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Enterocolitis Neutropénica en Nińos
Neutrophenic Enterocolitis in Children

Resumen
La enterocolitis neutropénica (EN) es una enfermedad heterogénea con un amplio 
rango de presentación clínica que puede afectar cualquier segmento del tracto 
gastrointestinal, con gravedad variable. Constituye una complicación en pacientes 
que reciben altas dosis de quimioterapia por tumores hematológicos y sólidos. 
El diagnóstico de EN sigue siendo un reto ya que los síntomas son inespecíficos. 
Se debe tener un alto índice de sospecha en niños neutropénicos que presentan 
fiebre y dolor abdominal. El estudio precoz con tomografía computarizada permite 
orientar el diagnóstico. La mayoría de los pacientes se benefician del tratamiento 
conservador consistente en reposo intestinal, sonda nasogástrica, soporte 
nutricional parenteral, analgesia y cubrimiento antibiótico de amplio espectro. Sin 
embargo la intervención quirúrgica aunque infrecuente, se limita a los casos que 
evolucionan a perforación intestinal, peritonitis o hemorragia gastrointestinal que 
persista a pesar de la corrección de la coagulopatía.
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Abstract
Neutropenic Enterocolitis (NE) is a heterogeneous disease with wide range of 
clinical presentation that can affect any segment of the gastrointestinal tract, with 
varying severity. It is a complication in patients with high-dose chemotherapy for 
hematologic and solid tumors. NE typically presents with fever and abdominal 
pain, but diagnosing is still challenging because symptoms can be varied and 
elusive. A high index of suspicion must be maintained. The early study with 
computed tomography directs diagnosis. Most patients benefit from conservative 
treatment consisting on bowel rest, nasogastric tube placement, parenteral 
nutritional support, analgesic and broad-spectrum antibiotic coverage. However, 
the surgical intervention is uncommon and is limited to perforation, peritonitis or 
gastrointestinal bleeding despite correction of coagulopathy. 
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Introducción
La enterocolitis neutropénica (EN) también llamada tiflitis, 
síndrome ileocecal o enteropatía necrozante, es una enfermedad 
inflamatoria que involucra el íleon terminal, ciego, con o sin 
compromiso del colón y con alto riesgo de necrosis y perforación 

[1,2]. Por consenso [3] el término más correcto es el de 
enterocolitis neutropénica, dado que describe la localización, 
que no es exclusiva del ciego así como la patogenia del proceso. 
Se caracteriza por fiebre, dolor abdominal y aumento del grosor 
de la pared intestinal en el contexto del paciente neutropénico. 
Se ha descrito típicamente en pacientes con leucemias después 
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de la quimioterapia. Sin embargo, se ha encontrado en otras 
condiciones como linfomas, mieloma, anemia aplásica, SIDA, 
trasplante de médula ósea u órganos sólidos e incluso en el debut 
de procesos oncológicos antes de cualquier tratamiento [3].

Epidemiología
Actualmente hay pocos datos sobre la incidencia, factores de 
riesgo y pronóstico de la enterocolitis neutropénica en niños [4,5]. 
En Colombia se desconoce la incidencia de la enfermedad ya que 
los pocos estudios disponibles se limitan a la población adulta. 
Las series reportadas entre 1993-2009 describen incidencias 
entre 1.7%-16.2% (Tabla 1). Se espera que esta incidencia vaya 
en aumento por el uso creciente de regímenes de quimioterapia 
más intensivos, el aumento en la supervivencia de estos 
pacientes, y por la optimizaciòn de las estrategias diagnósticas 
(uso sistemático de ecografía y/o TAC abdominal). La incidencia 
varía según el tipo de neoplasia a tratarse. Se ha descrito màs 
frecuentemente en pacientes que reciben quimioterapia para 
leucemias agudas y menor incidencia en quienes recibieron 
quimioterapia para tumores sólidos [6]. En pediatría se ve con 
mayor frecuencia en la leucemia aguda, en especial de estirpe 
mieloide (40%-60%) [7,8,9], durante la terapia de inducción.

