 % a
30 % de los episodios febriles; los sitios comunes
de infecciodn tisular incluyen el sistema digestivo,
pulmén y piel. La bacteriemia se presenta en
el 10 % al 25 % de todos los pacientes, y la
mayoria de los episodios ocurren en el contexto
de neutropenia profunda (contaje de glébulos
blancos menor de 100 neutréfilos/mm?)27-°,

La conducta estratificada por riesgo de la
NF permite identificar casos de bajo y alto.
Los sistemas de prediccion de infeccion grave
se han derivado a partir de las variables de
admisioén en las poblaciones infantiles o adultas
y consecuentemente su valor en adolescentes
y adultos jovenes puede variar. No existe un
modelo de prediccion unico, validado del riesgo
internacionalmente de resultados adversos para
nifios y jovenes?’-0,

Cortezetal.en 20128, demostraron que el uso
de quimioterapia mas intensiva ha mejorado la
sobrevida de los nifios con cancer; sin embargo,
esto se asocia aneutropeniaintensay mantenida,
aumentando el riesgo de infecciones graves
como bacteriemias; evaluaron la informacion
sobre los microorganismos y patrones de re-
sistencia implicados en las infecciones del

torrente circulatorio en pacientes oncoldgicos
atendidos en el Hospital de Nifios Roberto Del
Rio, en Santiago de Chile, describieron el patron
de resistencia antimicrobiana, encontrando
relacion entre la quimioterapia intensa recibida
y la presencia de bacteriemia. Reportaron el
aislamiento en 52 pacientes, 96 hemocultivos
resultaron positivos: cocos grampositivos 59,4 %,
Staphylococcus coagulasanegativoen el SNC fue
el mas frecuente; bacilos gramnegativos 34,4 %,
predominando las enterobacterias, en segundo
lugar. Concluyendo que dada la alta suscepti-
bilidad de S. aureus, el cambio a Vancomicina
deberiaplantearse frente al aislamientoen el SNC
o evolucion desfavorable'. En nuestro estudio
en el 35 % de los hemocultivos tomados no hubo
crecimiento bacteriano.

Simoén et al.®', describieron la tasa de IAAS
en 1,08 por 100 pacientes/dia en una Unidad
de Hematologia/Oncologia pediatrica, incluyd la
fiebre de origen desconocido como IAAS. Latasa
de 13,3 % de infecciones porcada 100 admisiones
encontradas fue significativamente diferente de la
reportada por Ford—Jones etal.*? (11,7 infecciones
por cada 100 ingresos). La mayor incidencia
de IAAS se explico por la inclusion de fiebre de
origen desconocido en esta entidad. Otra causa
es que a pesar de haber unainfeccion, ésta no se
pudo comprobar microbiolégicamente y algunos
pacientes requirieron tratamiento antibidtico sin
confirmacién microbiolégica®'32.

Aurenty et al.’3, en el trabajo realizado en
el Hospital de Nifos “JM de los Rios” durante
2000-2004, en pacientes hemato-oncoldgicos
portadores de catéteres permanentes; reportaron
que las infecciones ocurrieron en 12/16 de los
casos con condiciones socioecondmicas menos
favorables. Hubo predominio en aquellos
dispositivos que no poseianreservorio, aislandose
en su mayoria las bacterias gramnegativas y
Candida sp; la fiebre fue en el 100 % de los
evaluados, con bacteriemia como entidad
infecciosa mas frecuente'®*. En nuestra actual
investigacion, los pacientes no poseian catéteres
permanentes al inicio, por lo que no se pudo
asociar la NF con infeccioén relacionada con este
mecanismo desde el momento del ingreso.

En el estudio de Sung et al.3** describieron
que la prevalencia de la infeccidon en pacientes
con cancer varia segun la intensidad y el tipo
de tratamiento con quimioterapia, aportando
informacion sobre los mecanismos de la suscep-
tibilidad y resultado de las infecciones en la
leucemia mieloide aguda (LMA) pediatrica®*3,
y como se demostré en el trabajo del Children’s
Cancer Group (CCG) 2891% en el que los
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participantes fueron nifios con LMA de novo,
concluyendo que la proporcion de todas las
infecciones que se consideraron peligrosas parala
vida o fatales fue mayor en el periodo intensivo en
comparacion con lainduccion de tiempo estandar
de quimioterapia (60,3 % vs. 37,3 %, P <0,0001);
las infecciones causadas por hongos, bacterias
grampositivas y gramnegativas estuvieron mas
propensas a ser graves. Ademas, se dio a
conocer que las estrategias profilacticas fueron
mas importantes con los regimenes de induc-
cion®. En nuestro estudio, a diferencia de otros
similares, la LLAfue mas comun y frecuente enla
edad pediatricay en consecuencia estos pacientes
estaban mas afectados. Los microorganismos
Gramnegativos representaron el mayor porcentaje
de aislamientos microbioldgicos.

