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MARCO TEORICO.

ANTECEDENTES

I.DEFINICION DEL PROBLEMA.

La leucemia aguda linfoblastica (LAL) es la forma mas comun de malignidad entre
nifios, adolescentes v adultos ivenes, se dice gue represania casi una cuarta parte
de todos los canceres infantiles, Como sabemos la leucemia aguda linfoblastica es
un cancer que se produce debido a la produccion excesiva de linfoblastos mientras
que el estado nutricional del estado de salud se genera por el equilibric entre las
necesidades y el aporie de nuirientes.,.

Los casos de leucemia aguda linfoblastica se clasifican en términos generales como
LAL-B o LAL-T en funcion de la inmunofenotipificacion: la LAL-B comprende
aproximadamente el 85% de los casos, aunque este porcentaje puede difenr segin
la edad al momento del diagnéstico, la raza o la etnia. .

La clasificacion actual de leucemia se basa en el inmunofenotipo, es asique la LAL
pre-B se caracteriza principalmente por la expresion de inmunoglobulinas
citoplasmaticas y marcadores como CDO78a, CD19, HLA-DR y CD10,; la LAL de
celulas B por expresion de inmunoglobulinas de superficie y cadenas pesadas;
finalmente, la LAL de células T se caracteriza por la expresion de CD3
citoplasmatico, CD7, CD5 o CD2_

Ademds, existe un subgrupo de LLA denominada pre-B fransicional, que sze
caracteriza por la expresion citoplasmatica de cadenas pesadas en las
inmunoglobulinas y una debil expresion de estas cadenas en superficie; sin
presencia de cadenas ligeras. Un pequefio grupo {<5%) de casos de LLA son de
linaje ambiguo, &s decir, expresan marcadores linfoides y misloides (bifenctipica) o
prasentan dos poblaciones celulares (bilineal). .

Il. EPIDEMIOLOGIA Y ESTADISTICA.

Anualmente se diagnostican de 2 600 a 3,120 casos de cancer en mencres de 18
afios, stenda el primer lugar como causa de mortalidad en nifios de 5 a 14 afios de
edad. Se ha reportado gue el 25% de esios casos de cancer se deben a leucemia
aguda linfoblastica..,

La leucemia aguda linfobldstica se diagnostica con mas frecuencia en los nifios que
en las nifias, con una proporcion de aproximadamente 1,3: 1. Con una incidencia
anual gue diflere notablemente segun la raza y el grupo étnico; con 40,8 casos por
millbn en la poblacion hispana, 35,6 casos por millén en la poblacién blanca v 14,8
casos por millon en la poblacion negra. .,



.  FISIOPATOLOGIA.

En cuanto a la fisiopatologia de la leucemia, ésta es consecuencia de [a
transformacion maligna de una célula progenitora finfoide inmadura gue tiens la
capacidad de expandirse y formar un clon de células progenitoras idénticas
bloqueadas en un punto de su diferenciacion.

En el caso de la LAL, estos eventos se producen durante el desarrollo de la estirpe
linfoide. Estos precursores linfoides presentan una alta tasa de proliferacion y de
recrdenamiento genéticos; caracteristicas que favorecen la aparicion de mutaciones
espontaneas y de otras alteraciones citogenéticas que facilitan la transformacion
maligna, En mas del 753% de las LAL de pacientes pediatricos, se pueden detectar
anomalias genéticas primarias. .

Existe una estrecha asociacion de las LAL y algunas translocaciones
cromosdmicas, asl mismo es importante mencionar gue la frecuencia de leucamia
aguda es mayor en los familiares de pacientes con leucemia aguda y determinadas
enfermedades genaticas cursan can mayor incidencia de leucemia aguda, tales
como sindrome de Down, sindrome de Klinefelter, neurofibromatosis, Schwachman,
Bloom, Fanconi. -,

Entre los factores medioambientales que pueden facilitar el desarrollo de leucemia,
destaca la exposicion a las radiaciones ionizantes. Por gjemplo, el aumento de
incidencia de lkeucemia entre los supervivientes de Hiroshima v Nagasaki se
relaciond con la proximidad a la explosidn. Se cree que el 1% de las leucemias en
el adulto son secundarias a las pruebas radiclogicas realizadas durante su vida. -

En la actualidad, mas del 85% de los nifios con LAL se curan de su enfermedad en
los paises mas desarroflados. La tendencia aclual es realizar un tratamiento
adaptado al riesgo de cada paciente recientemente diagnosticado de LAL; es decir,
se adminigtrar un fratamiento mas intensivo al paciente que tiene mayor nesgo de
recaida al diagnostico...,

IV. DIAGNOSTICO.
Se debe clasificar a los pacientes en grupos de riesgo: Bajo riesgo: LAL de estirpe
celular B, edad entre 1 y 8 afios, recuento leucocitario inicial menor de 50 x 10+/L y
presentar la fusion TEL- AML1 yfo hiperdiploidia (trisomias 4, 10 y/o 17). Riesgo
estandar; las mismas caracteristicas que el grupo de bajo riesgo, pero sin presentar
las alteraciones citogenéticas (fusion TEL-AMLY o insomias). Alto riesgo: resto de
los pacientes con LAL de estirpe B y pacientes con LAL de estirpe T. Pacientes de
muy alto riesgo. este grupo lo constituyen un reducide nimero de pacientes,



constituido principalmente por los enfermos que no tienen una buena respuesta aia
quimioterapia inicial, no alcanzando la remigion completa tras la induccion o
manteniendo cifras de enfermedad minima residual elevadas durante el tratamiento.

V. TRATAMIENTO.

Como ya se menciond, el tratamiento incluye 3 fases; la induccion tiene como
objetive erradicar mas del 99% de las células leucémicas iniciales y restaurar una
hematopoyesis nommal v un buen estado de salud. Un paciente estd en remisién
completa, cuando no existe evidencia de leucemia ni en su exploracion fisica ni en
el examen de sangre periférica ni de medula dsea, que debe tener una celularidad
nomial, con menos del 5% de blasios. La remision completa incluye también la
ausencia de afectacién del SNC o de afectacion extra medular. ,,

La fase de intensificacion consiste en la administracion de un tratamiento intensivo
inmediatamente fras finalizar la induccién. Su objetivo es erradicar las células
leucemicas residuales que han sido resistentes al tratamiento de induccion, con lo
gue se puede disminuir el riesgo de recalda. En cuanto a |a fase de mantenimiento
se reguiere manejo por periodos prolongades, con revaloraciones constantes para
la deteccion de recaidas.

En cuanto a la mortalidad asociada a leucemia aguda linfoblastica, México tiene una
de laz tasas mas alias del mundo, A pesar de wiilizar los mismos esquemas de
guimioterapia que se utilizan en los paises desarrollados, la mortalidad ha ido
aumentande en los Ofimos afos principalmente en las primeras etapas del
tratamienio, s2 ha reportado de 15% durante la etapa de induccion.,.

La mortalidad durante la fase de induccion de remision en los paises desarrollados
es de aproximadamente 1 a 2%. En los paises en desarrollo, la mortalidad durante
esta etapa de tratamiento es mucho mag alta, como se ha informado en Honduras
{20.8%), Brasil {(14.9%) & India (17%). Siendo el estado nutnicional un factor que
podria influir en el prondstico de la leucemia aguda linfoblasfica. ..

