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l. Resumen

FACTORES QUIRURGICOS ASOCIADOS A LA SOBREVIDA EN PACIENTES
PEDIATRICOS CON COLITIS NEUTROPENICA.

Antecedentes:

La colitis neutropénica es una enfermedad que involucra desde ileon terminal
hasta recto, ya sea por segmentos o en su totalidad, presentdndose en pacientes
inmunosuprimidos secundario a administracion de quimioterapias. En México se
estima que cada afio se diagnostican 5,000 casos en menores de 18 afios.? A pesar
de que la colitis neutropénica se conoce desde 1970, no se tiene una incidencia, en
la literatura solo se reportan casos clinicos. 7 La colitis neutropénica se ha
documentado de 27% hasta 46% de los nifios que mueren por leucemia. No existen
estudios que valores los factores quirtrgicos como factor de sobrevida en estos
pacientes.

Objetivo general:

Determinar los factores quirdrgicos asociados a la sobrevida en pacientes
pediatricos con diagnostico de colitis neutropénica.

Material y Métodos: Expedientes de pacientes pediatricos con diagndstico de
Colitis Neutropénica del 1 Enero 2014 a 31 de Diciembre 2018 de la Unidad Médica
de Alta Especialidad del Hospital Pediatrico de Centro Médico Nacional de
Occidente.

Resultados: Se obtuvo un total de 27 pacientes con una media de edad de 6, 44%
femeninos y 56% masculinos, 77.8 requirié ingreso a UCI, el vomito se presento6 en
66.7% y distencion en el 100%. En cuanto al manejo quirargico el tipo de tratamiento
en 18 fue conservador con un 67%, ileostomia 7 con 25.9% y 2 colostomia con el
7.4%.

Conclusion: Finalmente solo 12 pacientes sobrevivieron con un total 44.4%. Y una
letalidad de 55.6%. La cirugia no se encontrd con significancia en este estudio como
factor que se sume a la sobrevida de los pacientes con colitis neutropénica.

Palabras Clave: Colitis neutropénica.



l. Summary

SURGICAL FACTORS ASOCIATED TO SURVIVAL IN PEDIATRIC PATIENTS
WITH NEUTROPENIC ENTEROPATHY.

Antecedents:

Neutropenic enteropathy is a disease in which the gastrointestinal tract gets
involved in any of it segments from the distal part of the ileum until colon. It happens
mostly in immunocompromised patients because of the use of chemotherapy
agents. In Mexico it is estimated that 5,000 children under 18 are diagnosed with
cancer per year.? There are reports about NE since 1970, and yet we have no
incidence, only case reports. ’ Literature has reported 27% to 46% the NE as cause
of death in pediatric patients with leukemia. There is no evidence on literature that
evaluates the surgical factors as factors of survival in these patients.

General objective:

To determine the surgical factors associated to survival in pediatric patients with
neutropenic enteropathy.

Material and methods: Files from patients with NE diagnosis treated by the service
of pediatric surgery at UMAE HP CMNO from January 1, 2014 till December 31 2018.
Results: During the study period there were a total of 27 patients with a mean age
of 6, 44% female and 56% masculine,77.8% were admitted to the intensive care unit,
the vomit was present in 66.7% and abdominal distension in 100%. 18 patients were
treated by conservative treatment 67%, ileostomy on 25.9% and colostomy on 7.4%.
Conclusion: 12 patients survived which represents a total of 44.4% and a mortality
of 55.6%. The surgical factors had no significance on the survival outcome of these
patients.

Key words: neutropenic enteropathy



Il. Marco tedrico y antecedentes

La colitis neutropénica, tiflitis, sindrome ileocecal, enteropatia necrozante o
enterocolitis neutropénica se refiere a la patologia que puede involucrar desde ileon
terminal hasta colon, en cualquiera de estos segmentos o su totalidad en aquel
paciente que cursa con patologia de base ya sea leucemia, linfoma o cancer de
tumor sélido. Se presenta en el paciente oncoldgico secundario a la administracion
de agentes de quimioterapia o radiacion, con fiebre y neutropenia, manifestandose
clinicamente por fiebre, dolor abdominal y un aumento de grosor en la pared
abdominal al complementar con estudios de imagenologia del aumento de grosor
de la pared intestinal. Se ha descrito también en pacientes con inmunocompromiso.
1

En México se registra al cancer en cualquiera de su presentaciéon como la
causa principal de muerte por enfermedad entre los 5 a 14 afios de edad al cancer.
Se estima que cada afio se diagnostican 5,000 casos en menores de 18 afios en el
seguro popular.? El sistema Nacional de Informacién en Salud y el Sistema
Estadistico Epidemiolégico de las Defunciones reporta 2,000 muertes por cancer en
menores de edad al afio. En el grupo etario de 1 a 4 afios es la tercer causa de
muerte, para los que se encuentran entre 5a 9 es lanumerounoy de 10 a 14 esla
segunda causa de muerte. 3

El tipo de cancer con mayor nimero de casos diagnosticados en México
hasta el 2015 fue la leucemia, seguida en un 12.7% por linfomas y tumores
reticuloendoteliales. La supervivencia a 5 afios por tipo de neoplasia para leucemias
es de 46.9%, linfomas 72.5%. Las causas de muerte en el paciente pediatrico
oncologico que se reportan del 2006-2015 son progresion de la enfermedad en un
34%, infecciones 13%, endocrinoldgicas 9.5%, cardiovasculares 5.1%, respiratorias
4.6%, infecciones respiratorias 4%, enfermedades digestivas 3.1%.4

De acuerdo a lo reportado por Fajardo-Gutiérrez et al. la incidencia reportada
para leucemias en el estado de Jalisco es de 42.5 por 1 millébn de nifios sanos;

leucemia linfoide aguda 34.4, leucemia aguda no linfocitica 6.8, leucemia mieloide
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cronica 1.3. Para linfomas 7.2 por un millén de nifios sanos; linfoma Hodgkin 2.5, no
Hodgkin 3.0, Burkitt 1.7. La frecuencia de 10.5% para tumores 6seos.°

El informe de diagnéstico situacional de UMAE Pediatria de Centro Médico
Nacional de Occidente maneja como causa numero uno de egreso a la leucemia
linfocitica aguda, asi como la causa de muerte nimero tres los tumores malignos,
sin ahondar en causas especificas de muerte en dichas patologias.®

Se desconoce la incidencia de la colitis neutropénica a nivel mundial, ya que
las publicaciones hablan de casos reportados, contando con un rango reportado
muy amplio de 0 a 26% ya que son diferentes los criterios para establecer el
diagnéstico. 7 La colitis neutropénica se ha documentado hasta en 46% de los nifios
gue mueren por leucemia. 89 A nivel nacional, el Hospital General de México reporta
una incidencia de 7.27% 19 y Dorantes Diaz una de 6.2% para Centro Médico
Nacional Siglo XXI '; ambos en una poblacién de adultos con diagnéstico de
leucemia unicamente. En la poblacién pediatrica Mufioz reporta 25% para el Instituto
Nacional de pediatria que necesitaron manejo en unidad de cuidados intensivos
pediatricos. 2 No se cuenta con la incidencia en nuestra unidad.

