UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA

HOSPITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD DEL
NINO
“DR. RODOLFO NIETO PADRON”
INSTITUCION DE ASISTENCIA, ENSENANZA
E INVESTIGACION
SECRETARIA DE SALUD EN EL ESTADO
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA

TESIS DE POSGRADO
PARA OBTENER EL TITULO DE:

MEDICO ESPECIALISTA
EN
PEDIATRIA MEDICA

TITULO:
ESTADO NUTRICIONAL Y COMPLICACIONES EN
PACIENTES CON LEUCEMIAS AGUDAS EN
TRATAMIENTO INMUNOSUPRESOR

ALUMNO:
DR. ORLANDO ALDANA BURELO

DIRECTOR (ES):
DRA.PERLA CITLALLI SIMON GONZALEZ

DR.MANUEL EDUARDO BORBOLLA SALA

Villahermosa, Tabasco. Agosto de 2016


Lorenap
Texto escrito a máquina
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTÓNOMA DE MÉXICO

Lorenap
Texto escrito a máquina
FACULTAD DE MEDICINA

Lorenap
Texto escrito a máquina


e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA

HOSPITAL REGIONA DE ALTA ESPECIALIDA DEL NINO
“DR. RODOLFO NIETO PADRON”
INSTITUCION DE ASISTENCIA, ENSENANZA
E INVESTIGACION
SECRETARIA DE SALUD EN EL ESTADO
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA

MEDICO ESPECIALISTA
EN
PEDIATRIA MEDICA

TITULO:
ESTADO NUTRICIONAL Y COMPLICACIONES EN
PACIENTES CON LEUCEMIAS AGUDAS EN
TRATAMIENTO INMUNOSUPRESOR

ALUMNO:
DR. ORLANDO ALDANA BURELO

DIRECTOR (ES):
DRA. PERLA CITLALLI SIMON GONZALEZ

DR. MANUEL EDUARDO BORBOLLA SALA

Autorizo a la Direccién General de Bibliotecas de la
UNAM a difundir en formato electrénico e impreso el
contenido de mi trabajo recepcional.

NOMBRE: ORLANDO ALDANA BURELO

FECHA: AGOSTO DE 2016

Villahermosa, Tabasco. Agosto de 2016


Lorenap
Texto escrito a máquina
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTÓNOMA DE MÉXICO

Lorenap
Texto escrito a máquina
FACULTAD DE MEDICINA

Lorenap
Texto escrito a máquina

Lorenap
Texto escrito a máquina


i
VI

XI
Xl
X1
XV
XV

INDICE
RESUMEN
ANTECEDENTES
MARCO TEORICO
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
JUSTIFICACION
OBJETIVOS
a. Objetivo general
b. Objetivos especificos
HIPOTESIS
METODOLOGIA
a. Disefio del estudio.
b. Unidad de observacion.
c. Universo de Trabajo.
d. Calculo de la muestra y sistema de muestreo.
e. Definicion de variables y operacionalizacion de las

variables.

_—h

Estrategia de trabajo clinico

Criterios de inclusion.

5 Q@

Criterios de exclusion

Criterios de eliminacion

j.  Métodos de recoleccion y base de datos
k. Andlisis estadistico
|.  Consideraciones éticas
RESULTADOS
DISCUSION
CONCLUSIONES
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS
ORGANIZACION
EXTENSION
CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

21
22
23
23
23
23
24
24
24
24
24
25

26
27
27
27
27
28
28
29
37
39
40
44
44
45



I. RESUMEN.

La desnutricion es un problema frecuente en el nifio con cancer.
Aproximadamente su prevalencia es del 30 al 50% en pacientes que viven en
paises en vias de desarrollo y del 15% en paises desarrollados. Ello ha llevado
a asociar este estado patoldgico con el aumento en la tasa de complicaciones
asociadas al uso de quimioterapia inmunosupresora en el paciente oncologico
y especificamente en el nifio con leucemia.

En el presente estudio se buscd demostrar la asociacién entre estas dos
enfermedades realizando un andlisis estadistico de sesenta pacientes
diagnosticados con leucemias agudas en el Hospital del Nifio “Dr. Rodolfo
Nieto Padron”. Se relacionaron las complicaciones asociadas a la quimioterapia
con el estado nutricional de los pacientes. Asimismo se obtuvo la prevalencia
de desnutricion en ellos la cual es cercana al 33%.

Se encontré asociacion entre la desnutricion y la mala evolucion de los
pacientes definida como defuncion o secuelas graves en el seguimiento. Sin
embargo no se encontré asociacion con las complicaciones individuales
siendo igual de frecuentes en los nifios bien nutridos.

Numerosos estudios internacionales apoyan la evidencia acerca de que la
desnutricion afecta varios estados relacionados con la quimioterapia en el nifio
con leucemia como aumento en la tasa de infecciones oportunistas, aumento
en el tiempo de estancia intrahospitalaria, disminuciéon en la tolerancia al
tratamiento y aumento en los efectos tdxicos de los farmacos. Todo esto
encaminado a la elaboraciéon de medidas especificas destinadas a evitar la
desnutriciéon en el nifio que esta por enfrentarse a un tratamiento contra el

cancer.



II. ANTECEDENTES.

Se estima que en el mundo existen 12 millones de personas diagnosticadas
con cancer, de los cuales el 3% (360 000) son nifios. Asimismo el cancer es la
segunda causa de muerte en menores de 20 afios a nivel mundial y la causa
mas comun de muerte asociada a enfermedad en nifios de paises
industrializados Cada afio, mas de 160 000 menores de 20 afios son
diagnosticados con cancer en paises desarrollados en donde 3 de cada 4 nifios
sobreviven al menos 5 afios después de iniciar su tratamiento, a diferencia de
los paises en vias de desarrollo en los cuales mas de la mitad (60%) mueren®.

México no es la excepcion, y aproximadamente cada afio 7 000 nifios
adquieren la enfermedad y s6lo 1 500 cuentan con seguridad social, dichos
casos incidentes, sumados a los prevalentes, hacen que anualmente cerca de
18 000 nifios y adolescentes requieren atencién oncoldgica, de los cuales 10
000 corresponden a la poblacion sin seguridad social.

Las leucemias constituyen el tipo de cancer mas frecuente, agrupando
segun los registros nacionales, el 30% de los casos. En cuanto a la
clasificacion de las leucemia, el tipo mas comun fue la linfoide con el 81.3% de
los casos. Por grupo etario, el de 10 a 14 fue el mas afectado con el 51.5% de
los casos de leucemia, seguido del grupo de 5 a 9 afos con el 18.4%, todos
ellos pertenecientes al de tipo Linfoide.

El rezago socio-econémico que sufre gran parte de la poblacion de
nuestro pais es factor determinante para que dos terceras partes de los nifios
con leucemia no cuenten con un diagnéstico oportuno o un tratamiento eficaz,

un diagnéstico oportuno y certero salvaria la vida del 90% de los nifios.



