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RESUMEN

Introduccién: La neutropenia, una disminuciéon del recuento absoluto de neutrdéfilos circulantes, compromete la respuesta
inmunitaria y aumenta la susceptibilidad a infecciones, desde afecciones cutdneas leves hasta complicaciones sistémicas
fatales. Este estudio analiza las caracteristicas clinicas y sociodemograficas, y la prevalencia de neutropenia en pacientes
de la Organizacion Clinica Bonnadona Prevenir entre 2021 y 2022. Métodos: Estudio transversal basado en datos del
laboratorio de la Organizacién Clinica Bonnadona Prevenir. Se incluyeron pacientes con recuento absoluto de neutrdfilos
< 1,000 células/uL en el periodo 2021-2022. Resultados: Se incluyeron 213 sujetos (edad promedio de 50 + 19 afos), 33.3%
hombres y un 66.7% de mujeres. El 70.4% presentd neutropenia moderada y el 29.6% neutropenia severa. La edad, el
género, la procedencia y el régimen de afiliacion no mostraron asociaciones significativas con el tipo de neutropenia (p >
0.05). El diagndstico mas frecuente fue cancer de mama (33.3%). Los tratamientos mas comunes fueron ciclofosfamida +
doxorrubicina seguido de carboplatino + paclitaxel. La hipertension (HTA) y la hipertensién + diabetes mellitus (DM) fueron
las comorbilidades mas frecuentes. Conclusién: La neutropenia es una complicacion relevante en pacientes con terapias
citotéxicas e inmunosupresoras, especialmente en enfermedades hematoldgicas. Se observé una alta incidencia de
neutropenia moderada y severa, mayor en mujeres, posiblemente por la prevalencia del cancer de mama. Estos hallazgos
resaltan la importancia de la vigilancia activa y la necesidad de estrategias de manejo personalizadas para mitigar el riesgo
de infecciones graves y mejorar la calidad de vida de los pacientes.

Palabras Clave: neutropenia, citotoxicos, inmunosupresion, quimioterapia, cancer de mama.

ABSTRACT

Introduction: Neutropenia, a decrease in the absolute count of circulating neutrophils, compromises the immune response
and increases susceptibility to infections, from mild skin conditions to fatal systemic complications. This study analyzes the
clinical, sociodemographic characteristics and prevalence of neutropenia in patients of the Bonnadona Prevenir Clinical
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Prevalencia de la neutropenia en una institucién de cuarto nivel en la ciudad de Barranquilla, Colombia

Organization between 2021 and 2022. Methods: We conducted a cross-sectional study using data from the Bonnadona
Prevent Clinical Organization laboratory. Patients with an absolute neutrophil count < 1,000 cells/uL in the period 2021-
2022 were included. Results: 213 subjects were included (average age 50 + 19 years), 33.3% men and 66.7% women. 70.4%
presented moderate and 29.6% severe neutropenia. Age, gender, origin, and affiliation regime did not show significant
associations with the type of neutropenia (p > 0.05). The most frequent diagnosis was breast cancer (33.3%). The most
common treatments were cyclophosphamide + doxorubicin, followed by carboplatin + paclitaxel. High blood pressure
(HTN) and HTN + diabetes mellitus (DM) were the most frequent comorbidities. Conclusion: Neutropenia is a relevant
complication in patients with cytotoxic and immunosuppressive therapies, especially in hematological diseases. We
observed a high incidence of moderate and severe neutropenia, with a higher incidence in women, potentially due to the
prevalence of breast cancer. These findings highlight the importance of active surveillance and the need for personalized
management strategies to mitigate the risk of serious infections and improve patients' quality of life

Keywords: neutropenia, cytotoxic, immunosuppression, chemotherapy, breast cancer.

1. Introduccioén

Los neutroéfilos constituyen aproximadamente el 70 % de los leucocitos en la sangre y son
cruciales en la defensa del organismo contra infecciones bacterianas principalmente [1]. Estos actdan
como la primera linea de defensa mediante la fagocitosis de patégenos y la liberacién de factores
antimicrobianos contenidos en granulos especializados [2,3].

La neutropenia se define como la reduccién en el recuento absoluto de neutrdfilos (RAN) en la
circulacion sanguinea. Los valores normales del RAN varian segun la edad, pero generalmente se
define neutropenia como un RAN <1500 células/uL. Clinicamente, se puede clasificar como leve (1000-
1500 células/uL), moderada (500-1000 células/uL) o severa (< 500 células/uL). La neutropenia severa,
con su consecuente reduccion en la capacidad de respuesta inflamatoria sistémica, aumenta el riesgo
de infecciones, sobre todo de origen endégeno como la flora de la piel y el tracto gastrointestinal [4].