La mortalidad se reporta diferente variando de 50 a 100% dependiendo de la
publicacion, con 33% para Mufioz. 61314

Se cuenta con registro del servicio de cirugia pediatrica de UMAE Pediatria
Centro Médico Nacional de Occidente del 2014 al 2018 con 55 pacientes con
diagnéstico de colitis neutropénica. 1°

En 1970 se describid por primera vez a la colitis neutropénica como una
complicacion en pacientes pediatricos con leucemia. Se ha propuesto que la
inmunosupresion secundaria a la neutropenia, aunada a la citotoxicidad de la
quimioterapia, la infiltracion tumoral y la reaccién inflamatoria que producen un dafio
directo en la mucosa provocando la pérdida de la funcion de la barrera intestinal y
posteriormente promoviendo la translocaciéon bacteriana, misma que libera
endotoxinas bacterianas que estimulan la inflamacion, edema, ulceracion, necrosis
transmural, perforaciéon y choque séptico. 1617

Los humanos contamos con un tracto gastrointestinal con abundantes

microrganismos comensales, concentraciones en estomago de 10 3, yeyuno 10 4,
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fleon 10 °-10 8, colon 10 1° — 10 4, La mucosa intestinal juega un rol crucial para
mantener la funcion de barrera contra la invasion de bacterias mientras las bacterias
comensales permiten el paso de los nutrientes. La interaccidn entre dichas bacterias
y el sistema inmune juegan un rol central en el mantenimiento de la homeostasis,
las anormalidades en la respuesta de las bacterias comensales se sugieren como
mecanismos responsables de las enfermedades cronicas inflamatorias y
malignas.t’- 18

En los ultimos afios se ha trabajado para identificar la fisiopatologia de la
colitis neutropénica, misma que no ha sido dilucidada; sin embargo mediante la
investigacion de mecanismos para cancer de colon es como se han encontrado
especies reactivas de oxigeno, seis homoélogos del core catalitico (gp91phox/Nox2)
del fagocito NADPH oxidasa (Nox)/ familia dual oxidasa (Duox) que guardan
relacion en la disrupcion de la fisiologia del tracto gastrointestinal.1®2° Ademas del
fagocito Nox2, Noxl y Duox2 se expresan de manera elevada en el tracto
gastrointestinal. Nox 1 es conocido como “NADPH oxidasa del colon” la cual tiene
un rol importante en las respuestas inflamatorias y del sistema inmune. Duox1 y
Duox2 fueron clonados de glandulas tiroideas y de humano. Se reporta expresion
elevada de esta no solo en tiroides sino también en las glandulas salivales, el recto
y muy baja en ciego y colon ascendente. Se sugiere que la expresién de Duox 2 en
el tracto gastrointestinal guarda relacion con la respuesta del huésped. Sin embargo,
las funciones de los homdélogos Nox/ Duox en la fisiologia o patologia del colon no
guedan claras. Inicialmente Nox1 ROS se reportaron con funciones teratogénicas y
angiogénicas. Sin embargo, estudios subsecuentes han encontrado que el Nox1
transfecta a las células NIH 3T3 portadoras de una mutacién de Ras que predispone
la transformacion y crecimiento anormal. Kuwano et al encontraron que el Nox1
tiene otras funciones ademas de sus propiedades mitogénicas. Distintos
mediadores proinflamatorios como el interferén (IFN)-c y flagelina regulan la
expresion de Nox1 en las células epiteliales del colon, como las células de T84 y las
células de Caco2.

Se ha sugerido que Nox1 juega un papel importante en el sistema inmune y

de respuesta inflamatoria.?! Esta idea fue propuesta en base a una serie de
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experimentos realizados en cultivos de células gastricas de puercos de guinea. 22
Se ha reportado también una relacion entre Nox1 y los receptores Toll like en células
epiteliales intestinales.?® Las células del epitelio del colon estuvieron siempre
expuestas a bacterias gram negativas, identificando que IL-1B o IL-8 estimulan la
induccion de Nox1 al igual que IFN-c y TNF-a.

Kamizato M. et al realizaron un estudio en ratones a los que indujeron colitis
para determinar la edad y los cambios en las regiones dependientes que se
correlacionaran con la expresion de mRNA de Nox1, encontrando que Nox1 tiene
actividad importante relacionada en la interaccion entre bacterias comensales y la
respuesta del sistema inmune para el mantenimiento de la homeostasis en la
mucosa, en este estudio inicialmente se observo a la IL-10 como una citosina
asociada a las células TH2 que inhibe la produccion de IFN.c por las células TH1.
Aunqgue la IL-10 tiene una variedad de funciones bioldgicas incluyendo la inhibicion
de produccion de citosinas por macréfagos y la expresion del complejo mayor de
histocompatibilidad requerido para una actividad de células T Optima, una de sus
funciones es limitar la respuesta inflamatoria con importante accién en el colon. 4

Como ya se comentd anteriormente, la colitis neutropénica es una
enfermedad asociada al paciente inmunocomprometido por lo que la sintomatologia
puede ser difusa, asi como nula. Se define a la neutropenia febril en el paciente
pediatrico que cursa con una temperatura mayor a 38.3° en una sola toma por via
oral o de 38° sostenida por una hora; asi como un conteo de neutrdéfilos totales
menor a 0.5x10° (menor a 500 células/uL): o un conteo de 1.0x10° (1000 células/uL)
con una baja a 0.5x10° en 48 horas. La neutropenia severa se presenta en un
paciente con un conteo total de neutréfilos menor a 0.1x109 o 100 células/uL y la
prolongada es aquella con una duracién mayor a 7 dias.?® Los pacientes con dicha
patologia deben ser tratados como urgencia. User et al realizaron un estudio con
una cohorte de 310 pacientes pediatricos con leucemia, donde 20 cursaron con
enterocolitis neutropénica, la edad media fue de 8.6 +4.2 afios, con predominio en
el sexo masculino 11 respecto al femenino 7. El diagndstico de base leucemia
linfoblastica en 66.6% y mieloide en 33.3%. En cuanto a grupo de pronostico 3

estaban clasificados como riesgo estandar, 6 en riesgo moderado y 9 en alto riesgo.

13



Los agentes quimioterapéuticos utilizados previos a los 15 dias de sintomatologia o
diagnostico fueron citosina arabinosido (n=12, 60%), vincristina (n=6, 30%),
idarubicina (n=5, 25%), y asparaginasa (n= 5, 25%). Cuatro pacientes recibieron
dexametasona como parte del dltimo régimen. Los sintomas mas comunes que se
detectaron en los pacientes fueron diarrea en 65%, vémitos en 50%. La
hematoquecia se presentd en dos casos y el anticuerpo monoclonal de la
hemoglobina fue positivo en las heces de 4 casos sin sangrado macroscopico.
Todos tuvieron dolor abdominal.?6 En la actualidad no existe escala clinica que
oriente de manera concisa la deteccidn oportuna de esta patologia.

Desde 1986 Shamberger et al. definieron los criterios para establecer el
manejo quirdrgico en aquellos pacientes que se sospechara de perforacion
intestinal o cuyas condiciones clinicas se encontraran en deterioro, a aquellos con
persistencia de sangrado intestinal a pesar de la resolucion de neutropenia,
trombocitopenia o con correccién de tiempos; perforacion intraperitoneal libre y
deterioro clinico que sugiere una sepsis descontrolada.?’

Actualmente es necesario apoyarse de estudios de imagenologia al contar
con la sospecha de dicha enfermedad: haciendo uso de una radiografia simple
donde se puede observar niveles hidroaéreos, ausencia de gas distal, neumatosis
intestinal o neumoperitoneo, de contar con el recurso es indispensable apoyarse
con ultrasonido y tomografia computada que permite la visualizacion directa de la
pared del intestino (para medicién de la misma) y el engrosamiento que puede tener
el mesenterio. A lo largo de la historia se han realizado estudios para determinar la
medida del grosor de la pared intestinal en los pacientes con sospecha de dicha
patologia, determinando mayor o igual a 0.3 cm como dato patolégico, que amerita
inicio de manejo conservador y vigilancia estrecha 28.2°

Tamburrini et al explican un caso justificando el complemento de ultrasonido
y tomografia abdominal en las figuras a y b mediante ultrasonido doppler observan
engrosamiento circunferencial de la pared del ciego. Apariencia estratificada con
una submucosa hiperecogénica y vascularidad incrementada. Auxiliandose de
tomografia axial computarizada con medio intravenoso de contraste hidrosoluble en

la imagen 1 se aprecia un engrosamiento del ciego e ileon terminal. La submucosa
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se encuentra hipodensa secundario a edema; la mucosa se realza por el proceso
inflamatorio. La figura 2 a nivel del ciego cuenta con una apariencia estratificada y
engrosada del mismo, el ileon terminal aparece distendido y lleno de liquido. Sin
embargo previamente mediante el ultrasonido habian descartado la probabilidad de

perforacién lo que evito intervencién quirdrgica y Unicamente amerito manejo

conservador. 0

Figuras ay b.