Mientras que ha aumentado la incidencia de cancer infantil, el establecimiento
de grupos cooperativos de investigacion ha ayudado a la informacion
sistematica de datos. Como resultado en general la mortalidad en las zonas
méas desarrolladas del mundo ha disminuido, debido a los avances en la
investigacién y una mejor comprension de la biologia del cancer. En general,
las tasas de supervivencia a cinco aflos para los canceres de la nifiez
aumentaron de 58.1% en 1975-77 a 79,6% en 1996-2009. Las mejoras en la
supervivencia han sido mas evidentes en casos de leucemia linfoblastica
aguda (LLA). En poco mas de dos décadas, la supervivencia de nifios con
LLA ha aumentado de apenas 10%, a mas del 90% para pacientes con bajo
riesgo. El aumento de la tasa de supervivencia para el cancer infantil se
atribuye en gran parte, pero no Unicamente, a la adopcion de la terapia
multimodal, que incluyen combinaciones de quimioterapia, cirugia, radiacion y
el trasplante de células madre. Las investigaciones que documentan la eficacia
de la terapia multimodal han sido apoyadas por el desarrollo de consorcios de
investigacién, aumentando el acceso de investigadores a un gran numero de
pacientes y proporcionar un aseguramiento de la calidad de los datos clinicos.
Consorcios de investigacion tales como The Children Oncology Group (COG) o
el Dana Farber Cancer Institute (DFCI) son dos de los mas grandes grupos
centrados exclusivamente en el tratamiento del cancer infantil. Antes de la
formacion de estos grupos, la investigacion centrada en la atencién de apoyo
durante la terapia del cancer, que incluye terapia de nutricion, fue limitada
debido a tamafios de muestra pequefios y poblaciones heterogéneas de
pacientes con diferentes diagnésticos de cancer y protocolos de tratamiento?.

Los nifios con LLA y otras leucemias estan en riesgo elevado de



morbilidad relacionados con la nutricion durante y después de la terapia. El
grado al que la ingesta fluctia durante la terapia del cancer y posiblemente
contribuye al desarrollo de enfermedades relacionadas con la nutricion se
desconoce. La desnutricion, especificamente la asociada a la deplecion
proteica, puede afectar la tolerancia a la terapia, incrementar el riesgo de
comorbilidades y la sobrevivencia de todos los nifios con cancer. Ademas los
nifilos desnutridos tienen un incremento en el riesgo de infeccion disminuyendo
su calidad de vida y teniendo un pobre neurodesarrollo.

En general se acepta que la prevalencia de desnutricion al diagnéstico de
la enfermedad oncoldgica es cercana al 50% en nifios de paises en vias de
desarrollo. En paises industrializados esto se relaciona al tipo y extension del
tumor, siendo del 10% en leucemias de riesgo estandar y del 50% en pacientes
con neuroblastoma avanzado. La importancia del estado nutricional en nifios
con cancer se relaciona con su posible influencia en el curso de la enfermedad
y la sobrevivencia.

La supervivencia de los nifios con leucemia linfoblastica aguda en paises en
desarrollo es menor que la de los nifios en paises desarrollados. Aldn es
controversial si la causa de lo anterior es la desnutricion, sin embargo, es
notorio que en naciones como México y Brasil, 20 a 50 % de los nifios con esta
enfermedad se encuentran desnutridos al momento del diagndstico. Ademas,
aun cuando se tiene conocimiento de diferentes condiciones socioeconémicas
gue pueden influir en el resultado del tratamiento (tolerancia y seguimiento de
la quimioterapia, estudios de laboratorio y tratamientos actuales), incluso en
quienes se provee apoyo econdmico, la desnutricion sigue siendo un factor

prondéstico adverso muy importante, desde el momento del diagnéstico hasta la



finalizacion del tratamiento, conllevando una serie de complicaciones

asociadas®.



MARCO TEORICO.

Las leucemias agudas son las enfermedades neopléasicas mas frecuentes en
los niflos. Esta caracterizada por la proliferacion y el crecimiento incontrolado
de células linfoides o mieloides inmaduras (blastos) que han perdido su
capacidad de diferenciarse en respuesta a estimulos fisioldgicos normales y
que poco a poco se vuelve una célula predominante en la médula 6sea®.

Por lo tanto pueden definirse como un grupo de enfermedades malignas
en las que trastornos genéticos de una determinada célula hematopoyética dan
lugar a una proliferacion clonal no regulada de células. La progenie de estas
células muestra una ventaja de crecimiento sobre los elementos celulares
normales debido a su mayor velocidad de proliferacion y a la menor incidencia
de apoptosis espontanea o por ambos mecanismos. La consecuencia es una
interrupcion de la funcibn medular normal y, en Ultimo término, una
insuficiencia medular. Las caracteristicas clinicas, los hallazgos de laboratorio y
la respuesta al tratamiento varian en funcion del tipo de leucemia.

La supervivencia de los nifios con leucemia linfoblastica aguda en paises en
desarrollo es menor que la de los nifios en paises desarrollados. Aun es
controversial si la causa de lo anterior es la desnutricion, sin embargo, es
notorio que en naciones como México y Brasil, 20 a 50 % de los nifios con esta
enfermedad se encuentran desnutridos al momento del diagnostico. Ademas,
aun cuando se tiene conocimiento de diferentes condiciones socioeconémicas
gue pueden influir en el resultado del tratamiento (tolerancia y seguimiento de
la quimioterapia, estudios de laboratorio y tratamientos actuales), incluso en
quienes se provee apoyo econdmico, la desnutricion sigue siendo un factor

pronéstico adverso muy importante®.



La valoracion nutricional permite determinar el estado de nutricion de un

individuo y predecir la posibilidad de que presente riesgos adicionales a los
padecimientos pese a que actualmente no existe un procedimiento estandar
para valorar el estado nutricional®.
Todo nifio cuyo peso y talla este por arriba o debajo de dos desviaciones
estandar puede considerarse con anormalidades significativas del crecimiento.
Estas mediciones se clasifican en agudas o cronicas de acuerdo a los criterios
de Waterlow. Se asume que durante periodos de deprivacién nutricional, el
déficit en el peso es la primera anormalidad observada seguida de una
disminucion en la talla. Los criterios de Waterlow contemplan que las
mediciones de peso y talla de un nifio siguen la curva de crecimiento en el
percentil 50.

La desnutricién aguda es definida como sigue: déficit de peso (%) = peso
actual (kg) x 100 / peso esperado (kg) para la talla actual. La desnutricion
cronica se define como sigue: déficit en la talla (%)= talla actual (cm) x 100 /
talla esperada (cm) en el percentil 50 de la edad cronolégica. Un nifio se
clasifica en primer, segundo y tercer grado de desnutricion aguda si su peso
para la talla se estima <90%, <80% o <70% del valor esperado,
respectivamente. Asimismo, se considera que un nifio tiene primer, segundo o
tercer grado de desnutricién cronica si su talla para la edad se estima <del
95%, <85% 0 <75% del valor esperado, respectivamente®.

