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Resumen

Diversos estudios han reportado un aumento en las infecciones causadas por bacterias
resistentes a multiples farmacos, lo que plantea un reto importante en el manejo clinico.
Material y métodos: Se realizé un estudio retrospectivo, transversal y analitico que
incluy6 a pacientes mayores de 16 afios con diagndstico confirmado de LLAy al menos
un hemocultivo positivo. Se analizaron los aislamientos bacterianos y su relacion con
la mortalidad, empleando estadistica descriptiva y regresion logistica para determinar
los factores asociados. Resultados: Se identificaron 110 aislamientos, siendo las
especies mas frecuentes Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae, seguidas por
Staphylococcus aureus y Staphylococcus epidermidis. Patdbgenos oportunistas como
Burkholderia spp. y Stenotrophomonas maltophilia mostraron una mayor asociacion
con mortalidad. La regresién multivariada revelé que Burkholderia spp. se relacionaba
de forma independiente con un mayor riesgo de mortalidad. Discusion: A lo largo del
tiempo, el perfil bacteriano en pacientes con LLA ha ido cambiando, aunque algunas
bacterias prevalecen en diferentes periodos. Esto resalta la importancia de actualizar
los protocolos de manejo de neutropenia segun la epidemiologia bacterioldgica de cada
centro. En nuestro hospital, Burkholderia spp. y Stenotrophomonas maltophilia
demostraron ser las bacterias mas letales, subrayando la necesidad de vigilancia
continua y ajuste en las estrategias de tratamiento.
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Abstract

Introduction: Infections during chemotherapy cycles in patients with acute lymphoblastic
leukemia (ALL) are a common complication, particularly during periods of treatment-
induced neutropenia. Several studies have reported an increase in infections caused by
multidrug-resistant bacteria, posing a significant challenge in clinical management.
Materials and Methods: A retrospective, cross-sectional, and analytical study was
conducted, including patients over 16 years old with a confirmed diagnosis of ALL and at
least one positive blood culture. Bacterial isolates and their association with mortality
were analyzed using descriptive statistics and logistic regression to identify associated
factors. Results: A total of 110 isolates were identified, with Escherichia coli and Klebsiella
pneumoniae being the most common species, followed by Staphylococcus aureus and
Staphylococcus epidermidis. Opportunistic pathogens such as Burkholderia spp. and
Stenotrophomonas maltophilia showed a stronger association with mortality. Multivariate
regression revealed that Burkholderia spp. was independently associated with increased
risk of death. Discussion: Over time, the bacterial profile in patients with ALL has evolved,
although certain pathogens remain prevalent across different periods. This highlights the
importance of updating neutropenia management protocols according to the
bacteriological epidemiology of each center. In our hospital, Burkholderia spp. and
Stenotrophomonas maltophilia were identified as the most lethal bacteria, underscoring
the need for continuous surveillance and adjustments in treatment strategies.

Keyboard: Blood Culture, Precursor B-Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma,
Biological Evolution.

Introduccién

La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es una neoplasia hematolégica que afecta con
mayor frecuencia a los adultos jovenes. Su tratamiento se basa en esquemas de
quimioterapia intensiva; uno de los mas utilizados es el CALGB modificado (Cancer and
Leukemia Group B), un protocolo desarrollado por este grupo cooperativo de
investigacion oncoldgica y posteriormente adaptado a las condiciones y recursos de
nuestro medio. Dicho esquema conlleva episodios de neutropenia prolongada, condicion
que aumenta de forma considerable el riesgo de infecciones graves. En este escenario,
las bacteriemias constituyen una de las complicaciones mas frecuentes y peligrosas, por
lo que identificar de forma oportuna el microorganismo causal es fundamental para
instaurar un tratamiento antibiotico eficaz, tanto en su fase empirica como dirigida. (1,2)



Historicamente, los microorganismos mas frecuentemente aislados en estos pacientes
han sido bacilos Gram negativos como Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae, asi
como cocos Gram positivos como Staphylococcus aureus y Staphylococcus
epidermidis. Sin embargo, el uso prolongado de antibidticos de amplio espectro, el
entorno hospitalario y el estado de inmunosupresion han favorecido el surgimiento de
patdogenos menos habituales, con patrones de resistencia mas complejos, tales como
Stenotrophomonas maltophilia, Acinetobacter spp. y Burkholderia cepacia. (3,4,5)

Diversos estudios, tanto a nivel global como regional, han documentado un cambio
progresivo en el perfil microbioldgico de los pacientes con enfermedades hematoldgicas.
Este fenbmeno resalta la necesidad de realizar investigaciones institucionales que
permitan conocer la epidemiologia local. Contar con esta informacién es crucial para
optimizar el manejo de la neutropenia febril, ajustar los protocolos de tratamiento
antibiético y reducir la mortalidad asociada a infecciones en pacientes
inmunocomprometidos. (6,7,8,9)