La brecha de supervivencia entre los nifios
con neoplasias hematoldgicas en paises de altos
ingresos y aquellos de bajos y medianos recursos
como México es asombrosa. Las causas de
alta morbilidad y mortalidad en estos incluyen
complicaciones e infecciones relacionadas conla
fiebre neutropénica; por lo que Ornelas-Sanchez
et al.?%38 presentaron una iniciativa de creacion
de capacidad para disminuir la morbilidad y
las complicaciones potencialmente mortales
relacionadas con la NF en pacientes pediatricos
con neoplasias hematoldgicas; implementando,
la indicacion del uso de antibiéticos de amplio
espectro una hora después de acudir con
fiebre en aquellos que sufrian esa entidad,
consiguiendo excelentes resultados conrespecto
a la disminucion de complicaciones infecciosas,
ingresos a unidades de cuidados intensivos
y mortalidad, asi mismo mejord la calidad de
atencion®-38. Nuestro estudio coincide con
similares condiciones socioecondmicas de los
casosincluidos, y pese aque se coloco tratamiento
entre 4 y 12 horas de haber presentado el
episodio febril y haber llegado a la emergencia,
las situaciones sociales del pais y nutricionales
pudieron afectar los resultados obtenidos.

La asociacion entre fiebre y neutropenia y el
riesgo de infecciones potencialmente mortales
en pacientes que reciben quimioterapia citotdxica
se conoce desde hace 50 anos. De hecho, las
complicaciones infecciosas han sido una causa
principal de morbilidad y mortalidad en pacientes
con cancer?0:3%-41 - A diferencia de nuestro estudio
en que la mortalidad ocurrida en los pacientes
oncoldgicos se debid a la enfermedad de base
no controlada y en el grupo hematoldégico
a bacteriemia y complicaciones infecciosas
bacterianas.

Las nuevas guias de manejo de tratamiento
en pacientes con NF realizan recomendaciones
relacionadas con la presentacion inicial, el
tratamiento continuo y el antimicético empirico;
los cambios mas sustanciales se relacionaron
con la terapia antifingica inicial?°-341,

En nuestro estudio, se indicé Cefepime mas
aminoglucdsido si al ingreso no se evidenciaba
foco infeccioso pulmonar, presencia de catéter
vascular central o infeccion en el sistema nervioso
central, piel o partes blandas; y en los casos que
hubo alguna de estas areas afectadas se asocié
adicionalmente Vancomicina u Oxazolidinonas,
cuando se penso6 en Staphylococcus aureus o
S. aureus resistente a meticilina (MRSA, por
sus siglas en inglés). Otra opcion de primera
linea son los carbapenémicos como Imipenem,
Meropenem, y Ertapenem también usados en
nuestra investigacion.

Desde sus inicios, el manejo de la neutropenia
febril en el paciente con cancer ha enfatizado la
identificacion de estos lo mas pronto posible, triaje
rapido y antibioterapia durante los primeros 60
minutos del ingreso. Dicha estrategia ha hecho
que la mortalidad disminuya desde 30 % hasta
1 % en paises desarrollados. A grandes rasgos,
el manejo en el entorno de emergencias del nifio
con cancer, neutropeniay fiebre se podria resumir
en los siguientes pasos: a) Busqueda de posible
foco infeccioso, b) Examenes de laboratorio, c)
Estratificacion de riesgo, d) Terapia antimicrobiana
y adyuvante®®. Tal como se realizé en nuestro
Proyecto Hora Dorada de la NF en pacientes
pediatricos con cancer.

La fiebre durante la neutropenia es de
ocurrencia comun en nifios con cancer; recien-
temente se realizaron varios estudios para
promover algoritmos relacionados con el inicio,
modificacion y terminacién de tratamiento
antimicrobiano y son la base de las pautas
internacionales especificas de pediatria para la
terapéutica de NF en oncologia*'.