También es posible calcular el indice de masa corporal (IMC) y el radio de peso
para la talla. EI IMC es un pardmetro razonable que mide la composicién
corporal. La interpretacion del IMC en la infancia requiere compararse con una

referencia poblacional adecuada. Usando este criterio, la obesidad se define
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como una IMC por arriba del percentii 95 de acuerdo a las curvas
poblacionales’.

Sin embargo, no hay consenso en los valores de corte que definen la
desnutricién en adultos y ain menos en niflos. Aunque el radio de peso para la
talla es recomendado por la Organizacién Mundial de la Salud, conlleva varios
errores en nifios con enfermedad oncoldgica, especialmente nifios con tumores
sélidos grandes, particularmente tumores abdominales que superan el 10% del
peso corporal. En estos pacientes, el uso de la antropometria en la valoracién
del estado nutricional es valorable porque es independiente de la masa
tumoral.

La evaluaciéon del estado nutricional es dificil pues actualmente no existe un
estandar de oro. Involucra varias facetas y puede ser evaluado dietética,
clinica, antropométrica o bioquimicamente. Hasta la fecha, sigue habiendo
poca informacion sobre comparaciones entre diferentes mediciones para
determinar cual es la manera mas fidedigna de determinar el estado nutricional.
De hecho existe evidencia que sostiene que las mediciones simples del estado
nutricional obtienen resultados erroneos cuando mediciones las mas
sofisticadas son utilizadas. En un estudio prospectivo, controlado de 100 nifios
con diagndstico reciente de cancer la medicion de peso para la talla no difirid
estadisticamente de los valores de referencia en nifios sanos®.

Sin embargo los resultados en la antropometria del brazo difirieron
marcadamente entre los valores de los pacientes y los controles: 23% de los
pacientes tenia el pliegue cutaneo tricipital (una medida de la masa grasa) 2
desviaciones estandar por debajo de los valores normales, y 20% tenia la

circunferencia del antebrazo (una medida de la masa magra corporal) menor al
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percentil 5 de la distribucion normal. En otro estudio el resultado fue muy
similar; pese a que no se hallaron diferencias estadisticamente significativas
entre los valores del radio de peso y talla de pacientes con cancer y nifios
sanos, la medicion del pliegue tricipital y la circunferencia del antebrazo fueron
significativamente menores en los nifios enfermos, y esto fue mas evidente en
pacientes con tumores sélidos intraabdominales. Un tercer estudio encontrd
gue en una cohorte de 40 nifios, 23% se hallaban desnutridos de acuerdo a los
criterios de peso y talla y 32% entraban en la misma categoria de acuerdo a la
antropometria braquial.

Los examenes bioquimicos tienen una utilidad limitada en la determinacion del
estado nutricional. En particular, las proteinas plasmaticas, como albumina,
proteina unida a retinol, transferrina y prealbumina representan la mayor parte
de las proteinas viscerales y también se consideran reactantes de fase aguda.
Asimismo, sus niveles pueden alterarse por otros factores como fiebre o
infeccién. En nifios con céncer, las concentraciones siempre estan suprimidas
sin embargo no se correlacionan con otros indices de estado nutricional. Otros
métodos para evaluar la nutricion incluyen la medicion de la composicion
corporal por determinacion de agua corporal, la impedancia bioeléctrica,
activacion por neutrones, estimacion de potasio y absorciometria de rayos X de
energia dual (DXA). El escaneado por DXA es el estdndar mas aceptado en la
practica clinica con una precisién <2%.Esta técnica ha sido usada para estudiar
la composicion corporal de nifios con leucemia antes, durante y después de la
terapia®.

El lugar de los medidores bioquimicos en la medicion del estado nutricional

permanece sin ser definido del todo, sin embargo recientes estudios han
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estimado que la creatinina sérica es un buen parametro en la medicion de la
masa corporal y puede usarse cuando la absorciometria de rayos X de energia
dual no esté disponible para este propdsito®.

La patogénesis en el disbalance de energia que subyace en el desarrollo de la
desnutricién en cualquier enfermedad incluida el cancer, es el resultado en la
combinacion de factores como disminucion en la ingesta, pérdidas elevadas
(incluida malabsorcion), e incremento en las necesidades energéticas. Existen
cambios bien demostrados en el metabolismo de lipidos, carbohidratos y
proteinas en el paciente con cancer. Estos cambios incluyen fracaso en el
metabolismo de lipidos que incluye deplecion en sus reservas y alteraciones
también en el metabolismo de carbohidratos resultando en un ciclo de pérdida
energética. En adicion, existe un incremento en el movimiento de proteinas, y
pérdida en los mecanismos compensatorios normales observados en el ayuno.
El resultado final es una pérdida de peso, especificamente, pérdida en la masa
corporal clinicamente manifestada como desnutricion™®.

Los pacientes con cancer tienen un gasto cal6rico mas alto que los pacientes
sin cancer. En pacientes con tumores solidos, la glucosa es transformada en
lactato por el tumor. Este compuesto debe ser reciclado en el higado no sin un
alto gasto energético. Este proceso, el ciclo de Cori, se incrementa
significativamente en pacientes con cancer avanzado. Esto requiere el uso alto
de proteinas musculares para el ingreso de aminoacidos en la
gluconeogénesis. Al mismo tiempo hay un severo decremento en la grasa
corporal que también puede adjudicarse a la produccion de factor de necrosis
tumoral y cachectina por los macrofagos normales que responden al tumor.

Otros mediadores como interleucina 1 e interleucina 6, pueden producir

13



cambios metabdlicos importantes como disminucion en la sintesis de albumina
y proteinas en general’.

Los factores de riesgo que se asocian al desarrollo de desnutricion en
pacientes con cancer incluyen metastasis al tracto gastrointestinal, cursos
intensos y frecuentes de quimioterapia en ausencia de esteroides, cirugia
abdominal mayor, enfermedad avanzada, cuidados familiares y un sistema de
salud inadecuado que ofrezca el tratamiento al paciente. Las alteraciones en la
ingesta, anorexia, mucositis, emesis y diarrea son factores importantes que
contribuyen. La deficiencia de nutrientes se desarrolla a través de un periodo
de tiempo dependiendo de los balances energéticos negativos y la reserva
energética disponible’?.

Los pacientes con cancer desarrollan en todos los casos disbalances
energéticos, aumento en el consumo enddgeno de lipidos y proteinas y alto
gasto energético dependiente de carbohidratos. Al final todo ello resulta en
pérdida energética. El resultado es una reduccion de peso, particularmente
masa corporal magra. La identificacion de factores de riesgo provee la
posibilidad de designar estrategias efectivas en la mejora individual de los
pacientes'?.