Imagen 1.
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Imagen 2.

La asociacién de la intervencion quirdrgica en la sobrevida del paciente la
documentan Vergara — Fernandez et al con una cohorte de 39 pacientes adultos
con diagndstico de enterocolitis neutropénica, de los cuales todos contaban con
alteraciones hematoldgicas. Intentando identificar factores clinicos que se asociaran
a la necesidad de intervencion quirdrgica obtuvieron los siguientes resultados: en
manejo conservador se encontraron 30 (76.9%), 9 (23.1%) con colectomia. Sin
encontrar diferencias en cuanto a sexo, edad o comorbilidades en ambos grupos.
Los pacientes a quienes se les realizo colectomia si presentaban distension
abdominal (OR = 12, p = 0.027), falla hemodinamica (OR = 6, p = 0.042), falla
respiratoria (OR = 17.5, p =0.002), falla multiorganica (OR = 9.6, p = 0.012) y si
estuvieron hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos pediatricos (OR =
11.5, p = 0.007) la falla respiratoria fue el factor de riesgo independiente para
colectomia en el andlisis multivariable. La mortalidad intrahospitalaria para los
grupos de manejo conservador y quirtrgico fue de 13.3% (n = 4) y 44.4% (n = 4),
respectivamente (p = 0.043). 3!

En el caso de la enterocolitis neutropénica Saillard et al determinaros que el
manejo quirdrgico era beneficioso de primera instancia, sin importar la neutropenia.
El manejo quirdrgico estandarizado es laparotomia exploradora con reseccion del

segmento afectado y derivacion intestinal; las ileostomias en caso de pancolitis, sin
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embargo en ninguno de los casos existen estudios comparativos para determinar el

beneficio en la técnica quirdrgica de dicha patologia. 32

lll.  Planteamiento del problema

La colitis neutropénica es una enfermedad que involucra desde ileon terminal
hasta recto, ya sea por segmentos o en su totalidad, presentdndose en pacientes
inmunosuprimidos secundario a administracion de quimioterapias. Se estima que
cada afio se diagnostican 5,000 casos en menores de 18 afios.? A pesar de que
dicha patologia se conoce desde 1970, no se tiene una incidencia, en la literatura
solo se reportan casos clinicos. 7 La colitis neutropénica se ha documentado hasta
en 46% de los nifios que mueren por leucemia. 8° En 1986 el Dr. Shamberger reunié
criterios para establecer el manejo quirdrgico y Vergara Fernandez et al. asociaron
factores clinicos que hicieron que el paciente requiriera intervencion quirdrgica en
adultos con leucemia. Sin embargo no se conoce que factores estan asociados a la
sobrevida en pacientes pediatricos en la actualidad. Se cuenta con registro del
servicio de cirugia pediatrica de UMAE Pediatria Centro Médico Nacional de
Occidente del 2014 al 2018 con 55 pacientes con diagnostico de colitis

neutropénica, de los cuales se desconoce cualquier dato. *°

IV. Pregunta de investigacion.

¢, Cudles son los factores quirtrgicos asociados a la sobrevida en los pacientes con

diagnéstico de colitis neutropénica?

V. Justificacion

La UMAE Hospital de Pediatria de atencion a todo el Nor-Occidente del pais
que incluye los de Colima, Jalisco Nayarit, Michoacan, Baja California y Baja
California Sur, Sonora y Sinaloa, el diagnadstico situacional 2018 de UMAE Pediatria
Centro Médico Nacional de Occidente se atendieron 9,679 pacientes de los cuales
la causa numero uno de egreso es la leucemia linfoblastica aguda y la tercera causa

de defuncién son los tumores malignos.®
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No se cuenta en el CIE-10 codificada la colitis neutropénica, sin embargo en
los censos anuales del 2014 al 2018 del servicio de cirugia pediatrica se cuenta con
un total de 55 pacientes, asociada a las patologias anteriormente mencionadas.®

No se cuenta con el conocimiento del estatus actual de estos pacientes,
factores asociados a la aparicion de colitis neutropénica, de mal pronostico o
sobrevida. La necesidad de realizar pruebas estadisticas que reporten significancia
para establecer manejo médico versus quirdrgico ayuda a disponer de un protocolo
del manejo de este tipo de paciente ya que el manejo quirdargico se ejecuta en base
a la experiencia del cirujano pediatra.

VI. Objetivos
Objetivo general
Determinar los factores quirdrgicos asociados a la sobrevida en pacientes

pediatricos con diagndstico de colitis neutropénica.

Objetivos especificos

e Describir la distribucion por género y grupo etario con colitis neutropénica.

e Identificar los factores de riesgo asociados a la presencia de colitis
neutropénica.

e Describir los principales signos y sintomas en pacientes con enterocolitis
neutropénica.

e Observar el resultado del manejo quirdrgico en pacientes con colitis
neutropénica.

e Determinar los estudios de imagen utilizados para el diagndstico de colitis

neutropénica.

VII. Hipotesis

Al ser un estudio descriptivo no requiere hipotesis.
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VIIl. Material y métodos

a)
b)

d)

e)

Tipo y disefio: Serie de casos.

Universo de estudio: Expedientes de pacientes pediatricos con diagndstico
de Colitis Neutropénica del 1 Enero 2014 a 31 de Diciembre 2018 de la
Unidad Médica de Alta Especialidad del Hospital Pediatrico de Centro Médico
Nacional de Occidente.

Célculo muestral

+ Expediente de pacientes que cumplan con los_criterios de inclusion.

+ Tipo de muestra serd no_probabilistico por conveniencia de casos

consecutivos del 1 Enero 2014 a 31 de Diciembre 2018.
Criterios seleccion
+ Criterios de Inclusion:

i. Pacientes que cuenten con expedientes completos, con
diagnéstico de colitis neutropénica.

ii. Pacientes con diagnéstico de colitis neutropénica que hayan
requerido manejo a cargo del servicio de cirugia pediatrica de
UMAE HP CMNO.

« Criterios de no inclusién:

i. Pacientes que hayan sido sometidos a manejo inicial en otra
unidad.

ii. Pacientes que hayan sido intervenidos quirdrgicamente y que
el diagnostico durante la cirugia sea diferente al de colitis
neutropénica.

Variables del estudio

i. Pacientes con diagnéstico de colitis neutropénica

ii. Manejo quirargico

iii. Edad

iv. Sexo

v. Tipo de neoplasia coexistente

vi. Niveles de leucocitos

vii. Cuadro clinico
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viii. Comorbilidades

ix. Hallazgos de ultrasonido

X. Hallazgos en TAC

xi. Intervencién quirdrgica

xii. Tipo de derivacion intestinal
xiii. Complicaciones quirdrgicas

xiv. Complicaciones postquirargicas

f) Definicion de variables.
Sexo: Condicién organica que distingue a los machos de las hembras.
Edad: Tiempo que ha vivido una persona u otro ser vivo contando desde su
nacimiento.
Diagnoéstico de base: Alteracion leve o grave del funcionamiento normal de un
organismo o de alguna de sus partes debida a una causa interna o externa. En este
estudio se clasifican como tumores de la sangre o tumores sélidos.
Manejo en terapia intensiva pediatrica: Manejo médico en la Unidad de Cuidados
Intensivos Pediatricos de UMAE Hospital de Pediatria de Centro Médico Nacional
de Occidente.
Uso de esquema de quimioterapia: responde si 0 no a los siguientes esquemas
causantes de mielosupresion en pacientes oncoldgicos Ciclofosfamida, Citarabina,
Idarubicina, Vincristina, Asparginasa, Doxorubicina, Etopdsido.
Diagnostico clinico de colitis neutropénica: Distensién abdominal, dolor
abdominal, fiebre, vémito, sangrado de tubo digestivo, falla respiratoria, falla
hemodinamica.
Conteo total de neutrofilos: analisis de sangre que mide la cantidad de glébulos
blancos.
Hemoglobina: Pigmento rojo contenido en los hematies de la sangre de los
vertebrados, cuya funcion consiste en captar el oxigeno de los alveolos pulmonares
y comunicarlo a los tejidos, y en tomar el didxido de carbono de estos y transportarlo

de nuevo a los pulmones para expulsarlo.
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Plaguetas: Célula de la sangre de los vertebrados, pequefia y sin ndcleo, que tiene
forma de disco ovalado o redondo e interviene en la coagulacion de la sangre.
Imagenologia: Estudios de gabinete que ayudan a complementar un diagndéstico
ante la sospecha clinica, ya sea por rayos X (normal, niveles hidroaéreos, asa
centinela, gas en vena porta, neumatosis intestinal), ultrasonografia (edema
interesa, engrosamiento de pared intestinal, mesenterio inflamado,
neumoperitoneo), tomografia computarizada (neumoperitoneo, engrosamiento de
pared intestinal, mesenterio, neumatosis intestinal).