Materiales y métodos

Se llevd a cabo un estudio retrospectivo, transversal y analitico en el Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS) durante el periodo comprendido entre enero
de 2020 y mayo de 2025. La poblacion de estudio incluy6 a pacientes mayores de 16
anos con diagnostico confirmado de leucemia linfoblastica aguda (LLA), tratados con el
esquema de quimioterapia CALGB modificado (Cancer and Leukemia Group B), que
presentaron al menos un hemocultivo positivo durante su estancia hospitalaria y en el
transcurso de la administracion de dicho tratamiento. La unidad de analisis fueron los
hemocultivos. Se excluyeron los casos con registros clinicos incompletos o con
infecciones confirmadas de origen no bacteriano.

El muestreo fue no probabilistico, por conveniencia. La recoleccion de datos se realizo
mediante revision de expedientes médicos y registros del laboratorio de microbiologia
institucional. Los analisis estadisticos se efectuaron utilizando el software SPSS. Se
aplicé estadistica descriptiva para caracterizar la distribucion anual y la frecuencia de los
distintos patégenos aislados en sangre. Para determinar la posible asociacion entre el
tipo de bacteria aislada y la mortalidad hospitalaria, se utilizo regresion logistica binaria,
calculando la razén de momios (odds ratio, OR) con intervalos de confianza del 95%
(IC95%). Ademas, se realizd un analisis multivariado, ajustando por edad, sexo vy
alteraciones bioquimicas relevantes (elevaciones de ALT, GGT y LDH). Se consideré
estadisticamente significativa una p < 0.05.



Resultados

Entre los afos 2020 y 2025, se registraron un total de 110 aislamientos bacterianos en
pacientes con diagnodstico de leucemia linfoblastica aguda (LLA) en el Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS). Los microorganismos mas comunmente
identificados fueron Escherichia coli (n=35), Klebsiella pneumoniae (n=18),
Staphylococcus aureus (n=12) y Staphylococcus epidermidis (n=13). Ademas, se
detectaron en menor frecuencia agentes oportunistas como Burkholderia spp.,
Stenotrophomonas maltophilia y Salmonella spp. La distribucion anual de estos
patégenos se detalla en la Figura 1.

Figura 1. Frecuencia de bacterias aisladas por aino en pacientes con leucemia
linfoblastica aguda (IGSS, 2020-2025)
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Grafico de barras que muestra la frecuencia anual de bacterias aisladas en
hemocultivos de pacientes con leucemia linfoblastica aguda en el IGSS entre 2020
y 2025.

Se observo una variabilidad significativa en la letalidad segun el tipo de bacteria aislada.
Burkholderia spp. y Stenotrophomonas maltophilia presentaron las tasas mas altas de
letalidad, con un 50% cada una, seguidas por Staphylococcus aureus (33.3%) y
Staphylococcus epidermidis (23.1%), como se muestra en la Tabla 1 y la Figura 2. En el
analisis bivariado, estos microorganismos mostraron una asociacion mas fuerte con
mortalidad en comparacién con Escherichia coli (utilizada como categoria de referencia),
destacando un odds ratio (OR) de 4.0 tanto para Burkholderia spp. como para
Stenotrophomonas maltophilia.



Tabla 1. Letalidad de bacterias aisladas en pacientes con leucemia linfoblastica
aguda (IGSS, 2020-2025)

Bacteria Casos Muertos Vivos OR Letalidad
E. coli 35 7 28 1.0 20.0

K. pneumoniae 18 4 14 1.14 22.2

S. aureus 12 4 8 2.0 33.3

S. epidermidis 13 3 10 1.2 23.1
Burkholderia spp 12 6 6 4.0 50.0
Stenotrophomonas

malt 4 2 2 4.0 50.0
Salmonella spp. 4 1 3 1.33 25

Frecuencia de bacterias aisladas en hemocultivos, distribucion de desenlaces
clinicos, OR: odds ratio de mortalidad y letalidad en pacientes con leucemia
linfoblastica aguda (IGSS, 2020-2025).

Figura 2. Distribuciéon de casos y letalidad por tipo de bacteria en pacientes con
LLA (IGSS, 2020-2025)

30
25
20

15

10 20  mmmm Vivos
5 I I I 10 Muertos
0 L H 0 Letalidad (%)
A 2 ) 'O X .
(JO O('\\’b leo \b\ L)QQ ((\’b\ L,QQ
« & ? & @ & NG
) o X 6® & ()
& & & «® &
. S & O 2
N %‘;\ oQ\Q N

Grafico de barras y linea que representa la distribucion de pacientes vivos y
fallecidos por tipo de bacteria, junto con la letalidad porcentual en pacientes con
leucemia linfoblastica aguda (IGSS, 2020-2025).