Diferentes estudios conducidos con diferentes mediciones han mostrado que,
pese a todo, la prevalencia de desnutricion al diagnéstico es altamente
variable, sobre todo en paises desarrollados, resultando en 10% en pacientes
con leucemia aguda linfoblastica de riesgo estandar, y 50% en pacientes con
neuroblastoma avanzado. Por supuesto el grupo mas estudiado en cuanto a
nutricibn y cancer en nifios, es el de las leucemias. En un estudio de 105

pacientes mexicanos (53 con leucemia de alto riesgo y 52 con enfermedad de
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bajo riesgo), las mediciones del pliegue cutaneo braquial y la circunferencia de
antebrazo se realizaron mensualmente tres meses. Al momento del diagndstico
se llegé a la conclusién de que no habia evidencia de desnutricién™®. En otro
estudio, el estado nutricional de 173 pacientes italianos con leucemia recién
diagnosticada fue evaluado mediante parametros antropométricos incluyendo
peso, talla y peso para la talla, pliegue cutaneo y la circunferencia del
antebrazo. Este grupo fue comparado con 307 nifilos sin enfermedad maligna.
No se observaron diferencias entre los dos grupos™.

Los datos antropométricos, la masa libre de grasa obtenida por
impedancia bioeléctrica, la ingesta energética, el consumo de energia en
reposo Yy los indices bioquimicos fueron determinados al diagnéstico y
comparados con controles sanos en nifios franceses y no hubo diagnostico de
desnutricién por todos estos parametros en los pacientes con leucemia™.

Estos estudios sugieren que la desnutricion no es un problema prevalente en
nifios con leucemia al diagnodstico. Sin embargo, hay una obvia necesidad de
emprender estudios mas detallados en nifios con cancer, en quienes la
expectativa de morbilidad al diagnéstico es mas grande, en particular en
aquéllos con enfermedad mas avanzada.

Con respecto al estado nutricional durante el tratamiento con quimioterapia,
tres de los cuatro grupos de pacientes en los estudios descritos arriba también
fueron evaluados durante la primera fase del tratamiento. Durante el segundo
mes después del diagnéstico, los pacientes con leucemia de alto riesgo en un
estudio mexicano tuvieron una frecuencia mas grande de estado nutricional
alterado (definida como una pérdida mayor al 10% en la del area muscular del

brazo) comparado con pacientes con leucemia de bajo riesgo, tal vez debido al
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uso de una quimioterapia mas agresiva en el grupo de pacientes con alto
riesgo™®. Durante la primera fase del tratamiento, en un estudio con nifios
espafioles con desnutricion moderada y aquellos con alto riesgo de desarrollar
desnutricion (nifios con enfermedad abdominal avanzada) fueron tratados con
suplementos dietéticos. En estadios siguientes, 90% de los pacientes
mostraron indices somaticos normales. La recuperacion fue mucho mas
llamativa en los pacientes con leucemia®. En resumen, el tratamiento del
cancer en nifios puede incrementar la morbilidad nutricional a corto plazo,
aungue es susceptible a la intervencion nutricional adecuada.

En cuanto a la relaciéon del estado nutricional y la tolerancia al tratamiento en
nifios con cancer, la desnutricion ha sido asociada causalmente con la
necesidad de reducir la intensidad de la dosis de quimioterapia en pacientes
con LLA, incluyendo reportes en nifios con enfermedad de riesgo estandar en
México y aquéllos con alto riesgo en Canada. En un estudio aleatorizado de 17
nifos en estadio IV de neuroblastoma, aquéllos con adecuado estado
nutricional durante los primeros 21 dias de tratamiento tuvieron menores
retrasos en el tratamiento y menores reducciones en las dosis terapéuticas a
través de los siguientes diez dias de tratamiento®.

La desnutricion ha sido asociada causalmente con la necesidad de reduccién
de la dosis de la quimioterapia en pacientes con LLA. En un estudio
aleatorizado con 17 nifios con estadio 1V de neuroblastoma, aquellos pacientes
con adecuado estado nutricional durante los primeros 21 dias de tratamiento
tuvieron un menor retraso del mismo y menores reducciones en las dosis a
través de 10 semanas de terapia. Otros tres estudios prospectivos y

aleatorizados documentaron beneficios en la tolerancia al tratamiento en
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pacientes con nutricibn parenteral central comparada con la oral; mejord
también la respuesta a la quimioterapia en 35 nifios con enfermedad
metastasica que involucraba hueso, recuperaciéon acelerada de la médula ésea
en 10 nifios con leucemia no linfoblastica y mejora en la adherencia al
programa de quimioterapia en 25 nifios que recibieron radiacién abdominal. En
un estudio de 13 pacientes con alto riesgo de desnutricion quienes recibieron
tratamiento para tumor de Wilms, 7 de ellos recibieron nutricion parenteral y 6
de ellos, nutricién parenteral periférica y suplementacion enteral. La dieta,
medidas antropométricas y datos bioquimicos les fueron determinados. La
nutricion parenteral central fue superior a la periférica mas suplementos orales
para la desnutricién proteico calérica y para prevenir retrasos en la aplicacion
de quimioterapia y radioterapia debidos a neutropenia. Doce pacientes de bajo
riesgo recibieron solo suplementos enterales; sin embargo esto fue inefectivo
para prevenir la deplecion nutricional y los retrasos en el tratamiento las
primeras cinco semanas, pero siendo efectivas después de este periodo®’.

En contraste, en otro estudio, que incluyo 27 adolescentes mayores y adultos
jovenes (17 afilos como mediana de edad) con sarcoma de mal prondstico
quienes recibieron tratamiento intensivo, se fall6 al tratar de documentar el
beneficio de la nutricion parenteral central en la mejora de la recuperacién de la
mielosupresioén severa®®.

Los méritos relativos de la nutricion enteral y parenteral en pacientes
criticamente enfermos han sido dirigido en recientes estudios y el valor
especifico de la adicién de glutamina a la nutricion parenteral en nifios ya ha
sido estudiada. Se debe reconocer también que una ganancia excesiva de

peso se puede producir en pacientes que reciben tratamiento contra leucemias,
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especialmente en niflos quienes reciben dexametasona. El mecanismo parece
relacionado con la inhibiciéon esteroidoinducida de hormonas inhibidoras del
crecimiento mediado sobre todo por un aumento en los efectos de la
somatostatina a nivel pituitario'®. Existe evidencia que apoya que la tolerancia a
la quimioterapia estd comprometida en la desnutricion. La habilidad para
contrarrestar esta adversidad es inversamente proporcional a la intensidad de
la quimioterapia y directamente relacionada a las medidas asertivas para
mejorar el estado nutricional del paciente.

Comparado con los adultos, los nifios necesitan continuar su crecimiento y
desarrollo mientras dura la terapia contra el cancer. De hecho, la desnutricion
estd asociada con una competencia inmune alterada, incremento en la
susceptibilidad a infecciones, y una mayor disfuncién organica®. En un estudio
de 18 niflos desnutridos con diagnostico reciente de tumores soélidos
avanzados y leucemia o linfoma recurrentes la astenia grave fue documentada
en 17 pacientes y revirti6 con 28 dias de nutricion parenteral central en
aproximadamente dos tercios de los pacientes, a pesar del tratamiento
oncoldgico.