Manejo conservador: Manejo a base de antibioticoterapia, ayuno y vigilancia
clinica con toma de radiografias seriadas.

lleostomia: derivacion intestinal realizada a nivel de ileon terminal.

Colostomia: derivacion intestinal realizada a cualquier nivel de colon.
Colectomia: reseccién de colon en su totalidad.

Complicacion postquirargica: Complicacion asociada a los primeros 27 dias
postquirdrgicos, correlacionada al evento quirdrgico. Sangrado, dehiscencia de
ostomias, infeccidn de sitio quirdrgico, eventracion, evisceracion.

Vivos: Que continua vigente o no ha dejado de existir

Muertos: Que ha dejado de existir

Transcurso de tiempo entre la cirugia y la muerte: tiempo entre intervencion
quirargica y defuncion.

Muerte asociada a colitis neutropénica: responde a la causa de muerte en los
diagnésticos de defuncidon como colitis neutropénica.

Comorbilidades: responde si 0 no a enfermedades de aparato respiratorio superior
o inferior, enfermedad renal, enfermedad -cardiovascular, enfermedad

osteomuscular, enfermedad del aparato neuroldgico.
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g) Cuadro de operacionalizacion de variables:

Variable Tipo de Unidad de Definicion operacional Prueba
variable medicion estadistica
Sexo Cualitativa  Femenino, Condicion organica que distingue | Porcentajes
masculino a los machos de las hembras. y frecuencias
Edad Cualitativa | Afos (1, 2, 3,4,5, @ Tiempo que ha vivido una persona | Porcentajes
6,7,8,9,10, 11, u otro ser vivo contando desde su |y frecuencias
12) nacimiento, atendidos en esta
institucion hasta los 16 afios.
Diagnostico Cualitativo | Tumores de la Alteracion leve o grave del Porcentajes
de base sangre (leucemia | funcionamiento normal de un y frecuencias
linfoblastica aguda, = organismo o de alguna de sus
leucemia mieloide | partes debida a una causa interna
aguda, linfoma o externa. En este estudio se
Hodgkin, linfoma clasifican como tumores de la
no Hodgkin, sangre o tumores solidos.
anemia aplasica,
aplasia medular,
sindrome
hemofagocitico);
tumores solidos
(tumor supracelar,
tumor de fosa
posterior)
Manejo en Cualitativo | Si, No Manejo médico en la Unidad de Porcentajes
terapia Cuidados Intensivos Pediatricos y frecuencias
intensiva de UMAE Hospital de Pediatria de
pediatrica Centro Médico Nacional de
Occidente.
Diagnostico Cualitativo | Si, No Paciente con antecedente de Porcentajes
clinico de tumor de sangre o solido a quien y frecuencias
colitis se administré quimioterapia previa,
neutropénica gue cuenta con neutropenia febril
severa o profunda y los siguientes
datos clinicos: Distension
abdominal, dolor abdominal,
fiebre, vomito, sangrado de tubo
digestivo, falla respiratoria, falla
hemodinamica.
Conteo total Cualitativo = Severa, profunda @ Analisis de sangre que mide la Porcentajes

de neutroéfilos

Hemoglobina

Cuantitativo | 1 a 20

cantidad de globulos blancos,
siendo severa menor a 500 u/dL y
profunda menor a 100 u/dL
Pigmento rojo contenido en los
hematies de la sangre de los
vertebrados, cuya funcion consiste

y frecuencias

Promedios y
desviaciones
estandar
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Plaguetas

Imagenologia

Manejo
conservador

Tipo de
cirugia

Complicacion

postquirargic
a

Vivos
Muertos

Transcurso de
tiempo entre

Cuantitativo | 1 a 1,000,000

Cualitativo

Cualitativo

Cualitativo

Cualitativo

Cualitativo

Cualitativo

(Si, No)
(neumatosis,
neumoperitoneo,
niveles
hidroaéreos,
grosor de pared
intestinal mayor a
3 mm,
engrosamiento de
mesenterio,
ausencia de gas
distal)

Si, No

lleostomia,
colostomia,
colectomia

Si, No

Si, No.

Si, No

Cuantitativo | Horas

en captar el oxigeno de los
alveolos pulmonares y
comunicarlo a los tejidos, y en
tomar el didxido de carbono de
estos y transportarlo de nuevo a
los pulmones para expulsarlo
Célula de la sangre de los
vertebrados, pequefia y sin
ndcleo, que tiene forma de disco
ovalado o redondo e interviene en
la coagulacién de la sangre.
Estudios de gabinete que ayudan
a complementar un diagnostico
ante la sospecha clinica, ya sea
por rayos X (normal, niveles
hidroaéreos, asa centinela, gas en
vena porta, neumatosis intestinal),
ultrasonografia (edema interesa,
engrosamiento de pared intestinal,
mesenterio inflamado,
neumoperitoneo), tomografia
computarizada (neumoperitoneo,
engrosamiento de pared
abdominal, mesenterio inflamado).
Manejo a base de
antibioticoterapia, ayuno y
vigilancia clinica con toma de
radiografias seriadas.

Cirugia realizada por cirujano
tratante.

Complicacién asociada a los
primeros 27 dias postquirdrgicos,
correlacionada al evento
quirdrgico. Sangrado, dehiscencia
de ostomias, infeccién de sitio
quirurgico, eventracion,
evisceracion.

Que continua vigente o no ha
dejado de existir

Que ya no tiene vida.

Tiempo entre intervencion
quirdrgica y defuncién.

Promedios y
desviaciones
estandar

Porcentajes
y frecuencia

Porcentajes
y frecuencia

Porcentajes
y frecuencia

Porcentajes
y frecuencia

Porcentajes
y frecuencia
Porcentajes
y frecuencia
Promedios y
desviaciones
estandar
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lacirugiay la
muerte

Muerte
asociada a
colitis
neutropénica
Comorbilidad
es

Cualitativo

Cualitativo

Si, No

Si, No

Responde como causa de
defuncion colitis neutropénica

Enfermedades de aparato
respiratorio superior o inferior,
enfermedad renal, enfermedad
cardiovascular, enfermedad
osteomuscular, enfermedad del
aparato neuroldgico.

Porcentajes
y frecuencia

Porcentajes
y frecuencia
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h)

)

k)
)

Desarrollo del estudio o procedimientos:

Se realizara una tabla para recoleccion de datos, mismos que se dejaran en
una base de datos en Excel.

Se debe confirmar de acuerdo a los criterios ya establecidos previamente el
diagnéstico de colitis neutropénica.

Recolectar datos en expediente fisico, IMSS Vista 'y CDI.

Procesar datos en SPSS.

m) Se llevaré a cobo el andlisis estadistico indicado de acuerdo al tipo de

n)

0)

p)

estudio
Se redactaran resultados de acuerdo a los objetivos
Se llevara a cabo analisis de los resultados para emitir conclusiones.

Célculos de sobrevida a través de la curva de Kaplan-Meyer

Procesamiento de datos y aspectos estadisticos
Los resultados se analizaran mediante estadistica descriptiva para las
variables cuantitativa: frecuencias, porcentaje y medidas de tendencia
central: moda, media, mediana, desviacion estandar y como proporciones

para las variables cualitativas.