La severidad de la neutropenia aumenta el riesgo de infecciones, en especial de aquellas causadas
por la flora enddgena de la piel y el tracto gastrointestinal. La neutropenia profunda (RAN <100 células/
pL durante mas de siete dias posterapia citotdxica) se ha asociado con mayores complicaciones y la
necesidad de ajustes en el tratamiento, como reducciones de dosis o retrasos en la quimioterapia, lo
que afecta significativamente los resultados clinicos [5,6].

Existen varios mecanismos que pueden causar neutropenia, como la disminucién de la produccién
medular, el secuestro y la destruccién aumentada de neutrdfilos en la sangre, ya sea de origen
congénito o adquirido [4,7,8].

La falta de datos epidemiolégicos locales sobre neutropenia ha limitado las decisiones clinicas
en el medio, teniendo en cuenta que sigue siendo un problema prevalente asociado a morbilidad e
incluso mortalidad [3]. Por lo tanto, el Grupo de Investigaciéon de la Organizacién Clinica Bonnadona
Prevenir (OCBP) se ha propuesto realizar un estudio para caracterizar a estos pacientes; se incluyen
enfermedades asociadas, esquemas citostaticos utilizados y comorbilidades presentes. El objetivo
fue obtener evidencia que permita realizar ajustes terapéuticos oportunos y adecuados, anticipar la
aparicidon de neutropenia y optimizar la gestidon clinica de estos pacientes.

2. Métodos

Se llevo a cabo un estudio descriptivo retrospectivo de corte transversal utilizando datos obtenidos
de la base de datos del laboratorio clinico de la OCBP. El estudio incluyé pacientes a quienes se les
realizaron paraclinicos en la institucién y que presentaron un recuento absoluto de neutréfilos <1000
células/uL durante el periodo de 2021 a 2022, con diagndstico hematoncoldgico posterior a recibir
manejo con quimioterapia.

122| Oncologia (Ecuador)2024:34(3)



Hernandez Lastra et al.

2.1 Poblacion y muestra

Se aplicaron criterios de inclusidn que abarcaban pacientes de todas las edades y ambos sexos
con un recuento absoluto de neutrdfilos (RAN) < 1000 células/uL ingresados en OCBP durante 2021-
2022, con diagnésticos hematoldgicos (cancer de mama, cérvix, colon, linfomas, leucemia linfoide
aguda y mieloma multiple), independiente de las comorbilidades asociadas. Se excluyeron pacientes
reincidentes con neutropenia y aquellos que carecian de informacidn sobre variables demogréficas
o clinicas en la historia clinica. Los casos se clasificaron de acuerdo con los niveles de severidad de la
neutropenia: moderada y grave.

2.2 Recoleccion de datos

Los pacientes con diagndstico de neutropenia fueron identificados mediante la base de datos del
laboratorio institucional. Durante la seleccién de los pacientes, se evalud la historia clinica de cada
uno para identificar variables sociodemograficas, clinicas, comorbilidades, conteo de neutrdfilos y
guimioterapia recibida.

3. Consideraciones éticas

El protocolo de investigacion fue aprobado por el Comité de Etica de Investigaciones de la OCBP;
se considera este estudio sin riesgo, ya que la fuente fue la base de datos de reporte del laboratorio
clinico de la institucion.

4. Results

En la Tabla 1 se presentan las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes de manera
general y segun el nivel de neutropenia. El promedio de edad de los pacientes fue de 50 afos, con
una desviacién estandar de * 19 aflos. La variable de edad se categorizd en tres grupos: menores de
edad (19 pacientes, 8,9 % del total), adultos entre 18 y 64 afios (147 pacientes, 69 % del total) y adultos
mayores de 64 anos (47 pacientes, 22,1 % del total). Los pacientes de género masculino representaron
el 33,3 % de la muestra (71 de 213), mientras que los de género femenino fueron 142 (66,7 %). El 40 %
provenia de areas rurales, mientras que la mayoria de los pacientes eran de areas urbanas. Ademas, el
54,9 % manifestd estar afiliado a un régimen de salud contributivo.

En cuanto al tipo de neutropenia, la Tabla 1 muestra que 150 pacientes (70,4 %) tenian neutropenia
moderada y 63 pacientes (29,6 %) presentaban neutropenia severa. Al analizar por factores
sociodemograficos, se observd que, entre los pacientes con neutropenia moderada, el 8,7 % eran
menores de edad, el 70 % pertenecian al grupo de 18-64 afios y el 21,3 % eran mayores de 64 afios. En
términos de género, el 30,7 % de los pacientes con neutropenia moderada eran hombres y el 69,3 %,
mujeres. Los pacientes de origen rural con neutropenia moderada representaron el 38 %, mientras
gue los de areas urbanas fueron el 62 %. En cuanto al régimen de afiliacién, el 46,7 % de los pacientes
con neutropenia moderada estaban bajo régimen subsidiado y el 53,3 %, bajo régimen contributivo.

