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RESUMEN

Introduccion: El cancer es una causa relevante de mortalidad en la poblacion
pediatrica. Las complicaciones infecciosas secundarias al tratamiento
quimioterapéutico, en especial la neutropenia, incrementan el riesgo de infecciones
graves. La fiebre en este contexto constituye una urgencia médica que requiere
reconocimiento inmediato e inicio oportuno de antibiéticos para disminuir la

morbimortalidad.

Objetivo: Evaluar los desenlaces clinicos asociados a la aplicacion del protocolo
Hora Dorada en pacientes pediatricos con diagnéstico oncolégico y fiebre con
neutrofilos bajos, atendidos en urgencias del Hospital General Regional No. 1 de
Chihuahua.

Material y métodos: Estudio observacional, retrospectivo, transversal y analitico,
mediante revision de expedientes clinicos de pacientes pediatricos oncolégicos
atendidos en urgencias del HGR1 IMSS, Chihuahua, de abril de 2023 a diciembre
de 2024.

Resultados: Se analizaron 62 expedientes. La edad media fue de 6 afos; el 56.5%
correspondié al sexo masculino. El diagndstico mas frecuente fue leucemia
linfoblastica aguda y el 87.1% presentd neutréfilos severamente disminuidos. La

adherencia adecuada al protocolo se documento en el 43.5% de los casos.

Conclusiones: La administracion de antibiético en <60 minutos se asocié a menor
frecuencia de desenlaces adversos, con un riesgo 5.7 veces menor de sepsis y 3.3

veces menor de desenlace compuesto.

Palabras clave: sepsis, antibiético, mielosupresiéon, mortalidad



ABSTRACT

Introduction: Cancer is a relevant cause of mortality in the pediatric population.
Infectious complications secondary to chemotherapy, particularly neutropenia,
increase the risk of severe infections. Fever in this context constitutes a medical
emergency that requires prompt recognition and early initiation of antibiotic therapy
to reduce morbidity and mortality.

Objective: To evaluate the clinical outcomes associated with the implementation of
the Golden Hour protocol in pediatric oncology patients with fever and low neutrophil
counts treated in the emergency department of Hospital General Regional No. 1 in
Chihuahua.

Materials and methods: An observational, retrospective, cross-sectional, and
analytical study was conducted through a review of medical records of pediatric
oncology patients treated in the emergency department of HGR1 IMSS, Chihuahua,
from April 2023 to December 2024.

Results: A total of 62 medical records were analyzed. The mean age was 6 years,
and 56.5% of patients were male. The most frequent diagnosis was acute
lymphoblastic leukemia, and 87.1% of patients presented with severe neutropenia.

Adequate adherence to the protocol was documented in 43.5% of cases.

Conclusions: Administration of antibiotics within <60 minutes was associated with
a lower frequency of adverse outcomes, with a 5.7-fold lower risk of sepsis and a

3.3-fold lower risk of the composite outcome.

Keywords: sepsis, antibiotic therapy, myelosuppression, mortality



~»
l “‘)ﬂ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

SEGURIDAD ¥V SOLIDARIDAD SOCIAL

20 de Enero del 2026, Chihuahua, Chih.

DR. OSCAR AGUIRRE BARRERA

Encargado del Despacho de la

Secretaria de Investigacion y Posgrado
Facultad de Medicina y Ciencias Biomédicas

Presente:

ASUNTO: TERMINO DE TESIS

Por medio del presente hago de su conocimiento que se ha revisado el informe técnico
para protocolos del sistema de Registro Electrénico de la Coordinacién de Investigacidn en
Salud  (SIRELCIS) de la tesis “DESENLACES CLINICOS ASOCIADOS A LA
APLICACION DEL PROTOCOLO HORA DORADA EN PACIENTES PEDIATRICOS
ONCOLOGICOS CON FIEBRE Y NEUTROPENIA, ATENDIDOS EN URGENCIAS
DEL HGR1 DE CHIHUAHUA” No. Registro: R-2025-805-060, presentada por la DRA.
MARIA FERNANDA MARTINEZ SANDOVAL , que egresé de la especialidad en
PEDIATRIA, la cual se encuentra finalizada, por lo que no existe inconveniente para poder
continuar con tramite de titulacion.

Sin mas por el momento envio un cordial saludo.

-

G a)j INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOGIAL

ATENTAMENTE Vs OOAD CHIHUAHUA
X Qﬂm.u::,\\ f’\

N\ {E{LEZTLNiJ?O}

N Y

Je SAervicios de Prestaciones Médicas
c
rdm 1om\de Planeacion y Enlace Institucional

2 »(L u” - /
Dra. Sylvia Jéapétte Véga Gom!a1ez L

Coordinacion Clinica de Edu/cac:on ednvestigacion en Salud

2026

afo de
Mal“gal‘ita Calle Ortiz de Campos No. 500, esq Universidad, Col. San Felipe CP. 31203, Chihuahua, Chihuahua Tel: (614)1878514  www.imss.gob.mx

Maza




AGRADECIMIENTOS Y/O DEDICATORIA

A mis papas, por su apoyo, por no dejarme sola en ningln momento y por
recordarme siempre que soy capaz de alcanzar mis metas. Gracias por su amor, su
paciencia y por sostenerme aun en los dias mas dificiles. A mi hermano, por su
compaiiia y por ser un recordatorio constante de fortaleza, y a mi novio, por caminar

a mi lado con carifio, comprension y fe en mi.

Y a mis maestros de la residencia, quienes fueron mentores y guias en este camino.
Gracias por compartir su conocimiento, su experiencia y su ejemplo, que han dejado

una huella en mi formacion.

A todos ustedes, con gratitud infinita, dedico este logro.



INDICE

1. MARCO TEORICO. ...oiiuiiiiieecee ettt ate e eneaneens 1
2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ......c.ccciitiiie e 15
TN LU Sy 1 | =1 T07-:Y01 [0 ] T 16
O 1210 =35 S TP 17
5. OBJIETIVOS. ...ttt ettt sttt 18
6. MATERIAL Y METODOS ......ciiiiiiiiieiiete ettt 18
7. ANALISIS ESTADISTICO ... oiiiiiiiiieiie ettt 20
8. RECURSOS ...ttt et ettt 21
9. CONSIDERACIONES ETICAS ......ooiiieeeeeceeeee et 22
10. METODOLOGIA OPERACIONAL ....cviiviiiceeeeeceecee e 22
11. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES ......couiiuiiieeeceeeee e 27
12, RESULTADOS ....coooiiiieecte ettt te sttt eeets st n et ens e eaeneateenanens 27
13, DISCUSION......ooiiuiieicieeete e ettt ettt e e etesae s reste e enssteeaeneateeaanens 32
14.  CONCLUSIONES.......cocoioeieeeteeteeeee e e et ee et as st eaene st eaanens 34
15. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ......coviiiieeteeeee e, 35
T\ ] =50 S TR 39

ANEXO 1. CARTA DE EXCEPCION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO ... 39

ANEXO 2. INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS ......coccvevererene, 40

ANEXO 3. CARTA DE NO INCONVENIENCIA .........ccoovirieeeeceeeeeeeeees e, 41

ANEXO 4. CARTA DE APROBACION .......ocoviiiiiiiecteeeee e, 42

ANEXO 5. CONSIDERACIONES ETICAS......coiviiieecieeee e, 43

ANEXO 6. INDICACIONES DE USO DE VANCOMICINA EN PACIENTES CON
FIEBRE Y NEUTROPENIA ..o 44



1. MARCO TEORICO.

El cancer es una de las principales causas de muerte en nifios y adolescentes en
todo el mundo y segun datos proporcionados por la Organizacion Panamericana de
Salud y la Organizacibn Mundial de la salud, se diagnostican anualmente

aproximadamente 400,000 casos nuevos, en nifios de entre 0 y 19 afios. !

Los tipos mas comunes de cancer infantil, son las leucemias, tumores cerebrales,

linfomas y tumores soélidos como el neuroblastoma y tumor de Wilms. 1

La supervivencia dependera del desarrollo del pais en el que se encuentre el
paciente. En paises desarrollados, el cancer infantil tiene una supervivencia de

hasta 80% y en paises en vias de desarrollo puede descender hasta un 20%.*

El cancer es una causa importante de muerte infantil. Segun un estudio
internacional, que recab6 datos del periodo que abarca del afio 2001-2010, la
incidencia de cancer infantil en nifios y adolescentes de edades entre 0 a 19 afos,

es de 155.8 por millén de personas por afio. ?