La mortalidad descrita en las series publicadas hasta el 2009 oscila 
entre el 0-11.7% (Tabla 1) siendo màs frecuente en mujeres [10]. 
La principal causa de muerte se debe a perforación intestinal y 
sepsis [11].

Etiología
Dada la gran variedad de microrganismos que se han aislado, no 
se puede definir un agente causal específico, se podría considerar 
una probable etiología polimicrobiana. Katz y cols [1] reportaron 
bacteremia en 84% de los pacientes con EN y fungemia solo en el 
16%. Moran y cols encontraron bacteremia en el 23% de los casos 
[4]. En pacientes intervenidos quirúrgicamente se han aislados 
bacilos Gram negativos, cocos Gram positivos, enterococos, 
Clostridium spp y citomegalovirus. Los hongos (Candida albicans 
y Aspergillus fumigatus) son causa de EN hasta en 6.2% de los 
casos [13,14].

Factores predisponentes
Moran y cols, en su serie de 42 pacientes encontraron que la EN 
fue más frecuente en aquellos pacientes con leucemia mieloide 
aguda y linfoma de Burkitt. Los factores de riesgo encontrados 
con mayor significancia estadística fueron: mucositis, historia 
de trasplante de médula ósea y antecedente de quimioterapia 
2 semanas previas al evento [4]. En otras series, una edad mayor 
de 16 años al momento del diagnóstico de cáncer, también se 
consideró como factor de riesgo para EN [15].

A pesar que se ha buscado una asociación entre el tipo de 
Quimioterapia recibida y la aparición de EN no se ha logrado 
demostrar en ninguna serie una asociación estadísticamente 
significativa con ningún medicamento [16].

Fisiopatología
El ciego es la porción del intestino que más frecuentemente se 

afecta por su distensibilidad y flujo sanguíneo limitado [14,17], 
le siguen el colon ascendente y descendente, íleon y otras partes 
del intestino delgado (Figura 1) [11].

El desarrollo de la enfermedad parece resultar de la combinación 
de múltiples factores: los efectos citotóxicos de los fármacos 
quimioterápicos, neutropenia, trombocitopenia y en algunos 
casos infiltración neoplásica de la pared intestinal (que durante 
el tratamiento quimioterápico lleva a ulceración) pueden llevar 
a lesiòn que resulta en disrupción de la mucosa intestinal. Todos 
estos factores facilitan la multiplicación de bacterias y producción 
de endotoxinas a nivel local, con subsecuente bacteremia, 
necrosis y hemorragia [18].

Macroscópicamente, el primer cambio consiste en la aparición 
de edema en la mucosa intestinal que llega a comprometer 
toda la pared, facilitando el desarrollo de hipoperfusión. Luego, 
aparecen ulceraciones mucosas, hemorragia focal y necrosis 
transmural que finalmente favorecen la translocación bacteriana 
y la perforación intestinal [11].

Microscópicamente, se evidencia edema, ausencia de leucocitos 
en la pared intestinal, congestión vascular de la mucosa y 
en algunos casos necrosis focal o extensa acompañada de 
hemorragia a nivel de la submucosa, colonización bacteriana y en 
ocasiones colonización por hongos (Figura 2) [19,20]. 

Manifestaciones clinicas
En la práctica puede ser difícil diferenciar la EN de otras 
condiciones gastrointestinales infecciosas y no infecciosas. Los 
síntomas a menudo se presentan 10 a 14 días después del inicio 
de la quimioterapia [11]. Un paciente con neutrófilos absolutos 
menores de 500/mm3 con dolor abdominal y fiebre es muy 
probable curse con EN. Los signos y síntomas más comunes en 
pediatría de acuerdo a una de las series más grandes (McCarville 
y cols) son: dolor abdominal (91%), fiebre (84%), distensión 
(82%), nauseas (75%), diarrea (72%), vómito (68%) y disminución 
de los ruidos intestinales (62%), en algunos casos indistinguible 
de la apendicitis. A pesar de lo anterior, la sintomatología es tan 
variada que estudios postmortem revelan hallazgos de colitis 
en 10%-26% de los pacientes con leucemia aguda sin haber 
presentado manifestaciones clínicas claras [1,21]. Dentro de 
los hallazgos paraclínicos Moran y cols reportaron hipokalemia, 
hipoalbuminemia e hiperbilirrubinemia, como las alteraciones 
bioquímicas más frecuentes en pacientes con EN.

