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1. Revision literatura
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Definiciones

La enterocolitis neutropénica (EN) es una enfermedad inflamatoria intestinal caracteristica de
pacientes inmunocomprometidos

Se considera la complicacion gastrointestinal mas frecuente en Oncologia Pediatrica

* Tiflitis: Wagner 1970, typhlos = ciego; itis = inflamacion
* Sindrome ileocecal

* Enteropatia necrosante
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Epidemiologia

* 3,5% neutropenia grave Cooke; 1933. Nifios con leucemia en fase terminal

. presentan ulceras, hemorragias y perforacion intestinal
* Nifios >> adultos

e 1,75%-16,2% ninos

 Tumores hematoldgicos > solidos

 LMA (28,5%) > LLA (7,4%)

* Quimioterapia intensiva, disruptora de mucosa intestinal
e Varon: mujer=1,7:1

e 4-10 anos, mayor susceptibilidad adolescentes

 Mortalidad 20%, en su mayoria por perforacion intestinal
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Epidemiologia

Leucemia mieloide aguda
Induccidn -> neutropenia grave

k Episodios previos de EN

/

Ara-C (79%)
Etopodsido (62%)
Daunorrubicina (46%)
Doxorrubicina
Metotrexato
Vincristina
Irinotecan
Taxanos
Prednisona
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Fisiopatologia
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Fisiopatologia
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Fisiopatologia
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Cl

Y 4 °

INICa

2 primeras semanas tras quimioterapia
(17 dias después del inicio de la quimioterapia)

. Y Y )

Hipokalemia, hipoalbuminemia e hiperbilirrubinemia
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Diagndstico

» No existen criterios diagndsticos validados en pediatria; Nesher y Rolston (2013):

Criterios Neut _ Pared intestinal
eutropenia
mayores <500/p ; + >4 mm: transversal
mm .
>30 mm: longitudinal
Criterios
menores Dolor/distensién abdominal, deposiciones liquidas, hematoquecia
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\_

Pared intestinal
>4 mm: transversal

>30 mm: longitudinal

J

Ecografia

TC

Rapido

Orienta manejo

Observador dependiente
FN: 23%

Radiacion, nefrotoxicidad por
contraste
FN: 15%
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v' Edema

v" Ulceras y necrosis

v" Infiltracién linfocitaria
y hemorragica

v Ausencia de
neutrofilos
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Diagnostico diferencial

s 1. La EN respeta el apéndice
ApEmENEire 2Eee ‘ 2. Infiltracidon neutrofilica

Colitis . . .
pseudomembranosa por |:> iNo olvidar su peticion!
Infeccion concomitante

Clostridium difficile

Otros:
colitis por CMV, norovirus
colitis isquémica,
infeccion via biliar,
sindrome Ogilvie, etc.
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Tratamiento

» Actualmente, >90% de los casos de enterocolitis neutropénica pedidtrica se resuelven de forma
conservadora

N v No hay estudios que comprueben la eficacia de diferentes combinaciones de
antibioticos en pediatria

v ¢Qué buscamos cubrir?
* Bacilos gram negativos, Pseudomonas aeruginosa y anaerobios
 Enterococos en enfermedad severa
 Hongos si fiebre >72 horas
v' Ejemplos
* Piperacilina-tazobactam
 Cefepime (carbapenémicos si BLEE) + metronidazol
« Meropenem + aminoglucésido + glucopéptido +- anfotericina B (si inestable)
v ¢Durante cuanto tiempo?
 Completar 14 dias tras recuperacion de recuento de neutrdfilos

 Paso avia oral: si afebril 48h y recuperada neutropenia X @
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Tratamiento

Y

v’ Dieta absoluta
v Nutricion parenteral

dolor
v Necesidades
transfusionales
v’ Soporte

\hemodinémico

(series: minimo 8 dias)

v" Adecuado control del

~

/

G-CSF \

v No hay estudios
suficientes en pediatria

v Dependencia de
diagndstico

v Adultos: neutropenia
profunda, fallo
multiorganico,
neumonia, infeccidn

\fungica invasiva /

v Glutamina

v’ Transfusion de
granulocitos

v Nutricion enteral

hidrolizadas

\_

trofica con formulas

/
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Tratamiento

» Criterios de manejo quirargico (Shamberger, 1986):