Aunque la hospitalizacion y el inicio rapido
de antibidticos intravenosos de amplio espectro
sigue siendo el pilar en el tratamiento de nifios
con NF con cancer, investigaciones recientes
han abordado un numero de preguntas con el
fin de optimizar el manejo de estos pacientes.
Las reglas de prediccion de riesgos han sido
evaluadas para permitir la intensidad de la terapia
individualizada y estudiar la seguridad de la
interrupcion temprana del antibidtico empirico
prescrito. Ademas, se ha considerado el uso de
terapia antifungica preventiva con el objetivo de
disminuir la administracion de antimicoticos por
tiempo prolongado?0:3%-41,
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En nifos tratados por una neoplasia maligna
hematoldgica o un tumor sdlido, la NF es una
complicacion comun y una causa principal de
asistencia a la emergencia del hospital; una vez
ingresado el paciente pediatrico, se ha convertido
en un estandar de atencion relacionado con
infecciones en aquellos con NF, recibir inicio
rapido de antibidticos de amplio espectro
intravenoso que cubran patégenos Grampositivos
y Gramnegativos incluyendo Pseudomonas
aeruginosa, para disminuir la mortalidad en esta
poblacién dramaticamente*'. En nuestro grupo, la
bacteriemia/sepsis representd la primera causade
infeccion en los casos con Fiebre Neutropénica,
siendo esta una entidad severa que puede
comprometer la vida de los enfermos pediatricos
con cancer.

Lasreglas de estratificacion de riesgos pueden
ayudar a identificar subgrupos de nifios NF para
quieneslaterapiaantibacteriana se puede terminar
temprano, s, quién puede sertratado en un entorno
ambulatorio o quién puede recibir antibidticos
orales sin aumentar la morbilidad y mortalidad?,
estas deben mejorarse en los casos pediatricos
para una aplicacion mas amplia®#'. Nuestros
pacientes en su mayoria fueron catalogados con
altoriesgo, y por ello sumanejo fue hospitalizados
a fin de recibir tratamientos via intravenosa.

En los paises de bajos y medianos ingresos,
la morbilidad y mortalidad relacionadas con
la infeccidon representan una fuente significa-
tiva de complicaciones y muertes prevenibles;
pero la sepsis, el shock séptico y la defuncion
pueden reducirse rapidamente con detecciéon y
administracion oportuna de antibiéticos dentro
de la primera hora después de que un paciente
pediatrico llega al hospital®®*74'. Tal como lo
demostré nuestro estudio, en donde a pesar que
los grupos evaluados presentaron bacteriemia/
sepsis, la mortalidad de los mismos estuvo
relacionada con la enfermedad de base mal
controlada.

El suministro de antibidticos a pacientes con
NF en menos de 60 minutos es una medida de
calidad cada vez mas importante para los centros
de oncologia, pero varios informes publicados
indican que un tiempo para la administracién de
antibidticos es bastante dificil de lograr3.37.4142,
resultado similar a nuestro estudio.

La mortalidad por sepsis es 1.6 veces mayor
en pacientes pediatricos con cancer que en
otros nifos, ya que aquellos con neutropenia
son particularmente susceptibles a infecciones
bacterianas graves y sus complicaciones. Por
lo tanto, la atencion estandar incluye antibioticos
intravenosos (IV) y admision hospitalaria para

todos los pacientes con NF asociados con el
cancer o laterapia contra el cancer. Sinembargo,
este esfuerzo empirico a menudo parece
excesivo, ya que solo el 21 % de los nifios con
NF tienen bacteriemia y solo el 11 % sufre otras
complicaciones graves®®.

En pacientes inmunocomprometidos, la fiebre
puede indicar una infeccion potencialmente
mortal. Eltiempo oportuno parala administracion
de antibidticos en pacientes febriles en riesgo
de neutropenia ha sido identificado por paneles
nacionales e internacionales como un punto de
referencia clave para la atencion de calidad en
situaciones de emergencia*?43,

Mejorar la calidad del uso de antibidticos en
el hospital es un objetivo principal del plan de
accion mundial de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS) para combatir la resistencia a
los antimicrobianos. La clasificacion de Acceso,
Vigilanciay Reserva de la Lista de Medicamentos
Esenciales de la OMS (AWaRe, por sus siglas en
inglés) podria facilitar intervenciones simples de
administracion que son ampliamente aplicables
a nivel mundial*.

El cancer y sus tratamientos conducen a la
supresion profunda de la funcién inmune innata
y adquirida. En esta poblacion, las infecciones
bacterianas son comunes y pueden producir
rapidamente a una sepsis y muerte. Ademas,
las infecciones causadas por patégenos virales
y fungicos deben considerarse en los casos que
tienen defectos inmunes especificos. A medida
que lasterapias contra el cancer se han vuelto mas
agresivas, el riesgo de infeccion ha aumentado
y muchos enfermos requieren asistencia de
cuidados intensivos. A pesar de las mejoras en
la supervivencia a largo plazo, las infecciones
siguen siendo una complicacién comun de la
terapéutica oncoldgica y representan la mayoria
de las muertes asociadas a la quimioterapia“?44.

