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Tratamiento ambulatorio para personas con cancer que :
desarrollan un evento neutropénico febril de bajo riesgo
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Fundamento

Extraccion de datos y andlisis

Las personas con neutropenia febril suelen ser trata-
das en un entorno hospitalario. Recientemente, se ha
demostrado que el tratamiento con antibi6ticos orales
es tan eficaz como la terapia intravenosa. Sin embargo,
la eficacia y la seguridad del tratamiento ambulatorio
(TA) no se han evaluado por completo.

Objetivos

Comparar la eficacia (fracaso del tratamiento y mor-
talidad) y la sequridad (eventos adversos de los antimi-
crobianos) del TA frente al tratamiento hospitalario (TH)
en personas con cancer que tienen neutropenia febril
de bajo riesgo.

Métodos de busqueda

Se realizaron busquedas en el Registro Cochrane
Central de Ensayos Controlados (CENTRAL; 2018, nu-
mero 11) en la Biblioteca Cochrane, en MEDLINE a tra-
vés de Ovid (desde 1948 hasta noviembre, semana 4,
2018), en Embase a través de Ovid (desde 1980 hasta
2018, semana 48) y en los registros de ensayos
(National Cancer Institute, MetaRegister of Controlled
Trials, Medical Research Council Clinical Trial Directory).
Se revisaron manualmente todas las referencias de los
estudios incluidos y de las revisiones principales.

Criterios de seleccion

Ensayos controlados aleatorios (ECA) que comparan
el TA con el TH para las personas con cancer que desa-
rrollan neutropenia febril. El grupo de pacientes ambu-
latorios incluyé tanto a los que iniciaron el tratamiento
como pacientes hospitalizados y completaron el curso
de antibidticos en casa (secuencial), como a los que ini-
ciaron el tratamiento en casa.

Dos revisores evaluaron de forma independiente la
elegibilidad de los ensayos, la calidad metodolégica y
extrajeron los datos. Las medidas de resultado primarias
fueron: el fracaso del tratamiento y la mortalidad. Las
medidas de resultado secundarias consideradas fueron:
la duracion de la fiebre, las reacciones adversas al trata-
miento antimicrobiano, la duracién de la neutropenia,
la duracién de la hospitalizacién, la duracién del trata-
miento antimicrobiano y la calidad de vida (CdV). Se
estimaron las ratios de riesgo (RR) con intervalos de
confianza (IC) del 95% para los datos dicotomicos. Se
calcularon las diferencias de medias ponderadas para
los datos continuos. Se realizaron metandlisis de efectos
aleatorios y analisis de sensibilidad.

Resultados principales

Se incluyeron diez ECA, seis en adultos (628 partici-
pantes) y cuatro en nifios (366 participantes). No se
encontraron pruebas claras de una diferencia en el fra-
caso del tratamiento entre los grupos de TA'y TH, ni en
los adultos (RR 1,23; IC 95%: 0,82 a 1,85; 1> 0%; seis
estudios; pruebas de certeza moderada) ni en los nifios
(RR 1,04; IC 95%: 0,55 a 1,99; |2 0%; cuatro estudios;
pruebas de certeza moderada). En cuanto a la mortali-
dad, tampoco se encontraron pruebas claras de una di-
ferencia en los estudios en adultos (RR 1,04, IC 95%:
0,29 a 3,71; seis estudios; 628 participantes; pruebas
de certeza moderada) o en nifios (RR 0,63, IC 95%:
0,15 a 2,70; tres estudios; 329 participantes; pruebas
de certeza moderada). Segln el tipo de intervencién
(alta temprana o exclusivamente ambulatoria), el meta-
nalisis sobre el fracaso del tratamiento en cuatro ECA
en adultos con alta temprana (RR 1,48; IC 95%: 0,74 a
2,95, P=0,26, 1> 0%; 364 participantes; evidencia de
certeza moderada) fue similar a los resultados del meta-
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nalisis exclusivamente ambulatorio (RR 1,15, IC 95%:
0,62 a 2,13; P=0,65, 1> 19%,; dos estudios; 264 partici-
pantes; evidencia de certeza moderada).

Con respecto a las medidas de resultado secundarias,
no se encontraron pruebas claras de una diferencia entre
los grupos de pacientes con TAy TH en cuanto a la dura-
cion de la fiebre [adultos: diferencia media (DM) 0,2; IC
95%: -0,36 a 0,76; 1 estudio, 169 participantes; pruebas
de baja certeza; nifios: DM -0,6, IC 95%: -0,84 a 0,71, 3
estudios, 305 participantes; evidencia de baja certeza) y
en la duracién de la neutropenia (adultos: DM 0,1, IC
95%: —-0,59 a 0,79, 1 estudio, 169 participantes; evidencia
de baja certeza; nifios: DM -0,65, IC 95%: -1,86 a 0,55, 2
estudios, 268 participantes; evidencia de certeza modera-
da). En relacién con las reacciones adversas a los medica-
mentos, aunque hubo mayor frecuencia en el grupo de
TA, no se encontré evidencia clara de una diferencia cuan-
do se comparé con el grupo de TH, ya sea en los partici-
pantes adultos (RR 8,39, IC 95%: 0,38 a 187,15; tres estu-
dios; 375 participantes; evidencia de baja certeza) o en
nifios (RR 1,90, IC 95%: 0,61 a 5,98; dos estudios; 156
participantes; evidencia de baja certeza).