Se ha encontrado gque |a probabilidad de monr durante la fase inicial del tratamiento
es 2.6 veces menor (IS 95%: 0.55-171,88) =2n los niflos con estado de nutricidn
narmal con leucemia aguda linfoblastica que en los nifios desnutridos. Es por esto
gue en pacientes con bajo peso la nutricidn necesita una atencion especial para
mejorar los resultados de la terapia.

Durante el mismo periodo de tiempo en gque ha aumentado la leucemia aguda
linfoblastica, se ha observado un aumento simultanec de la prevalencia de la
obesidad.. En promedio, los pacientes con LAL aumentan de peso rapidamente
durante los primeros 30 dias de terapia, o que se correlaciona con dosis altas de
esteroides administradas durante la terapia de induccion de la remision.



Existe una creciente evidencia de canceres en la edad adulta que asoctan maltiples
caracteristicas del huésped y exposiciones en el estilo de vida con el rigsgo de
cancer. La obesidad se ha relacionado fuertements a 13 canceres de la edad adulta
y estd potencialments asociada con otros, incluidas las neoplasias malignas
hematologicas. -

En la leucemia aguda linfoklastica en edad pediatrica, la asociacion entre el peso
corporal en el momento del diagnostico y el resultado es aun controvertida. En un
estudio del Children's Oncology Group, los nifios que tenian 10 afos o mas en el
momento del diagndstico y se clasificaron como cbesos debido a un indice de masa
corporal {(IMC) en el percenti 95 o superior tuvieron una tasa de recaida
significativamente mas alta y una peor supervivencia libre de eventos..,

Como se menciond anteriormente la relacion del estade nutnicional al diagndstico
de leucemia aguda linfoblastica en nifos y su retacibn con el nesgo para desarrollo
de complicaciones en controvertida, por una parte hay estudios que reportan que
un IMC alto, v especiaimente la obesidad en el momento del diagnostico, es un
factor prondstico adverso independiente para |la recaida en nifios mayores con
LAL..

A su vez, la desnutricién también es un factor prondstico perjudicial en los nifios con
LAL de riesgo estandar, Los resultados terapauticos an paciantes con desnutricion
son peores que los pacientes que estan o suficientemente nutridos, 8s decir, son
mas propensos a la infeccion y menos capaces de tolerar el tratamiento dado. .-

Se ha reportado que la obesidad anfes del frafamiento estd asociada con Ia
leucemia aguda linfoblastica de células B de AR entre los hombres y los hispanos,
asl como con la afectacion del SMC, particularmente en adolescentes, lo que
sugiere una fisiologia comin entre la obesidad y la leucemogénesis. Se ha teorizado
que la inflamacion juega un papel en la vinculacion de la obesidad vy la oncogénesis
en una variedad de canceres, ya que altera la liberacion de adipocinas, la expresion
de citocinas, la resistencia a la insulina y da como resultado otras adaptaciones
metabolicas adversas. .,

La inflamacitn azociada a la cbesidad da como resultado la remodelacion tisular y
aumenta los acidos grasos libres que conducen a un aumento del estrés oxidativo
y al recivtamiento de macréfagos proinflamatorios y al aumento de citocinas
inflamatorias como IL-1, IL-8 y TNF-alfa. Es asi, que la IL-6 juega un papel en la
profiferacién v diferenciacion de las célulazs B, lo que puede afectar |a
leucemogénesis del linaje B.

Se ha demostrado en un estudio de Mogensen et al, que el 99% de los nifios tenfan
dislipidemia en el momento del diagndstico de LLA, con anomalias en al menos un
tipo de lipidos, muy dominadas por niveles de HDL disminuidos e
hiperirigiiceridemia y en menor medida por niveles atterados de CT y LDL, o cual
puede ser causado por el catabolismo inducido por cancer..,



De igual forma hay estudios que sugieren que |a presencia de sobrepeso u obesidad
en el momento del diagndstico era un factor prondstico independiente de la
supervivencia libre de enfermedad a 5 afos en nifios con leucemia aguda
linfoblastica, tratados con un protocolo BFM medificado. Curiosamente, este
impacto pronostico ocurrio en aquellos pacientes gue reciben quimioterapia mas
intensiva...

Un estudio mexicano mostrd que durarie ia vigilancia temprana, la adiposidad, el
indice HOMA-IR (Evaluacién del modelo homeostatico de resistencia a la insulina
[HOMA-IR = {insulina en ayunas (pU / ml) * glucosa en ayunas (mmeol / L) /22 .8)), la
concentracion de leptina y la relacién leptina / adiponectina estan fuerdements
asociados con el desarrollo de sindrome metabdlico en los nifios que sobreviven al
linforna y la LAL. Por el contrario, |a concentracion de adiponectina parece tener un
efecto protector sobre el desamolio de este sindrome..,

En el estudio de Ndnez-Enriquez et al, de 2018, en un grupo de 1.070 nifios
mexicanos con leucemia aguda linfoblastica las tasas mas bajas de supervivencia
libre de enfermedad durante ef tiempo de seguimiento (24 meses) se observaron en
nifios con obesidad (73%), en contraste con el peso normal (81%; p = 0,07) y el
sobrepeso {80%; p = 0,20), de igual forma se observd una menor supervivencia
global hasta los primeros 24 meses en los nifios del grupo de obesidad (68%),
mientras que los pacientes con sobrepeso tuvieron una supervivencia global
igeramente mayor {75%), pero no tano como jos pacientes con peso nommal (81%).

Asi mismo, los resultados de Levy et al, muestran que ser obeso al final del
tratamiento de LAL se asocio significativamanta con la presencia de obesidad en la
entrevista 1 afio despues del final del tratamiento (RR: 2,17, IC del 85%: 1,47-3 21)
y sindrome metabdlico. ..,

Por otro lado, den Hoed et al mostraron que los pacientes con bajo peso tenian un
nesgo casi dos veces mayor de recaida en comparacion con aquellos que no tenian
bajo peso. De los pacientes con LAL que munieron, todos los sujetos que tenian bajo
pesa murieron de leucemia, mientras que los pacientes que tenfan un peso nomal
o tenian sobrepeso murieron de infeccidn (n = 20), toxicidad (n = 8), leucemia (n =
TH) u otras causas. .

A pesar de o anterior hay estudios como &l de Hijiya gue muesiran que el IMC en
el momento del diagnostico no se asocio con la tasa de remisidn completa, al
aclaramiento del facTmaco o el riesgo de toxicidad durante la induccion. ,,,,

Se han descrito varias complicaciones asociadas a la terapia de LAL en pacientes
obesos, tales como las alteraciones de la composicion corporal y la salud Gsea, que
aunado a olros factores limita |la esperanza de vida. .



Meenan et al, muestran gue los pacientes obesos tenian mas probabilidades de
requenr fratamiento para [a hipertension, insulina para ia hipergiucemia, inmfeccion
gue requino ingreso y admisiones por fiebre y neutropenia. Un mayor porcentaje de
pacientes cbesos tuvo ingresos en la UCIP, sepsis y trombosis pero estos no fusron
estadisticamente significatives. .