Para los pacientes con neutropenia severa, el 9,5 % eran menores de edad, el 66,7 % estaban en
el grupo de 18-64 anos y el 23,8 % eran mayores de 64 afos. En términos de género, el 39,7 % de
los pacientes con neutropenia severa eran hombres y el 60,3 %, mujeres. Respecto a la procedencia,
el 44,4 % de los pacientes con neutropenia severa provenian de areas rurales y el 55,6 %, de areas
urbanas. En cuanto al régimen de afiliacidon, el 41,3 % de los pacientes con neutropenia severa estaban
bajo régimen subsidiado y el 58,7 % bajo régimen contributivo.

Finalmente, se realizd un andlisis de asociacidn utilizando la prueba de ji al cuadrado para cada
factor sociodemogréfico con respecto al tipo de neutropenia. Los resultados indicaron que la edad,
el género, la procedencia y el régimen de afiliacidn no tuvieron asociaciones significativas (p-valor >
0,05) con el tipo de neutropenia. Por lo tanto, se puede afirmar que estos factores sociodemograficos
no guardan relacién con el tipo de neutropenia con un nivel de confianza del 95 %.
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Tabla 1. Analisis descriptivo de los diagndsticos de los pacientes por factores sociodemograficos.

Neutropenia

Total (%) Moderada n (%) Severa n (%)
Caracteristicas P-valor*
213 (100) 150 (70,4) 63 (29,6)
Age 499+19,4 50,4+19,9 48,6+20,3
<18 19 (8,9) 13 (8,7) 6 (9,5)
0,891
18-64 147 (69,0) 105 (70,0) 42 (66,7)
>64 47 (22.1) 32 (21,3) 15 (23,8)
Gender
Male 71 (33,3) 46 (30,7) 25 (39,7)
0,203
Female 142 (66,7) 140 (69,3) 38 (60,3)
Origin
Rural 85 (39,9) 57 (38,0) 28 (44,4) 0381
Urbana 128 (60,1) 93 (62,0) 35 (55,6) ’
Régimen
Subsidiado 96 (45,1) 70 (46,7) 26 (41,3)
0,470
Contributivo 17 (54,9) 80 (53,3) 37 (58,7)

*Prueba de ji al cuadrado para calculo de p-valor; n: parte de la muestra analizada; (%): porcentaje
representativo de la muestra analizada (n).

Enla Figuralseobservaqueel cancer de mama fue el diagndstico mas frecuente entre los pacientes
(33,3 %), seguido de linfomas (10,8 %), cancer de colon (7,0 %), leucemia linfoide aguda (5,6 %), cancer
de cérvix (4,2 %), mieloma multiple (3,8 %) y anemia. Al analizar la figura por género, se encontré que
todos los pacientes con cancer de mama eran del género femenino, lo que representd el 32,9 % de los
diagnodsticos. Asimismo, el 4,7 % y el 3,8 % de los pacientes eran hombres con linfomas o cancer de
colon, respectivamente. Por otra parte, al analizar por edad, se observd que la mayoria de los pacientes
con cancer de mama tenian 64 anos 0 menos, mientras que el porcentaje de los pacientes que tenian
cancer de mamay eran mayores de 64 afios fue del 8 %. El porcentaje de pacientes que eran mayores
de 64 afos y tenian linfomas o cancer de colon fue del 1,9 % y el 2,3 %, respectivamente. Finalmente,
respecto a la procedencia de los pacientes, el cancer de mama y el cédncer de colon fueron mas
comunes en pacientes de procedencia urbana, mientras que aquellos de procedencia rural fueron
principalmente afectados por linfomas, leucemia linfoide aguda (LLA) y mieloma multiple.

EnlaFigura2se muestra,de manerageneraly por factores sociodemograficos, lostratamientos mas
comunes aplicados a los pacientes de este estudio. El tratamiento mas frecuente fue ciclofosfamida
+ doxorrubicina (19,7 %), seguido de carboplatino + paclitaxel (8,9 %). La gréfica de tratamientos segun
el género destacd una notable disparidad en el niUmero de tratamientos aplicados entre géneros. En
cuanto al grupo etario, se observa que la mayoria de los tratamientos mas comunes se aplican en
pacientes menores de 64 afios. Finalmente, se observd una mayor frecuencia de estos tratamientos en
pacientes de zonas urbanas, excepto en aquellos que recibieron R-CHOP, que fueron mas frecuentes
en pacientes provenientes de areas rurales.