Abordaje clinico
Se ha considerado que dada la forma de presentación y la rápida 

Series de casos de Enterocolitis Neutropénica en Pediatría
Autor Casos Incidencia Mortalidad

Sloas et al. [12] 24 11.60% 8.30%
Schllater et al. [3] 12 - 8.30%
McCarville et al. [5] 83 2.50% 2.50%
Hobson et al. [1] 8 1.70% -
Rizzati et al. [6] 188 16.20% 11.70%

Mullassery et al. [3] 40 11.60% 0%
Moran et al. [4] 42 5% 0%

Tabla 1 Series de casos de Enterocolitis Neutropénica en pediatría.
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En el examen físico se deben buscar signos de hipoperfusión 
tisular; alteraciones del sensorio y del llenado capilar, taquicardia 
ó diferencias entre pulsos centrales y periféricos, como los 
primeros signos sugestivos de choque compensado y que 
requieren intervención inmediata. El hallazgo de hipotensión en 
niños es un signo tardío de choque.

Al mismo tiempo, debe realizarse un tamizaje de infección 
que incluya hemograma para evaluar la severidad de la 
neutropenia, anemia y trombocitopenia. Es imprescindible 
contar con marcadores inflamatorios como la proteína C reactiva, 
procalcitonina, y en algunos centros IL-8. Deben tomarse 
hemocultivos, electrolitos, función renal y hepática.

Herramientas diagnósticas
En general la estabilidad hemodinámica del paciente es de suma 
importancia para escoger la modalidad de imagen a utilizar; la 
TAC de abdomen contrastada (imagen de elección) y la ecografía 
abdominal son el pilar del diagnóstico imagenológico. La 
radiografía de abdomen tiene utilidad limitada ya que muestra 
hallazgos inespecíficos (Tabla 2).

Los pacientes capaces de tolerar el transporte a la exploración por 
TAC se beneficiarán de una modalidad de imagen más detallada 
en comparación con el ultrasonido. La TAC también ayudar a 
reducir el diagnóstico diferencial mediante la caracterización de 

 

Figura 1 Fisiopatología de la Enterocolitis Neutropénica.

 

Figura 2 Microscopia electrónica nótese edema de pared, pérdida 
de las vellosidades intestinales e infiltración linfocitaria y 
hemorrágica. Tomado con autorización base de datos de 
patología INC.

progresión de la enfermedad no es fácil llegar a un diagnóstico 
temprano. Es por esto que debe hacerse una detallada historia 
clínica haciendo especial énfasis en las manifestaciones 
gastrointestinales, tiempo de evolución y datos de última 
quimioterapia recibida.
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la extensión y la naturaleza de la lesión (Figura 3). Los pacientes 
hemodinámicamente inestables pueden entonces beneficiarse 
de un diagnóstico rápido con ultrasonido, el cual se puede realizar 
a la cabecera del paciente [14].

Dentro de los hallazgos imagenológicos descritos en la Tabla 
2, el grosor de la pared intestinal se ha utilizado como criterio 
diagnóstico para EN. Gorchluter y Dávila consideran que un 
diámetro de pared intestinal mayor de 4 mm es sugestivo de 
enterocolitis, incluso en la edad pediátrica. McCarville y cols 
consideran en este grupo etario un espesor anormal mayor de 
3 mm.

Gorchluter y cols [26] proponen los siguientes criterios 
diagnósticos, no validados en pediatría: 

1.	 Fiebre

2.	 Dolor abdominal

3.	 Evidencia de engrosamiento de pared intestinal mayor 
de 4 mm en medición transversal, sobre más de 30 mm 
en medición longitudinal, por US o TAC, en cualquier 
segmento.

