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RESUMEN

Introduccion. La supervivencia de los pacientes con neoplasia infantil ha
mejorado considerablemente gracias al progreso en el diagndstico y el tratamiento
multidisciplinario. Objetivo. determinar los factores de riesgo de mortalidad de los
pacientes ingresados a cuidados intensivos (UCIP) de un hospital de ensefianza en
Asuncién, Paraguay. Metodologia. Se realizd una revisidon retrospectiva de las
historias clinicas de los pacientes oncoldgicos ingresados a la UCIP del Hospital de
Clinicas de enero 2014 a diciembre 2016. Resultados. De 874 pacientes que
ingresaron a la UCIP, 150 (17,2%) fueron pacientes oncoldgicos. La edad media fue
de 9,8 = 5,2 afios; 51% del sexo femenino. Tuvieron reingreso (12%), otra
comorbilidad (48%), admision de urgencia (67,3%). Los dias previos de internacion
en sala fue en promedio 6,5 £ 10,9 y en la unidad de terapia intensiva 6,9 £ 13,7
dias. El tipo de cancer fue en el 52% hematolégico. El 82% de los pacientes
presentaron falla de uno o mas érganos y la mortalidad fue de 19,3%. Varios factores
de riesgo para mortalidad se identificaron por el analisis bivariado, pero, por el
analisis multivariado solo cinco variables quedaron asociadas con 6bito: edad =10
afnos (p=0,047), PIM2 =10 (p=0,001), mucositis (p= 0,004), falla neuroldgica (p=
0,001) y falla renal (p= 0,001). Conclusioén. La mortalidad global fue menor a la
reportada en otras series, la cual fue mayor en los mayores de 10 afos, con
mucositis, falla organica neuroldgica y renal.

Palabras clave: mortalidad; factores de riesgo; pediatria; unidades de cuidados
intensivos; neoplasias

Risk factors associated with mortality in pediatric oncology
patients admitted to intensive care at a University Hospital in
Paraguay: a 3-year experience

ABSTRACT

Introduction. The survival of patients with childhood neoplasia has improved
considerably thanks to the progress in diagnosis and multidisciplinary treatment.
Objective. to determine the mortality risk factors in patients admitted to intensive
care (PICU) at a teaching hospital in Asuncién, Paraguay. Methodology. A
retrospective review of the medical charts of cancer patients admitted to the PICU of
the Hospital de Clinicas from January 2014 to December 2016 was carried out.
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Results. 874 patients admitted to the PICU, 150 (17.2%) patients had cancer. Mean
age was 9.8 £ 5.2 years; 51% female. They had readmission (12%), other
comorbidity (48%), emergency admission (67.3%). Previous days of hospitalization
in the ward was an average 6.5 £ 10.9 and in the intensive care unit 6.9 £ 13.7
days. The type of cancer was 52% hematological. 82% of patients presented failure
of one or more organs and mortality was 19.3%. Several risk factors for mortality
were identified by bivariate analysis, but by multivariate analysis only five variables
were associated with death: age =10 years (p=0.047), PIM2 =10 (p=0.001),
mucositis (p= 0.004), neurological failure (p= 0.001) and renal failure (p= 0.001).
Conclusion. Overall mortality was lower than that reported in other series, which
was higher in those older than 10 years, with mucositis, neurological and renal organ
failure.

Key words: mortality; risk factors; pediatrics; intensive care unit; neoplasia
INTRODUCCION

El cancer sigue siendo una causa importante de muerte en los nifios. Aunque los
nifios representan sdlo el 1% de todos los pacientes con neoplasias malignas‘®), en
los paises desarrollados es la segunda causa de muerte en nifios mayores de un afo
después del trauma‘®. En el Paraguay el cancer es la segunda causa de muerte en
nifios de 1 a 19 afos®),

En los anos de la década de 1960, la probabilidad de la supervivencia de un nifio
con cancer era de menos del 25%, mientras que hoy supera el 80%(-24-6), Este
importante cambio se ha producido a través de significativos progresos en la
comprensiéon de la biologia del tumor, la creacion de equipos de atencién
multidisciplinaria especializada, mejoras en la terapéutica, el establecimiento de
centros especializados de investigacion para la realizacion de estudios clinicos y la
evolucion de grupos cooperativos como mecanismo para la investigacion clinica.