Ce igual forma, Prasca et al. muestra que la prevalencia de tromboembolia venosa
sintomatica en pacientes obesos fue mas del doble que en pacientes eutrdficos (6%)
o con sobrepeso (7%) en el momento del diagnéstico. La induccion siguio siendo la
fase de mayor riesgo para la primera tromboembolia venosa asociada & la obesidad,
con 75% de tromboembolia venosa sintomatica en este grupo durante el primer
MBS,

Se ha reconocido que el tipo de tratamiento tambign tiene un papel sumamente
importante, tal es el caso de Lupo et al, quienes mencionan que la obesidad inducida
por radiacion puede involucrar diferentes mecanismos molecularas en comparacion
con la obesidad en los sobrevivientes que reciben guimioterapia sclamente, Es
posible que |as endocrinopatias relacionadas con la radioterapia craneal, sean en
parte responsables del riesgo elevado de obesidad observado entre los
supervivientes irradiados, asi como de las diferencias en los perfiles epigenéticos.

B

Brown et al, en 2017 describieron que la exposicion a altas dosis de radiacion
craneal puede alterar las vias de seflalizacion hormonal implicadas en la saciedad,
el crecimiento y la homeostasis metabolica. La deficiencia de la hormona del
crecimiento vy el aumento de los niveles séricos de leptina después de la radioterapia
craneal se han relacionado con la obesidad entre los supervivientes de cancer
infantil...,,

Como se mencionaba, hay diferencias en cuanto al manejo de los pacientes, se ha
visto que el tratamiento con dexametasona aumentd significativamente los niveles
sericos en ayuno de HOL, LDL, colesterol total, triglicéridos, glucosa e insulina.
Ademas, aumentd la resistencia a la insulina del 8% al B5% en 50 nifios de 3 a 16
anos con LAL vy aumentd significativamente la presion arterial diastdlica y sistolica. .

En cuanto a las intervenciones contra el socbrepeso y la cbesidad en nifios con LAL,
Zhang et al. demostraron que el uso de triglicéridos de cadana media durants 45
dias después de la quimioterapia redujo la circunferencia de la cintura en
comparacién con los grupos de control, lo que sugiere que MCT podria inhibir la
distribucidén centripeta del tejido adiposo inducida por los tratamientos con
glucocorticoides. Asi mismo se cree que la intervencion con friglicéridos de cadena
media podria ayudar a reducir la pérdida de peso corporal inducida por la
guimioterapia, estos aparentemente tiene un efecio éstabilizador sobre la
fluctuacion de adipocinas causadas por quimioterapia.

El entorno familiar juega un papel importante en la configuracion de los
compaortamientos alimentanos y de actividad de los nifos, y el estilo y las practicas



de crianza pueden ser particularmente importantes para los nifios diagnosticados
con cancer a una edad temprana. Se sabe que, los padres se vuelven mas
permisivos o indulgentes en |a crianza después de que &l nifc es diagnosticado con
cancer, tienen dificultades para establecer limites apropiados en  los
comportamientos alimentarios vy de actividad del nifio, por lo que pueden
presentarse alteraciones en el estado nutricio. ...,

La modificacion en los estilos de vida ha demostrado que \a "presion para comer’
reducida en la practica de alimentacion puede tener el potencial de mejorar los
patrones de ingesta dietética de los pacientes pediatricos con LAL a largo plazo.-,

Finalmente, es de suma importancia trabajar en la identificacion del estado
nutricional de la poblacion pediatrica, en este caso con especial énfasis a la
poblacion pediatrica oncoldgica, debido a las posibles complicaciones asociadas al
sobrepeso u obesidad. Ya gue de esta manera se pueden implementar programas
gque permitan un mejor control de las complicaciones asi como su posible
prevencion, lo que no solo beneficiaria a los pactentes si no a todo su entorno.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Actualmente la leucemia aguda linfoblastica es la neoplasia maligna mas comun en
la poblacion pediatrica, que como se ha reportado suele tener distintas
complicaciones, las cuales se han relacionade con el estado nufricional al
diagnastico de la leucemia aguda linfoblastica, por una parte hay estudios que
reportan que un IMC alto, y especialmente la cbesidad en el momento del
diagndstico, es un factor prondstico adverso especiaimente para Ia recaida en niftos
con LAL, por lo que es importante dentificar desde el diagndstico a los nifios gue
pudieran presentar mas complicaciones para asi evitarlas o darles un manejo mas
apropiado.

Por lo que se planea hacer una revision en los expedientes de pacientes
diagnosticados desde hace 2 afios con LAL del INP, para identificar su estado
nutricio al diagnéstico, asi como las posibles complicaciones que se pudieran
presentar durante el tratamiento, especificaments en la induccion a la remision que
es donde se han reportado mas complicaciones o problemas con el tratamiento.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

.iLa obesidad y el sobrepeso al diagnoéstico se asocian a complicaciones en
pacientes con Leucemia aguda linfoblastica?

JUSTIFICACION

Las complicaciones de la leucemia aguda linfoblastica se han relacionado
ampliamente al estado nutricional del paciente, se ha dentificado que el tener



sobrepeso o incluso obesidad se relaciona a dichas complicaciones: Aunado a esto,
s importante mencionar que gran parte de la poblacion mexicana es cbesa, incluida
la poblacion pediatrica.

Por lo anterior es importante identificar qué complicaciones se asocian a estas
alteraciones nutricionales para asi implementar aln méas politicas de salud que
mejoren la calidad de vida no solo de los pacientes oncoldgicos si no de la poblacion
pediatrica en general,

OBJETIVOS.

OBJETIVO GENERAL

Determinar la asociacion entre el sobrepeso y la obesidad con complicaciones
reiacionadas al tratamiento oncolégico en pacientes pediatncos con leucemia aguda
linfoblastica, en induccidon a la remisian, durante el perioda de 2019 al 2021, en el
Instituto Macional de Pediatria.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Determinar la frecuencia de obesidad v sobrepeso de pacientes diagnosticados
con keucemia aguda linfoblastica durante el periodo 2018-2021.

2, Estimar la frecuencia de complicaciones que presentan los pacientes con
sobrepeso y obesidad diagnosticados con leucemia aguda linfoblastica durante al
periodo 2018-2021,

3, Determinar la asociacion de complicaciones y estado nutricional (sobrepeso
v obesidad) asociadas al tratamiento en fase de induccion a la remision.

4. Determinar la asociacion entre el desarrollo de sobrepeso y obesidad durante
el tratamiento con complicaciones asociadas al mismo.

HIPOTESIS.

La obesidad y el sobrepeso incrementan el ndmero E:le complicaciones de
hipertensitn, hiperglucemia y neutropenia febril al termine de la fase de induccion a
la remision, en pacientes con leucemia aguda infoblastica.



MATERIAL Y METODO

a. Clasificacion de la investigacion (tipo de estudio).

Se propone un estudio observacional, retrospectivo, longitudinal y analitico.

b. Universo de estudio (poblacion a estudiar):

Pacientes que reciben diagnostico de leucemia aguda linfoblastica durante el
perioda 2018-2021 en el Instituto Nacional de Pediatria.

-Crterios de inclusion.

Pacientes gue cuenten con peso y talla del dia del diagnostico de leucemia aguda
linfoblastica y posteriormente de cada cita a la que acudan y gue completen su
sequimiento durante la primera etapa del tratamiento.

-Criterios de exclusion.
Pacientes que no cuenten con seguimiento de peso y talla o complicaciones durante
la primera fase de tratamiento,

Pacientes que por mayoria de edad no concluyan su tratamiento en el Instituto
Nacional de Fediatna.

