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INTRODUCCION

Resumen

La colitis neutropénica también es conocida comao tiflitis, sindrome ileocecal o enterocolitis
neutropénica. Por lo regular se encuentra asociada a patologia hematolégica maligna, acom-
pafiada de terapia inductora de neutropenia. Material y métodos: Estudio retrospectivo,
longitudinal y descriptivo en los pacientes que fueron atendidos en el Hospital General de
México, de enero de 1997 a diciembre de 2001. Resultados: A 17 pacientes se les diag-
nosticé colitis neutropénica; 10 del sexo masculino y 7 femenino; el rango de edad fue de
17 a 61 afios, con una media de 36 afios. Todos los pacientes contaban con patologia
hematoldgica y estaban recibiendo tratamiento de quimioterapia. Los signos y sintomas en
los pacientes con colitis neutropénica fueron: fiebre en 17 (100%), dolor abdominal en fosa
y flanco derecho en 11 (64.70%), diarrea en 9 (52.94%), dolor abdominal generalizado en
3 (17.64%) e irritacion peritoneal en 1 (5.88%). Los hemocultivos fueron en 6 pacientes,
Escherichia coli, en 5, Clostridium, en 5, Candida, en 3, Klebsiellay en uno, Pseudomomas.
Seis pacientes presentaron mas de un germen patégeno. Discusién: El diagnéstico debe
sospecharse en todo paciente que presenta sintomatologia abdominal y que esté recibien-
do quimioterapia. Conclusion: Los 17 pacientes fallecieron.

Palabras clave: Colitis neutropénica, tiflitis, sindrome ileocecal.

Abstract

Neutropenic colitis is also known as typhlitis, ileocecal syndrome and neutropenic entero-
colitis. It is often associated to malignant hematological pathology, accompanied with neu-
tropenic inductive therapy. Material and methods: Retrospective, longitudinal and descrip-
tive trial was designed including all patients with a diagnosis of neutropenic colitis who
attended to the General Hospital of Mexico, from January 1997 to December 2001. Re-
sults: There were 17 patients with a diagnosis of neutropenic colitis; 10 were men and 7,
women. Range of age was 17 to 61 years, with a medium of 36. All patients had hematologi-
cal pathology and were receiving chemotherapy. Predominant signs and symptoms were:
fever in 17 patients (100%); abdominal pain in right iliac fossa in 11 (64.70%); diarrhea in 9
(52.94%), generalized abdominal pain in 3 (17.64%), peritoneal irritation in 1 (5.88%). Re-
sults of hemocultures were Escherichia coli in 6 patients, Clostridium in 5, Candida in 5,
Klebsiella in 3 and Pseudomonas in 1. There were more than one germ in 6. Conclusion:
The 17 patients died.

Key words: Neutropenic colitis, typhlitis, ileocecal syndrome.

La colitis neutropénica se presenta como una com-
plicacion en nifios o adultos con leucemia aguda o lin-

La colitis neutropénica también es conocida como tifli-
tis, sindrome ileocecal o enterocolitis neutropénica; es
una entidad poco frecuente pero no por eso menos
importante. Representa un sindrome mas que una en-
fermedad, de etiologia multifactorial.*”

Es una enfermedad que se presenta con el uso in-
tensivo de quimioterapia, particularmente en pacientes
con padecimientos hematolégicos.?®

Las primeras descripciones de la colitis neutropéni-
ca fueron reportes de autopsia o en enfermos en fase
terminal de leucemia aguda.®

fomas. La enfermedad también ha sido descrita como
resultado del tratamiento de neoplasias sélidas, mielo-
ma miltiple, anemia aplasica, osteosarcoma, en el sin-
drome de inmunodeficiencia adquirida y en pacientes
con trasplante de médula 6sea.>38°

En los Estados Unidos de Norteamérica, al igual que
en México, la incidencia exacta y el rango de prevalen-
cia son desconocidos, ya que muchos de los pacientes
sobreviven y nunca son diagnosticados. Un estudio de
autopsias en nifios tratados por padecimientos hema-
tolégicos, reporté una prevalencia del 24%.? En otro
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estudio se reportd una frecuencia del 33% en nifios
tratados por leucemia mielogénica aguda. En adultos
los estudios son muy pocos.*°

Los sintomas y signos que se presentan en la colitis
neutropénica son: fiebre, diarrea y dolor abdominal, prin-
cipalmente en el cuadrante inferior derecho. El rango
entre el inicio de neutropenia y dolor abdominal varia
entre 5y 25 dias. Con frecuencia se encuentra sangre
oculta en heces; el resto de los estudios de laboratorio
son inespecificos.?581112