En algunos estudios se ha visto que la incidencia suele ser mayor en paises de
ingresos bajos-medios a comparacion de paises con ingresos altos, en donde es
mayor. Ademas, el tipo de cancer infantil mas comudn es la leucemia, seguido de

tumores de sistema nervioso central y linfoma. 2

Segun el Registro Nacional de Cancer en nifios y adolescentes, en México, en el
afio 2019 se notificaron 1,922 casos nuevos, de los cuales, 49.4% corresponden a

leucemias, mientras que 50.6% corresponden a tumores sélidos. 3

La base del tratamiento del cancer infantil continla siendo la quimioterapia
citotoxica. El tratamiento del cancer infantil involucra mas alla del tratamiento con
guimioterapia, también involucra el tratamiento de soporte y la deteccién y manejo

oportuno de las posibles complicaciones. Dentro de las principales complicaciones



y causas de mortalidad, asociada a la administracion de agentes

quimioterapéuticos, son las infecciones.*

La fiebre y neutropenia es una de las principales complicaciones del tratamiento de
cancer y se considera una emergencia infectolégica que puede amenazar la vida
del paciente, por lo tanto, requiere de una deteccidén oportuna y el inicio temprano

de manejo antimicrobiano para disminuir la morbimortalidad. °

Al hablar sobre neutropenia febril implica la coexistencia de fiebre y neutropenia, las

cuales se definen de la siguiente forma:

-Neutropenia: recuento absoluto de neutréfilos menor a 500/mm3® o menor a
1000/mm?3y que se espera que el recuento disminuya a menos de 500/mm? en las

préximas 24- 48 horas.®

-Fiebre: Registro de temperatura axilar mayor a 38.3°C o dos mediciones iguales o

mayores a 38°C separadas o mantenidas por al menos una hora. ©

Los pacientes con diagnostico de leucemia linfoblastica aguda (LLA) recibiran
tratamiento con quimioterapia por un tiempo aproximado de dos afios y se estima
gue, durante este periodo, presentaran aproximadamente 6 episodios de
neutropenia febril, lo que ameritard que reciban tratamiento antimicrobiano,

hospitalizacién y en algunas ocasiones, ingreso a unidad de cuidados intensivos. ’

Es muy importante que en todos los pacientes que ingresen a un servicio de
urgencias pediatricas, se realice un adecuado abordaje para poder realizar una
categorizacion de riesgo, poder detectar el posible foco de fiebre y orientar hacia las

posibles etiologias de la neutropenia febril. ’

Desde los afios 90, se comenzo a usar la clasificacion de fiebre y neutropenia de

alto y bajo riesgo para presentar infeccion bacteriana invasora. 8

Una neutropenia febril de alto riesgo es aquella en la cual encontramos una proteina

C reactiva mayor (PCR) a 90 mg/L, presencia de hipotensién arterial, recuento
2
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plaguetario menor a 50,000/mm3, que hayan transcurrido menos de 7 dias desde la

ltima quimoterapia y el inicio de la fiebre y neutropenia.®

Los criterios previamente mencionados se crearon a partir de un estudio prospectivo
multicéntrico en poblacion pediatrica latinoamericana con diagnéstico de fiebrey
neutropenia, los cuales se utilizan en la actualidad y se conocen como criterios de

Santolaya.®(figura 1).

Figura 1. Clasificacién de Santolaya

Bajo riesgo Alto riesgo

Neutros mayor a 500/mm3 Neutropenia profunda menor a 100
cel/mm3

RAM mayor a 100 cel/mm3 Neutropenia prolongad mayor a 7
dias

Neutropenia menor a 7 dias Px con tumor en recidiva de alto
riesgo

Evidencia temprana de Quimioterapia intensa

recuperacion de médula 6sea

Neoplasia en remision Mucositis

Pico febril menor a 39 SRIS, sepsis 0 choque séptico

Sin cambios en el estado mental Infecciones graves previas

Sin comorbilidades Colonizacibn  por  patdégenos

nosocomiales
Desnutricion

<12 meses 0 >12 afios

Pcr >9 mg/ml

Il 8 > 300 pg/mk

Plaquetas < 50,000

Fiebre >39




La categorizacion de los pacientes en alto y bajo riesgo permite un manejo selectivo,
en el caso de alto riesgo, se intensifican las medidas de apoyo y el manejo
antimicrobiano para intentar disminuir la mortalidad. En pacientes de bajo riesgo
puede disminuir la toxicidad por antibiéticos de amplio espectro y los dias de

hospitalizacion.*®

En la literatura se han reportado algunos factores de alto riesgo para presentar fiebre
y neutropenia: quimioterapia en etapa de induccién a la remisién, neutropenia
severay prolongada (>7 dias), temperatura elevada (>39°C), ser portador de catéter

venoso central, elevacion de reactantes de fase aguda, hipotension. 11
Abordaje del paciente con neutropenia febril

Todo paciente con neutropenia febril debe de hospitalizarse. Se debe realizar un
interrogatorio completo en donde se investiguen posibles causas y focos
infecciosos. Se debe realizar una exploracion fisica completa que incluya todas las
areas donde pudo haber disrupcion de barreras como piel y mucosas. Se debe
realizar especial énfasis en la exploracion fisica de boca, vias respiratorias,
abdomen, zona de catéter venoso central, piel, zona genital. Ademas, debe
valorarse el estado del paciente, signos vitales, ya que con estos podremos valorar
si presenta inestabilidad hemodinamica o datos de sepsis que nos indiquen que

amerita ingreso a unidad de cuidados intensivos. 12

A su ingreso, se sugiere tomar biometria hematica completa, pruebas de funcion
renal, pruebas de funcionamiento hepatico, reactantes de fase aguda como PCR o

procalcitonina. 12

Se deben de tomar hemocultivos; en caso de que el paciente cuente con catéter
central, se sugiere tomar un hemocultivo central y uno periférico. En aquellos
pacientes que no cuentan con catéter central, la recomendacion es tomar dos

hemocultivos periféricos. 12



Se pueden solicitar otros estudios como examen general de orina, radiografia de
térax, toma de muestra de liquido cefalorraquideo, sin embargo, la recomendacion
es que se reserven para aquellos pacientes en los que presenten sintomatologia

especifica y se sospeche de ciertas patologias que ameriten estos estudios. 12

La procalcitonina es util para detectar bacteriemia en nifios con fiebre y neutropenia.
La procalcitonina, en conjunto con la IL 6, IL 8, pueden ser Utiles para diferenciar a

los pacientes de bajo y alto riesgo. 3
Etiologia

En un hospital de Tailandia, se realiz6 un estudio sobre los microorganismos mas
frecuentemente encontrados en pacientes pediatricos ingresados por fiebre y
neutropenia y se encontro que los patégenos mas frecuentemente aislados fueron

bacterias, seguidas de virus, hongos y Mycobacterium tuberculosis. 4

Entre las bacterias, los patégenos que se encontraron, fueron bacterias gram
negativas, seguidas de gram positivas. En cuanto a las bacterias que mas se
aislaron en cultivos, se encontraron E. Coli, Klebsiella pneumoniae y Acinetobacter

baumanni.’#

En los cultivos en los que se aislaron hongos, se encontraron principalmente

Aspergillus spp y Candida spp.

En cuanto al foco de infeccion se encontrd principalmente infecciones orofaringeas,
infecciones de tracto respiratorio superior e inferior, infecciones gastrointestinales e

infecciones de las vias urinarias. 4
Tratamiento

Al iniciar tratamiento empirico se deben tomar en cuenta muchos factores, por
ejemplo, si la fiebre y neutropenia es de bajo o de alto riesgo, el posible foco de
infeccion, los sintomas que presente el paciente, si se encuentra en estado de

choque, si ha recibido antimicrobianos previamente, si tiene antecedentes de
5



infeccidn por patdégenos multi drogo resistentes, la epidemiologia local y alergias.
Como se menciond previamente, la mayoria de los patégenos que se aislan en estos
pacientes, son las bacterias gran negativas, sin embargo, en la actualidad ya se

encuentra resistencia a cefalosporinas, aminoglucésidos y fluoroquinolonas. *°
Los esquemas antimicrobianos que se recomiendan son:

-Monoterapia con cefalosporina con espectro antipseudomonas, como cefepime o

ceftazidima, imipenem/cilastatina, meropenem o piperacilina/tazobactam.