Existe una asociacion cercana entre un incremento en el riesgo de infeccion y
la desnutricion que se demuestra por una alta tasa de neumonias oportunistas
por Pneumocystis jiroveci observadas en los nifios con enfermedad neoplasica.
En estudios con comparacion aleatorizado entre pacientes con enfermedades
tumorales similares, 44 nifios con cancer que adquirieron infeccién por
Pneumocystis tuvieron significativamente menor peso y menores niveles de

albumina sérica. Ademas, Pneumocystis jiroveci se hall6 en 3 de 39 nifios
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sudafricanos que murieron con kwashiorkor pero en ninguno de un grupo de
nifios quienes fallecieron bien nutridos®.

En otro estudio, cerca de 20 pacientes con leucemia, tuvieron una correlacién
inversa estadisticamente significativa, entre estado nutricional y tasa de
infecciones. Sin embargo esta correlacion no fue encontrada en 30 pacientes
con tumores solidos. Otros estudios apoyan esta misma experiencia en nifios
con leucemia.?? También se ha relacionado la desnutricién al diagnéstico o al
inicio del tratamiento en la enfermedad oncolégica con el desarrollo de
miocardiopatia secundario al uso de antraciclinas®.

El estado nutricional también tiene un efecto prondstico en el resultado del
tratamiento de nifios con cancer. Pacientes con tumores sélidos y linfomas
quienes son desnutridos al diagndstico tienen una pobre tasa de sobrevivencia
comparados con sus contrapartes con buena nutricion. La relacion entre estado
nutricional y resultados del tratamiento es fuerte en pacientes con tumores
sélidos localizados pero menor en pacientes con enfermedad metastéatica. En
un andlisis restrospectivo de 244 nifios con cancer, los pacientes fueron
considerados desnutridos si su radio de peso para la talla era <80% que el
promedio de este pardmetro de acuerdo a la edad y género. El estado
nutricional estuvo relacionado directamente con la tasa de recurrencia de
tumores solidos aunque tuvieran enfermedad localizada y no localizada.
Ademas la mejora en la supervivencia fue relacionada al buen estado
nutricional en niflos con enfermedad localizada o linfomas pero no en nifios con
enfermedad avanzada®*,

El efecto prondstico del estado nutricional al diagndstico ha sido enfatizado por

un estudio de 18 nifios con diagndstico reciente de neuroblastoma en estadio
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IV. Hubo un mismo namero de pacientes evaluados con el diagndstico de de
desnutricién y adecuado estado nutricional; asi se demostrd que los pacientes
desnutridos desarrollaron enfermedad recurrente o bien fallecieron después de
un afio de tratamiento®,

Resultados similares se hallaron en otros dos estudios, el primero de los cuales
comprendié 167 nifilos brasilefios con leucemia aguda linfoblastica. Una
puntuacion Z menor de 1.28 y un medio soscioeconémico bajo fueron
predictores de recurrencia®®. Otro estudio involucra 43 nifios mexicanos con
leucemia linfoblastica aguda de riesgo estandar y encontraron que los 16 nifios
desnutridos tuvieron una menor tasa de sobrevivencia a los 5 afios comparado
con el grupo de nifios bien nutridos (26% contra 83%)*’. La desnutricién fue
definida como al pérdida de peso de al menos 10% comparado con el peso
minimo ideal para la edad y el género menos una desviacion estandar con
signos clinicos definitorios de desnutricion.

Sin embargo los resultados de otros estudios con mas nimero de pacientes y
otros tipos de tumores (especificamente tumor de Wilms y neuroblastoma)
arrojan una conclusién distinta al no hallar un prondstico negativo después del
tratamiento relacionandolo con la desnutricion®.

En contraste, un gran namero de publicaciones demuestran que después del
tratamiento contra en cancer los nifios sobrevivientes tienden a la obesidad.
Esto resulta especialmente cierto en nifios que sufrieron leucemia y se
proponen varias teorias etiolégicas entre las que destacan la falta de actividad

fisica durante el tratamiento®°.
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IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La desnutricion y las leucemias agudas son enfermedades de alta prevalencia
en la niflez. Cuando las dos conviven en un mismo individuo, especificamente
en la edad pediatrica, fomentan un circulo vicioso desde el diagnostico y
durante el tratamiento de la enfermedad oncoldgica. Los nifios con leucemia
son tratados con quimioterapias altamente téxicas que producen un estado de
catabolismo corporal que, aunado a la pobre ingesta de alimentos secundaria
también al tratamiento, perpetdan un estado nutricional inadecuado y pueden
conllevar a una mayor tasa de complicaciones en mdultiples niveles, desde el
infeccioso, metabdlico hasta del curso de la leucemia misma y condicionar una

falla en las tasas de curacion e incluso la defuncién del paciente.

Pregunta de investigacion:
¢Es la desnutricion causante de las complicaciones severas en los
pacientes con leucemias agudas que estdn en tratamiento

inmunosupresor?
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V. JUSTIFICACION.

En el Hospital del Nifio Dr. Rodolfo Nieto Padron se hospitalizan
aproximadamente 300 nifios al afio con cancer en el servicio de Oncologia, de
los cuales la mayor parte de ellos reciben tratamientos que en muchas
ocasiones les provocan dificultad para la alimentacién oral y secundariamente
presentan alteraciones en la nutricion.

Con el presente estudio se pretende identificar la incidencia de las
complicaciones de la nutriciéon y recaidas en estos pacientes para que en un
futuro se tomen las previsiones que mejoren la nutricion antes de someterlos a
las terapias que tengan lugar.

Con este trabajo se pretende contribuir a retrasar o impedir las complicaciones
en los pacientes con leucemias agudas tratados en el servicio de Oncologia.

Lo anterior se encuentra mencionado en el programa anual del servicio de
Oncologia del Hospital del Nifio Dr. Rodolfo Nieto Padron asi como en la Guia

de Practica Clinica de pacientes con leucemia.
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VI. OBJETIVOS.

a) Objetivo general

Conocer el estado nutricional y complicaciones en pacientes con leucemias

agudas en tratamiento inmunosupresor

b) Objetivos especificos.

1. Determinar el estado nutricional de nifilos con leucemias agudas antes y
después de la quimioterapia.

2. ldentificar la relaciébn que existe entre la nutricion y la severidad de las
complicaciones de los pacientes con leucemias que recibieron tratamiento
inmunosupresor.

3. Describir las caracteristicas clinicas al ingreso y posterior al tratamiento de
los pacientes con leucemias.

4. Describir la citologia de la médula ésea en pacientes con leucemia.

VII. HIPOTESIS

Ho1: El estado de la nutricién en los nifios con leucemias agudas es igual antes
y después del tratamiento inmunosupresor.

Hi1: El estado de la nutricion en los nifios con leucemias agudas es mejor antes
gue después del tratamiento inmunosupresor.