El diagnéstico se debe sospechar en todo paciente
gue presenta sintomatologia abdominal y que esté re-
cibiendo quimioterapia.2%13

PATOGENESIS

La colitis neutropénica por lo regular se encuentra aso-
ciada a patologia hematol6gica maligna, acompafnada
de terapia inductora de neutropenia. La colitis neutro-
pénica es desencadenada por multiples mecanismos,
incluyendo el dafio fisico a la mucosa ileocecal y a in-
feccién por gérmenes oportunistas que provocan com-
plicaciones locales y sistémicas.*

Muchos factores juegan un papel potencialmente im-
portante en la patogénesis de la enfermedad, que inclu-
ye una neutropenia grado Ill con una cuenta menor de
1,000 por mm3. La distension cecal primaria o secunda-
ria, puede comprometer el aporte sanguineo, producien-
do un dafio a la mucosa. El uso de antibiéticos y esteroi-
des pueden contribuir a alterar la flora bacteriana entérica
y favorecer el sobrecrecimiento de hongos.1%#

La distension cecal puede dafar el aporte sangui-
neo, produciendo unaisquemia de la mucosay ulcera-
cion; la infeccién puede estar presente, especialmente
por citomegalovirus. La invasion bacteriana permite la
penetracion transmural y por Ultimo, la perforacion. La
necrosis de la mucosa y la submucosa puede provocar
una hemorragia intramural. La invasién neoplasica pue-
de estar presente en algunos pacientes.®

El dafio a la mucosa intestinal puede ser causado
por multiples factores. La infiltracién de la mucosa por
células leucémicas y linfomatosas precipita la forma-
cion de Ulceras en el epitelio. La relativa rareza de la
colitis neutropénica en pacientes con neoplasias soli-
das, puede deberse a la invasion de la serosa, a dife-
rencia de las enfermedades hematoldgicas que infil-
tran a la mucosa. Por ultimo, se puede presentar
perforacién intestinal y consecuentemente peritonitis.*®

La franca relacidon con la administracion de agentes
citotoxicos y la aparicion de la colitis neutropénica, sugie-
re que el dafio producido por la droga juega un papel im-
portante en el desarrollo de la enfermedad. Por mecanis-
mos no del todo conocidos, la neutropenia severa puede
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causar ulceraciones de la mucosa colonica, como se ob-
serva en la neutropenia ciclica. Otro factor precipitante es
la infeccidn local por bacterias o por hongos, que dafian
la mucosa intestinal, provocando necrosis por infiltrado
leucémico. La hemorragia transmural suele ser causada
por una trombocitopenia severay laisquemia de la muco-
sa intestinal por sepsis inducida por hipotension.®

Cuando existe dafio intestinal, la barrera de la muco-
sa se pierde y la invasion por organismos entéricos nor-
males y oportunistas se facilita, particularmente en los
enfermos inmunosuprimidos. Posteriormente la infeccion
de la pared intestinal puede aumentar el dafio con ne-
crosis tisular. La importancia de este proceso patolégico
es la ruta en que la infeccion amenaza la vida, mostran-
do los resultados basados en las autopsias.>*°

En la colitis neutropénica, pueden participar orga-
nismos entéricos, como la Pseudomonas, Escherichia
coli, Klebsiella, Enterobacter, Candida, entre otros. Sin
embargo, los citomegalovirus pueden causar ulceracio-
nes cecales en pacientes con trastornos hematoldgi-
cos, en los pacientes con trasplantes de 6rganos y los
de médula 6sea, produciendo un sindrome que ase-
meja una colitis neutropénica.516:7

El objetivo de este trabajo es mostrar la experiencia
en el diagndstico, etiologia y manejo de la colitis neutro-
pénica en el Hospital General de México, en un periodo
comprendido de enero de 1997 a diciembre de 2001.

MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo, longitudinal y descriptivo en los
pacientes que fueron atendidos en el Hospital General
de México, en el periodo antes mencionado con el diag-
néstico de colitis neutropénica.

Se incluyeron todos los pacientes en los que se diag-
nostico colitis neutropénica atendidos en el Hospital
General de México y que contaran con expediente cli-
nico completo.

Se excluyeron a pacientes atendidos en otro hospi-
tal o con expediente clinico incompleto.

Se capturaron las variables en hoja de recoleccién de
datos en donde se incluyeron: edad, sexo, antecedentes
personales patoldgicos, cuadro clinico, tiempo posterior
a la neutropenia en que se presentan los sintomas, es-
tudios de diagnostico, resultados de los hemocultivos,
tratamiento, evolucion, morbilidad y mortalidad.