-Combinacion de antibioticos: aminoglucésido mas una cefalosporina con espectro
antipseudomonas; penicilina antipseudomonas mas un aminoglucosido; penicilina

antipseudomonas mas ciprofloxacino. 1

En algunos casos puede considerarse agregar un glucopéptido a los esquemas
descritos previamente, sin embargo, las recomendaciones actuales indican que no
debe ser usando en el manejo inicial, excepto en algunos pacientes con

caracteristicas clinicas especificas como:

-Evidencia clinica de infeccidn relacionada a catéter venoso central
-Sospecha clinica de microorganismos meticilino resistentes
-Inestabilidad hemodinamica

-Cultivo positivo a microorganismos Gram positivos, previo a conocer la sensibilidad

antimicrobiana. 16

Si se encuentra un microorganismo en los cultivos, se recomienda realizar ajuste
del antimicrobiano iniciado de forma empirica, por un tratamiento dirigido al
aislamiento de patégenos, siempre y cuando, el paciente se encuentre

hemodindmicamente estable y se haya mantenido afebril por al menos 24 horas. 16



Ademas, en aquellos pacientes que presentes una evolucion clinica favorable a las
24- 48 horas, se puede considerar el paso de terapia intravenosa a terapia via oral,

de forma ambulatoria 0 manteniendo al paciente en hospitalizacion. 6

En aquellos pacientes en los que no se presente mejoria clinica a las 96 horas, es
necesario realizar un nuevo abordaje y debe sospecharse de infeccidn invasora

flngica.'®

En pacientes con fiebre y neutropenia persistente por mas de cinco dias a pesar de
haber iniciado antibiético empirico, se recomienda iniciar tratamiento antimicotico,
por riesgos de infeccion fungica invasora, clinicamente oculta. Los antimicoticos
recomendados son anfotericina B, caspofungina y voriconazol y se recomienda

evitar el uso de fluconazol, ya que este no tiene actividad contra aspergillus spp.t’

Las recomendaciones actuales indican que el tratamiento antibidtico puede ser
descontinuado cuando el paciente ya no presente signos clinicos de infeccién y se
hay mantenido afebril por al menos 72 horas y no es necesario mantener el

tratamiento hasta que se recupere la cuenta de neutréfilos. 8

Es muy importante el tratamiento oportuno de la fiebre y neutropenia, ya que, en
paises en vias de desarrollo, es mayor la mortalidad a comparacion de paises
desarrollados. La literatura reporta que un TTA prolongado, aumenta los dias de

hospitalizacion y se asocia a peor evolucion clinica. *°
Programa de hora dorada

El programa de hora dorada es una iniciativa que busca reducir la morbilidad y las
complicaciones que pueden poner en riesgo la vida de los pacientes con
padecimientos hemato-oncoldgicos y que presentan fiebre y neutropenia. La hora
dorada consiste en la deteccién oportuna de fiebre y neutropenia y la administracion

de antibiéticos en los primeros 60 minutos de que inici6 la fiebre. 2°



a Las infecciones son una de las principales preocupaciones en pacientes pediatricos
con cancer; la implementacion del programa hora dorada, la cual consiste en la
administracion de antibiéticos dentro de los 60 minutos posteriores a la llegada a
urgencias, ha mostrado que se puede prevenir la sepsis y salvar vidas. Hay un
programa regional en México, el cual busca a través de St. Jude Global, llevar el
programa de hora dorada a diversos hospitales. El programa piloto inicié en la

ciudad de Tijuana en el 2016.

El tiempo hasta la administracién de antibiéticos (TTA) se ha convertido en el
estandar de atencion. En algunos estudios se ha demostrado que el TTA entre 30y
120 minutos, ha disminuido los efectos adversos en las siguientes hospitalizaciones.
En cambio, el TTA de 60 hasta 120 minutos posteriores al inicio de la fiebre, ha

mostrado peor evolucién clinica. %?

Algunos estudios han demostrado que el TTA prolongado ha aumentado la tasa de
sepsis, ingresos a unidad de cuidados intensivos y muerte. Las guias actuales
recomiendan que el TTA sea de una hora desde la clasificacion del paciente en

triage.?

En un hospital de Irlanda se iniciaron medidas para lograr identificar oportunamente
los casos de neutropenia y fiebre e iniciar antibiotico en un periodo de 60 minutos,
observando que en un periodo de tres afios se logré que 95% de los pacientes

recibieran antibiético tempranamente. 24

En un estudio observacional, realizo en un hospital de tercer nivel de Monterrey, se
implemento el programa de hora dorada, entregando tarjetas rojas y capacitacion al
personal de salud, incluyendo médicos internos, enfermeros, residentes, padres,
personal de laboratorio, trabajo social, logrando implementarlo adecuadamente,

logrando disminuir los casos de sepsis e ingresos a unidad de cuidados intensivos.?®

En un articulo de la clinica Mayo, se realizé un estudio de mejora de calidad que
utiliz6 metodologias como Lean y ciclos Plan-Do-Study-Act (PDSA) para optimizar

la administracién oportuna de antibiéticos en pacientes pediatricos oncoldgicos con
8



a fiebre neutropénica en el departamento de urgencias. El objetivo principal fue
aumentar la proporcién de pacientes que recibian antibiéticos empiricos adecuados
dentro de los 60 minutos posteriores a su llegada. El estudio se llevé a cabo en un
centro académico terciario y logré mejorar y mantener la administracion oportuna
de antibitticos por encima del 90% hasta 2021. Dentro de las principales causas de
retraso en la administracion de antibioticos, se encontro falta de comunicacion entre
el personal, falta de prioridad en las muestras de laboratorio, falta de implementacion
de un algoritmo o guia y pérdida de informacion del paciente del expediente

clinico.26

Después de la implementacion de este programa en distintos paises, se han
publicado estudios que ayudan a entender mejor qué tanto influye realmente el
tiempo hasta la administracion de antibiético en los resultados clinicos. En los
ultimos afios se han hecho investigaciones amplias, y algunas de ellas han
mostrado que la relacion entre el tiempo exacto y la evolucién del paciente no
siempre es tan estricta como se pensaba. Por ejemplo, hay un estudio en Estados
Unidos donde se analizaron miles de episodios de neutropenia febril, y aunque si
encontraron que la reduccién del tiempo hasta la administracion del antibiético es
importante, también observaron que otros factores, como la gravedad con la que
llega el paciente, su diagndstico oncologico o problemas adicionales, pueden tener

mayor influencia que el tiempo hasta la administracion de antibiético.?’

A partir de estos analisis, algunos autores sugieren que la hora dorada debe seguir
siendo un objetivo, pero no como una regla absoluta que aplique igual para todos,
sino como una guia que se debe ajustar segun el riesgo del paciente. En una
revision reciente se menciona que el beneficio de dar el antibiético en menos de
sesenta minutos sigue siendo claro en los pacientes con mayor riesgo,
especialmente los que llegan inestables o con signos de sepsis. Sin embargo,
también seflalan que en pacientes estables un retraso moderado no
necesariamente cambia el pronéstico, y que a veces la presion por cumplir
estrictamente el tiempo puede generar decisiones apresuradas o sin tomar en

cuenta el estado general del paciente.?®



a En paises como México y en otros lugares de Latinoamérica, donde los retrasos
suelen ser mas comunes por cuestiones de infraestructura, falta de personal o
saturacion de los servicios, la implementacién del programa de hora dorada si ha
mostrado beneficios visibles. Un ejemplo es un estudio realizado en un hospital de
tercer nivel en Monterrey, donde al implementar capacitaciones, tarjetas de
identificacion para los pacientes en riesgo y una mejor comunicacién entre los
equipos, lograron reducir el tiempo a antibiético a menos de una hora en la mayoria
de los casos. Esto se acompafio de una disminucion en episodios de sepsis y en
ingresos a cuidados intensivos, lo cual demuestra que en nuestros contextos la hora

dorada puede marcar una gran diferencia.?®

En Europa también se han hecho esfuerzos similares. En Alemania se comparo la
atencion antes y después de que implementaron un protocolo mas claro para la
atencion inicial de la neutropenia febril. Logrando reducir los tiempos de respuesta,
pasando de mas de noventa minutos a menos de cincuenta minutos. Aunque no
encontraron cambios muy marcados en complicaciones graves, si evidenciaron que
tener un proceso mas organizado facilita la atencion y reduce la variabilidad entre

médicos y enfermeras.*

Otro trabajo, publicado en 2024, también mostroé que mejorar el flujo de atencién en
urgencias puede tener un impacto mayor que cualquier cambio tecnoldgico. En este
estudio se analizaron las principales causas de retraso, como la falta de
comunicacion entre los equipos, el tiempo que tardaban en tomar las muestras de
sangre o la ausencia de un protocolo visible en el area. Al corregir estos puntos con
estrategias simples, como hacer reuniones breves entre los equipos y definir
claramente los pasos a seguir, lograron mantener por varios afios arriba del 90% la

administracion del antibidtico dentro de los sesenta minutos.3!