La Figura 3 muestra las comorbilidades mas frecuentes de manera general y segun factores
sociodemograficos. Se observd que la hipertensiéon arterial (HTA) fue la comorbilidad mas comun en
general (13,6 %), seguida de |la diabetes mellitus (DM) o la combinacién de ambas (HTA + DM). Al analizar
las comorbilidades por géneroy grupo etario, se observé que la mayoria de los pacientes con HTA eran
del sexo femenino y tenian 64 aflos o menos. En cuanto al lugar de procedencia, la prevalencia de HTA
fue similar en areas rurales y urbanas.
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Figura 1. Diagnésticos frecuentes de manera general y segun factores sociodemograficos.

Figura 2. Tratamientos mas comunes recibidos de manera general y segun factores sociodemograficos.
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Figura 3. Comorbilidades mas frecuentes de manera general y por factores sociodemograficos.

En la Figura 4 se muestran los niveles de neutropenia de manera general y segun factores
sociodemograficos. El 70,4 % de los pacientes presentd neutropenia moderada, mientras que el 29,6
% tenia neutropenia grave o severa. Al analizar los niveles de neutropenia por grupo etario y lugar de
procedencia, se evidencia que la mayoria de los pacientes que tenian neutropenia grave tenian 64
aflos o0 menos, o provenian del drea urbana. Adem3ds, la mayoria de los pacientes con neutropenia
moderada o grave eran del género femenino.

En la Figura 5 se presentan los niveles de neutropenia relacionados con los diagndsticos,
tratamientos y comorbilidades mas frecuentes en los pacientes. Se observé que la mayoria de los
pacientes con cancer de mama tenia un nivel moderado de neutropenia; asimismo, la mayoria de los
pacientes con linfomas o cancer de colon tenia neutropenia moderada. En cuanto a la neutropenia,
cuando se analizaron los tratamientos brindados como las comorbilidades de los pacientes, se observd
gue la mayoria de los pacientes que recibieron ciclofosfamida + doxorrubicina como tratamiento tenia
neutropenia moderada. Ademas, aproximadamente el 83 % de los pacientes con HTA presentaba
un nivel moderado de neutropenia, mientras que la mayoria (57,1 %) de los pacientes con DM o HTA
presentd un nivel grave de neutropenia
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Figura 4. Nivel de neutropenia de manera general y segun factores sociodemograficos

Figura 5. Tipo de neutropenia segun diagndsticos, tratamientos y comorbilidades mas frecuentes.
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5. Discusién

Este estudio aborda la prevalencia de neutropenia en una institucion de cuarto nivel especializada
en el manejo de enfermedades hematoncoldgicas, pero que también brinda atencién a pacientes
con otras patologias. La neutropenia es una complicacién critica en pacientes sometidos a terapias
citotdxicas e inmunosupresoras, especialmente con el uso de agentes como las antraciclinas y los
taxanos, debido a su considerable impacto en la morbimortalidad [2].

Los resultados mostraron que la edad promedio de los pacientes con neutropenia fue de 50 +
19 afios, una cifra consistente con estudios previos que han investigado la neutropenia febril en
neoplasias hematoncoldgicas [9-11]. El diagndstico predominante fue el cdncer de mama, presente en
el 33,3 % de los casos, todos ellos en pacientes femeninas. Esto puede atribuirse al perfil de morbilidad
de la institucién, en el que el cancer de mama constituye el 29 % del total de atenciones, lo que podria
explicar la mayor prevalencia de neutropenia en mujeres, con una relacién de 1,6:1 [12,13].

La literatura ha documentado el riesgo de neutropenia asociado a diversos esquemas de
quimioterapia. Por ejemplo, se ha reportado que los esquemas que combinan antraciclinas y taxanos
pueden conllevar un riesgo de neutropenia de hasta un 20 % en ciertos diagndsticos,como se menciona
en el estudio de Sobrevilla et al. [14]. Los hallazgos de este estudio corroboran esta asociacion, pues la
ciclofosfamida + doxorrubicina fue el tratamiento mas frecuente (19,7 %), seguido por carboplatino +
paclitaxel, ambos comuUnmente utilizados en pacientes con cdncer de mama y cancer de cérvix.