Definiciones de caso para EN [1,3,12,13,27-30]:

Confirmado: Detección de microrganismos patógenos dentro de 
la luz intestinal después de resección quirúrgica o presencia de 
microrganismos patógenos en circulación sistémica y/o peritoneo, 
con evidencia imagenológica de neumatosis, engrosamiento o 
necrosis hemorrágica por TAC abdominal o inspección quirúrgica 
del ciego. Debe tenerse en cuenta el diagnóstico diferencial 
(Tabla 3). 

Probable: Manifestaciones clínicas compatibles y evidencia 
imagenológica de edema de pared intestinal, neumatosis o 
necrosis hemorrágica en la pared del ciego o colon ascendente, 
sin confirmación microbiológica o quirúrgica.

Posible: Manifestaciones clínicas compatibles sin evidencia 
imagenológica de edema de pared intestinal del ciego o colon 
ascendente, sin confirmación microbiológica o quirúrgica. 

Aproximacion Inicial, Estabilizacion y 
Tratamiento
Los niños con sospecha clínica de EN necesitan una aproximación 
rápida que permita la estabilización de constantes vitales 
para favorecer una adecuada perfusión tisular, enfocando el 
acercamiento inicial de manejo en miras a evaluar el estado de 

hidratación, detectar precozmente signos de choque y realizar 
una reanimación hídrica vigorosa con metas y objetivos claros 
para la primera hora de intervención y las siguientes 6 horas. 
Dentro de los pilares fundamentales del manejo conservador 
se encuentra el reposo intestinal, la sonda nasogástrica, el inicio 
temprano de antibióticos empíricos y por supuesto la analgesia. A 
continuación describiremos cada uno de los aspectos planteados 
para el tratamiento (Tabla 4). 

Monitoreo
Se deben registrar las constantes vitales e idealmente conectar 
al paciente a un monitor para vigilancia permanente de ritmo 
cardíaco y sus alteraciones. Es indispensable la administración 
de oxígeno por sistema de alto flujo que optimice el aporte, 
ya que es muy frecuente que los niños con EN debuten en 
estado de choque ya sea hipovolémico (por pérdidas digestivas 
aumentadas) o séptico. De la misma manera debe garantizarse 
la presencia al menos de dos accesos venosos periféricos de gran 
calibre y tan pronto como sea posible asegurar un acceso venoso 
central, sin que este sea un obstáculo para el inicio de soporte 
inotrópico [31].

Estabilización
Se buscará ofrecer bolos de cristaloides isotónicos a necesidad 
indicando bolos de 20 cc/kg (puede requerir cuatro, cinco o más) 
hasta la aparición de signos de sobrecarga (hepatomegalia o 

Técnica TAC abdomen contrastada Ecografía de abdomen total

Utilidad Permite diagnóstico diferencial. Orienta manejo (médico vs quirúrgico)
Permite diagnóstico rápido en pacientes con 

inestabilidad hemodinámica que no pueden ser 
llevados a TAC.

Hallazgos
Engrosamiento focal o difuso de pared intestinal, colección líquida, cambios 
inflamatorios en tejidos blandos pericecales, nodularidad mural, ascitis, 

neumatosis intestinal.

Engrosamiento de pared intestinal, colección 
líquida, ascitis.

Limitaciones
Altas dosis de radiación ionizante. Riesgo de nefrotoxicidad por medio de 
contraste. Necesidad de sedación en niños pequeños. Puede sobrestimar el 

engrosamiento de la pared intestinal. Falsos negativos 15%.

Observador dependiente. Hallazgos para 
definir pronóstico son controvertidos. Falsos 

negativos 23%.

Tabla 2 Imágenes diagnósticas en Enterocolitis Neutropénica [15,22-25].