Aunqgue los estudios mas recientes han ido ajustando nuestra manera de entender
la hora dorada, no hay que olvidar que la idea original se basé en investigaciones
donde se veia un impacto muy claro entre el tiempo de administracion y la gravedad

de las complicaciones. En algunos trabajos mas antiguos, por ejemplo, se encontré
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a gue cuando el antibiético se daba r4pido, los pacientes tenian menos necesidad de
ingreso a UCI y menos mortalidad. Esto ayud6 a que el concepto tomara fuerza y
se integrara como una practica importante en casi todos los hospitales donde se
atienden pacientes oncoldgicos pediatricos. 3

Otro estudio mostré que cuanto mas se retrasaba el inicio del tratamiento, mayor
era la probabilidad de presentar complicaciones infecciosas severas. Aunque hoy
en dia contamos con mejores recursos, antibidéticos mas eficaces y herramientas
para evaluar el riesgo, la tendencia general sigue siendo la misma: mientras antes

se inicie el tratamiento, mejores desenlaces clinicos.33

Ademas de los estudios realizados en otros paises, en los Ultimos afios también se
han llevado a cabo trabajos en México que ayudan a entender mejor como funciona
realmente el programa de hora dorada en condiciones locales. Un ejemplo es una
tesis desarrollada en el Centro Médico Nacional La Raza, donde se reviso el manejo
de los nifios con neutropenia febril y la forma en que se fue incorporando la hora
dorada dentro de urgencias y oncologia pediatrica. En ese estudio se observo que
uno de los principales problemas al inicio era la falta de coordinacién entre los
distintos equipos y la ausencia de una guia clara que todos siguieran. A pesar de
esas dificultades, cuando se comenzaron a implementar sesiones educativas y a
reorganizar algunos pasos del proceso, la atencidbn empez6 a hacerse mas rapida:
se identificaban antes los casos sospechosos, se tomaba con mayor agilidad la
biometria hematica y se iniciaba el antibiético en menos tiempo. Con estas mejoras,
disminuyeron los eventos graves y el manejo se volvié mas uniforme entre los
distintos turnos, logrando una respuesta mas rapida frente a los episodios de fiebre

en los pacientes oncolégicos. **

Algo parecido se observé en el trabajo realizado en un hospital pediatrico de
Monterrey, donde se analizé como funcionaba el programa antes y después de su
implementacion. En esa unidad era comun que hubiera retrasos importantes, y no
solo por la cantidad de pacientes que atendian, sino también por el tiempo que

tardaban en trasladar al paciente dentro del hospital o por las diferencias que habia

11



entre un turno y otro en cuanto a experiencia y familiaridad con el tema. Cuando
empezaron a reforzar la capacitacion y a colocar indicaciones mas visibles en el
area de urgencias, el proceso se volvié mas claro para todos. También ajustaron el
flujo desde el triage hasta la aplicacion del antibiético, lo que hizo que los tiempos
se redujeran de manera evidente. En los resultados se reportdé una disminucion en
casos de sepsis y en ciertos pacientes, una estancia hospitalaria un poco mas corta.
Este proyecto termind demostrando que no siempre se necesita una infraestructura
grande para mejorar los tiempos; muchas veces, organizar mejor al personal e

indicar los pasos a seguir puede marcar la diferencia. ¥

Estas experiencias nacionales ayudan mucho porque reflejan lo que realmente pasa
en los hospitales publicos del pais: areas saturadas, recursos limitados, cambios
frecuentes de personal, tiempos de espera largos en laboratorio y diferencias en la
manera de trabajar segun el turno. Aun con todo esto, tanto los estudios
internacionales como los nacionales coinciden en algo que parece ser el punto
clave: mas alla de contar cada minuto, lo importante es que exista un sistema que
permita identificar rapido a los pacientes con fiebre y neutropenia, darles prioridad
desde su llegada y activar un protocolo que todos conozcan y puedan seguir sin

confusion.

Los hospitales que han logrado mantener un programa de hora dorada funcionando
de manera constante comparten ciertos elementos: capacitan a su personal de
forma continua, colocan algoritmos visibles, mantienen comunicacion entre
servicios (urgencias, oncologia, laboratorio, enfermeria) y utilizan herramientas
sencillas como tarjetas o0 cajas con material ya preparado. Todo esto ayuda a
disminuir retrasos que, en este tipo de pacientes, pueden tener consecuencias
importantes, especialmente en instituciones donde el volumen de pacientes es alto

y los recursos, limitados.

Por ello, la hora dorada sigue siendo una parte fundamental del manejo inicial de la

neutropenia febril. Aunque actualmente se reconoce que no todos los pacientes
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a necesitaran forzcosamente el mismo limite de tiempo, la referencia de los 60 minutos
sigue siendo util para ordenar el proceso y evitar que el tratamiento se atrase mas
de lo necesario. En un ambiente como el nuestro, donde la carga laboral es
constante y los servicios suelen trabajar al limite, mantener este tipo de programas

es esencial para mejorar los desenlaces clinicos de los nifios con cancer.

En el HGR 1, desde 2023 se comenzd a trabajar con un algoritmo especifico (Figura
2) para atender con mayor rapidez a los pacientes pediatricos con fiebre y
neutropenia. Este algoritmo funciona como una especie de ruta critica que orienta
al personal practicamente desde el momento en que el paciente llega al servicio de
urgencias. Lo primero que marca es la identificacion inmediata del paciente
oncoldgico con fiebre mayor a 38 °C y neutrdéfilos bajos, o de aquellos en quienes
se anticipa un descenso de neutrofilos en las siguientes horas. En los primeros
minutos se solicita biometria hematica y, dependiendo del estado del paciente,

puede iniciarse de manera temprana el antibiético.

Conforme avanzan los minutos, el algoritmo ayuda a decidir si el paciente puede
clasificarse como bajo o alto riesgo, considerando elementos como la estabilidad
hemodinamica, la presencia de datos sugestivos de infeccion grave y el estado
general al ingreso. Para los casos estables, se sigue el manejo correspondiente al
grupo de bajo riesgo; por el contrario, si se detectan signos de choque o deterioro,
el esquema cambia de inmediato y se opta por antibiéticos de amplio espectro y
medidas de soporte mas intensivas. Esta diferenciacion resulta muy util porque evita
gue los equipos pierdan tiempo acordando qué hacer, y permite que cada turno

trabaje bajo los mismos criterios.

Una de las herramientas que mas ha contribuido a reducir retrasos es la “caja
dorada”. Esta caja es un contenedor en el que se concentran los insumos
necesarios en los primeros minutos, como antibiéticos, material para canalizacion y
toma de hemocultivos, jeringas, soluciones intravenosas y otros articulos que
muchas veces son motivo de demora cuando hay que buscarlos en distintas areas.
Tener todos los insumos en un lugar facilita que el personal pueda actuar sin
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interrupciones y evita que en momentos criticos se dependa del tiempo de farmacia

0 de conseguir material en otros servicios.

Con estas medidas, el flujo de atencion se vuelve mas uniforme entre turnos y se
reduce la variabilidad que suele aparecer cuando distintos médicos o enfermeras
atienden al paciente. El algoritmo visible y los insumos listos para usarse permiten
gue todos tengan claro el siguiente paso, incluso en momentos de alta demanda o
cuando el personal es reducido. Aunque estas acciones parecen sencillas, en

hospitales con gran carga de trabajo marcan una diferencia importante.

Figura 2. Algoritmo de hora dorada, utilizado en urgencias pediatricas del
HGR1

Temperatura > 38 °C y neutréfilos < 500 o en espera de
descenso en 72 horas.

Estudios complementarios:
Proteina C reactiva, EGO y
urocultivo, PFH y renal
electrolitos séricos
completos,

tiempos de coagulacion
Hemocultivos **

Amikacina 15mg/kg/dia ™
IV cada 24 horas Inestabilidad

hemodinamica

Cefepima 150 mg/kg/dia Ceftriaxona 100mg/kg/dia

(o}
(U}
- Hipotensién m
- Taquicardia/bradicardia =
- Taquipnea/bradipnea o«
- Llenado capilar en FLASH o > 2 seg. O
- Pulsos iféri déblles /<al :
; - Necesidad de O2 para mantener SO2 >93% <
ot - Alteracién del estado mental 4
- Lactato mayor de 2 o
- Dluresis menor de 0.5 ml/kg/hr por 2 horas - :
Plaquetas < 50 mil b4
" Al Vi da Al ) ey w
Vigilar datos de o
. Funclén renal o Funcién hepética o Tiempos de Q
deterioro Coagulacién g_
Se hospitaliza o Estuda Tratamiento
Egreso a domicilio Candidosis KOH Fluconazol
Lesiones
vesiculares Ackiovie

14



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La fiebre con neutropenia constituye una emergencia médica potencialmente mortal
en pacientes pediatricos con diagnostico hemato-oncolégico, debido al elevado
riesgo de infecciones graves secundarias a la inmunosupresién inducida por la
qguimioterapia. En estos casos, el inicio oportuno del tratamiento antimicrobiano es
crucial para reducir complicaciones, hospitalizaciones prolongadas, ingreso a
unidades de cuidados intensivos y mortalidad. La literatura internacional y regional
ha documentado que la administracion de antibiéticos dentro de la primera hora del
ingreso hospitalario —conocida como “Hora Dorada”— mejora significativamente la

evolucién clinica de estos pacientes. 20:21:22:25.26

En respuesta a esta necesidad, el Hospital General Regional No. 1 de Chihuahua
implemento en abril de 2023 un protocolo institucional de atencion denominado Hora
Dorada, enfocado en reducir los tiempos criticos entre el ingreso hospitalario y la
administracion del primer antibidtico. Sin embargo, desde su implementacion, no se
ha realizado una evaluacion sistematica que permita conocer el grado de

adherencia al protocolo ni su impacto clinico real en los pacientes atendidos.