Para la estadistica inferencial se realizard t student para muestras
independientes para las variables cuantitativas y mediante chi cuadrada para
las variables cualitativas, se considerar4 una diferencia estadisticamente

significativa cuando el valor de p sea < 0.05.
Excel version 365 y SPSS versiéon 20

Los resultados se presentaran en graficas y tablas.
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IX.

>

Aspectos éticos
El estudio esta clasificado como estudio | de riesgo, por lo que no incluye
riesgo extra por el estudio. Se trata de un protocolo retrospectivo donde se
revisardn expedientes de pacientes ya intervenidos, o en seguimiento por
dicho diagndstico, recabando datos referentes al manejo conservador o
quirurgico (complicaciones quirdrgicas, postquirdrgicas, sobrevida, anexadas
en tabla de recoleccién de datos) documentando en hojas de recoleccion
para realizar un analisis de regresion logistica.
Los datos se resguardaran bajo anonimato sin evidenciar nombre o nimero
de seguridad social del paciente.
Se solicita carta de condonacion de consentimiento informado dado que:
v' Los pacientes no tienen una cita préxima en la consulta externa que nos
permita obtener los consentimientos informados de cada uno de ellos.
v" Algunos pacientes ya no se encuentran en seguimiento en esta unidad
debido a que han alcanzado una edad mayor a 16 afios.
v' Se perdi6 el seguimiento de algunos pacientes debido a que no acudieron
a las citas establecidas.
El estudio se apega a los principios generales de investigacion establecidos
por la Asamblea Médica Mundial, Helsinki, Finlandia, junio de 1964 y
enmendada por la 29 Asamblea Médica Mundial, Tokio, Japén, octubre de
1975, la 35 Asamblea Médica Mundial, Venecia, Italia, octubre de 1983y la
41 Asamblea Médica Mundial, Hong Kong, septiembre de 1989.
Se consideraran los principios que en seguridad en el paciente se establecen
en la normatividad internacional a través del apartado cirugia segura.
El protocolo sera serd evaluado por el comité de ética de la Unidad de
Medicina de Alta Especialidad de Pediatria 1302 de Centro Médico Nacional

de Occidente.
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X. Recursos.

a. Humanos
Dra. Jessica Yarza Fernandez. Tesista. Médico residente de cuarto afio de Cirugia
Pediatrica en la UMAE HP, CMNO del IMSS. Encargado de la investigacion
bibliografica, elaboracion del protocolo de investigacion, atencidén de los pacientes
bajo la supervision de los médicos adscritos que acepten participar y recoleccion de

la informacion.

Dr. en C. Gabriela Ambriz Gonzalez. Director de tesis. Jefe de Departamento de
Cirugia pediatrica, responsable de la asesoria del desarrollo del protocolo y de los
aspectos que puedan requerir suspender el protocolo en el departamento.

Vigilancia de la atencion de los pacientes y recoleccion de la informacion, apoyo de

los aspectos metodoldgicos y estadisticos del protocolo.

Dr. en C. Alejandro Gonzéalez Ojeda. Investigador. Asesor metodolégico en la
elaboracion del protocolo, los aspectos metodoldgicos, andlisis de los datos y

elaboracion del documento final hasta su publicacién.

b. Materiales

- Expedientes médicos

- Material de oficina

- Computadora

- Programas Word de Microsoft 365, SPSS versién 20

c. Financieros

- Los gastos generados durante la realizacion de esta investigacion seran

absorbidos los investigadores.
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XI.  Cronograma de actividades

ACTIVIDAD POR MES

IMARZO
2019

ABRIL A

SEPTIEMBRE

2019

OCTUBRE 2019

FEBRERO 2020

ABRIL 2020

PLANEACION

ELABORACION DEL
PROTOCOLO
PRESENTACION DEL
PROTOCOLO

REVISION DEL PROTOCOLO
POR EL CLIEIS 1302

PROCESAMIENTO DE DATOS
ANALISIS DE RESULTADOS

REPORTE PRELIMINAR

REDACCION DEL INFORME
FINAL

PUBLICACION

>

>

X | X | X | X | X
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XIll. Resultados

Se realizé un estudio transversal para en pacientes quirirgicos asociados a
la sobrevida en pacientes pediatricos con diagnostico de colitis con neutropenia. En
el Centro Médico Nacional de Occidente, se obtuvo finalmente un total de 27
pacientes. De los cuales 12 sobrevivieron con un total 44.4%. Y una letalidad de
55.6%.

Se efectué un analisis univariado de la poblacion total (27 pacientes) los cuales
fueron atendidos en el servicio de cirugia pediatrica durante el periodo de estudio,
obteniendo lo siguiente: la media de edad fue de 6 aflos con una desviacion
estandar de +2.96, una minima de 1 y maxima de 11 afios. En cuanto genero se
obtuvo un total de 12 femeninos con el 30% y 15 masculinos con el 70%; en cuanto
al tipo de tratamiento 18 fue conservador con un 67%, ileostomia 7 con 25.9% vy 2
colostomia con el 7.4%. Con respecto al diagndstico Tumores soélidos fueron 4 con
un 14.8%, y en problemas hematologicos fueron 23 con un 85.2%. Por otra parte
los pacientes que presentaron recaida fueron 8 con un 29.6% y una p significativa
de 0.04, 6 pacientes requirieron ingreso a UCI CON EL 22.2%. (Tabla 1).

En cuanto a las manifestaciones clinicas que presentaron los pacientes 13 contaron
con el antecedente de diarrea con el 48.1%, vomito 18 con 66.7%, irritacion 8 con
el 29.6%, hematoquecia 5 con un 18.5%, distencion 27 pacientes con un 100%.
(Tabla 1)

Por otra parte en cuanto al segmento afectado se observo que soOlo un paciente
presento afectacion en ileon con un 2.7% a la exploracion quirurgica. Al revisar la

placa de abdomen 18 pacientes presentaron niveles hidroaéreos con un 66.7%,
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edema interasa 18 con el 66.7%, y en la TAC de abdomen 4 pacientes presentaron
edema interasa con un 14.8%. (Tabla 2)

En cuanto a las complicaciones que presentaron 13 pacientes tuvieron bacteriemia
con un 48.1% y Neumonia 9 con un 33.3%. (Tabla 2)

Asi como el tipo de intervencion que requirieron fue derivacion intestinal 1 paciente
con el 3.7%, colostomia 3 con un 11.1% y conservador 23 con un 85.2%. (Tabla 2).
Los pacientes que fallecieron fueron 15 lo que representa un 55.6%, la media de
horas que transcurrieron desde la cirugia a la defuncién fueron 29.8 + 35.2. (Tabla
2).

Los resultados de laboratorio que presentaron los pacientes la media de neutroéfilos
fue de 110.7+ 94.6, hemoglobina 9.1 + 1.6, plaguetas 25785.1+ 18375, albumina
2.44 + 0.5, Por otra parte otro de los parAmetros que se obtuvo fue el grosor
mediante USG con una media de 0.14 + .36. (Tabla 3)

Posterior se procedié a realizar un andlisis bivariado para comparar si existia
diferencias estadisticas entre los pacientes que sobreviven y los finados con las
variables cualitativas mediante Chi2 obteniendo una p<0.05 con IC al 95% con
recaidas, y diarrea. Las variables en las que se obtuvo una p>0.05 estadisticamente
no significativa fueron: genero, diagndstico, Ingreso a UCI, vomito, irritacion,
hematoquecia, Rx, TAC de abdomen, bacteremia y neumonia. (Tabla 4, 5)

Se procedio a realizar un analisis comparativo como las variables que se analizo
defuncion y las variables cuantitativas mediante T student con un valor de p de 0.81
con IC AL 95%(4.7-7.09), neutrofilos p de 0.9 con IC AL 95%( 73.2-148.1),
hemoglobina p de 0.1 con IC AL 95%( 8.44-9.77), plaquetas p de 0.42 con IC AL