Cuadro de Variables.
[ Variable. | Definicién. | Tipode | Medicién de |
8 et | ApRIAC) = _Vvarlable, | la varigble. |
| Obesidad. En menores de 5 afios: Peso | Nominal 1=5i

para la talla con mas de tres 2=No

desviaciones  tipicas  por
encima de fa mediana
establecida en los patrones de
crecimiento infantil de la OMS,

De 5 a 19 afios mayor que dos
desviaciones tipicas por
L jencima de la mediana




esiablecida en los patronges de
crecimiento infantil de la OMS,

| Sobrepeso. | En menores de 5 afioe: Peso | Nominal. 1=Si
para la estatura con mas de Z2=No
dos desviaciones tipicas por
‘encima de la mediana |
establecida en los patrones de
crecimiento infantil de la OMS.
De 5 a 19 afos IMC para la
edad con mas de una
desviacion lipica por encima
de la mediana establecida en
los patrones de crecimiento
infantil de la OMS.

Eutrifico, Peso adecuado para talla y MNominal 1=5i
adad acorde a IMC. | 2=No
Desnutricion. | Nominal 1=5i
Peso por debajo de los t2=No

percentiles 3 o 5 para la edad,
en mas de una ocasion,

' Peso Es la medida de la masa | Continua. Kilogramaos
|corporal.

Continua. Centimetros

' Talla

Estatura de una persona, |
medida desde la planta del pie |
hasta el vértice de la cabara

Edad Numérica | Afios
Tiempo transcurrido desde el | continua, |

nacimientoc del paciente hasta

la actualidad.

“Sexo " | Cualtativa. | 1=Mujer |

, | Caracteristicas  biclogicas vy 2=Hombre

' fisioiégicas gue defiren al
hombre y a la mujer

Pancreatitis Inflamacion aguda del | Nominal 1=5i
pancreas causada por la 2=No
activacion, liberacion .
intersticial v autodigestion del

pancreas por sus propias 5
enzimas, pudiendo wverse

1L



| implicados tejidos circundantes |
| ¥ érganos a distancia. |
| Hipertension Valores de PA sistdlica y/o | Nominal 1=Si
diastdlica {PAS yio PAD) se 2=No
' encuentran de forma repetida.
(BN fes © mas ocasiones
| separadas, igual o por encima |
del percentil 95 especifico para
2 la edad. el sexo y la talla
MNeutropenia MNorminal 1=5;
Neutropenia es el recuento de 2=No
neutrofilos <500/mm, o !
<1.000/mm que se prevea que
vaya a bajar de 500.

' Fiebre | Nominal | 1=Si
CAumente  temporal en  |a 2=Nag

temperatura corporal 238°C
Hiperglucemia Aumento en valores de | Nominal 1=5i
glucemia >126 mgfdl | 2=No
Tramboembaolismo MNominal | 1=5i
Oclusibn de un  vaso 2=No

sanguineo por un trombo,

TAMANO DE LA MUESTRA.

Con base en los datos de la publicacidn de Zawitrowska J te al, donde se muestra
que el 18% de los sujetos de la poblacion de referencia (es decir, los na obesos)
tienen el factor de interés (complicaciones) y el 48% de la poblacidn de interés fiene
complicaciones, y estimando el tamafio muestral con la formula para comparar
proporciones de dos muestras independientes, incluyendo el ajuste para |a
correccion de continuidad, el estudio requerirla un tamaiio de muesira de; 42 casos
para cada grupo, entre obesos y no obesos, es decir, un tamafic de muestra total
de B4, asumiendo tamafios de grupo iguales,

Para alcanzar una potencia del 80% en la deteccién de la diferencia de proporciones
de 0,30 entre los dos grupos (grupo de prueba - grupo de referencia) con un valor p
de dos caras de 0,05, .,

En otras palabras, si se selecciona una muestra aleatoria de 42 personas de cada
poblacion y se determina que el 19% y el 46% de los sujetos de los dos grupos
fienen &l factor de interés, se tendria una potencia del B0% para declarar que los



dos grupos tienen proporciones significativamente diferentes a un nivel de
significacion del 5%.

Se utilizd los valores de entrada de una potencia del 80%, un nivel de significacion
de dos lados del 5% y tamafios de grupo iguales para el calculo del tamano de la
muestra y ajusto el tamaiio de la muestra para la continuidad.

Con base en esto y considerando que en el periodo del estudio la poblacion elegible
es suficientemente, se considerard una mueastra total de 100 casos, 50 por cada
grupo, es decir 50 casos con obesidad y 50 sin obesidad.

Dichos calculos se basan en la férmula que Mamragat y colaboradores proponen la
cual s ne=ne=Za*2*P*Q+Zi*Pe*Qc+Pe*Qe2({Pe-Pc)2, donde F es la proporcion
meadia de |a proporcion de eventos de interés del grupo control () y en el grupo en
ratamiento (e), Ge=1-P, Pc es la proporcion de eventos de interes en el grupo
contral, Gc=1-Fc, Pe, es la proporcion de eventos de interés en el grupo expussto
o en tratamiento, Qe=1-Pe, y (Pe-Pr) es la diferencia de las proporciones entre el
arupo cantrol y fa proporcion del grupo de expuesios,

PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO.

Como plan estadistico, se capturaran los datos provenientes de los expedientes
clinicos, en un documento de tipo hoja de célculo, para posteriormente exportarlos
como base de datos y se analizaran en el software SPS5E version 25.0 para realizar
el analisis estadistico. Las varables continuas como peso por ejemplo, se
expresaran como el promedio t desviacion estandar o como medianas e intervalos
intercuarilares (percentiles 25 y 75), determinando su significado estadistico
mediante una prugba t de Student, tomando aquelios valores p < 0.05 como
estadisticaments significativos.

Para las variables categoricas como ejemplo, sobrepeso, obesidad, desnutricion, se
empleara la prueba Chi-cuadrada o en aquellos casos en que las observaciones
sean menores al 20%, se empleara la prusba exacta de Fisher, &l valor de
significado estadistico sera el mismo que para las variables continuas.

RESULTADOS.

Se realizd un analisis descriptivo en el que encontramos a 42 pacientes femeninos
y 42 pacientes masculinos, con diagndstico de leucemia aguda linfoblastica, de
entre 2 y 18 anos de vida. De los cuales se buscod en los expedientes clinicos,
encontrandose peso y talla al inicio del tratamiento, asi comp peso y talla al final de
la induccion a la remision, en ambos casos se calculd el indice de masa corporal y
acorde a percentiles OMS, se clasificé a dichos pacientes acorde a su estado
nutricional al diagnéstico y al 1érmino de 1a induccion a la remision, dicho analisis se
muestra en |a tabla y gréfica 1.



Tabla 1. Datos demograficos,

Sexo Edad Feso Talla IMC
& B A B | A =

H: 42 M 42 s 38 37 1308 131 20 18

o) B0%) 2T oo (MZEAOT (80177 {B0ATT) (132342) (13.5-34)
Sexo | Edad Peso Talla . e
_ A B A B | A B
R WA 2. 29 1264 1958 | 166 17

(57.1%)  (428%)  (2-18)

{(12.5-8i) (12560) (B0-174) (90-174) (13.2-21.0) (13521)

Sexo (Edad  Peso | Talla |  IMC
. LA | B A | B A B
{E@i;. &E} E;.Ef?, 384 | 358 128.7 | 1288 203 20

(12-68.1) (135-67.3) (B0-16B) (BO-168) (16.6-278) (15-27.2)

Sexo Edad | Peso | Talla  IMC
A B | A | B A | B

H: 10 M: 12 106 . e
, | BT4 542 1424 1429 254 242
(@s4%)  sASW)  (317)

B.3-107) (156107) (2-177) (@3177) (18.2-34.2) (22-283)
A=hl diagnéstico. B=Al final de induccitn a la remisisn.