Los regimenes actuales de tratamiento del cancer estan asociados con
complicaciones reversibles que pueden requerir admisién en las unidades de terapias
intensivas®. El 30% de los pacientes con cancer pediatrico pueden requerir los
servicios de cuidados intensivos; representando el 10% de las admisiones(®10), En
los pacientes que requerian ventilacion mecanica prolongada la mortalidad era casi
el 100% de mortalidad comparado a una supervivencia del 100% en los que recibian
el cuidado postoperatorio sin complicaciones(®-11),

Los cuidados posoperatorios se describen como el motivo de ingreso mas
frecuente. La sepsis e insuficiencia respiratoria son responsables de
aproximadamente dos tercios de los ingresos no quirdrgicos a la UCIP (12714 | os
nifios ingresados para cuidados postoperatorios tienen una tasa de mortalidad baja,
de hasta 4%©®11.15) y su prondstico no difiere de la poblacidon general de ingresados
en Cuidados Intensivos Pedidtricos. La mortalidad de los casos de causas médicas es
mayor. El estudio multicéntrico de Dalton et al. mostré una tasa de mortalidad del
13,3% en nifios con cancer ingresados por causas no quirdrgicas'!) y otro estudio
multicéntrico realizado por Zinter et al. en pacientes con cancer ingresados a UCIP
registrdé 6,8 % de mortalidad®®,

Diversos estudios se han realizado en cuidados intensivos pediatricos y han
establecido los factores de riesgo de mortalidad de los pacientes oncoldgicos. Butt et
al.®, encontraron asociacion entre la presencia de sepsis, soporte inotropico,
ventilacion mecanica por hipoxemia, la neumonitis intersticial y la encefalopatia. Por
su parte, Sivan et al.(®, reportaron que un mal resultado estuvo asociado con
leucopenia grave (<1.000/mm?3), insuficiencia renal aguda y deterioro del sistema
nervioso central. En general, al igual que en la poblacidn corriente de UCIP, el grado
de insuficiencia multiorganica esta sistematicamente relacionado con el prondstico;
si son tres o mas organos afectados la mortalidad supera el 70%(10,15.17,18),
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El tipo de cancer influye también en la mortalidad en UCIP, en general los nifios
con tumores sdlidos tienen una tasa de mortalidad menor que aquellos con
enfermedades malignas hematoldgicas('317), La necesidad de ventilacion mecanica o
soporte inotrépico estd asociada con peor pronodstico (10:13:17.18) | 3 mortalidad oscila
de 54% a 100% en las diversas series(11:1819) [ os nifios ingresados en la UCIP antes
del inicio de la quimioterapia tienen un mejor prondstico que los admitidos después(®,

Los protocolos de tratamiento traen como consecuencia la necesidad de diversos
tipos de apoyo, entre ellas los cuidados intensivos pediatricos. Esta situaciéon estd
evidenciada por la mejoria en la atenciéon de los nifios oncohematoldgicos en el
Paraguay(?1:22), El objetivo de este estudio es determinar la asociacion de factores de
sociodemograficos, clinicos, laboratoriales con la mortalidad en pacientes con cancer
ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos del Hospital de Clinicas.
Este trabajo permite una precoz y correcta estratificacion de los factores de riesgo
de los pacientes hematoncoldgicos de manera a fortalecer las distintas conductas
terapéuticas y asi reducir la tasa de mortalidad.

PACIENTES Y METODOS
Ambito del Estudio

El Hospital de Clinicas es un hospital de ensefianza, pero se constituye en centro
de derivacion de pacientes para el sistema nacional de salud al tener nivel de alta
complejidad. La Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP), es una terapia
pediatrica polivalente, cuya estructura edilicia actual ha permitido el crecimiento en
a ocho camas como un area de aislamiento de pacientes, con un porcentaje
ocupacional de camas de 77,6%, y giro cama de 4 dias. La misma recibe pacientes
internados en el mismo nosocomio, asi como aquellos provenientes de otros centros
asistenciales pertenecientes a la red de asistencia del Ministerio de Salud Publica. En
periodo de este estudio el nimero de ingresos a la UTIP fue 874 pacientes (286 en
2014, 290 en el 2015y 298 en 2016).