Ho2: NoO existe relacion entre el estado nutricional y las complicaciones de
pacientes con leucemias agudas que recibieron tratamiento inmunosupresor.

Hio: Existe relacion entre el estado nutricional y las complicaciones de

pacientes con leucemias agudas que recibieron tratamiento inmunosupresor.
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VIIl . METODOLOGIA.
a. Disefio del estudio.
Se traté de un estudio observacional, longitudinal, retrospectivo vy

analitico.

b. Unidad de observacion.

Pacientes con leucemias agudas tratados en el Hospital del Nifio Dr
Rodolfo Nieto Padron.

Se utilizara el total de pacientes diagnosticados de los dltimos 8 afios,
un promedio de 40 pacientes por afio con leucemias linfoides y
mieloides.

Con el universo de 360 pacientes se realizé el célculo de la muestra con
una heterogeneidad del 50%, un error permisible del 5%.y una
confiabilidad del 95%. Se encontr6 un total de 60 pacientes para
estudiar. Se numeré del 1 al 360 y de forma aleatoria se seleccionaron

los pacientes que ocuparon la serie.

c. Universo de trabajo.
Total de pacientes diagnésticados con leucemias agudas tanto
linfoblasticas como mieloides en un periodo que abarca desde marzo

2008 a octubre 2015 en el Hospital del Nifio “Dr. Rodolfo Nieto Padron”.

d. Calculo de muestra.
Se calcul6 la muestra tomando en cuenta un universo de 360 nifios que

fueron diagnosticados con algun tipo de leucemia desde el afio 2008
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hasta el 2015 en el Hospital del Nifio “Dr. Rodolfo Nieto Padrén”. Fueron

eliminados de dicho universo los pacientes que abandonaron el

tratamiento y por lo tanto el seguimiento en esta unidad. Se calculé6 la

muestra con un nivel de significancia estadistica de 5% y una

confiabilidad del 95% se encontr6 un tamafio de muestra recomendado

de 60 pacientes.

e. Definicién y operacionalizacion de las variables.

Variable

Estado nutricional.

Definicion conceptual

La relacion existente entra el peso, la talla y la edad del
paciente en comparacion con tablas de referencia.

Definicion
operacional

Se utilizé la clasificacion de Waterlow y Gémez del peso
para la talla y peso para la edad.

Los resultados se interpretan, de acuerdo con el déficit de
peso para la edad, de la siguiente manera: 0-10%,
normal, del 10 al 24% leve, del 25 al 40% moderada; mas
del 41% severa.

Indicador

Sobrepeso, peso normal, desnutricion leve, desnutricion
moderada y desnutricién severa.

Escala de medicion

Cuantitativa y cualitativa.

Fuente

Expediente clinico.

Variable

Leucemias agudas.

Definicion conceptual

Enfermedad oncolégica de la médula 6sea cuya estirpe
puede variar dependiendo la célula involucrada pudiendo
ser de origen mieloide o linfoide, y ésta Ultima a su vez
subdividirse en tipos pre-B, Bo T.

Definicién Infiltracion mayor o igual del 25% de células tipo blastos
operacional en la médula 6sea obtenida por aspirado diagnostico.
Indicador Leucemia aguda linfoblastica tipos pre B, B o T;

leucemias mieloides agudas.

Escala de medicion

Cualitativa.

Fuente

Expediente clinico.

Variable

Complicaciones de las leucemias.

Definicién conceptual

Aquéllas patologias agravantes causadas por la leucemia
de base o bien por su tratamiento, de indole infecciosa,
hematolégica, cardiovascular o neuroldgica y que pueden
llevar al fallecimiento del paciente.

Definicion

Demostrable por dias de estancia intrahospitalaria,
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operacional necesidad de ventilacibn mecanica, y diagnésticada por
estudios de laboratorio y gabinete.
Indicador Sindrome de lisis tumoral, hiperleucocitosis, pancreatitis,

plaguetopenia severa, infecciones colitis

neutropénica.

graves,

Escala de medicion

Cualitativa.

Fuente

Expediente clinico.

Variable

Caracteristicas clinicas.

Definicion conceptual

Pardmetros clinicos y paraclinicos que acompafian a la
presentacion de las leucemias al momento del
diagnéstico.

Definicion Caracteristicas de la biometria hematica al momento del

operacional diagnostico de las leucemias y sus respectivas
alteraciones, existencia o no de infiltracion al sistema
nervioso central.

Indicador Plaquetopenia, anemia, infiltracion al sistema nervioso

central.

Escala de medicion

Cualitativa.

Fuente

Expediente clinico.

Variable

Citologia de la médula 0sea.

Definicién conceptual

Hallazgos en la citologia de aspirado de médula ésea,
especificamente el porcentaje de blastos.

Definicién Porcentaje de blastos en el aspirado de médula ésea,
operacional definiendo leucemia por arriba del 25%.
Indicador Porcentaje de células blasticas inidcada en numero.

Escala de medicion

Cualitativa.

Fuente

Expediente clinico.

f. Estrategia de trabajo.

Se localizaron los expedientes de pacientes con leucemias agudas del

periodo 2008-2015. Se seleccionaron
identificacion, antecedentes familiares y personales

diagnostico y caracteristicas de

las variables de ficha de
de importancia,
dias de

la nutricibn de ingreso,

hospitalizacion, tipo de tratamiento y complicaciones de los pacientes

sometidos a terapia inmunosupresora.
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g. Criterios de inclusion.

Menores de 15 afios con leucemia aguda ingresados para tratamiento
inmunosupresor.

Ambos sexos.

Cualquier tipo de leucemia aguda.

h. Criterios de exclusion.

Pacientes con neoplasias secundarias.

Pacientes que abandonaron el tratamiento.

Pacientes con obesidad al momento del diagndstico de leucemia.

Pacientes con otras comorbilidades ademas de la leucemia o la desnutricion
en su caso.

i. Criterios de eliminacién

Pacientes que abandonaron tratamiento, o son foraneos de otras
instituciones.

j. Métodos de recoleccion y base de datos

Se realizara una encuesta base de obtenciébn de datos del expediente
clinico y del paciente al momento del diagnéstico de leucemia y hasta el
momento actual en caso de que el paciente continie en control o al
momento de la defuncidn si este fuera el caso. Los datos incluyen el estado
nutricional antes y después de la quimioterapia, y las posibles
complicaciones asociadas a ésta. La informacion se vaciaran en una base
de datos del sistema ACCESS vy al final se vaciaran para su analisis en el

sistema SPSS.
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k. Analisis estadistico.