 

Figura 3 TAC de abdomen contrastado de paciente de 5 años de 
edad con LLA, donde se observa marcado engrosamiento 
concéntrico de las paredes del colon ascendente. 
Tomado de base de datos radiología Instituto Nacional de 
Cancerología. Con autorización.
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crépitos en la auscultación) o que se alcance una mejor perfusión 
tisular. Existen otros objetivos primarios en la estabilización inicial 
que deben alcanzarse rápidamente (Tabla 4).

Reposo intestinal
En la literatura revisada no hay recomendaciones sobre el tiempo 
de ayuno o un periodo fijo de reposo intestinal. Schlatter y cols 
describen en su serie de 12 pacientes con EN, ayuno hasta por 12 
días, con una media de duración de 7 días [3]. Se debe orientar al 
clínico por la severidad y extensión de la EN, en algunos centros 
se espera un reposo de 48 horas después de la resolución de 
los síntomas principales con un buen control de la estabilidad 
hemodinámica. 

En algunos artículos se reporta que la recuperación de la 
función gastrointestinal se correlaciona con la resolución de la 
neutropenia. En niños manejados de manera conservadora, el 
100% de los pacientes recolectados toleraban la alimentación 
enteral en los primeros 9 días después de la resolución de la 
neutropenia, pero aún no existe consenso al respecto de cuál 
puede ser el mejor tiempo de ayuno para estos pacientes [33].

Manejo dietario 
La prevalencia de malnutrición en pacientes pediátricos 
hospitalizados está bien establecida e implica mayor estancia 
hospitalaria y mortalidad. En los niños críticamente enfermos que 

ingresan a la unidad de cuidado intensivo con diagnóstico de EN, 
se recomienda un tamizaje para identificar la pre-existencia de 
desnutrición y definir riesgo. Con esta valoración se desarrollará 
el plan de cuidado o soporte parenteral que amerite, dado que 
estarán sin vía enteral por un periodo estimado de 5 a 7 días 
en casos no complicados. Se deben estimar los requerimientos 
energéticos con las ecuaciones comúnmente utilizadas en 
pediatría, en caso de no contar con calorimetría indirecta [34].

Una adecuada nutrición parenteral es esencial para prevenir 
el estado hipermetabólico y soportar mecanismos de defensa 
para mejorar el pronóstico global de estos pacientes. Se debe 
considerar el uso de glutamina, ya que este es un aminoácido 
esencial involucrado en el trasporte de nitrógeno y en la 
regulación del estado acido base a nivel de la mucosa intestinal 
[34,35].

Antibióticos
La mayoría de información acerca del tratamiento de la EN se 
basa en estudios descriptivos o retrospectivos sobre experiencia 
clínica. Dentro del manejo médico y las recomendaciones 
antibióticas para pacientes con EN, la Guía de la Sociedad 
Americana de Infectología recomienda cubrir los gérmenes mas 
comúnmente asociados en esta patología, principalmente los 
gérmenes Gram positivos y Gram negativos como la Pseudomonas 
spp, Clostridium difficile y especies fúngicas como Candida spp 
(Tabla 5) [36]. 

La monoterapia con piperacilina tazobatam o carbapenémicos 
son una buena opción para EN, reservando estos últimos 
para gérmenes BLEE (+). Cuando se decide utilizar terapia 
combinada, el esquema cefepime con metronidazol es muy 
popular por su amplio espectro y cubrimiento contra gérmenes 
anaerobios. Dentro del tratamiento combinado la escogencia 
de otro betalactámico con acción anti-pseudomona con 
un aminoglucósido es una alternativa favorable que debe 
considerarse a la luz de la condición clínica del paciente. La 
duración del esquema antibiótico debe basarse en la resolución 
de los signos clínicos de infección y la recuperación del conteo 
leucocitario [14].

Factor estimulador de colonias de granulocitos 
Se ha planteado el uso de estimulador de colonias de granulocitos 
(G-CSF) en pacientes adultos con neutropenia profunda, falla 
multiorgánica y neumonía acompañada de infección fúngica 
invasiva. Su uso aún está en debate en pediatría, ya que no hay 
estudios prospectivos o retrospectivos que soporten su uso [37].