1. Perforacion intestinal, aire libre o datos de peritonitis

2. Deterioro clinico progresivo que requiera soporte inotropico o grandes
cantidades de liquidos

3. Sangrado persistente de tubo digestivo, a pesar de correccion de
problemas de coagulacion

4. Asociacion de un problema gastrointestinal quirurgico (ej. apendicitis)
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Factores prondsticos

1. Recuento de neutréfilos mp todos los intervenidos N<500/mm3 7
2. Recuperacion recuento de neutrofilos
3. Grosor de pared intestinal (>10mm) ™ mortalidad 60%: >10mm; 4,2%: <10mm ©

4. Bacteriemia o fungemia por Candida
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2. Revision de casos: servicio Oncologia Pediatrica
HGUDB
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Epidemiologia

N=4 (3 pacientes)

Edad media: 14,52 anos

* Diagnoéstico: 100% LMA

75% induccion 1y 25% induccion 2

® Varéon © Mujer
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Clinica

* Mediana de dias post-QT: 9,5
* Neutréfilos al diagndstico: 100% N<100/mm3
2 con 0/mm3, 1 con 50/mm3 vy 1 con 70/mm3
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Diagndstico y tratamiento

2 piperacilina-tazobactam
e 3 ecografias, 1 TCy 1 RMN

2 biterapia

>10mm: 66%

Media de dias de NP: 15,3 (minimo
<10mm: 33% 11 dias)

e Grosor maximo: 20mm

Ningun paciente recibio filgastrim ni
requirio cirugia
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Pronostico

20
- )
. . - 0
* 0% mortalidad asociada a enterocolitis S s
neutropénica S
o 10
L
* Media de tiempo de recuperacion*™: S
16,25 dias 2
0
7 15 20
mm grosor intestinal
*tiempo en el que se alcanza la resolucion clinica, inicio de tolerancia oral y
recuperacion hematologica Yo
»*
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3. Conclusiones
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La enterocolitis neutropénica es una patologia principalmente pediatrica de
baja incidencia pero con un marcado porcentaje de mortalidad

El paciente prototipo es un adolescente afecto de leucemia mieloide aguda
durante las primeras fases del tratamiento

Los sintomas mas frecuentes incluyen fiebre y dolor abdominal

El diagndstico requiere una alta sospecha clinica, jugando las pruebas de
imagen el papel principal

El manejo es principalmente conservador, destacando el inicio precoz de
antibioterapia empirica y el reposo digestivo

El prondstico de los pacientes se ve afectado por el recuento de neutrofilos, asi

como el grosor de |a pared intestinal
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Anexo

Paciente 1 Paciente 2 Paciente 3
Episodio 1 Episodio 2
Sexo Mujer Mujer Varén Mujer
Edad 17 afosy 2 meses 17 afosy 3 meses 11 afos 13 afos y 8 meses

Enfermedad de base

LMA M4 NPM1+ FLT3-

LMA M4 NPM1+ FLT3-

LMA M2 NPM1+
FLT3+

LMA M2 NPM1+ FLT3+

Fase de QT Induccién 1 (MEC) Induccién 2 Induccién 1 (MEC) Induccién 1 (MEC)

NOPHO-DBH AML (ADXE) NOPHO-DBH AML NOPHO-DBH AML

2012 NOPHO-DBH AML 2012 2012
2012
Quimioterapia Etopdsido Citarabina Etopdsido Etopdsido
recibida Mitoxatrone Daunoxome Mitoxatrone Mitoxatrone
Citarabina Etopdsido Citarabina Citarabina

Dias post-QT 9 10 13 7

Clinica Fiebre + dolor Fiebre + dolor Fiebre + dolor Fiebre + vomitos +
abdominal + abdominal + vémitos abdominal + deposiciones liquidas +
deposiciones liquidas + hematoquecia deposiciones hematoquecia
+ hematoquecia liquidas
Complicaciones Hipopotasemia, Hipopotasemia Exantema Exantema
hipoalbuminemia
exantema
Neutrofilos al 0 0 70 50
diagnéstico (/mm3)
Antibioticos Cefepime + Meropenem + Piperacilina- Piperacilina-
al diagnostico metronidazol metronidazol tazobactam tazobactam
N2 dias NP 21 11 14 no
Método diagndstico Ecografia+ TC Ecografia Ecografia RMN
Grosor maximo 20 7 15 é?
pared intestinal
(mm)
Tiempo 19 8 18 20

recuperacion (dias)*
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