95%( 18120-33449), albumina p de 0.81 con IC AL 95%( 2.22-2.65) y grosor de
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pared en USG con p de 0.81 con IC AL 95%( 0.004-0.29) no estadisticamente
significativos. (Tabla 6). Posterior se procedié a realizar un analisis de sobrevida
con Kaplan Meier observando un descenso marcado en las primeras 500 horas
posterior a la cirugia observando una sobrevida escalonada conforme pasa el
tiempo; finalmente en las 1800 horas posteriores se observé una tendencia. Al
realizar un andlisis de sobrevida de Kaplan Meier en UCI se observa menor
sobrevida al comparar con los que no requieren ingreso a UCI asi como una
sobrevida a las 1500 horas. En cuanto a la recaida y la sobrevida méaxima fue a las

1900 horas.
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XIll. Discusion

Se realizé en Centro Médico Nacional de Occidente, un estudio trasversal en
pacientes con colitis neutropénica, se obtuvo finalmente un total de 27 pacientes.
De los cuales 12 sobrevivieron con un total 44.4%. Y una letalidad de 55.6%.
Como lo reporta la literatura no hay reporte de incidencia de esta patologia en la
UMAE Hospital de Pediatria de atencion a todo el Nor-Occidente del pais que
incluye los de Colima, Jalisco Nayarit, Michoacan, Baja California y Baja California
Sur, Sonora y Sinaloa, el diagnédstico situacional 2018 de UMAE Pediatria Centro
Médico Nacional de Occidente se atendieron 9,679 pacientes de los cuales la causa
namero uno de egreso es la leucemia linfoblastica aguda y la tercera causa de
defuncion son los tumores malignos.

Nuestra investigacion concuerda con lo reportado por Vergara — Fernandez et al.
Sin encontrar diferencias en cuanto a sexo, edad y sobrevida.

La investigacion refleja lo reportado en México en cuanto a la media de edad que
reporta, asi como a la causa mas frecuente que es leucemia con un 88%, asi como
la sobrevida que se obtuvo que concuerda con los datos que reportan en el 2015
Esparza M, y cols. del 46.9 y en esta investigacion del 44.4 un poco mas baja.
Mufioz et al. Reporta especificamente en la poblacion pediatrica un 25% de los
pacientes requirieron manejo en UCI, en esta investigacion se obtuvo un total de 8
pacientes que requirieron ingreso a UCI lo que representa un 29.6% valor mas
elevado a lo reportado en otras investigaciones.

Otro dato importante que se comparo con lo que reporto Mufioz y cols. es la letalidad

la cual varia de un 50 hasta un 100% y Mufioz un 33% la investigacion obtuvo un

32



55.6% mayor a la de Mufioz, pero similar a otras investigaciones. Es de suma
importancia que con la informacion obtenida en esta investigacion se realicen
futuras investigaciones que del 55.6% de letalidad solo 5 pacientes fue secundaria

a colitis neutropénica con un 33.3%, similar a Mufioz.

Como lo menciona Kamizato, M., la colitis neutropénica es una enfermedad
asociada al paciente inmunocomprometido por lo que la sintomatologia puede ser
difusa, asi como nula, nuestra investigacion arrogo como factor asociado
significativo a la presencia de defuncion la diarrea ya que tuvo un valor de p 0.01,
estadisticamente significativa que da pie a que se tome en cuenta al ingreso de los
pacientes y que es la base que continden investigando otros sintomas. Pero
reforzamos lo reportado por el autor ya se no se asociado ningun valor de laboratorio
con la sobrevida.

Concordamos con lo reportado por Teefey SA. Es de utilidad apoyarse de estudios
de imagen la media de grosor por USG fue de 0.14cm no se determing asociacion
con la sobrevida del paciente.

Una de las limitantes de la investigacion es el disefio al ser trasversal no se puede
determinar la incidencia, pero ante los datos obtenidos y la letalidad elevada se
requiere es la base para futuras investigaciones.

En el caso de la enterocolitis neutropénica Saillard et al determinaron que el manejo
quirargico era beneficioso de primera instancia, sin importar la neutropenia, en

nuestro estudio no se encontro6 significancia estadistica que valore dicho reporte.
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Fortalezas, limitaciones y perspectivas

La principal importancia de nuestro estudio radica su contribucion al campo de la
investigacion al abordar la utilidad de datos clinicos para realizar un tratamiento
oportuno con la finalidad de reducir la letalidad y aumentar la sobrevida de los
pacientes con dicha patologia. Ademas, es de relevancia para la practica asistencial
porque demuestra la necesidad de prestar especial atencion a los pacientes con
Leucemia, dentro de las principales causas de atencion en este hospital, ademéas
de su aplicacién al entorno critico en el que se desenvuelve el especialista cirugia
pediatrica, pieza fundamental en la sobrevida de los pacientes.

Nuestro estudio revela diversas limitaciones a su conclusion. En primer lugar, la
cantidad de pacientes por el tipo de patologia es pequefio, motivo por el cual la
reduccion del tamafio no es tan notoria, de las limitantes de nuestra investigacion
es el tipo de disefio al ser retrospectivo se pudo obviar algunos factores confusores
o incluso el tiempo de empleo del tratamiento, es importante mencionar que se

observo una letalidad un poco mas baja a la reportada en la literatura.
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XIV. Conclusiones

En el Centro Médico Nacional de Occidente, se realizé un estudio trasversal
en pacientes con colitis neutropénica, se obtuvo finalmente un total de 27 pacientes.
De los cuales 12 sobrevivieron con un total 44.4%. Y una letalidad de 55.6%.

El género més frecuente fue masculino, asi como el tratamiento mas frecuente fue
conservador. So6lo 6 pacientes no requirieron ingreso a UCI. Y la diarrea se asociado
a mayor letalidad. Es importante mencionar que de la letalidad obtenida de por colitis
neutropénica es de 33.3% y no se encontro significancia estadistica a la intervencion

quirargica que ayude como factor de sobrevida en este tipo de padecimientos.
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XV. Tablas

Tabla 1. “Factores quirurgicos asociados a la sobrevida en pacientes
pediatricos con colitis neutropénica”

CARACTERISTICAS No. 27 % MIN- MAX
Edad 6 2.96* 1-11
Género
Femenino 12 44
Masculino 15 56
Tipo de tratamiento
Conservador 18 67
lleostomia 7 25.9
Colostomia 2 7.4
Diagnostico
Tumor solido 4 14.8
Padecimiento
hematoldgico 23 85.2
Recaida
NO 19 70.4
Sl 8 29.6
Requirié UCI
NO 6 22.2
Si 21 77.8
Manifestaciones
Clinicas
Diarrea 13 48.1
Vémito 18 66.7
Irritacién 8 29.6
Hematoquecia 5 18.5
Distencidn 27 100.0

No.= Numero

*: desviacién estandar

Min: valor minimo, Max: valor méaximo
‘=Media

*=Porcentaje



Tabla 2. “Factores quirurgicos asociados a la sobrevida en pacientes
pediatricos con colitis neutropénica”

CARACTERISTICAS No. 27 % MIN- MAX
Segmento de intestino
afectado
fleon 1 3.7
Colon 26 96.3
RX
Niveles hidroaéreos 18 66.7
No se documenta nada 9 33.3
Edema interesa
NO 18 66.7
Sl 9 33.3
TAC Edema interesa
NO 23 85.2
Si 4 14.8
Bacteremia
NO 14 51.9
Sl 13 48.1
Neumonia
NO 18 66.7
Sl 9 33.3
Tipo de intervencion
lleostomia 1 3.7
colostomia 3 11.1
Conservador 23 85.2
Defuncién
NO 12 44 .4
Sl 15 55.6
Dias de la cirugia a la
defuncién 29.8 35.2* 0-13

No.= Numero

%-=Porcentaje

*: desviacién estandar

Min: valor minimo, Max: valor méaximo
‘=Media



Tabla 3. “Factores quirurgicos asociados a la sobrevida en pacientes

pediatricos con colitis neutropénica”

CARACTERISTICAS No. 27 *DE MIN- MAX
Neutréfilos 110.7 94.6* 10-350
Hemoglobina 9.1 1.6* 5.6-12.3
Plaguetas 25785.1° 19375.6* 2000-78000
Albumina 2.44° 0.5* 1.4-3.5
Grosor del USG 0.14° 0.36* 0-1

No.= Numero

*. desviacion estandar

Min: valor minimo, Max: valor maximo
"=Media

*=Porcentaje
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Tabla 4. Analisis bivariado mediante CHi2 en pacientes pediatricos con colitis con neutropenia.