Grafica 1: Estado mutriclonal al dlagndstico,
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De lo anterior podemos ver que, al diagnostico, tenemos 42 nifios eulréficos, 20
nifios con sabrepeso y 22 nifos con obesidad,

Por otro lado, al t&rmino de l2 induccién a la remision, tenemos que 5 pacientes

Estwie mncional af ml.l-lm
fu
40
E i
a
]
L]
Sphrepeso

(6%) llegaron al estado de desnutricién, 45 pacientes (53.8%) se encontraron
eutréficos, 17 pacientes (20.2%) se encontraron con sobrepeso y otros 17 pacientes
{20.2%) se encontraron con obesidad tal como se muestra en la grafica nuineiu £,

Grifica 2: Estado nutricional al final e I induccian.

Eeitatr mutrigional al final che o daeciin
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En cuanto a las compiicaciones presentadas duranie esia eiapa del rraiamiento, de
manegra generai sin centramos £n ei estado nuincional, Se enconiro io siguiente:

Los B4 pacientes analizados presentaron fiebre vy neutropenia (FYN), de esos 84
pacientes, 42 (50%) presentaron FYN como unica complicacion, 12 {14 3%)
pacientes presentaron FYN e hipertension, 10 (11.9%) pacientes presentaron FYN,
hiperglunemia e hipertension, 7 pacientes {(8.3%) presentaron FYN e hiperglucemia,
& (8%} padicntts prosontaron VM y panorogtitis, 3 (2,89 patientes prosentanon
F“-”N, pancreatitis & hiperension, e hiperglucemia, 2 {3.6%) pacientes presentaron
FYN, pancreatitis e hipertension, 1 (1.2%) paciente presento FYN, pancreatitis e
hiperglucemia y por ultimo 1 {1.2%) paciente presento FYN, tromoembolisto e
hipertension.

De manera general se pueden agrupar las complicaciones, tal como se muestra en
la grafica 3 y 4.

Grafita 3. CompReacionas de Mansr genersl

Complicaciones

Figbre, nectropenia, tromboembolisma,
hipertensian,

Fiebre, Aeutrapenia, pancreatitis, 1

Fiebre, newtropenia, pancreatitis, hipariension, |

Fiebre, nevtropenia, pancreatitis, hipartension, |
hiperglucermis. B0

Fiooru. neiiTopema; wEncreatitis, hipergiuremia,
Flabre, neutropenta, hiperensidn,

Flebre, neutropenia, hiperglucemia, |
Fiebie, aeutrapenia, hiparglucemia, Riperténsion.

Fiabre y neuTrapenia.

Parcentaje



Grafca 4. Estado nutricional al disondstico asocisdo a compdicacionos,

Grafico de barras
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En cuanto al analisis dividido por estado nutricional al diagnestico, estas fueron las
complicaciones presentadas:

Eutrdficaa: Tal coma se tausetrs an by grifics 5§ de log 47 nacientss sutrificos, 10
(45.2%) pacientes presentaron como unicas complicaciones FYN, 7 {(16.7% )
pacientes presentaron FYN e hipertension, 5 (11.9%) pacientes presentaran FYN,
hiperglucemia e hipertension, 4 (9.5%) pacientes presentaron FYN e hiperglucemia,
Z (4 .5%) pacientes presentaron F YN, pancreatitis e hipertension, £ {4 8§%) pacientes
presentaron FYN, pancreatitis, 1 {2.4%) paciente presento FYN, pancreatitis e
hingrglucemia, 1 (2.4%) pacienta presentc FYN, pancreatitis, hipertension, e
mperquucemia, i (2.4%) paciente presento FYN, tromboembolismo e hiperiension.



Grafica 5. ConpHicHcioise A1 pecisnies suirofltos

Sobrepeso; Tal como se muestra en |la grafica 6, de un total de 20 pacientes con
sobrepeso, 11 (55%) pacientes presentaron com (nica complicacion FYN, 3 (15%)
pacientes presentardn FYN e hipertension, 2 (10%) pacientes presentaron FYN, e
hiperglucemia, 1 {5%) paciente presentd FYN, hiperglicemia e hipertension, 1 (5%
paciente presentd FYN, pancreatitis, hipertension e hiperglucemia, 1 {(5%) pacients
presentd FYN, pancreatitiz e hiperension y 1 (5%) paciente presentd FYN y
pancraatitis.

ardficd b CMpicaciones «n pacienies o SobTepe .

Complicaciones
Enaide maraisial il dlpsoir S

Fiebre, neutropenia. pancreatins,

Flebre, neutropenia, pancreatitis, hipertension.
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Ubesidad: De un total de 22 pacientes con obesidad, encontramos que 12 {54.5%)
pacienies uvieron como unica compiicacion FYN, 4 (18 2%) pacientes presentaron
FYN, hipergiucemia e hnipertension, 2 (9.1%) pacenies presentaron FYN e
hipertension, 2 (9.1%) pacientes presantaron FYN y pancreatitis, 1 (4.5%) paciente
presentd FYN e hiperglucemia, 1 (4.5%) paciente presentd FYN, pancreatitic
hipertensién e hiperglucemia, lo anterior 82 muesira en ia grancs ¢

Griflca 7. Complicacones en pacientes con abesidad.

Complicaciones
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Porcentaje

Tal como se observd en las graficas previas, el 100% de los pacientes presantaron
coma complicacion fiebre y neutropenia, por lo que se analizd cada una del resto de
complicaciones de interés, asociadas a estado nutricional al diagndstico, que se



Tabla 2. Complicaciones agregadas a fishre y neutropenia relacionadas al estado
nutricional al diagnostico.

Sala fabre y Complicaciones

E = Tatal
MELrspenia, ey aclas
- =) 4%
Eutroficn 18 (45 2%h) 23{54 8% (100%)
Estado nutricianat & o 20
dlagnastics Sobrepasa 11 (55%) 9{45%) (100%]
Cibesited 12 {54.5%) 10 {45.5%) (100%)

Como ya se menciond debido a que el 100% de los pacientes presentaron fisbre y
neutropenia como complicacion, se analizd el nimero de complicaciones incluyendo
F¥N, todo esto en relacion al estado nutricional al diagnostico.

Se realizo el anaiisis mediante pruebas cruzadas, donde se muestra que de fos
nifios eutrdficos, 19 de ellos es decir el 45,2% presentaron 2 complicaciones de las
estudiadas, siendo estas fiebre, neutropenia, hiperglucemia, hipertension,
pancreatitis ¥ tromboembolisme, 13 de ellos. el 31% presentaron 3 complicaciones,
9 de ellos, el 21.4%. presentaron 4 complicaciones, 1 paciente, &l 2.4% presento 5
complicaciones.

En cuanto a los nifios con sobrepeso at diagnbshos, 11 de silos, 55% presentoion
2 complicaciones, 8 de ellos, 30% presentaron 3 complicaciones, £ de elios
presentaron 4 complicacionas y solo 1 de allos, 5% presentd 5 complicaciones.

De los pacientes que ai diagnostico se encontraban con obesidad, 12 de elios,
54.6% presentaron 2 complicaciones, 5 de lios, 22.7% presentaron 3
complicaciones, 4 de ellos, 18.2% presentaron 4 complicaciones y solo 1 de ellas,
4. 5%, presentd 5 complicaciones. Todo lo anterior se resume en la tabla 6.