RESULTADOS

Se revisaron los expedientes clinicos del archivo del
Hospital General de México, de enero de 1997 a diciem-
bre de 2001. Se identificaron 17 pacientes con colitis
neutropénica; 10 del sexo masculino y 7 del femenino,
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con un rango de edad de 17 a 61 afios y una media de
36 afos. Todos los pacientes estaban recibiendo quimio-
terapia por contar con patologia hematolégica; 8 pacien-
tes, con leucemia linfoblastica aguda; 5, con leucemia
mielocitica aguda; 3, con leucemia mielocitica aguda en
fase blasticay 1, con anemia aplasica.

La iniciacidn de los sintomas, posterior a la terapia
con quimioterapia, fue en dos pacientes, de 1 a 5 dias;
en cinco, de 6 a 10 dias; en siete, de 11 a 15 dias; en
uno, de 16 a 20 dias, en otro, de 20 a 25 dias y en uno
més, de 25 a 30 dias.

Los signos y sintomas en los pacientes con colitis
neutropénica fueron: en los 17 pacientes, fiebre (100%);
en 11, dolor abdominal en fosa y flanco derechos
(64.70%); en 9, diarrea (52.94%) y en 3, dolor abdomi-
nal generalizado (17.64%).

Los estudios complementarios de diagndstico fue-
ron en los 17 pacientes (100%) ultrasonido abdominal
y placas simples de abdomen; en un paciente (5.88%)
se practicé TAC abdominal.

Los resultados de los hemocultivos fueron: en 6 pa-
cientes, Escherichia coli; en 5, Clostridium; en 5, Candida;
en 3, Klebsiellay en un paciente, Pseudomomas. Seis
pacientes presentaron mas de un germen patdgeno.

Quince pacientes se manejaron con tratamiento
médico y 2 con tratamiento quirdrgico. De los 17 pa-
cientes, 12 tenian indicacidn quirargica, pero sus con-
diciones generales contraindicaban la cirugia por ries-
go muy elevado. Enlos 2 pacientes que fueron operados
se practico hemicolectomia derecha con ileostomia ter-
minal y fistula mucosa.

Los 17 pacientes con diagnéstico de colitis neutro-
pénica fallecieron; de ellos, 5 pacientes por su padeci-
miento de base y 12 por sepsis abdominal. Un paciente
presenté un episodio de colitis neutropénica que reci-
bié tratamiento médico conservador; al mes siguiente,
al aplicarse nuevamente la quimioterapia, presento otro
cuadro de colitis neutropénica que provocé su muerte.

DISCUSION

El diagndstico de colitis neutropénica debe sospechar-
se en todo paciente que presenta sintomatologia ab-
dominal y que esté recibiendo quimioterapia.®>°13

Las placas simples de abdomen pueden demostrar
aire libre en cavidad, secundaria a una perforacion in-
testinal, niveles hidroaéreos en el cuadrante inferior
derecho, dilatacién de asas de intestino delgado y bo-
rramiento del psoas derecho. En raras ocasiones se
puede observar neumatosis intestinal.’

El ultrasonido abdominal y la tomografia axial compu-
tarizada son de mucha ayuda para confirmar el diagnds-
tico o para excluir otras causas de abdomen agudo.®
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En el ultrasonido abdominal se puede identificar au-
sencia o disminucidn del peristaltismo intestinal, princi-
palmente en el cuadrante inferior derecho, aumento en
la hipoecogenicidad de la pared intestinal y marcado
aumento de la ecogenicidad de la mucosa. El flujo de
color de la imagen revela hipervascularidad de la mu-
cosay de la pared intestinal. En el estudio, al paso del
transductor, se provoca dolor abdominal, principalmente
en fosa y flanco derecho.®’

En la tomografia axial computarizada abdominal se
identifica la circunferencia de la pared col6nica que se
puede observar adelgazada con un ciego dilatado. Es
comun la inflamacién pericol6nica sin el compromiso
de la grasa mesentérica.®’

La tomografia abdominal realmente identifica las com-
plicaciones, incluyendo la neumatosis coli, el neumoperi-
toneo, las colecciones liquidas pericol6nicas y los absce-
s0s, sugiriendo tratamiento quirdrgico de urgencia. 101218

La colonoscopia y enema baritado no estan indica-
dos, ya que se corre el riesgo de provocar hemorragia,
perforacion o sepsis. Sin embargo, una rectosigmoidos-
copia puede ayudar a diferenciar una colitis neutropé-
nica de otras colitis agudas con cuadro clinico similar.
Con respecto al enema baritado de colon con doble
contraste, cuando se ha realizado, ha podido revelar
distorsidn, rigidez y edema de la mucosa del ciego.®