Defuncién No .
(15) % Defzjlnzt):lon % p
CARACTERISTICAS
Género
Femenino 8 53 7 58 0.6
Masculino 7 46.7 5 41.7
Diagnostico
Sangre 13 87 10 83 0.6
Sélido 2 13.3 2 16.7
Recaida
NO 13 86.7 6 50.0
Sl 2 13.3 6 50.0 0.04
Requirié UCI
NO 11 73.3 10 83.3
Si 4 26.7 2 16.7 0.44
Diarrea
NO 6 40.0 8 66.7
Sl 9 60.0 4 33.3 0.01
Vémito
NO 4 26.7 5 41.7
Sl 11 73.3 7 58.3 0.34
Irritacion
NO 10 66.7 9 75.0 0.4
Sl 5 33.3 3 25.0
Hematoquecia
NO 12 80.0 10 83.3 0.6
Sl 3 20.0 2 16.7

No.= Numero
p= Estadistico, para las variables cuantitativas se realiz6 Chi2. Con p<0.05 estadisticamente significativo.
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Tabla 5. Analisis bivariado mediante CHi2 en pacientes pacientes pediatricos con colitis con
neutropenia.

Defuncién No
(15) % Defuncion % p
CARACTERISTICAS (12)
RX
Niveles hidroaereos 10 67 8 67
No se documenta 5 33.3 4 33.3 0.7
nada
Edema interesa
NO 10 67 8 67 0.7
Sl 5 33.3 4 33.3 '
TAC interesa
NO 12 80.0 11 91.7
Sl 3 20.0 1 8.3 0.38
Bacteriemia
NO 9 60.0 5 41.7
Sl 6 40.0 7 58.3 0.28
Neumonia
NO 12 80.0 6 50.0 01
Sl 3 20.0 6 50.0 '

No.= Numero
*=Porcentaje
p= Estadistico, para las variables cuantitativas se realizé Chi2. Con p<0.05 estadisticamente significativo
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Tabla 6. Analisis bivariado mediante T Student en pacientes pediatricos con colitis con
neutropenia.

DefzjlnS(;lon No Defuncion (12) p IC
CARACTERISTICAS
Edad 5.8(3.7) 6.08(7) .81 4.7-7.09
Neutrofilos 108.66(95.75) 113.3(97.45) 0.9 73.2-148.1
Hemoglobina 9.54(1.60) 8.57(1.7) 0.1 8.44-9.77
Plaguetas 28533.3(18185) 22350(21054) 0.42 18120-33449
Albumina 2.49(0.5) 2.37(0.58) 0.6 2.22-2.65
Grosor del USG 0.13(0.35) 0.16(0.38) 1 0.004-0.29
No.= Numero
*: desviacién estandar
‘=Media

Se aplico para las variables cuantitativas T Student, con valor de p <0.05 estadisticamente significativo.
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Grafico 2.

Kaplan-Meier Sobrevida general.
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Sobrevida general en pacientes pediatricos con colitis neutropénica de 1 de
Enero de 2014 a 31 de Diciembre de 2018 en UMAE HP CMNO.

“Factores quiruargicos asociados a la sobrevida en pacientes pediatricos
con colitis neutropénica” Ambriz, Yarza 2020
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Grafico 3.

Kaplan-Meier Sobrevida en UCI
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Curva de Kaplan-Meier que explica la sobrevida de los pacientes que
ingresaron a unidad de cuidados intensivos pediéatricos de 1 de Enero de 2014
a 31 de Diciembre de 2018 en UMAE HP CMNO.

“Factores quirurgicos asociados a la sobrevida en pacientes pediatricos con
colitis neutropénica” Ambriz, Yarza 2020
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Gréfico 4.

Kaplan-Meier Sobrevida en Px con Recaida
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Curva de Kaplan-Meier que explica la sobrevida de los pacientes con recaida
al momento de diagndéstico de colitis neutropénica de 1 de Enero de 2014 a 31
de Diciembre de 2018 en UMAE HP CMNO.

“Factores quirargicos asociados a la sobrevida en pacientes pediatricos con
colitis neutropénica” Ambriz, Yarza 2020
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Grafico 5.

Distribucion de los pacientes por
Genero.
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Distribucion de los pacientes con colitis neutropénica en UMAE HP CMNO de
1 de Enero de 2014 a 31 de Diciembre de 2018 en UMAE HP CMNO.
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XVII. Anexos

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
CENTRO MEDICO NACIONAL DE OCCIDENTE

UMAE PEDIATRIA

SERVICIO DE CIRUGIA PEDIATRICA

Anexo 1. Tabla de recoleccion de datos de “Factores quirdrgicos asociados a la
sobrevida en pacientes pediatricos con colitis neutropénica”

Respuesta

Sexo

Femenino

Masculino

Edad

Diagnoéstico de base

Leucemia mieloide

Leucemia linfoide

Linfoma

Tumor solido

Manejo en terapia intensiva pediatrica

Si

No

Diarrea

Si

No

Nausea/ Vomito

Si

No

Sangrado de tubo digestivo bajo

Si

No

Distensién abdominal

Si

No

Datos de irritacién peritoneal

Si

No

Conteo total de neutréfilos

Neutropenia

Severa

Profunda

Tratamiento con estimuladores de crecimiento de
colonias de granulocitos

Si

No

Valores de laboratorio a la admisiéon

Hemoglobina

Plaguetas
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Imagenologia

Rayos X

Normal

Niveles hidroaéreos

Neumatosis intestinal

Gas en vena porta

Ascitis

Asa centinela

Ultrasonido

Engrosamiento de pared intestinal en mm

Segmento afectado

Edema interasa

Mesenterio inflamado

Neumoperitoneo

Tomografia

Neumoperitoneo

Edema interasa

Gas en vena porta

Neumatosis intestinal

Mesenterio inflamado

Si

No

Otras infecciones

No

Si

Neumonia

Sinusitis aguda

Piel

Cavidad oral

Otras

Manejo conservador

Si

No

Cirugia

Tipo de cirugia

lleostomia

Colostomia

Colectomia

Complicacién postquirdrgica

Si, ¢Cual?

No

Muertos

Transcurso de tiempo entre la cirugia y la muerte

Muerte asociada a colitis neutropénica

Causa de muerte
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Anexo 2. Consentimiento informado

— INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
@ SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
INSS UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION VY POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
PADRES O REPRESENTANTES LEGALES DE NINOS

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio: FACTORES Q’UIRURGICOS ASOCIADOS A LA
SOBREVIDA EN PACIENTES PEDIATRICOS CON COLITIS NEUTROPENICA.

Patrocinador externo (si aplica): No aplica
Lugar y fecha: Guadalajara Jalisco a 10 de Febrero 2020
Numero de registro: En Tramite

Justificacion y objetivo del estudio: La UMAE Hospital de Pediatria de
atencién a todo el Nor-Occidente del pais que incluye los de Colima, Jalisco Nayarit,
Michoacan, Baja California y Baja California Sur, Sonora y Sinaloa, el diagnostico
situacional 2018 de UMAE Pediatria Centro Médico Nacional de Occidente se
atendieron 9,679 pacientes de los cuales la causa niamero uno de egreso es la
leucemia linfoblastica aguda y la tercera causa de defuncién son los tumores
malignos.®

No se cuenta en el CIE-10 codificada la colitis neutropénica, sin embargo en
los censos anuales del 2014 al 2018 del servicio de cirugia pediatrica se cuenta con
un total de 55 pacientes, asociada a las patologias anteriormente mencionadas.®

Se desconoce el estatus actual de estos pacientes, por lo que se tiene la
necesidad de realizar pruebas estadisticas que reporten significancia para
establecer manejo médico versus quirdrgico ayuda a disponer de un protocolo del
manejo de este tipo de paciente ya que el manejo quirdrgico se ejecuta en base a

la experiencia del cirujano pediatra.
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IM$ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

Procedimientos: Consistira solo en reporte de la informaciéon demografica y
tratamiento médico y quirtrgico habitual de los pacientes con diagndstico de colitis
neutropénica que se atienden por cirujanos pediatras en la UMAE Hospital de
Pediatria CMNO.