Se realizaran pruebas de estadistica descriptiva como media, mediana y

desviacion estandar y graficas para la representacion de los datos. Para el

analisis de la correlacién entre el estado nutricional y las complicaciones

asociadas al tratamiento inmunosupresor asi como la evolucion general de

los pacientes, se optara por la prueba de chi cuadrada.

|. Consideraciones éticas
La investigacion se desarroll6 respetando los aspectos éticos y legales
establecidos por la comunidad cientifica y la sociedad sobre todo porque el
proyecto involucra a seres humanos en forma directa y la repercusion de sus
resultados beneficiara a la poblacién en general.
Los pacientes que fueron candidatos al estudio ingresados a la unidad de
oncologia del Hospital Regional de Alta Especialidad del Nifio “Dr. Rodolfo
Nieto Padrén”, previo consentimiento informado por escrito de internamiento,
firmado por el familiar responsable (ANEXO). El cuidado médico y general del
paciente fue proporcionado en forma estricta y dirigido por personal médico y
de enfermeria especializado en los cuatro turnos, durante su estancia
hospitalaria.
Su tratamiento fue en base al diagnostico de ingreso, cubriendo todos los
cuidados y atenciones del paciente, donde se tomaron signos vitales y estudios
de laboratorio para analizarlos de acuerdo a los objetivos del estudio. Los
resultados se manejaran confidenciales y exclusivamente con fines educativos.
En éste estudio se contempla lo dispuesto en las normas internacionales de la

ética de la investigacion médica de la declaracion de Helsinki 2009.
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IX. RESULTADOS.

Se estudiaron diversas variables en los pacientes que ingresaron a este

estudio. El promedio de edad de los 60 pacientes fue de 5.9 afios al momento

del diagnostico de leucemia con una desviacion estandar de 3.8 afios. Dentro

de los parametros hematolégicos estudiados al momento del ingreso, el nivel

de hemoglobina en promedio de los pacientes fue de 5.6 gr/dL, el conteo de

plaguetas tuvo una media de 45,893 por mm3, y la cuenta de leucocitos inicial,

de 45,582 por mm3, aunque cabe mencionar que habia mucha discrepancia

entre paciente y paciente, pues algunos acudian con hiperleucocitosis y otros

con leucopenia. Por su parte, el porcentaje de blastos registrado en el primer

aspirado de médula 6sea tuvo un promedio de 85%. Estos hallazgos se

resumen en la siguiente tabla.

Tabla 1. Parametros hematoldgicos de ingreso del total de
pacientes con leucemias.

Promedio Desviacién estandar
Edad 5.9 afios 3.8 afios
Hemoglobina 5.6 gr 1.9¢gr
Leucocitos 45,582/mm3 63,462/mm3
Plaquetas 45,983/mm3 10,382/mm3
% Blastos 85 20

Fuente. Expedientes con diagndstico de leucemias agudas HRAEN RNP 2008-2015

También se obtuvieron los promedios de los parametros de biometria hematica

de acuerdo al sexo, al momento del diagndstico y en el egreso del paciente,

considerandose éste ultimo como la ultima cita de seguimiento registrada en el

expediente o la Ultima biometria observada en caso de defuncion.
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Tabla 2. Biometria de ingreso de pacientes con

leucemias
Femenino Masculino

Media Media
HEMOGLOBINA 6.0 5.4
HEMATOCRITO 17.1 17.3
VCM 88.6 86.9
HMC 30.3 28.7
LEUCOCITOS TOTALES 28,526 62,637
SEGMENTADOS TOTALES

1,180 5,306
LINFOCITOS TOTALES 12,499 33,785
PLAQUETAS 48,345 43,700

Fuente. Expedientes con diagndstico de leucemias agudas HRAEN
RNP 2008-2015

Tabla 3. Biometria de egreso de pacientes con

leucemias
Femenino Masculino

Media Media
HEMOGLOBINA 11.4 105
HEMATOCRITO 33.6 31.3
VCM 89.7 89.5
HMC 31.3 30.3
LEUCOCITOS
TOTALES 6509 16439
SEGMENTADOS
TOTALES 3970 2486
LINFOCIOS TOTALES 1801 6286
PLAQUETAS 214882 186407

Fuente. Expedientes con diagndstico de leucemias agudas HRAEN
RNP 2008-2015
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Del total de pacientes estudiados 50% fue del sexo femenino y el resto del
sexo masculino. Su distribucion por edad y sexo se muestra en la siguiente

figura.

Como se observa en la figura 1, existe una distribucién equiparable entre el
sexo de los pacientes estudiados, siendo el predominio de edad entre los dos y
seis afos, sobre todo en los varones.

De igual manera se estudio el lugar de origen de los pacientes diagndsticados

con leucemia como se muestra en las siguientes figuras (2 y 3).
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Los pacientes que ingresaron a la muestra para este estudio también fueron
clasificados de acuerdo a su estado nutricional al momento del diagndstico de
las leucemias que padecian. Esa informacién se aprecia en la figura 4, donde
se observa que poco mas de la mitad de los pacientes presenta un estado
nutricio normal y un 23.3% de ellos, desnutricién leve. El porcentaje total de

nifios con desnutricion es de 33.3%.

Con estos datos en cuenta se relacionaron una serie de complicaciones
asociadas al tratamiento inmunosupresor al que se sometieron estos pacientes.
Mediante una prueba de Kruskal Wallis, se correlacionaron varias de estas
complicaciones con la evolucion de estos pacientes, considerandose ésta
dltima como mala si el paciente habia fallecido o habia tenido alguna secuela
grave después del tratamiento; y buena si el paciente continda en vigilancia sin

secuelas y buena evolucién o bien se encuentra en vigilancia hematolégica. La
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tabla 4, resume los hallazgos obtenidos.

Tabla 4. Complicaciones oncolégicas y su relacion estadistica con
la mala evolucion
X |Gl p
Infiltracién a SNC 3.831| 1 0.05
Anemia 0.798| 1 0.372
Hiperleucocitosis 0.843| 1| 0.359
Sindrome de lisis tumoral 0.613| 1 0.434
Plaquetopenia 0.187| 1 0.665
Anemia posquimioterapia 0.006| 1 0.938
Hiperleucocitosis posquimio. 0.798| 1 0.372
Sindrome de lisis tumoral pos. 0.202| 1| 0.653
Plaquetopenia posquimio. 1.686| 1 0.194
Infecciones 1.686| 1 0.194
Colitis neutropénica 1904 1| 0.168
Pancreatitis 1.036| 1 0.309
Recaidas 9.88| 1 0.002
Uso de ventilacién mecanica 8.027| 1 0.005

Fuente. Base de datos "Estado nutricional y complicaciones en pacientes con leucemias agudas en
tratamiento inmunosupresor"

De las complicaciones estudiadas, solo la infiltracién al sistema nervioso central
al momento del diagnostico, las recaias tanto hematolégicas como a sistema
nervioso central y el uso de ventilacibn mecanica durante algan momento de su
evolucion, tuvieron una asociacion estadisticamente significativa a la mala
evolucion de los pacientes con una chi cuadrada de 3.8, 9.8 y 8.0,
respectivamente. No asi todas las demas, en las que no hubo relacion.
También se realizd una prueba de Kruskal Wallis entre el estado
nutricional alterado (pacientes con diferentes grados de desnutricion) y la

prevalencia de complicaciones. Los resultados pueden verse en la tabla 5.
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Tabla 5. Complicaciones de las leucemias y su asociacién con la
desnutricion.
X Gl |p