Criterios de inclusidén: Pacientes pediatricos con cancer ingresados a UTIP entre
enero 2014 a diciembre 2016. Se excluyeron pacientes con datos incompletos y sin
desenlace en el periodo observado. Los datos se obtuvieron de la revisién de historias
clinicas de los pacientes ingresados a la UCIP con diagnostico de cancer.

Variables independientes: Caracteristicas demograficas: edad, sexo,
departamento y localidad de donde procede, distancia de donde procede expresada
en mayor o menor de 100 km. Datos clinicos: frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria, presion arterial sistdlica y diastdlica, escala de Glasgow, diametro
pupilar, reanimacién cardiopulmonar previa, intubacion en la primera hora, estado
nutricional, dias de permanencia y motivo de ingreso en la UCIP, tipo de cancer,
presencia de otras enfermedades crdnicas, tratamiento recibido antes o durante el
ingreso a UCIP, dias de internacién, choque (hipovolémico, séptico, cardiogénico,
vasomotor, por dengue), sepsis, infeccion asociada a la atencidn de salud, neumonia
asociada a ventilacidn mecanica, infeccion asociada a catéter, infeccién urinaria,
numero de fallas organicas, 6rganos afectados por las fallas(?®, puntuaciones PRISM
y PIM2. Datos laboratoriales: estado acido- basico (pH, pCO2, HCOs), EB,
hemoglobina, hematocrito, Glébulos blancos, recuento absoluto de neutrofilos,
plaquetas, fibrindgeno, TP, TTPA, PCR, urea, creatinina, enzimas hepaticas (GOT,
GPT y LDH), bilirrubina, glicemia, albumina, potasio, sodio, PaFio2.

Variable dependiente: Situacion al alta: fallecido/ sobrevida.

Analisis y gestion de datos: Los datos se almacenaron en una hoja de cdlculo
de Microsoft Excel y analizados con el paquete estadistico SPSS v.11.0.1 (SPSS Inc.,
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Chicago, EE.UU.). Las variables continlias se resumieron con media y desvio estandar
y las nominales por medio de frecuencias. Para la comparacion de proporciones se
usé la prueba de chi cuadrado con o sin correcciones o la prueba exacta de Fisher,
ademas se calculd el riesgo relativo con su IC95%. Para determinar el efecto
independiente de las variables se utilizé regresién logistica binaria, para lo cual se
seleccionaron aquellos factores de riesgo frecuentemente asociados a la mortalidad
en la literatura y que en este estudio presentaron asociaciones significativas en el
analisis bivariado. En todos los casos se considerd significativa p <0,05.

Consideraciones éticas: El estudio se rigié por las normas de ética en
investigacion cientifica. Todos los datos recogidos estaban disponibles en su historial
médico por ser parte del manejo del paciente. El proyecto fue aprobado por el Comite
de Etica de Investigaciéon de la FCM - UNA.

RESULTADOS
Caracteristicas generales de los pacientes

De los 874 pacientes ingresados a la UCIP en el periodo de estudio, 150 (17,16%)
fueron pacientes con neoplasia. En la Tabla 1 se presentan las caracteristicas
generales de los pacientes con neoplasia, la edad media fue 9,8 £ 5,2 afios, 51% del
sexo femenino y 42,7 % de Asuncién o departamento Central. Tuvieron reingreso
(12%), otra comorbilidad (48%), admisién de urgencia (67,3%). Los dias previos de
internacién en sala fue en promedio de 6,5 + 10,9 y en la unidad de terapia intensiva
en promedio 6,9 + 13,7 dias. El tipo de cancer fue en el 52% hematoldgico.

Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes con neoplasia internados en la
UCIP (n=150)

Caracteristicas Media * desvio estandar Frecuencia %
Edad (afios) 9,8+5,2
< 2 afios 12 7,99
2-5 afios 31 20,66
6 -12 afos 50 33,33
13-18 anos 57 38
Sexo masculino 73 48,6
Asuncion/central 64 42,7
Residencia a mas de 100 km 76 50,6
Reingreso 18 12
Otra comorbilidad 79 52,7
Admisién de urgencia 101 67,3
Neoplasia hematoldgica 78 52
Neoplasia sélida 72 48
Dias de internacién previo 6,15+£10,9
Dias de internacién en UCIP 6,9+13,7

Factores de riesgo de mortalidad
Analisis bivariado

Los pacientes con edad =10 afios tuvieron significativamente (p=0,002) mayor
riesgo de fallecer que los menores de 10 afos (16,2 % vs 8,5%; RR=3,35); asi
mismo los admitidos de urgencia comparado a los electivos (27,7% vs 2%; p<0.001;
RR: 13,58). El cancer hematoldgico tuvo mortalidad mas elevada que el cancer de
tumores sdlidos (29,4% vs 8,3%, p=0,001 OR: 3,53), siendo la LMA con mayor
riesgo de mortalidad (43,7%, p=0,009, OR: 2,66). Los pacientes con insuficiencia
respiratoria, choque y la combinacion de ambas tuvieron mayor riesgo de fallecer;
2,66 (p=0,003), 2,66 (p=0,003) y 3,27 (p=0,001), respectivamente. Los pacientes
con mucositis (p=0,001), neumonia nosocomial 2,63 (p=0,023), convulsiones 2,39
(p=0,04), hipertensién endocraneana 2,21 (p=0,029) y paro cardiaco 3,26
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(p=0,009) tuvieron mayor riesgo de fallecer. La obesidad (p=0,019), alteracion
pupilar (p=0.001), necesidad de ventilacion mecanica (p=0.001), ventilacion en la
primera hora (p=0,001) también se asociaron a la mortalidad. La falla organica
hemodinamica aumentd el riesgo de morir en 5,07 (p=0,006), falla respiratoria 16,72
(p=0,001), hematoldgica 8,9 (p=0,001), renal 4,11 (p=0,001) y neuroldgica 5,9
(p=0,001); cuatro o mas fallas aumentaron 5,5 (p=0,001). La necesidad de cuatro
0 mas drogas vasoactivas aumento el riesgo de mortalidad en 4,02 (p=0,001). Los
escores de mortalidad, PIM2 =210, y PRISM=14 aumentaron el riesgo de mortalidad
en 8,7 (p=0,001) y 3 (p=0,001), respectivamente. La necesidad de utilizar 3 drogas
(p=0,001) y 4 drogas o mas (p=0.002) para mantener la estabilidad hemodinamica
se asociaron a mortalidad, la necesidad de ventilacion mecanica en la primera hora
de ingreso aumentd 2,99 (p=0,001), asi como la administracién de antifingicos 3,1
(p=0,001), diuréticos 2,71 (p=0,007) y transfusiones 2,54 (p=0,028) (Tabla 2).

Tabla 2. Factores de riesgo de mortalidad en pacientes con neoplasia internados
en la UCIP (n=150)