Observaciones preliminares en el servicio de urgencias pediatricas del HGR1 han
identificado mdultiples barreras que podrian interferir con la correcta aplicacion del
protocolo, incluyendo retrasos en la clasificacion de los pacientes en triage, demora
en la administracion del tratamiento antibiotico, escasa capacitacion del personal de
salud, y tiempos prolongados en la toma y procesamiento de estudios de laboratorio.
Estas situaciones comprometen la efectividad del protocolo y podrian estar
influyendo negativamente en los desenlaces clinicos, como el desarrollo de sepsis,

ingreso a cuidados intensivos o fallecimiento.

A pesar de la relevancia de este problema, no se dispone aun de datos objetivos
sobre la eficacia del protocolo en este contexto local, ni del cumplimiento de los

tiempos establecidos como estandar. Por ello, es fundamental determinar si la
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aplicacion adecuada del protocolo Hora Dorada se asocia con mejores resultados

clinicos en esta poblacion vulnerable.

En este sentido, el presente estudio busca responder a la siguiente pregunta de

investigacion:

¢, Cudl es la asociacion entre la aplicacion del protocolo Hora Dorada y los
desenlaces clinicos en pacientes pediatricos oncol6gicos con fiebre vy

neutropenia, atendidos en el servicio de urgencias del HGR1 de Chihuahua?
3. JUSTIFICACION

Dentro de las complicaciones del tratamiento de pacientes con diagndstico hemato-
oncoldgico, se pueden presentar emergencias médicas criticas, dentro de las cuales
se encuentra la fiebre y neutropenia, cuya evolucién depende en gran medida del

tiempo hasta la administracion de antibiéticos (TTA).

Se ha demostrado que un retraso en el TTA aumenta significativamente la
morbimortalidad de los pacientes, incluyendo complicaciones graves como sepsis,
ingreso a unidad de cuidados intensivos pediatricos e incluso aumento en la
mortalidad. Ante esta problematica, el Hospital General Regional No. 1 de
Chihuahua, implemento a partir de abril de 2023, el programa de hora dorada, con
el propdsito de una deteccion y atencion oportuna de los pacientes que se presentan
a urgencias pediatricas, con diagndstico de fiebre y neutropenia y de esta forma

mejorar el desenlace clinico en este grupo de pacientes.

Sin embargo, hasta la fecha no se ha evaluado de manera sistematica la
implementacion del protocolo ni su impacto clinico, lo que limita la capacidad del
hospital para identificar areas de mejoras y de esta forma mejorar la

implementacion.

La identificacion de errores o barreras en la aplicacion del protocolo, como retrasos

en triage, falta de capacitacion del personal, limitacion en la disponibilidad de
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insumos o tiempos prolongados en la toma y procesamiento de muestras, es
fundamental para garantizar que la atencion médica sea eficiente y se ajuste a los

protocolos establecidos.

Este estudio es relevante porque permitira determinar el grado de cumplimiento del
protocolo, ademas de evaluar el impacto clinico en la evolucién de los pacientes.
Los resultados generados podran utilizarse para desarrollar estrategias de mejora
en la atencion de urgencias pediatricas, con el objetivo de reducir la morbimortalidad

asociada a esta emergencia médica.

Ademas, los resultados de esta investigacion pueden contribuir a la generacion de
nuevas directrices para la atencion pediatrica en otros hospitales, promoviendo la
estandarizacion del manejo de estos casos en unidades de urgencias a nivel

regional y nacional.

En esta investigacion, es fundamental la evaluacion de la aplicacion oportuna y
completa del Protocolo Hora Dorada en pacientes pediatricos oncolégicos con fiebre
y neutropenia atendidos en el Servicio de Urgencias del HGR1 de Chihuahua y de
probarse su impacto permitiria identificar la relaciéon con una menor frecuencia de
sepsis, menor necesidad de ingreso a cuidados intensivos y menor mortalidad, en
comparacion con aquellos que no reciben dicho protocolo o lo reciben de manera
incompleta o tardia, lo cual seria de utilidad para proponer mejoras que permitan
garantizar una atencion médica mas rapida, segura y eficiente para los pacientes

pediatricos que se presentan a urgencias pediatricas, con fiebre y neutropenia.
4. HIPOTESIS

Hipotesis de trabajo: La aplicacion del protocolo Hora Dorada se asocia con
mejores desenlaces clinicos (menor frecuencia de sepsis, menor necesidad de
ingreso a cuidados intensivos y menor mortalidad) en pacientes pediatricos
oncoldgicos con fiebre y neutropenia, atendidos en el servicio de urgencias del
HGR1 de Chihuahua.
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a Hipo6tesis nula: La aplicacion del protocolo Hora Dorada no se asocia con mejores
desenlaces clinicos (menor frecuencia de sepsis, menor necesidad de ingreso a
cuidados intensivos y menor mortalidad) en pacientes pediatricos oncolégicos con
fiebre y neutropenia, atendidos en el servicio de urgencias del HGR1 de Chihuahua.

5. OBJETIVOS
Objetivo general

Evaluar los desenlaces clinicos asociados a la aplicacion del protocolo Hora Dorada
en pacientes pediatricos oncoldgicos con fiebre y neutropenia, atendidos en el
servicio de urgencias del Hospital General Regional No. 1 de Chihuahua.

Objetivos especificos

Determinar la proporcidon de pacientes pediatricos oncolégicos con fiebre y
neutropenia que reciben antibiodticos dentro de los primeros 60 minutos en el servicio
de urgencias del HGR1 de Chihuahua.

Describir las caracteristicas clinicas y demogréficas de los pacientes incluidos en el
estudio, tales como edad, sexo, tipo de neoplasia, severidad de la neutropenia y

temperatura al ingreso.

Describir los desenlaces clinicos observados en pacientes pediatricos oncolégicos
con fiebre y neutropenia atendidos en urgencias durante el periodo de estudio,

incluyendo la frecuencia de sepsis, ingreso a cuidados intensivos y mortalidad.
6. MATERIAL Y METODOS
Disefio y tipo de estudio

Se plantea un estudio observacional, retrospectivo, transversal y analitico.
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Universo del estudio

Pacientes pediéatricos con diagnostico hemato-oncolédgico, que acudieron al servicio
de urgencias pediéatricas del HGR1 IMSS, en la ciudad de Chihuahua, Chihuahua,
con fiebre mayor a 38 °C y Neutropenia menor a 1500/mm3, evidenciada en
biometria hematica. El periodo de estudio abarcara de abril a diciembre de 2023.

Periodo del estudio

Se llevara a cabo en un periodo de 2 meses una vez aprobado por el Comité Local

de Investigacion.
Tamafo de la muestra

En esta investigacion se incluira el total de universo de pacientes con neutropeniay
fiebre que fueron atendidos en el periodo de abril del 2023 a dicembre del 2024 en
el servicio de urgencias del HGR 1. Considerando la informacién proporcionada por

ARIMAC se cuenta con 62 pacientes en este periodo.

Dado que la poblacién total de pacientes disponibles para el estudio es limitada, con
un total de 62 pacientes, se opto por realizar un muestreo censal. Esto significa que
se incluird a toda la poblacién disponible en el periodo de estudio, sin aplicar

técnicas de muestreo probabilistico o no probabilistico.

Esta estrategia permite asegurar la representatividad y el poder estadistico del
estudio, ya que todos los sujetos que cumplen con los criterios de inclusion seran

considerados, evitando asi sesgos asociados a la seleccion de una muestra parcial.
Criterios de seleccion

Criterios de inclusion

Pacientes pediatricos (0-16 afios) con diagnéstico hemato-oncolégico.