Infiltracién a SNC 8.213 1 |0.004
Anemia 1.553 1 10.213
Hiperleucocitosis 0.922 1 |0.337
Sindrome de lisis tumoral 0.168 1 10.682
Plaquetopenia 3.278 1 |0.007
Anemia posquimioterapia 0.429 1 |0.512
Hiperleucocitosis posquimio. 1.553 1 (0.213
Sindrome de lisis tumoral pos. 0.393 1 |0.531
Plaquetopenia posquimio. 3.278 1 10.07
Infecciones 0.819 1 ]0.365
Colitis neutropénica 0.139 11071
Pancreatitis 0.429 1 ]0.512
Recaidas 0.882 1 10.348
Uso de ventilacién mecanica 0.04 1 ]10.841
Mala evolucién 4.079 |1 |0.043

Fuente. Base de datos "Estado nutricional y complicaciones en pacientes con leucemias agudas en
tratamiento inmunosupresor"

En este caso, la prueba de Kruskal Wallis mostro asociacion estadisticamente
significativa de la desnutriciébn con solo dos variables estudiadas: la infiltracion
al sistema nervioso central al momento del diagndstico (chi cuadrada de 8.21) y
la mala evolucién de los pacientes definida como defuncién o seguimiento con
secuelas importantes (chi cuadrada de 4.0). Es decir la desnutricion al
momento del diagndstico se asocié a una prevalencia mas alta de infilitracién al
sistema nervioso central por la leucemia, secuelas importantes y muerte. Las
demas complicaciones estudiadas no tuvieron una relacion estadisticamente
significativa con la desnutricion de acuerdo a esta prueba.

Por dltimo se realiz6 una prueba de Wilcoxon para determinar si existia

diferencia estadistica entre el estado nutricional de los pacientes al momento
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del dignéstico de las leucemias y posterior al tratamiento con quimioterapia, no

tomando en cuenta su evolucion.

TABLA 6. Prueba de Wilcoxon entre el estado
nutricional al ingreso y egreso.

Estadisticos de prueba®

z -2.000°
Sig. asintdtica 0.046
(bilateral)

a. Prueba de rangos con signo de Wilcoxon
b. Se basa en rangos positivos.

Fuente. Base de datos "Estado nutricional y complicaciones en
pacientes con leucemias agudas en tratamiento inmunosupresor"

En esta prueba queda demostrado que el estado nutricional de los pacientes se
vio afectado entre el antes y después de la quimioterapia inmunosupresora,

existiendo una mayor tasa de desnutricion posterior a la misma.
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X. DISCUSION.

La prevalencia de desnutriciobn en los nifios con reciente diagndstico de
leucemias agudas difiere mucho en diversos estudios, pero en paises en vias
de desarrollo se acepta que es del 30 al 50% aunque en paises como India
llega a ser tan considerable que cerca del 90% de los nifios padecen algun
grado de desnutricién cuando se les diagnostica este cancer®’. En el caso de
nuestro estudio, la prevalencia de desnutricién fue de 33%, es decir un tercio
de los nifios, equiparandose con otros estudios.

Existe informacion considerable acerca del compromiso que existe en la
tolerancia al tratamiento con quimioterapia en nifios con desnutricion en paises
con altos ingresos, y que incluyen perturbaciones en el metabolismo de las
drogas, con el resultante aumento en las complicaciones asociadas,
incremento en la toxicidad y supervivencia disminuida®. En el presente estudio
no se demostré de forma fehaciente que la desnutricion se asocie a una mayor
tasa de complicaciones asociadas a tratamiento con quimioterapia
inmunosupresora, aunque si se asocia a una disminucién de la supervivencia y
un prondstico mas sombrio en cuanto a secuelas presentadas. De las secuelas
méas comunmente observadas las neurolégicas son las mas prevalentes entre
las que destacan convulsiones y paralisis cerebral infantil casi siempre
secundaria a hemorragias intracraneanas.

Existe también evidencia que la desnutricion es un factor predisponente de
gran importancia para la adquisicion de infecciones oportunistas en el paciente
oncoldgico una vez que reciben tratamiento inmunosupresor®. Sin embargo en
este estudio la tasa de complicaciones infecciosas (incluidas colitis

neutropénica, sepsis y neumonias graves asi como neutropenias febriles) no
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tuvo diferencia significativa al comparar a los nifios con estado nutricional
normal y aquéllos con desnutricion en sus diferentes facetas.
En cuanto a la forma de estudiar y analizar el estado nutricional de los
pacientes, gran parte de los estudios revisados mencionaban la falta de
consenso internacional en el 6ptimo método para determinar la desnutricion.
Asi la prevalencia del estado nutricional inadecuadamente bajo aumentaba
cuando se utilizaban medidas mas sofisticadas como la circunferencia de
antebrazo y el pliegue cutaneo, o bien medidores bioquimicos como pre-
albumina cuando se comparaban con las medidas clasicas de peso y talla®30.
Dado que se trata de un estudio retrospectivo, en los pacientes que se
estudiaron sélo se usaron medidas antropométricas como peso, talla e indice
de masa corporal para determinar el estado nutricional. Aun asi, la prevalencia
de desnutricion fue similar a la literatura internacional y sobre todo en
metaanalisis que recaban informacion de estudios realizados en paises en vias

de desarrollo como el nuestro.
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XI. CONCLUSION.

En este estudio se determiné el estado nutricional de los nifios con leucemias
agudas, encontrando que un tercio de los nifios con reciente diagnéstico de
esta enfermedad oncoldgica presenta algin grado de desnutricion; prevalencia
gue coincide con las estadisticas internacionales. Se lleg6 a la conclusion que
la desnutricion mostrdé una asociacion con el mal pronéstico de los pacientes
especificamente en la tasa de defunciones y las secuelas graves. Sin embargo
no tuvo relacién con el resto de las complicaciones que pueden inducir los
farmacos inmunosupresores usados en la quimioterapia de estos nifios de tal
manera que la incidencia de tales efectos se observa de igual manera en nifios
bien nutridos y en aquéllos con desnutricién.

Existid una gran prevalencia de complicaciones hematolégicas observadas en
los niflos al diagndstico de las leucemias, sobre todo anemia grave y
plaguetopenia. Asimismo el estado nutricional varié a lo largo de la evolucion
de los nifios, siendo mas prevalente la desnutricion posterior a la quimioterapia
inmunosupresora.

Por ultimo se recabd informacion sobre los hallazgos de médula 6sea en estos
nifilos, encontrando que el promedio de invasion blastica al momento del
diagnéstico fue del 85%.

Cabe mencionar que existen numerosas propuestas internacionales para
realizar medidas especificas en aquéllos nifios con algun grado de desnutricién
antes de comenzar el tratamiento con quimioterapia con el fin de disminuir la
tasa de complicaciones que se observa mas prevalente en pacientes que

habitan en paises desarrollados.
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