Manejo quirúrgico
Siempre es importante tener en cuenta que los niños con esta 
enfermedad pueden requerir intervención quirúrgica en cualquier 
momento de la evolución de la misma. La causa más frecuente 
de intervención es la perforación intestinal y se asocia con mal 
pronóstico. Evalue signos clínicos de manera permanente y tenga 
en cuenta las indicaciones descritas en la Tabla 6.

Metas para estabilización inicial
Mejorar presión de perfusión tisular y evitar progresión del cuadro 

clínico
Normalizar FC y TAS

Indique bolos de cristaloides. Se debe colocar una dosis de 20 cc/kg 
hasta 60 cc/kg o hasta que aparezcan crépitos o hepatomegalia. Luego 

coloque líquidos de base con cristaloides.
Vigile hipoglicemia en menores de 2 años. No ponga soluciones 

dextrosadas a menos de que exista Dxt menor a 60 mg/dl.
Las primeras seis horas busque adecuada saturación venosa central de 
oxígeno (>70% y buen índice cardíaco (3,3-6,6 l/min/1,73). No retrase 

el inicio de inotrópicos.

Tabla 4 Metas para estabilización inicial [32]. 

Diagnósticos diferenciales
Gastroenteritis aguda
Apendicitis aguda

Pancreatitis
Mucositis intestinal

Aspergiloma
Candidiasis visceral
Infiltración leucémica
Absceso perianal

Colitis por citomegalovirus
Efectos tóxicos de la quimioterapia

Intususcepción y vólvulos
Colitis pseudomembranosa

Colitis isquémica
Colecistitis

Enfermedad inflamatoria intestinal

Tabla 3 Diagnósticos diferenciales en Enterocolitis Neutropénica.
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Antibioticos Dosificacion
Monoterapia

Piperacilina Tazobactam 300-400 mg/kg/día IV dividido 
en 4 dosis Max 16 gramos/día

Imipenem Cilastatina (Uso limitado en 
niños por sus efectos adversos a nivel 

del SNC)

60-100 mg/kg/día IV divido en 
4 dosis Max 2-4 gramos/día

Meropenem 60-120 mg/kg/día IV dividido 
en 3 dosis Max 6 gramos/día

Combinado

Cefepime
150 mg/kg/día IV dividido en 3 
dosis Máximo dosis 2 gramos/

dosis

Metronidazol
30 mg/kg/día IV dividido en 4 
dosis Máximo dosis 4 gramos/

dosis

Tabla 5 Antibióticos en Enterocolitis Neutropénica [14].

Conclusiones
La EN en pediatría es una entidad poco documentada con 
incidencia y prevalencia variables. En nuestro medio no hay 
datos epidemiológicos de la enfermedad, lo que obliga a iniciar 
su estricto reporte.

Ante la triada típica de neutropenia, fiebre y dolor abdominal, 
es necesario realizar de manera precoz imágenes diagnósticas. 
La tomografía computarizada de abdomen es la mejor ayuda 
imagenológica a la fecha, para evidenciar los cambios en la pared 
intestinal afectada por EN. La ecografía abdominal se reserva 
para pacientes inestables hemodinamicamente que no podrán 
ser llevados a TAC.

Hoy en día el manejo conservador reporta tasas de éxito hasta 
del 100%, incluye un monitoreo continuo con medidas de 
estabilización inicial, soporte hídrico, reposo intestinal, sonda 
nasogástrica, soporte parenteral y antibiótico empírico de 
amplio espectro dirigido a los gérmenes más comunes en EN. 
La conducta quirúrgica queda limitada a situaciones específicas 
como perforación/obstrucción intestinal y sangrado que no 
mejore a pesar de la corrección de la coagulopatía.

Por otra parte durante la revisión de la literatura no se encontró 
evidencia en cuanto al momento ideal para el inicio del estímulo 
enteral en EN, por lo que se hace necesario plantear estudios 
prospectivos que describan cuales son los determinantes clínicos 
e imagenológicos que oriente esta conducta.
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