Cuatro estudios compararon el tiempo de hospitali-

zacion y encontraron que el nimero medio de dias de
estancia hospitalaria fue menor en el grupo de TA en
1,64 dias en los adultos (DM -1,64, IC 95%: -2,22 a
-1,06; 3 estudios, 251 participantes; pruebas de baja
certeza) y en 3,9 dias en los nifios (DM -3,90, IC 95%:
-5,37 a-2,43; 1 estudio, 119 participantes; pruebas de
baja certeza). En los 3 ECA de nifios en los que se anali-
zaron los dias de tratamiento antimicrobiano, no se en-
contraron diferencias entre los grupos de TAy TH (DM
-0,07; 1C 95%: -1,26 a 1,12; 305 participantes; prue-
bas de baja certeza). Se identificaron dos estudios que
midieron la CdV: uno en adultos y otro en nifios. La
CdV fue ligeramente mejor en el grupo de TA que en el
grupo de TH en ambos estudios, pero no hubo consis-
tencia en los dominios incluidos.

Conclusiéon de los autores

El TA para la neutropenia febril de bajo riesgo en
personas con cancer probablemente no suponga ningu-
na diferencia en cuanto al fracaso del tratamiento y la
mortalidad en comparaciéon con el TH estandar (en ré-
gimen de internado) y puede reducir el tiempo que los
pacientes necesitan ser tratados en el hospital.

Resumen simplificado

Titulo: El tratamiento ambulatorio de pacientes oncolégicos
con evento neutropénico febril de bajo riesgo es eficaz

Pregunta de revision. ;Es seguro y eficaz el tratamiento ambulatorio con antibidticos para las personas con cancer que tienen
niveles bajos de neutréfilos (tipo de glébulos blancos) y desarrollan fiebre (llamada neutropenia febril), generalmente como
resultado de la quimioterapia?

Fundamento. Los neutréfilos (un tipo de glébulo blanco) son fundamentales para combatir las infecciones bacterianas. Las
personas que reciben tratamiento contra el cancer suelen tener niveles bajos de neutréfilos, lo que se denomina neutropenia,
generalmente a causa del tratamiento de quimioterapia. Esto los hace susceptibles de contraer infecciones, que pueden llegar a
ser graves y potencialmente mortales muy rdpidamente. Esto se denomina sepsis neutropénica. Durante muchos afios, las
personas con cancer que desarrollan una fiebre mientras estdn neutropénicas (llamada fiebre neutropénica) han recibido
antibiéticos para evitar que desarrollen una sepsis neutropénica abrumadora. Dependiendo de la duraciéon de la neutropenia, asi
como del tipo de céncer, la edad y otros sintomas, los pacientes pueden clasificarse en dos grupos de riesgo: alto o bajo riesgo
de desarrollar una infeccién grave. Recientemente, se ha demostrado que el tratamiento con antibiéticos orales (medicamentos
administrados en forma de liquido o comprimidos por via oral) es tan eficaz como los tratamientos intravenosos (medicamentos
inyectados en una vena). Sin embargo, no estd claro si proporcionar el tratamiento en un entorno ambulatorio es tan seguro
como la terapia administrada en un entorno hospitalario.

Caracteristicas del estudio. Diez estudios (994 participantes) proporcionaron informacién para la revisién. Estos compararon el
tratamiento antibiético ambulatorio (491 participantes) frente al tratamiento hospitalario (503 participantes) en personas con
cancer que desarrollaron neutropenia febril. Seis estudios se realizaron en adultos (628 participantes) y cuatro en nifios (366
participantes). Estos diez ensayos compararon la eficacia en términos de desaparicion de los signos de infeccion (principalmente
fiebre) y nueve estudios evaluaron el efecto sobre la mortalidad (muerte). Ocho estudios registraron el nimero de dias de
tratamiento para la desapariciéon de la fiebre. Cinco estudios compararon la duracién de la neutropenia entre los pacientes
externos y los internos. Cinco estudios analizaron la duracién del uso de antibidticos y seis la duracién de la hospitalizacién. Dos
estudios evaluaron la calidad de vida de los pacientes. En ocho de los diez estudios, el tratamiento antibiético ambulatorio
formaba parte de un programa de alta precoz, es decir, los antibiéticos se administraban durante unos dias en el hospital y
luego los participantes eran dados de alta a casa. En los otros dos estudios, los antibiéticos se iniciaron en el domicilio.
Resultados clave. La terapia antibiética ambulatoria es probablemente tan efectiva como la terapia hospitalaria en personas
(tanto en adultos como en nifios) con cancer que desarrollan neutropenia febril para mejorar los signos de infeccién, incluyendo
la reduccién de la fiebre. Probablemente hubo poca o ninguna diferencia en la mortalidad entre la terapia ambulatoria y la
hospitalaria, asi como en la duracién del tratamiento con antibidticos, o la frecuencia de eventos adversos relacionados con el
uso de antibiéticos. El tratamiento en régimen ambulatorio puede reducir el nimero de dias que los pacientes necesitan ser
tratados en el hospital.

Certeza de la evidencia. En general, los estudios tenfan una certeza moderada.
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