Ingreso al Servicio de Urgencias Pediatricas del HGR1 con diagndstico de fiebre y
19



neutropenia.

Neutropenia documentada (recuento absoluto de neutréfilos < 1500/mm2 en

biometria heméatica).

Expediente clinico completo con registro de tiempos de administracién de
antibioticos.

Pacientes que hayan sido atendidos en el periodo de estudio (abril 2023-
diciembre 2023)

Criterios de exclusiéon

Pacientes con diagnostico hemato-oncoldgico pero sin fiebre y neutropenia al

ingreso.
Pacientes ya hospitalizados al momento del inicio del episodio febril.
Nifios con infecciones confirmadas de otro origen no asociadas a neutropenia.

Expedientes clinicos con datos incompletos sobre tiempo de administracion de

antibioticos o desenlaces clinicos.

Criterios de eliminacion

Errores en el registro de datos o pérdida de informacion clave durante el analisis.
Diagnastico posterior de fiebre de otro origen no relacionado con neutropenia febril.

Pacientes con evolucion clinica atipica que no permita su comparacion con el resto

del grupo.
7. ANALISIS ESTADISTICO
Los datos seran capturados en una base de datos en formato Excel y analizados

mediante los programas estadisticos EPIINFO version 7.2.6.0 y Minitab version 21.
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Se realizara un andlisis descriptivo utilizando medidas de frecuencia absoluta y
relativa para variables cualitativas, asi como medidas de tendencia central y

dispersion para variables cuantitativas, segun su distribucion.

Posteriormente, se exploraran posibles asociaciones entre variables clinicas y
desenlaces, tales como el tiempo hasta la administracion de antibiéticos (TTA) y la
presencia de sepsis, ingreso a cuidados intensivos o mortalidad. Para ello, se
utilizaran pruebas estadisticas como la chi cuadrada de Pearson o el test exacto de
Fisher, segun el tamafio de las celdas. Se considerara un valor de p < 0.05 como
estadisticamente significativo.

8. RECURSOS
Tesista
Dra. Maria Fernanda Martinez Sandoval, Médico Residente de HGR 1

Tareas: elaboracion del protocolo, desarrollo del trabajo en el hospital, analisis de

la informacién, elaboracion y redaccion de la tesis.

Investigador Responsable

Dra. Rebeca Delgadillo Chavez

Tareas: asesoria en el analisis de la informacién, resultados, redaccion.
Asesor clinico

Dr. Rey Jesus Hernandez Zufiga

Tareas: asesoria en el analisis de la informacion, resultados, redaccion
Recursos materiales

Computadora
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Impresora
Articulos de oficina: 1apiz, boligrafos, hojas de papel
Recursos financieros

El Hospital General Regional No. 1 de Chihuahua cuenta con la infraestructura fisica
y operativa adecuada para el desarrollo de esta investigacion. No se requerira
financiamiento adicional, ya que la recolecciéon de datos se efectuard mediante la
revision de expedientes clinicos, hojas de triage y registros médicos institucionales,

sin intervenir directamente en la atencion de los pacientes.

9. CONSIDERACIONES ETICAS
Ver anexo 4
10.METODOLOGIA OPERACIONAL
Definicion de las variables

Adherencia al programa hora dorada: grado en que se cumple con las

recomendaciones de un programa.

Edad: Edad del paciente en afios, que puede influir en la respuesta al tratamiento y

en la presentacion clinica de fiebre y neutropenia.

Sexo: Caracteristica biolégica del paciente (masculino o femenino), que podria
tener relevancia en la incidencia y manejo de condiciones oncolégicas y sus

complicaciones.

Diagnostico: Padecimiento hemato-oncoloégico al momento la consulta en

urgencias, que puede influir en la presentacion clinica de fiebre y neutropenia.
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Fiebre: Elevacion de la temperatura corporal, definida como una temperatura axilar
superior a 38.3 grados centigrados o dos mediciones iguales 0 mayores en un

intervalo de al menos una hora.

Neutropenia: Condicién caracterizada por un recuento absoluto de neutréfilos
inferior a 500/mm3, indicando un riesgo elevado de infecciones en pacientes
pediatricos con diagnostico oncoldégico.

Tiempo hasta la administracion de antibiéticos (TTA): Tiempo transcurrido
desde la llegada del paciente al servicio de urgencias pediatricas, hasta el inicio de

la terapia antimicrobiana, medido en minutos.

Sepsis: Referencia en el expediente clinico de la presencia de sepsis a su ingreso

a hospitalizacion.

Ingreso a UCI: Estancia en UCI durante su atencién en el hospital.

Motivo de egreso: Motivo por el cual el paciente es egresado del hospital.

Clasificacion de las variables

Variables dependientes

Sepsis

Ingreso a UCI

Motivo de egreso

Variables independientes

Adherencia al protocolo de hora dorada

Tiempo hasta la administracion de antibiéticos
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Variables sociodemograficas

e Edad

e Sexo

e Diagnostico hemato-oncolégico
Variables de control

. Fiebre y neutropenia
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Operacionalizacion de variables

VARIABLE DEFINICION OPERATIVA TIPO ESCALA INDICADOR
VARIABLE MEDICION
Adherencia al | Administracion  de antibiético | Cualitativa Nominal 1.-Si
programa Hora del paciente
Dora antes de los 60 minutos a su 2.-No
llegada aurgencias 'y ser
identificado como un paciente
pediatrico oncoldgico
gue cursa con
fiebre.
Edad Afos cumplidos al momento Cuantitativa Discreta Afos
del
diagnéstico de
Fiebre y
neutropenia.
Sexo Sexo biolégico de nacimiento | Cualitativa Nominal 1. masculino
2. femenino
Diagnéstico Padecimiento hemato- Cualitativa Nominal Patologia
oncolégico oncolégica
Temperatura Grado de calor del cuerpo Cualitativa Ordinal 1.<38°C
corporal a su 2. 38-38.4°C
ingreso 3.38.5-38.9°C
4. >39°C
Neutropenia Condicion caracterizada por un | Cualitativa Ordinal 1.<500/mm3
recuento absoluto 2. 500-1000/mm3
. G 3. 1001-
neutréfilos  inferior a 1500/mm3
500/mm3 4. >1500/mm3
Tiempo Tiempo transcurrido desde la Cuantitativa Discreta 1. <60 min
hast llegada  del paciente 2 61-90 min
ala al servicio de urgencias
administracién | pediatricas, hasta el inicio de 3. 91-120
de antibidticos | la terapia antimicrobiana min
4. >120 min
Sepsis Referencia en el expediente | Cualitativa Nominal 1. Si
Clinico de la presencia de 2. No
sepsis a su ingreso a
hospitalizacién
Ingreso a UCI | Estancia en UCI durante  su | Cualitativa Nominal 1. Si
atencion en el hospital 2. No
Motivo de Motivo por el cual el paciente | Cualitativa Nominal 1. Mejoria
egreso es egresado del hospital 2. Defuncién
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Descripcion general del estudio

La presente investigacion tiene como objetivo evaluar los desenlaces clinicos
asociados a la aplicacién del protocolo Hora Dorada en el servicio de urgencias
pediatricas del Hospital General Regional No. 1 de Chihuahua, en pacientes

pediatricos oncoldgicos con fiebre y neutropenia.

Se trata de un estudio observacional, transversal, retrospectivo y analitico, basado
en el andlisis de expedientes clinicos correspondientes al periodo comprendido
entre abril 2023 y diciembre de 2024. La poblacion de estudio estard conformada
por todos los pacientes que cumplan con los criterios de inclusion, sin aplicar

muestreo probabilistico, por lo que se realizara un muestreo censal.

Se recopilaran datos sobre caracteristicas clinicas, tiempos de atencion —
incluyendo el tiempo hasta la administracion del antibidtico— y desenlaces clinicos,
tales como el desarrollo de sepsis, ingreso a cuidados intensivos y mortalidad. El
analisis incluira la descripcion de frecuencias y distribuciones de las variables, asi
como la comparaciéon entre grupos, con el fin de identificar posibles asociaciones

entre la adherencia a la hora dorada y los desenlaces clinicos.
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11.CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

2025

Actividades
Mes O Mes 1 Mes 2

Evaluacion por el Comité Local de
Investigacion en Salud del IMSS

Trabajo de campo

Captura de datos

Andlisis de datos y resultados

Redaccion final de la tesis

Entrega de tesis final

12.RESULTADOS
Caracteristicas de la poblacion

Se revisaron 62 expedientes de pacientes pediatricos con diagnéstico oncologico,
gue presentaron fiebre y neutropenia, los cuales fueron atendidos en el Servicio de
Urgencias Pediatricas del HGR No. 1, Chihuahua, en el periodo de abril 2023 a

diciembre del afio 2024.