De lo anterior podemos mencionar que en los: pacientes estudiados, sin distincion
entre estade nutricional al diagnostico, es mas frecuente presentar unicamente dos
complicacionas, o anterior se analizd medianie pruchs do Chi cusdrada, sin
encontrarse estadisticamente significativo, se muestra en |a grafica 8 y tabla 3 dicho
analisis,

Gedilca 5. Mmene de compilcaciones (neluyendo flebra y neutopenia respecio al estade nutricionai ai diagnostico.



Mirmaro de
complicaciones

nEhuyenn febrey
nErtropenia,
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Eutrafiea Sobrepeso Dhesidad
Estads mutricianal al disgnostico

Tabls 3. Pruea de Chi- cugdrada; Compliceciones asociadas e estado
nutrictonal ai disgnostico.

Significacian
aAsintatica
N ST Yalos af (ilatera)
Chiscuadrado de 2074 g D413
Peaarsan
Pruaba exactads Fisher 2832 {.892

A continuacion se analizard cada una de las complicaciones de interés,
relacionandola con el estado nutricional de los pacientes analizados al momento del
diagnistico y con el estado nutricional al final de la induccion a la remisién, ya que
se encontraron pacientes que cumplieron deficién para desnutricion.

Iniciando con hipertensidn, tenemos que de los 42 nifios eutréficos al diagnostico,
unicamente 15 de ellos, el 35.7%, presentaron hiperension, de los pacientes con
sobrepeso al diagndstico, 6 de E|'|'|:I-E el 30% presentaron esta compiicacion ].r por

ultims en cusnto 3 ios nopitnios gue sb prasoniaven: son obesidad ol diagn

B e el e LT

7 deellos, el 31.8% la presentamn, esto se muestra en la grafica 9.

R iTars]
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Grifica 9. Hinartunslin ralaclonada al eatado nutriclomal &l diagndsticn,



44 Hipertension

M Mo v lepertensian

I3 & fuve hipertension
Eutrifica Sobrepese Obesidad
Extada nutriclonal al disgnostico
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Lo anterior 2e anaiizo mediante prueba Chi- cuadrada, sin embargo, no se encontro
estadisticamente significativa la relacion entré hipertension y el estado nutricional al
diagnostico de los pacientes analizados en este estudio, lo cual se especifica en la
tabla 4.

Tabla 4, Prugbas de Chi- cuadrada: Hipertension asoclada
# estado nitricicnal al diagnéstico.

Sianificacian
WAl af azintdlica
ibilateral)
'.."lI-E'.J_i—;I'I rEnc de 029 2 0.8491
Feaman
Prieha exacia de

“Fighiar 0.24B8 _ F.m 1

A continuacion se muestra el comportamiento de la hipertensién como complicacion
asociada al estado nutricional al final de la induccion a la remision,

En cuanto a los pacientes con desnutricion, solo 1 de ellos, el 20% curso con
hipertension. De los pacientes eutrdficos, 16, es decir el 3586%, presentaron
hipertensidn. De los pacientes con sobrepeso, B, es decir el 35.3% presentaron
dicha complicacion y por ultimo de los nifos con obesidad al final de Ia induccion a
la remisidn, 5 de elios, el 28.4%, presentaron hipertension como complicacion, lo
antono s rosume en la grafica 10



Grafica 10 Hipertenaidn asocisda & estedo metricional al finad da b induccion & I8 remisidn.
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De igual forma a informacion anenor se analizé mediante Chi-cuadrada, no se
encontro estadisticamente significativa la relacion enfre hipertension y el estado
nutricional al final de la induccidn a la remisidn, de los pacientes analizados en este
estudio, lo cual se especifica an la tabla 5.

Tabla 5. Pruebas de Chi- cuadrada: Hiperiension asogiada
al esiado nutrcional al final de la nducsion ala remision.

Sigmificacion
Walar dt amintiatics
| Eilateral)
Chi-cuadmdo de Pearmsan DE47 3 .826
Pruaba exacta da Frsher d.593 0.&31

La siguiente complicacion a analizar es la hiperglucemia, en primera instancia se
analizd mediante tablas, donde podemos observar que de los 42 pacientes
eutroficos al diagnostico, 17 de effos, es decr ef 26.2% presento hiperglucemia, en
cuantc a los pacientes con sobrepeso, 4 de ellos, el 20%, presentd esta
complicacion y por ultimo de los pacientes con obesidad. 6 de ellos, el 27.3%
presentd hipertension, Se muestran dichos resultados en la grafica 11.



Grafica 11, Hipergiucemia reiacionada ai estado muiricienal ai diagnosticoo.
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Se analizo mediante Chi-cuadrada, sin embarge no se encontnd esadisticaments significativa una
Bsooigcion entre |3 presencia de hipergiucemia come comiplicacion y el ssiado nulriclonal al
disgndstico de los pacientes evaluagos, se muastra en (a3 tabla § dicho analisis.

Tabla 6. Pruebas de Chi- cuadrada:
Hiperglucomia asockada 2| estado nutricional al

diagndstica,
signficacion
asintatica
’ Walar oif {bilaterat)
Ch-cuadrada 0.3589 2 (0.B38
da Pearsan
Pruaba exacta 0,381 0895
de Flaher

A continuacion se analizara a asociacion de hiperglucemia como complicacion,
asociada al estado nuincional al final de la induccion a la remision, Se realizo una
tabla cruzada donde tenemos que de los niflos que presentardn desnutnicion al final
de la induccion a la remision. solo 1 de ellos. el 20% presentd hiperalucemia. de los
nifios euiraficos, tenemos gua 13 de allos, el 28.9% presentaron esta complicacion,
de los nifios con scbrepeso, 4 de ellos, e 23.5% presentaron hiperglucemia y



finalmante de los pacientes con cbesidad 3 de ellos, el 17.68%, presentzron
hiperglucemia. Dicha informacion se muestra en la grafica 12.

Graflce 12, HipermEucenda reiaeionsds ol aalaos nutricional 81 finel o b induccian 8 B rednis b,
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Estado mutricional al final de la induccion a la remision,

Se realizd un andlisis mediante prueba de Chi- cuadrada, sin embargo no se
encontrd estadisticamente significativa una relacion entre hiperglucemia y el estado
nutricional al final de ka induccion a la remision. lo cual se muestra en la fabla 7.

Tabla 7. Pruebas de Chi- cuadrada: Hipergiucemia
asociada al estedo nutricional al final de 8 Induccitn a ia

remision.
 Significacidn
aslnddtica
wala el (bitateral)
Chi-chadrado de G239 3 G816
Pearson
Prueta exacta de 0.885 0.874
Fishar

La siguiente complicacion a analizar es la pancreatitis, la cual se evalud mediante

una tabla cruzada, se muestra gue: de los 42 nifios, solamente 6 de ellos, el 14.3%
presentaron dicha complicacion, de los pacientes con sobrepeso, solo 3 de ellos,



15%, presentaron pancreafiiis, en cuanto a ios pacientes con cbesidad 3 de ellos,
el 13.8% presentaron pancreatiis, lo antenor s2 muesira en la grafica 13.