Posibles riesgos y molestias: Ninguno ya que su identidad se mantendran la
confidencialidad de su identidad.

Posibles beneficios que recibird al participar en el estudio: Se deja un precedente para
continuar en la investigacién y mejorar la sobrevida de pacientes que padecen colitis
neutropénica.

Informacion sobre resultados y alternativas de tratamiento: Los resultados
obtenidos podran ser publicados con el Unico objetivo de mejorar la atencién de
pacientes con colitis neutropénica, sin dar nombre o nimero de seguridad social.

Participacion o retiro: La participacion es voluntaria y puede retirarse si asi lo
desea sin afectar su atencion médica.

Privacidad y confidencialidad: Se mantendra la confidencial y privacidad de cada
uno de los pacientes incluidos.

Declaracion de consentimiento:

Después de haber leido y habiéndoseme explicado todas mis dudas acerca de este
estudio:

[ ] No acepto que mi familiar o representado participe en el estudio.

[] s acepto que mi familiar o representado participe en el estudio.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse
a:

Investigadora o Investigador Responsable: Dra. Gabriela Ambriz Gonzélez
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
@ SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

IMSS

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra
dirigirse a: Comité de Etica de Investigacion en Salud del CNIC del IMSS: Avenida
Belisario Dominguez 735 Col. Independencia Guadalajara, Jalisco.

email:comité.eticainv@imss.gob.mx

Nombre y firma de ambos padres o Nombre y firma de quien obtiene
tutores o representante legal el consentimiento

Nombre, direccion, relacion y firma Nombre, direccidn y relacion
Testigo Testigo
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Anexo 3. Carta de Dispensa del Consentimiento informado

A

@ Guadalajara Jal, 10 Febrero 2020.

IMSS

Al Comité de ética en Investigacion en Salud del Centro Médico Nacional de
Occidente:

Por medio de la presente me sirvo solicitar de la manera mas atenta la dispensa
de la carta de consentimiento informado para la realizacion del Protocolo de
investigacion con el nombre “Factores quirurgicos asociados a la sobrevida
en pacientes pediétricos con colitis neutropénica” debido a los siguientes
motivos:

* Se trata de un estudio retrospectivo en el cual no se realiza ninguna intervencion
a los pacientes.

* Los pacientes no tienen una cita proxima en la consulta externa que nos permita
obtener los consentimientos informados de cada uno de ellos.

 Algunos pacientes ya no se encuentran en seguimiento en esta unidad debido a
gue han alcanzado una edad mayor a 16 afios.

» Se perdi6 el seguimiento de algunos pacientes debido a que no acudieron a las
citas establecidas.

Debido a lo anterior, solicito la omision del consentimiento informado,
apegandome a resguardar la confidencialidad de los datos de los pacientes.
Sin otro en particular, quedo a sus atenciones.

Dra. Gabriela Ambriz Gonzalez
Investigadora Responsable
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Anexo 4. Carta de confidencialidad
A

IM$ Guadalajara Jalisco a 10 de Febrero 2020

La Dra. Gabriela Ambriz Gonzalez, investigador responsable del proyecto
titulado “FACTORES QUIRURGICOS ASOCIADOS A LA SOBREVIDA EN
PACIENTES PEDIATRICOS CON COLITIS NEUTROPENICA” con domicilio
ubicado en Av. Belisario Dominguez No. 735, Colonia Independencia C.P. 44340.
Guadalajara Jalisco a 10 de Febrero 2020, me comprometo a resguardar,
mantener la confidencialidad y no hacer mal uso de los documentos, expedientes,
reportes, estudios, actas, resoluciones, oficios, correspondencia, acuerdos,
directivas, directrices, circulares, contratos, convenios, instructivos, notas,
memorandos, archivos fisicos y/o electronicos, estadisticas, o bien, cualquier otro
registro o informacién que documente el ejercicios de las facultades para la
evaluacion de los protocolos de investigacion, a que tenga a que tenga acceso en
mi caracter de investigador responsable, asi como a no difundir, distribuir o
comercializar con los datos personales contenidos en los sistemas de informacion,
desarrollados en el ejercicio de mis funciones de investigador responsable.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se estara
acorde a las sanciones civiles, penales o administrativas que procedan de
conformidad con lo dispuesto en la Ley Federal de Transparencia y Acceso a la
informacion Publica Gubernamental, la Ley Federal de Proteccion de Datos
Personales en Posesion de los Particulares y demas disposiciones aplicables en la
materia.

Acepto:

Nombre y firma
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XVIIl. Dictamen

CORDINAOION
D INVE STIGACION

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

[N
DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS : [
| ) Wwalud

Dictamen de Aprobado
Comité de Etica en Investigacion 13028.

HOSPITAL DE PEDIATRIA, CENTRO MEDICO NACIONAL DE OCCIDENTE LIC. IGNACIO GARCIA TELLEZ,
GUADALAJARA JALISCO

Registro COFEPRIS 17 C1 14 039 045
Registro CONBIOETICA CONBIOETICA 14 CEI 001 2018022

FECHA Miércoles, 19 de febrero de 2020

Dr. Gabriela Ambriz Gonzélez

PRESENTE
Tengo el agrado de nolificarle, que el protocolo de investigacion con titulo FACTORES QUIRURGICOS ASOCIADOS A
LA SOBREVIDA EN PACIENTES PEDIATRICOS CON COLITIS NEUTROPENICA. que someti a consideracion para

evaluacion de este Comité, de acuerdo con las recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la
calidad melodobgic.ylocrequmlemosdemcaydainvesﬁgacién.potloqueoldiumnuA_gﬂ_Qj_A_D_Q:

Namero de Registro Institucional

Sin nimero de registro

De acuerdo a la normativa vigente, debera presentar en junio de cada aio un informe de seguimiento técnico acerca
del desarrollo del protocolo a su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afio, por lo que en caso de ser necesario,
mmwmhmmbacbnddmodeélmenlnvesugadm,altonnhodolavigmciadelmium.

ATENTAMENTE

Dra. ANA BERTHA RODRIGUEZ LOPEZ
Presidente del Comité de Etica en Investigacion No. 13028
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IMSS
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.' INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
@ DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS

Dictamen de Aprobado

Comité Local de Investigacion en Salud 1302.

HOSPITAL DE PEDIATRIA, CENTRO MEDICO NACIONAL DE OCCIDENTE LIC. IGNACIO GARCIA TELLEZ,
GUADALAJARA JALISCO

Registro COFEPRIS 17 Cl 14 039 045
Registro CONBIOETICA CONBIOETICA 14 CEI 001 2018022

FECHA Lunes, 24 de febrero de 2020

Dr. Gabriela Ambriz Gonzalez

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacion con titulo FACTORES QUIRURGICOS ASOCIADOS A
LA SOBREVIDA EN PACIENTES PEDIATRICOS CON COLITIS NEUTROPENICA. que someti6 a consideracion para
evaluacién de este Comité, de acuerdo con las recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la
calidad metodoldgica y los requerimientos de ética y de investigacion, por lo que el dictamenes APROBAD O:

Numero de Registro Institucional

R-2020-1302-004

De acuerdo a la normativa vigente, debera presentar en junio de cada afio un informe de seguimiento técnico acerca del
desarrollo del protocolo a su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afio, por lo que en caso de ser necesario,
requerira solicitar la reaprobacion del Comité de Etica en Investigacion, al término de la vigencia del mismo.

ATENTAMENTE

M.E. Ruth Alejandring Castillo Sanchez
Presidente del Comité Y ocal de Investigacién en Salud No. 1302
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