La edad media fue de 6 afios (RIQ: 4 a 7 afios). Predominé el sexo masculino

(56.5%) y el diagndstico mas frecuente fue la leucemia linfoblastica aguda. EI 87.1%
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de los casos presentaron neutropenia grave. En el 43.5% de los pacientes se

encontr6 adecuada adherencia al programa de Hora Dorada.

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion

Variable N (%)
Sexo

Masculino 35 (56.5)
Femenino 27 (43.5)
Diagndstico oncoldgico

Leucemia linfoblastica aguda 33(53.2)
Leucemia mieloide aguda 1(1.6)
Linfoma no Hodgkin 4 (6.5)
Tumor Solido 24 (38.7)
Neutropenia

Grave (<500/mm3) 54 (87.1)
No grave (>500/mm3) 8 (12.9)
Cumplimiento Hora Dorada (TTA <60 min)

Si cumple 27 (43.5)
No cumple 35 (56.5)

Figura 3 Distribucién de diagnésticos oncoldgicos (n=62)
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Figura 4. Cumplimiento de Hora Dorada

%

Si cumple No cumple

Desenlaces clinicos

En 13 de los 62 pacientes (21.0%) se registré sepsis, 8 de ellos (12.9%) ingresaron
a la UCIl y 3 (4.8%) fallecieron. En 16 de los 62 casos (25.8%) se presento el

desenlace compuesto, que incluy6 la muerte, la sepsis o la UCI.

Tabla 2. Frecuencia de desenlaces clinicos

Desenlace Valor
Sepsis 13 (21%)
Ingreso a UCI 8 (12.9%)
Defuncion 3 (4.8%)
Desenlace compuesto 16 (25.8%)
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Asociacién entre TTA <60 minutos y desenlaces clinicos Sepsis

El incumplimiento de Hora Dorada se asocié con un riesgo mas alto de sepsis

(x3=5.307; p=0.021). Los pacientes que sufrieron un retraso en la terapia con

antibidticos tuvieron 5.7 veces mas riesgo de presentar sepsis (OR=5.729; 1C95%:

1.148-28.587).

Tabla 3. Sepsis
TTA <60 min Sepsis: si Sepsis: No Total
No cumple 11 (17.7%) 24 (38.7%) 35 (56.4%)
Si cumple 2 (3.2%) 25 (40.3%) 27 (43.5%)
Total 13 (21%) 49 (79%) 62 (100%)

¥x?=5.307; p =0.021; OR = 5.729; IC95%: 1.148-28.587.

Ingreso a UCI

Se observé una tendencia hacia mayor ingreso a UCI en quienes no cumplieron la
Hora Dorada (p=0.058), con un OR de 6.5 (IC95%: 0.748-56.487).

Tabla 4. TTA <60 min vs Ingreso a UCI (n=62)

TTA <60 min UCI: Si UCI: No Total

No cumple 7 (11.3%) 28 (45.2%) 35 (56.5%)
Si cumple 1 (1.6%) 26 (41.9%) 27 (43.5%)
Total 8 (12.9%) 54 (87.1%) 62 (100%)

x> =3.602; p = 0.058; OR = 6.50; 1C95%: 0.748-56.487.
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Defuncién

No hubo defunciones en el grupo que si cumplié Hora Dorada; aunque la diferencia

no alcanz6 significancia (p=0.119), el hallazgo es clinicamente relevante y sugiere

beneficio.
Tabla 5. TTA <60 min vs Defuncion (n=62)
TTA <60 min Defuncion: Si Defuncion: No Total
No cumple 3 (4.8%) 32 (51.6%) 35 (56.5%)
Si cumple 0 (0%) 27 (43.5%) 27 (43.5%)
Total 3 (4.8%) 59 (95.2%) 62 (100%)

2 =2.432;:p=0.119

Desenlace compuesto (sepsis, UCI o defuncidn)

El incumplimiento de Hora Dorada se asocio significativamente con mayor riesgo
del desenlace clinico compuesto (x?=5.395; p=0.020), con OR 3.343 (1C95%: 1.058—

10.564).
Tabla 6. Desenlace compuesto
TTA <60 min Evento: Si Evento: No Total
No cumple 13 (21%) 22 (35.5%) 35 (56.5%)
Si cumple 3 (4.8%) 24 (38.7%) 27 (43.5%)
Total 16 (25.8%) 46 (74.2%) 62 (100%)

¥x? =5.395; p = 0.020;

OR = 3.343; 1C95%: 1.058-10.564.
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Figura 5. Desenlace compuesto segun cumplimiento de la Hora Dorada
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13.DISCUSION

La fiebre y neutropenia en pacientes pediatricos oncologicos representa una
urgencia meédica que requiere intervenciones oportunas para reducir la progresion
a sepsis, falla organica y muerte. En esta investigacion se observo que el 43.5% de
los pacientes recibié el antibiotico dentro de los primeros 60 minutos, lo que
evidencia una brecha importante en la adherencia a la estrategia de Hora Dorada
en el servicio de urgencias pediatricas. Este hallazgo es similar a lo reportado en
otros centros hospitalarios en México y Latinoamérica, donde las tasas de
cumplimiento varian entre el 30 y 50% segun las condiciones estructurales del

servicio y el entrenamiento del personal.

Un resultado relevante es la relacion significativa entre el incumplimiento de la Hora
Dorada y la aparicion de sepsis (p = 0.021), con un OR de 5.729, lo que sefiala que
los pacientes que no recibieron el antibidtico en el periodo establecido por el
protocolo de Hora Dorada, tuvieron casi seis veces mas riesgo de desarrollar sepsis

en comparacién con aquellos que si lo recibieron oportunamente.
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No se encontrd significancia estadistica entre cumplir con la Hora Dorada y el
ingreso a UCI (p = 0.058), sin embargo, se identific6 una tendencia importante: un
OR de 6.5. Esto sugiere que los pacientes que no reciben antibioticos de forma
oportuna tienen una probabilidad mayor de presentar complicaciones y requerir
cuidados intensivos. Es posible que, con una muestra mas amplia, esta asociacion
llegue a ser significativa, por lo que resulta fundamental mantener la vigilancia y

reforzar la adherencia al protocolo.

En relacion con la mortalidad, se observaron tres muertes (4.8%), todas en el grupo
gue no cumplié con la Hora Dorada. A pesar de que la prueba estadistica no mostré
significancia (p = 0.119), la falta total de muertes en el grupo con tratamiento a
tiempo representa un descubrimiento clinico relevante y coherente con la literatura,
la cual sefiala disminuciones significativas en la mortalidad cuando los pacientes

con fiebre y neutropenia reciben una atencion temprana.

El desenlace compuesto (sepsis, ingreso a UCI o muerte) si tuvo una correlacion
relevante con el retraso en la aplicacion de antibidticos (p = 0.020), con un OR de
3.343, lo que demuestra que cumplir con la Hora Dorada tiene un efecto directo en

evitar desenlaces clinicos negativos.

En conjunto, los resultados logrados evidencian que la correcta aplicacion de la
Hora Dorada es fundamental para mejorar los desenlaces clinicos en pacientes
pediatricos con neutropenia febril. Las areas de oportunidad identificadas indican
gue es necesario reforzar los procedimientos operativos en urgencias pediatricas.
Entre estas medidas se encuentran: asegurar la disponibilidad inmediata de
antibidticos, facilitar el triage de urgencia oncolégica y fomentar la formacién

constante del personal.

Por ultimo, a pesar de que el tamafio de la muestra es limitado y el disefio es
retrospectivo, lo cual representa limitaciones metodoldgicas, los resultados ofrecen
informacion local importante para la mejora constante de la calidad en la atencion a

pacientes oncoldgicos pediatricos dentro del sistema sanitario mexicano.
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14.CONCLUSIONES

Se encontrd una correlacion significativa entre la reduccion de desenlaces clinicos
negativos en pacientes pediatricos oncologicos con fiebre y neutropenia y el

cumplimiento de la Hora Dorada (la administracion del antibiotico en <60 minutos).

Los pacientes a los que se les administré antibiéticos a tiempo tuvieron un riesgo
5.7 veces menor de sufrir sepsis y un riesgo 3.3 veces menor de tener el desenlace

compuesto (sepsis, ingreso a la UCI o muerte).

A pesar de que la mortalidad fue baja, se constatdé que todas las muertes
sucedieron en el grupo que no tuvo adherencia a la Hora Dorada, lo cual indica un

gran beneficio clinico del manejo precoz.