La Tabla No. 2 resume los resultados del modelo de regresion logistica multivariada,
mediante el cual se analizé la relacidén entre la presencia de bacterias no fermentadoras
y otras variables clinicas con la mortalidad en pacientes con leucemia linfoblastica aguda.
Se reportan los valores de odds ratio (OR), intervalos de confianza al 95% (IC 95%) y los
correspondientes valores de p para cada variable incluida en el modelo.



Tabla 2. Analisis de regresidon logistica multivariada de factores asociados a
mortalidad en pacientes infectados con diagnéstico de leucemia linfoblastica
aguda (IGSS, 2020-2025).

BACTERIA OR IC (95%) P
Burkholderia spp. 4.0 1.2-13.2 0.02
Stenotrophomonas

maltophilia 3.8 0.9-11.8 0.04
Pseudomonas spp. 2.2 0.6-8.1 0.21
Acinetobacter spp. 2.5 0.8-7.2 0.17
Edad (>50 afios) 1.5 0.7-34 0.28
Sexo masculino 1.2 0.6-2.5 0.61
ALT elevada 1.3 0.6-2.9 047
GGT elevada 1.4 0.7-29 0.34
LDH elevada 1.1 0.5-22 0.72

OR: odds ratio; IC 95%: intervalo de confianza del 95%; ALT: alanina
aminotransferasa; GGT: gamma-glutamil transferasa; LDH: lactato
deshidrogenasa.

Discusion

Diferentes estudios internacionales han confirmado que los bacilos gram negativos, en
particular Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae, continuan siendo los principales
agentes etiologicos de bacteriemias en pacientes con leucemia aguda, atribuible
principalmente a la inmunosupresion secundaria a la quimioterapia. Sin embargo, en
afnos recientes se ha observado un aumento preocupante de infecciones causadas por
bacterias no fermentadoras, como Burkholderia spp., Stenotrophomonas maltophilia y
Acinetobacter spp., fendmeno especialmente notable en centros hospitalarios con uso
intensivo de antibidticos de amplio espectro y elevado numero de procedimientos
invasivos. (10)

Los resultados de nuestra cohorte reflejan esta tendencia. Si bien los bacilos gram
negativos clasicos fueron los mas frecuentemente aislados, también emergieron
patdgenos oportunistas asociados a mayor letalidad, reforzando los hallazgos reportados
en estudios latinoamericanos, como en Colombia y Brasil, donde se ha documentado la
aparicion de Burkholderia cepacia y S. maltophilia en pacientes oncohematologicos,
vinculadas con una evolucion clinica desfavorable y altos niveles de resistencia
antimicrobiana. (11,12)

En el ambito regional, investigaciones realizadas en hospitales especializados de Peru y
México han demostrado que los cambios en el microbiota hospitalario guardan una



estrecha relacion con factores como el uso prolongado de antimicrobianos,
internamientos extendidos y deficiencias en las medidas de aislamiento. Estas
observaciones destacan la necesidad de fortalecer los programas de vigilancia
microbioldgica en instituciones como el IGSS. (13)

En Guatemala, la literatura sobre el perfil bacteriano en pacientes con LLA es aun
limitada, lo que realza la relevancia de este estudio como un primer paso hacia la
construccion de protocolos de terapia antibidtica fundamentados en datos locales. La
identificacion de bacterias no fermentadoras como posibles marcadores de mal
prondstico subraya la necesidad de mejorar la deteccion temprana y racionalizar el uso
empirico de antibidticos en este grupo vulnerable.

Entre las principales limitaciones del estudio se encuentra su disefio retrospectivo, el
riesgo de subregistro de infecciones sin confirmacion microbioldgica y el reducido
numero de aislamientos para algunas especies, lo que podria generar sesgos y limitar la
robustez estadistica de ciertos resultados. Por ello, se recomienda realizar
investigaciones adicionales con un mayor tamafio de muestra y mas aislamientos, que
permitan validar y extrapolar los hallazgos considerando siempre la epidemiologia local
de cada institucion.

Confidencialidad de los datos

Se asegura que se han seguido estrictamente los protocolos institucionales en cuanto a
la proteccion y publicacién de los datos clinicos, garantizando en todo momento la
confidencialidad de la informacion recolectada durante el estudio.

Derecho a la privacidad y consentimiento informado

Dado que este estudio se basé en la revision retrospectiva de expedientes clinicos, no
fue necesario obtener consentimiento informado directo de los pacientes. Sin embargo,
se respetaron rigurosamente los principios éticos relacionados con la privacidad vy
confidencialidad, y todos los registros utilizados fueron debidamente anonimizados.
Financiacion

Este estudio no recibid6 ningun tipo de financiacion externa ni apoyo econdmico
institucional o comercial.

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener ningun conflicto de intereses relacionados con este
estudio.
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