Esimportante destacar que la neutropenia es unadelascomplicaciones mascomunes en pacientes
con patologias oncoldgicas y hematolégicas, con potencial para interrumpir el tratamiento citotdxico,
lo que afecta negativamente la respuesta terapéutica y la calidad de vida [6,14]. En este estudio, la
mayoria de los casos de neutropenia fueron moderados (70,4 %), un hallazgo que concuerda con la
literatura existente, la cual sugiere que, en la poblacidén general, la neutropenia tiende a presentarse
de forma leve a moderada [13]. Sin embargo, incluso las formas moderadas de neutropenia pueden
aumentar el riesgo de infecciones oportunistas, sobre todo en pacientes inmunocomprometidos
debido a su enfermedad subyacente.

Por ultimo, no se encontraron asociaciones significativas entre la gravedad de la neutropenia
y factores como la edad, el género o la procedencia geografica de los pacientes. Este hallazgo
subraya que, a pesar de las diferencias demogréficas, la gravedad de la neutropenia parece estar
mas influenciada por factores intrinsecos a la enfermedad y los tratamientos recibidos que por las
caracteristicas sociodemogréficas de los pacientes

6. Conclusiones

La neutropenia se presentd como una complicacién prevalente y clinicamente relevante en
pacientes sometidos a terapias citotdxicas o inmunosupresoras, sobre todo en entornos de alta
complejidad especializados en patologias hematoncoldgicas. El estudio mostré una mayor incidencia
de neutropenia moderada y severa en mujeres, lo cual se atribuye a la alta prevalencia del cancer
de mama, la patologia mas frecuente tanto en la institucidn como a nivel nacional y mundial. Segun
la Organizaciéon Panamericana de la Salud, cada afio se diagnostican mas de 491 000 casos en las
Américas, y, en el 2023, la Cuenta de Alto Costo reportd que el 49,94 % de los 58 813 casos nuevos en
Colombia fueron de cancer de mama [15].

Las neutropenias aumentan el riesgo de infecciones por gérmenes oportunistas, esto se debe a que
los neutrdfilos se encargan de la fagocitosis de los microorganismos, los encapsulan en fagosomas y
liberan proteinas granulares con capacidades bactericidas como catepsinas, lactoferrinas y lisozimas,
las cuales estimulan la liberacién de trampas extracelulares de neutrdfilos (TEN). Asi se logra la
eliminacién del microorganismo y como consecuencia la apoptosis del neutrdfilo; por tanto, al haber
una respuesta inflamatoria no controlada aumenta la formacidn excesiva de TEN durante la sepsis,
lo que lleva a una marcada disfuncién orgdnica multiple del paciente [16]. El diagndéstico temprano
y la implementacién de estrategias de tratamiento adecuadas fueron esenciales para mitigar las
complicaciones asociadas a esta condicién, sobre todo en contextos en los que gran parte de los
tratamientos se realizé de manera ambulatoria.
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La identificacidn temprana de la neutropenia permitié una intervencién oportuna que pudo
prevenir complicaciones infecciosas severas, que representaban una amenaza significativa para la
vida de los pacientes. Fue crucial considerar factores demogréaficos y el tipo de tratamiento en la
evaluacién del riesgo de neutropenia, ya que estos pudieron influir en la gravedad y el prondstico de
la enfermedad.

La adopcién de medidas preventivas y de vigilancia activa en pacientes en riesgo, como aquellos
gue recibieron quimioterapias con esquemas combinados de antraciclinas, alquilantes y taxanos,
fue vital para reducir la incidencia y severidad de la neutropenia. En este contexto, se recomendd la
integracion de protocolos de monitoreo regular y la optimizaciéon del cuidado clinico tanto intra como
extrahospitalario, para asegurar que los pacientes recibieran el tratamiento mas seguro y efectivo
posible.

Una comprension profunda de la prevalencia y los factores de riesgo asociados a la neutropenia,
junto con una atencién médica exhaustiva y estrategias de manejo personalizadas, resultaron
fundamentales para mejorar los resultados clinicosy la calidad de vida de los pacientes. La investigacion
continua y la actualizacién de las practicas clinicas fueron esenciales para abordar los desafios que
presentd la neutropenia en el contexto de la oncologia moderna.

Los resultados de este estudio subrayan la necesidad de una vigilancia constante y un manejo
proactivo de la neutropenia para minimizar el riesgo de infecciones graves y mejorar la calidad de
vida de los pacientes. Con base en los datos expuestos, se puede afirmar la necesidad de continuar
con investigaciones que promuevan la creacién de una guia estratégica que permita individualizar
el manejo adecuado de la prevenciéon de la neutropenia, y correlacionarlo con el tipo de diagndéstico
hematooncolégico, su estadio y las comorbilidades del paciente.
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