Los descubrimientos apoyan las sugerencias internacionales y las regulaciones
institucionales que determinan que, en el tratamiento de la neutropenia febril en
pacientes oncologicos pediatricos, la administracion del antibiotico dentro de la

primera hora es un estandar de calidad.
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16.ANEXOS

Anexo 1. Carta de excepcion de consentimiento informado

e INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
xlCO SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

Chihuahua, Chih. A10 de Julio de 2025

SOLICITUD DE EXCEPCION DE LA CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Para dar cumplimiento a las disposiciones legales nacionales en materia de investigacién en
salud, Solicito al Comité de Etica en Investigacién que apruebe la excepcién de la Carta de
Consentimiento Informado debido a que el protocolo de investigacién “Desenlaces clinicos
asociados a la aplicacién del protocolo Hora Dorada en pacientes pediatricos oncolégicos
con fiebre y neutropenia, atendidos en urgencias del HGR 1 Chihuahua”, es una propuesta
de investigacion Sin Riesgo que implica la recoleccién de los siguientes datos ya contenidos en
los expedientes clinicos:

a) Edad

b) Sexo

c) Diagnéstico hemato-oncolégico

d) Temperatura corporal

e) Tiempo hasta la administracién de antibiéticos

f) Presencia de complicaciones: sepsis, ingreso a cuidados intensivos, muerte
g) Recuento absoluto de neutrdfilos

h) Motivo de egreso

MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS

En apego a las disposiciones legales de protecciéon de datos personales, me comprometo a
recopilar solo la informacién que sea necesaria para la investigacién y esté contenida en el
expediente clinico y/o base de datos disponible, asi como codificarla para imposibilitar la
identificacién del paciente, resguardarla, mantener la confidencialidad de esta y no hacer mal
uso o compartirla con personas ajenas a este protocolo.

La informacién recabada serd utilizada exclusivamente para la realizacién del protocolo
“Desenlaces clinicos asociados a la aplicacién del protocolo Hora Dorada en pacientes

pediatricos oncolégicos con fiebre y neutropenia, atendidos en urgencias del HGR 1
Chihuahua”, cuyo propdsito es obtener la tesis para titulacién de especialidad médica.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde a las
sanciones que procedan de conformidad con lo dispuesto en las disposiciones legales en
materia de investigacion en salud vigentes y aplicables.

Atentamente

Rdocdo

Dra. Rebeca Delgadillo Chavez
Investigador Responsable

2025

La Mujer
Indigena
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Anexo 2. Instrumento de recoleccion de datos

e

(2N

@’ “DESENLACES CLINICOS ASOCIADOS A LA APLICACION DEL PROTOCOLO
HORA DORADA EN PACIENTES PEDIATRICOS ONCOLOGICOS CON FIEBRE
Y NEUTROPENIA ATENDIDOS EN URGENCIAS DEL HGR1 DE CHIHUAHUA”

1. Sexo: Masculino Femenino

2. Edad:

3. Diagndstico: LLA LH LNH TS TSNC LMA

4. Temperatura en casa: <38<C 38-38.4°C 38.5-38.92C >399C
Se desconoce

5. Temperatura en triage: <382C 38-38.42C 38.5-38.92C >392C

6. Cuenta de neutroéfilos: <500/mm3 500-1000/mm3 1001-1500/mm3

>1500/mm3

7. Tiempo de indicacién de antibiético desde la llegada del paciente al hospital:
<60 min 61-90 min 91-120 min >120 min

8. Tiempo desde la primera atencidn hasta la administracion de antibiético:

<60 min 61-90 min 91-120 min >120 min
9. ¢El paciente desarrolld sepsis? Si No

10. (El paciente requierié ingreso a UCI? Si No

11. éEl paciente fallecié? Si No

12. Adherencia al programa Si No
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Anexo 3. Carta de no inconveniencia

<4, Gobiernode | [y i
H A INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
k*} % ._,’, Mexlco ’ SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

Chihuahua, Chih., a 10 de Julio de 2025

Asunto: Carta de No Inconveniencia

Comité Local de Investigacién en Salud
Comité de Etica en Investigacién

Presente:

Por medio de la presente me permito informar en mi car4cter de Director del
Hospital General Regional No. 1 de Chihuahua, que en relacién al proyecto de
investigacidn con fines de tesis titulado: “Desenlaces clinicos asociados a la
aplicacidén del protocolo Hora Dorada en pacientes pediatricos oncolégicos con

fiebre y neutropenia, atendidos en urgencias del HGR 1 Chihuahua”. A cargo de los

investigadores:

Investigador Responsable: Dra. Rebeca Delgadillo Chavez
Asesor clinico: Dr. Rey Jesus Hernandez 2zuiiga

Alumno (Tesista): Dra. Maria Fernanda Martinez Sandoval

Por parte de esta Unidad “No existe inconveniente” para la realizacién de dicho
proyecto de investigacién en las instalaciones de esta Unidad por el grupo de
investigadores, toda vez que dicho proyecto haya sido evaluado y aceptado por el
ambos Comités de Evaluacién y se otorgue el numero de Registro de Autorizacién en
el Dictamen correspondiente, para lo cual «gradeceré se me notifique dicha

resolucién para otorgar las facilidades para el desarrollo del mismo.

Se expide la presente para los fines correspondientes.

ATENTAMENTE

¢ Loépez

Director del Hospitg gional No. 1, Chihuahua

2025 Av Universidad N°1105. Col. San Felipe Viejo, Chihuahua, C! th CP.31200 Tel (614)4143156 www imss gob.mx

Ano de
La Muj er e e Y S e L e
Indigena
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Anexo 4. Carta de aprobacion




CIENCIAS BIOMEDICAS

Anexo 5. Consideraciones éticas

CONSIDERACIONES ETICAS

La finalidad de esta investigacion es proporcionar datos que puedan iniciar futuras investigaciones
sobre el tema. Se respetaron los derechos de las personas a salvaguardar su integridad y se
adoptaron las precauciones necesarias para que los beneficios de la investigacion fueran mayores a
los riesgos que pudieran presentar, en concordancia con la Declaracion de Helsinki.

Previa autorizacién del Comité Local de Investigacion en Salud, y cumpliendo lo establecido en la
normativa institucional en relaciéon con la investigacion en salud y seres humanos, los investigadores
garantizaron que este estudio tuvo apego a la legislacion y reglamentacion de la Ley General de salud
en materia de Investigacion para la Salud, lo que brindé mayor proteccion a los sujetos del estudio.

Al tratarse de un estudio retrospectivo observacional y de acuerdo con los criterios de inclusion
establecidos y considerando que esta investigacion se basa en la recopilacion de datos provenientes
de los expedientes clinicos de los pacientes, se clasifica como una investigacion sin riesgos. Conforme
a lo dispuesto por la Comisién de Etica y las Guias de Buena Practica Clinica, la institucién ha
autorizado la excepcion del consentimiento informado, el cual se incluye en los anexos del presente
documento.

Los procedimientos de este estudio se apegaron a las normas éticas, al Reglamento de la Ley General
de Salud en Materia de Investigacion y se llevd a cabo en plena conformidad con los siguientes
principios de la “Declaracion de Helsinki” (y sus enmiendas en Tokio, Venecia, Hong Kong y Sudéafrica)
donde el investigador garantizé que:

1. Se realiz6é una busqueda minuciosa de la literatura cientifica sobre el tema a realizar.

2. Este protocolo fue realizado por personas cientificamente calificadas y bajo la supervision de un
equipo de médicos clinicamente competentes y certificados en su especialidad.

3. Este protocolo guardé la confidencialidad de las personas. Todos los autores firmaron una carta de
confidencialidad sobre el protocolo y sus resultados de manera que se garantizé reducir al minimo el
impacto del estudio sobre su integridad fisica y mental y su personalidad.

4. Todos los pacientes que reunieron los criterios de inclusion se incorporaron al estudio.

5. Este protocolo se suspenderia, si se comprobaba que los riesgos superaban los posibles beneficios.
6. La publicacién de los resultados de esta investigacion preservd la exactitud de los resultados
obtenidos.

7. Se respetaron cabalmente los principios contenidos en el Cédigo de Nuremberg, y el Informe
Belmont.
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CIENCIAS BIOMEDICAS

Anexo 6. Indicaciones de uso de vancomicina en pacientes con fiebre y
neutropenia

Indicaciones uso de Vancomicina

Sospecha de infeccidén asociada a catéter

Infeccidn de piel y tejidos blandos

Infeccidn osteoarticular

Choque séptico

Infeccion por microorganismos meticilino-resistentes

Mucositis grado IV

Meningitis

Infeccion confirmada por bacillus cereus
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