Grélica 13. Pacreailifs relachoeatia ai edisbo nuirkcional ai disgnostcn.
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Se realizo el analisis mediante la pruba de Chi- cuadrado, en ia cuai no s5e encontro
estadisticamente significativa la asociacion entre |la presencia de pancreatis
relacionada al estado nutricional al diagostico, lo cual se muestra en la tabla 8.

Tabla 8. Pruabas de Ghi- cuadrada: Pancreaiitis asociada af
astads nutrlcional al dlagndstioo.

Sigrificecian

Fanidtica
Walar el thelsteral]
Chi-cuadrade de o016 2 0.992
Paarsan
Pruehs puatts te o045 4 000,

Fishar




A continuacion se analiza la pancreatitis como complicacion asociada al estado
nutticional ol fnsl da 13 indUccion a la remision.

Se encuentra lo siguiente: De los § nifios que se encontraron con desnutricion a
iinal de ia induccion a la remision, ninguno presentd pancreatitis, en cuanio a los
ninos eutroficos, solo b de ellos, el 13.3% presentd pancreatitie, de los pacientes
con sobrepeso, 4 de ellos, el 23.5% prasentaron pancreatitis, finalmente en los nifios
con obesidad, se encontrd que 2 de ellos, el 11.8% presentaron esta complicacion,
lo anterior se explica en la grafica 4.

Grafce 14. Pacreatitle relacionsda al estado nadricional fimal de fa inducckin a ka remis|dn.
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Dichos resultados, se analizaron mediante prueba de Chi-cuadrada, no se encontrd
una asociacion estadisticamente significativa, entre la pancreatitis como
complicacion v el estade nuotricional al final de 1a induccibn a la remisién, esto se
muestra en 1a tahla 8

Tahla 9, Pruahas de Chi- cuadrada; Pancreatitis asociada al estado
nutricicnal al final de fa Induccidn a la Pemision.
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Finalmente se analizd mediante tabla cruzada la relacion entre el tromboembaolismo
y €l estado nufricional al diagnostico, se encontrd lo siguiente, de los 42 nifios
euiroficos, solo uno de ellos, el 2 4% nteasntd aata coamnlicacion, El resto de los
pacientes tanto agquellos con sobrepeso y obesidad, no presentaron dicha
complicacion, esto se muestra en la grafica 15.

Grafica 14, TrombosmbolEsmo sseckade 8 esiady mericional 3f disgnostico.
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Los resuitados antencras se analizaron medianie ia prueba de Chi- cuadrada, no se
encontro estadisticamenta significativa la relacion entre el romboembolizmo como
complicacion asociada al estado nutricional al diagnostico, lo cual se muestra en la
tabla 10.

Tabla 10. Pruebas de Chi-cuadrada: Tromboembolisms asocindo al
estado nutricional al diagnostico,
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En cuanto al analisis de la asociacion entre tromboembolismo y el estado nutricional
al final de la induccidn a la remision, se realizo mediante tablas cruradas, se
sncontrd que solo uno de los 4% nifios eutrdficos, el 2.2% presentaron esta
complicacion, el resto de los pacientes no presentaron dicha complicacion, o
anterior se muestra en la grafica 16.

Grifico 16, Trombosmbobismn seocipde ol eetado metrjcions| 8 final da ia Indwocidn a i remighin
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De lo anterior se realizo analisis mediante prueba de Chi- cuadrada, no se encontro
estadisticamente significativa la asociacion entre tromboembolismo v el estado
nutricional al final de la induccion a la remision, esto se muestra en [a tabla 11.

Tabla 11, Pruehas de Chi-cuadrada: Tromboembolismo esociado
gl eatado putricional al final de la induccion a la remision.
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Se realizo analisis inferencial con pruebas de T. Encontramos asociacion
estadisticamente significativa en las comparaciones entre edad, talla al diagndstico,
pesa al diagndstico. peso al final de la induccion a la remision v FYMN y otras
complicaciones, hiperglucemia y pancreatitis. La compilacion de resultados se
muestra en la tabla 12 '

Tah'a 12, ‘Complicaciones cdn asotiaciones astadisticamante *:‘-lgmﬂcatwas

Solo F\"M T F"r'hl ¥ Aghagades

Edad p=0.045  7.83 afios (DE 4.47) 5.79 aflos {DE 4.48)

Talla &l diagnostico : 12523 cm [DE 25.55) 136.45 cm (DE 25.25)

El . - Mo

Edad =004 11.24 afos {DE 4.53) de B afios (0E 4,22)
Pezo al diagndstico p=A017 AH.32 khos (DE 265.03)  34.51 kilos, (DE 21.55)
Taila-al diagnstico p=015 142 52 e DE 25843 125,85 am{DE 29.75;

Fasg al fingl dg:la mduccian p= 022 46.00 kilos, (DE 23.23)  33.06 kios, (DE 19.058)

= o

Ediad p=(18 1117 afos (DE 3.157) 642 anos, (OE 4.63)
Talla al diagndstice p=.043 142.33 cm (DE 18.54) 128. 9«3 om (DE 28. 52]

En cuantc a fiebre y neuiropenia, 42 pacientes presentaron solo estas
complicaciones y los otros 42 pacientes presentaron otras complicaciones ademas
de estas dos mencionadas. La asociacion resulio estadisticamente significativa
entre edad (p=.048) y talla al diagnéstico (p= 046).

Para la edad, encontrarmos una media de 7.83 anos (DE 4.47) en el grupo gue solo
presento fiebre y neutropenia, que es menor a la media de 879 afios (DE 4. 48)
encontrada en los nifos gue presentaron olras complicacionss, sdamas de FYN {d
de Cohen= 438, es decir un tamano del efecto peguenio).

1II.__|



Para la talla al diagndstico tenemos una media de 12523 centimetros (DE 25.56)
en el grupo que presentd solo presentd FYN, que es menor a la media de 135.45
spntirmatros {DE 2595 gua s anconts an Jts hiffos fle fasaibanne rivas
complicaciones ademas de FYN (d de Cohen= 442, es decir un tamaiic del efecto
mediano).

Se enconrd gue para nipergiucemia, B3 pacientes no preseniaron dicha
complicacion y 12 si la presentaron. La asociacion resultd estadisticamente
significativa entre edad (p=004), peso al dagnostico (p=.017), talla al
dignostico(p=.016) y peso al final de la induccion a la remision (p=.022).

Para |a edad, encontramos una media de 8 afios (DE 4.22) en el grupo que no
presentd hiperglucemia, que es menor a la media de 11.24 afios (DE 4.53)
encontrada en los ninos que si la presentaron (d de Cohen= 743, es decir un
tamano del efecto medianc). Fara el peso al diagnostco \enemos una media de
34.91 kilos, {(DE 21.55) en el grupo gue no presentd esta complicacion, que es
menor a la media de 48.32 kilos (DE 25.03) que se encontro en los nifios que si
tuvieron hiperglucemia (d de Cohen= 615, es decir un tamaiio del efecto mediano).

En cuanto a la talla al diagnostico tenemos una media de 126.95 centimetros, (DE
24.75) en el grupo que no presentd hiperglucemia, que es menor a la media de
i42.52 centimetros (DE 26.21) encontrada en los ninos gque si presentaron
hipergiucemia (d de Conen= 62, es decir un 1amano del efectc mediano).

Para el pezo al final de la induccion, tenemos una media de 32 88 kilos, (DE 19.88)
en el grupo que no presentd esta complicacion. gue es menor a la media de 46.05
kilos, (DE 23.23) encontrada en los nifios que si la presentaron {d de Cohen= 586,
es decir un tamano del efecto mediano).