Existen pocas referencias nacionales
sobre neutropenia febril en Venezuela y mas
especificamente sobre la efectividad de los
protocolos de manejo que mejoren la calidad de
atencion y la sobrevida en el grupo de pacientes
con cancer en la edad pediatrica.

Gonzalez et al.*®, en México realizaron
estudio de hora dorada y sus resultados de-
muestran que las intervenciones multimodales
adaptadas localmente pueden reducir el tiempo
de administracion de antibidticos en entornos
con recursos limitados, tal como en nuestra
investigacion. Asi como que la tutoria y la difusion
fueron componentes novedosos de la estrategia
multimodal para mejorar los resultados clinicos
asociados con la NF y que la correccion de la
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infraestructura local, los sistemas de monitoreo
continuo y el compromiso del liderazgo fueron
factores clave paralograrla sostenibilidad durante
el periodo de estudio de 5 afios*. Obtuvimos
resultados similares en nuestra investigacion de
2 afos de duracion, cumpliendo con los Principios
de Helsinsky?¢.

CONCLUSIONES

1. Elsexomasculinorepresenté elmayor numero
de casos, y los preescolares el grupo etario
mas afectado por la NF post quimioterapia.

2. La Leucemia Linfocitica Aguda es la patologia
que se complica mayormente con NF y la
bacteriemia es la entidad infecciosa causante.

3. Hay evolucion satisfactoria en la mayoria de
los casos de NF post quimioterapia.

4. La estancia hospitalaria es mas prolongada
en pacientes con Leucemia Linfocitica Aguda
y en fase de induccion.

5. Lamayor mortalidad se presento en pacientes
que tenian como diagnoéstico de enfermedad
de base Leucemia Linfocitica Aguda.

6. No se pudo comparar la evolucion de los
pacientes con la administracion de antibidticos
durante la primera hora de aparicion de fiebre
neutropénica ya que no existe el registro
hospitalario.
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Anexo 1. Flujograma de Manejo de Neutropenia Febril en pacientes con Cancer

PACIENTE ACUDE AL HOSPITAL
CON FIEBRE POSTERIOR A TRATAMIENTO CON QUIMIOTERAPIA

EVALUACION MEDICA POR HEMATOLOGO — ONCOLOGO HASTA LAS 4:00 pmy’ R3 PEDIATRIA DESPUES DE 4:00 pm, FERIADOS Y FINES DE SEMANA.
INFECTOLOGIA TODOS LOS PACIENTES AL SER NOTIFICADOS LUNES A VIERNES HASTA LAS 4:00 PM, FERIADOS Y FINES DE SEMANA AL LLAMADO.

PACIENTE INESTABLE

— EXAMEN FISICO

Hematologia completa,

Descompensacion hemodindmica o deterioro del

| —_ ‘ PACIENTE ESTABLE | —» PCR coantificada

estado peneral

v

RX SOS alteracién
RESPIRATORIA

Hematologia completa, PCR cuantitativa,
HEMOCULTIVO (periférico y catéter), —
UROCULTIVO

‘

HOSPITALIZACION

EVALUACION POR INFECTOLOGIA

BAJO RIESGO ALTO RIESGO

- Pacientes en Fase de
mantenimiento
- Pacientes con VAN mayor de
500 y menos de 7 dias de
Quimioterapia
- Pacientes sin profilaxis
antimicrobiana o antifiingica

- Pacientes en Fase de
Induccion o recaida.
- Pacientes con LMA,
Linfoma de Burkitt.
- Pacientes con Tumores de
recién diagnéstico en

reciente quimioterapia
- Pacientes Post —trasplantados
- Pacientes con hipotension y
v taquipnea
Tratamiento en HOSPITAL - Pacientes con Enfermedad
DE DfA 0 Progresiva
AMBULATORIO - Haber recibido
/ \ Ciprofloxacina 0 TMP-SMX
‘ Mejoria ‘ ‘ No mejora ‘

T~ |

Tratamiento Empirico antibidtico: Cefepime + Amikacina con o sin Vancomicina

Fuente: Comision de Infecciones
Haospital de Nifios JM de los Rios

\ ‘ HOSPITALIZACION

Abreviaturas: R3: residente de tercer afio; PCR: proteina C reactiva; RX: radiografia; 8OS: si presenta; VAN: valor absoluto de neutrofilos;

LMA: leucemia mieloide aguda; TMP-SMX: trimetoprin-sulfametoxazol.
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