Las patologias que requieren diagndéstico diferencial
son: apendicitis aguda, enfermedad de Crohn, gastroen-
teritis bacteriana, gastroenteritis viral, enfermedad in-
flamatoria del colon, megacolon, colitis ulcerativa, coli-
tis isquémica, intususcepcién, obstruccién del intestino
delgado, adenitis mesentérica, pielonefritis, calculo ure-
teral, enfermedad inflamatoria pélvica, tumor pélvico,
torsién de ovario, diverticulitis de Meckel, entre otras.81°

La estrategia del tratamiento 6ptimo para la colitis
neutropénica consiste inicialmente en medidas de so-
porte intensivo, reservandose la cirugia en quienes la
terapia conservadora fracasa o en quienes se tienen
indicaciones quirdrgicas claras.*

El manejo debe incluir: ayuno, descompresion gas-
trica por medio de sonda nasogastrica, reemplazo ade-
cuado de liquidos y electrdlitos, la utilizacién apropiada
de sangre y derivados y el uso de antibiéticos de am-
plio espectro. La administracion de factores estimulan-
tes de granulocitos puede favorecer la médula ésea.
Esta contraindicado el uso de anticolinérgicos, antidia-
rreicos y narcoticos.®

La intervencidn quirdrgica esté indicada en los pa-
cientes en que persista la hemorragia de tubo digesti-
Vo, no obstante, de haber corregido la coagulopatia y
la pancitopenia, en pacientes con perforacion intestinal
0 en pacientes con datos de abdomen agudo que no
responden al tratamiento médico conservador.”
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Es mas frecuente la cirugia en pacientes con colitis
neutropénica cuando la enfermedad tiene un curso cor-
to, de gran severidad, recibiendo quimioterapia, y han
cursado con dolor abdominal en ciclos previos y que
a pesar de continuar con su tratamiento, sufren una
recurrencia de la enfermedad en forma mas severa,
aunque no necesariamente tendran que terminar en
cirugia.t®

Si en una laparotomia exploradora se observa infla-
macion aguda o necrosis de la regién ileocecal, y no hay
contraindicacion para ello, el procedimiento apropiado a
realizar es una hemicolectomia derecha con anastomo-
sis primaria. Si el paciente esta en estado de choque o
con contaminacioén peritoneal, una buena alternativa es
la hemicolectomia derecha con la construccién de una
ileostomia terminal y una fistula mucosa. Un procedi-
miento menos extenso como una cecostomia, es insufi-
ciente para el manejo de la colitis neutropénica, ya que
cambios minimos de la serosa pueden coexistir con una
necrosis extensa de la mucosa.*®

Las complicaciones en el periodo posoperatorio inclu-
yen: infeccion de la herida, sepsis abdominal, septicemia,
falla respiratoria y dehiscencia de la anastomosis.®

Los indices de mortalidad con tratamiento conser-
vador varian de un 5 a 100%, con un promedio de 50%.%°

En un estudio que analiz6 178 casos, el indice de
mortalidad con tratamiento conservador fue del 48%, y
los que fueron manejados con tratamiento quirdrgico
fue del 21%.%°

Los indices de mortalidad del 40 a 50% son atribui-
dos a perforacion cecal, necrosis intestinal y a sepsis.27

CONCLUSIONES

Los 17 pacientes con colitis neutropénica contaban con
patologia hematoldgica y estaban recibiendo quimiote-
rapia. No hubo casos de trasplante de 6rganos, neo-
plasia de viscera s6lida ni pacientes con SIDA.

Los principales sintomas de la colitis neutropénica
fueron: fiebre, dolor abdominal de flanco y fosa iliaca
derecha, diarrea y dolor abdominal generalizado.

Dentro de los estudios de diagnéstico, el mas utili-
zado fue el ultrasonido abdominal y las placas simples
de abdomen, no obstante que la TAC abdominal es el
método diagndstico mas preciso y que en esta serie
s6lo se practicé en un paciente.

El 88% de los pacientes recibieron tratamiento mé-
dico y s6lo el 12% tratamiento quirdrgico.

Los gérmenes patdgenos aislados en los hemoculti-
vos fueron: Escherichia coli, Clostridium, Candida y
Pseudomonas.

El 100% de los pacientes con colitis neutropénica
atendidos en el Hospital General de México, de enero
de 1997 a diciembre de 2001, fallecieron.
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