Finalmante se analizé ol caso deda pancrestitis, donda 12 nittos la presentaran y 72
nifios no. La asociacion resulto estadisticamente significativa entre la edad {p= 018}
y la talla al diagnéstico (p= .043).

Fara la edad, tenemos una media de 5.42 anos, (UE 4.65) en el grupo que no
presentd pancreatitis, que es menor a la media de 11.17 afios (DE 3.157)
encontrada en los nifios que si la presentaron (d de Cohen= 614, es decir un
tamarnio del efecto mediano).

En cuanto a la talla al diagnéstico, encontramos una media de 12893 centimetros,
(DE 26.52) en =l grupo gue no presentd pancreatitis que es menor a la media de

142 33 cantimatrae IDE 18 B4} encontrada an log nifioe oue i 1a orecantaron (d da

[ R

Cohen= 524, es decir un tamario del efecto mediano),

Con base en estos resultados, analizamos todas las vanables referentes. a las
compiicacicnes de INMerss con regresion logisnca, es decr que evaluamos ia
participacion de las potenciales variables independientes en un modelo predictivo
para la presencia de otras complicaciones, ademas de neutropenia vy fiebre, en

i
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conjunic ¥y por separado a8 mas mportantes que fueron  hipartension,
hiperglucemia y pancreatitis, dicho analisis s& encuentra en |a tabla 13.

De manera significativa, las variables estado nufricional al diagnostico (con el
estrato de obesidad) e IMC al diagnéstico resuftaron con un valor predictivo
significative para el desarrollc de otras complicaciones agregadas a fiebre vy
neutropenia.

Ue forma independiente, fos modeios significativos fueron para hipergiucemia vy
pancreatiis. Fara el caso de hiperglucemia, e modelo predictivo Incluyo solaments
a la edad. Mientras gue para pancreatitis el modelo predictivo considerd la
participacion significativa del peso al diagnostico, la talla al diagnostico, el estado
nutricional al diagnostico (tambigén con el estrato de obesidad) v al IMC al
diagnéstico.

=n los modsios donde paricipd s cbesidad, gue fueron &l modelo prediciivo parta
complicaciones agregadas a febre y neutropenia vy el modelo predictive de
pancreatitits, el OR para obesidad fue elevado, 8.86 {1.50 — 52.48) y 37.99 (1.25 ~
1068.39), respectivamente

Tabla 13, Resultados dal andlizis de regresion logistica.

IC 95% para OR

Predictores en el Modelo BiES) DR Infarior Supanor
_f—.#'_'_"l: t',‘.':—"""ﬁ'—'-.-l__‘—i ﬂjH"" T il FT) ST [ S 5 -
= [ET 1R o e

Fuig & 4

Estado nutricienat-al Dy

Obesidad ~ 218 (0.90) g.86 1.50 52 48
Sotrepasa 108 (0.62) 300 0.8 10.25
IMC al Dx ** -18{0.72) 0.83 072 0.05

l:-:lnsnt'

B
Peso al Ox -~ (41 (0.16) 141 1.10 z.0or7

Taila al D * <0197 (0.08) 0.82 .70 0.9
Estado nutrcional al B
Obesidad ™ 364 (1.7 3755 1.35 106034
Sobrepesa 1.9(1.2) 566 .74 Bl31
IMC &l Ox -1.28 (D.44) 0.28 ‘012 086
Constanie ** 36,67 (12.7)

Mota: MyF, Meutropenia y Fiebre: Dk, diagndstico. 'R2= 13 (Nagalkerke) "Ri=14
(Magelkerke). WRi= 20 (Magelkerke). *p= 05" p< .01, "p< 0



DISCUSION.

Durante s vida de los pacientes pediatricos y en este caso especial, durante e
tratamiento de la leucemia, fa nutricién tiene un papel decisivo en varias medidas
de resultados clinicos, como la respuesta a |a terapia. los costos del tratamiento v
la calidad de vida, por lo que en este estudio se busco la asociacion entre el estado
nutricional y las complicaciones presentadas durante este tratamiento.

Al reenacts an la poblasian ineluida el B0 los ancontramos sutrdficos, el 23 B%
en sobrepeso y el 26.1% on obesidad, lo cual conguerda con los datos reportados
en la fiteratura, acerca del aumento de la obesidad en nifios y adolescentes, tal
como se documenta en i fexto, Obesity in pediafric patients with Acute
Lymphoiastic Leukemia increases The nisk of adverse evems during pre-
maintenance chemotherapy, (Meenan y al.,2018), en nuestra muestra de igual
formal la obesidad fue un factor asociado a la hiperglucemia, ademas de asociarse
a pancreatitis y fiebre y neutropenia.

En los pacientes estudiados, la edad y talla al diagndstico se vid asociada a la
nrecencia de fishre v neutronenia; a su vez, tante |2 edad, el peso al diagnodstico, Ia
talls al diaandstice o ol nean al fnel ds 1= indoccidn 5 e remision, se asociaron a-@
prasencia de hiperglucemia, Finalmente la edad y talla al diagnostico se
relacionaron a la presencia de pancreatitis, tal como se muestra en la tabla 13, esto
se relaciona con el articulo Correlative Study Between Nufritional Status and
Remission Outcome n Childhood Acute Lymphobiastic Leukemia in Dr. Soetomo
General Hospital Surabaya {Athifah y al., 2018) que menciona que el mal estado
nutricional es uno de los factores de riesgo que tiene mayor influencia en el
prondstico de la terapia de la LLA.

Sin embargo el resto de complicaciones no fueron estadisticamente significativas
en relacion al estado nuiricional de los pacientes, lo anterior concuerda con lo
raportada an ba literstora 2l como e munesirs &n ef erticuls Body mass index does
not influence phamacckinetics or outcome of treatment in children with acute
lymphoblastic leukemia, (Hijiya y al., 2006) en el gue no se encontraron pruebas de
yue el IMC anormal afectara negativamente el resultado o la toxicidad dei
tratamiemo y prondsico en ninos con LLA,

En la literatura, no existe la propuesta de un modelo predictivo para el desarrollo de
complicaciones en pacientes pediatricos con leucemia

CONCLUSIONES.



Uno de ios objetivos de este frabajo fue determinar ia frecuencia de obesidad y
asobrepeso de pacientes diagnosticados con leucamia aguda Iinfoblastica duranie ei
periodo 2019-2021, Encontramos el 50% de casos eutrdficos, 23.8% con sobrepeso
v 26.1%

Se determing la asociacion de complicaciones y estado nutriclonal (sobrepeso y
obesidad) asociadas al tratamiento en fase de induccion a la remision. En cuanto a

& hipenension, de o5 pRCETES Con sobTenesy, & 25.0% & presentaron y de los

nifios con cbesidad, & 28.4%, presentaron hipentensiin como complicacion.

En cuanto a la hiperglucemia, de los nifios con sobrepeso, el 23.5% presentaron
nipergiucemia y de los pacientes con obesidad, ei 17.6%, presentaron esta
complicacion. En o que respecita a la pancreatitis como comphcacion, de los
pacientes con sobrepeso, el 23.5% la presentaran y en los nifios con obesidad, se
encontrd  gque el 11.8% presentd esta complicacion.  Finalmente para
tromboembolismo, siendo la complicacion menos frecuente. no se presentd en
pacientes con sobrepeso y obesidad al final de la induceion a la remisidn.
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