Factores de riesgo Fallecidos Total Valorp RR (IC 95%)
o Si 23 (16,2% 80 0,002 3,35 (1,44-7,76
Edad = 10 afios No 6 (é’5%) ) 20 ( )
L, Urgencia 28 (27,7% 101 0,001 13,58 (1,9- 96,9
Admision Eloctiva 1 (2(%) b ( )
Tipo de céncer Hematolc}gico 23 (29,4%) 78 0,001 3,53 (1,52-8,19)
Tumor sélido 6 (8,3%) 72
LMA Si 7 (43,7%) 16 0,009 2,66 (1,35-5,27)
No 22 (16,4%) 134
Insuficiencia respiratoria Si 18 (31,5%) >7 0,003 2,66 (1,36-5,23)
No 11 (11,8%) 93
- Si 18 (31,5%) 57 0,003 2,66 (1,36-5,23)
Choque séptico No 11 (11,8%) 93
Si 16 (39%) 41 0.001 3,27 (1,72-6,19)
Insuf. Resp. + choque No 17 (16,8%) 101
Neumonia nosocomial Si 5 (45,5%) 11 0,023 2,63 (1,25-5,53)
No 24 (17,2%) 139
Mucositis Si 7 (63,6%) 11 0.001 4,02 (2,23-5,53)
No 22 (15,8%) 139
Convulsiones Si 5 (41,6%) 12 0,04 2,39 (1,11-5,13)
No 24 (17,6%) 136
Hipertension endocraneana Si 8 (36,3%) 22 0,03 2,21 (1,12-4,26)
No 25 (20,4%) 122
Reanim. cardiopulmonar pre- Si 4 (57,1%) 7 0,009 3,26 (1,56-6,80)
ingreso No 25 (17,4%) 143
Obesidad Si 6 (42,8%) 14 0,019 2,53 (1,24-5,15)
No 26 (17,6%) 147
Midriasis Si 5 (83,3%) 6 0.001 5(2,99-8,33)
No 24 (16,6%) 144
Falla hemodindmica Si 27 (24,7%) 109 0,006 5,07 (1,26-20,4)
No 2 (4,8%) 41
Falla respiratoria Si 27 (40,2%) 67 0,001 16,7 (4,12-67,8)
No 2 (2,4%) 83
Falla renal Si 10 (58,8%) 17 0,001 4,11 (2,82-26)
No 19 (14,2%) 133
Falla hematolégica Si 23 (38,9%) 59 0,001 8,9 (3,44-25,77)
No 6 (6,5%) 91
Falla hepatica Si 2 (66,6%) 3 0,03 3,62 (1,52-8,66)
No 27 (18,3%) 147
Falla neuroldgica Si 15 (65,2%) 23 0,001 5,9 (3,32-10,53)
No 14 (11%) 127
Tres fallas organicas Si 7 (30,4%) 23 0,001 6,3 (1,9-20)
No 4 (3,8%) 104
Cuatro o mas fallas si 18 (78%) 23 0,001  5,5(2,8-10,7)

organicas
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No 11 (8,6%) 127
Drogas vasoactivas Si 25 (30%) 82 0,001 4,42 (1,62-12)
No 4 (8,8%) 68
3 drogas vasoactivas Si 10 (43,4%) 23 0,001 3,2 (1,5-6,8)
No 12 (10,3%) 116
4 drogas o mas vasoactivas  Si 6 (54,5%) 11 0,002 2,4 (1,1-5,2)
No 23 (16,5%) 139
PRISM > 14 puntos Si 15 (12,3%) 121 0,001 3 (1,57-5,77)
No 12 (44,4%) 27
PIM2 > 10 puntos Si 24 (80%) 30 0,001 8,5 (3,4-21)
No 5 (5,4%) 91
Ventilacion mecanica Si 21(32,8%) 64 0,001 2,99 (1,42-6,28)
primera hora
No 8 (9,3%) 86
Ventilacion mecanica Si 29 (34,1%) 85 0,001 -
No 0 (0%) 65
Antifiingicos Si 9 (47,3%) 19 0,001 3,1 (1,66-5,78)
No 20 (15,2%) 131
Diuréticos Si 10 (38,4%) 26 0,007 2,71 (1,42-5,14)
No 27 (18,4%) 146

Los datos de laboratorio asociados con mortalidad se muestran en la Tabla 3.

Tabla 3. Asociacion entre datos de laboratorio y mortalidad (n=150)

Caracteristicas Fallecidos Total Valor p

RAN <500/ mm?3 Si 17 (31,4%) 54 0,005
No 12 (12,5%) 96

Plaquetas <50.000/ mm?3 Si 14 (30,4%) 46 0,022
No 15 (14,4%) 104

Bilirrubina aumentada Si 5 (45,4%) 11 0,023
No 24 (17,2%) 139

Creatinina aumentada Si 6 (42,8%) 14 0,019
No 23 (16,9%) 136

Hipoalbuminemia Si 10 (40%) 25 0,004
No 19 (15,2%) 125

PaFiO2 <200 Si 8 (50%) 16 0.001
No 18 (13,8%) 130

Analisis multivariado

Las cinco variables independientes asociadas con la mortalidad fueron edad =10
afnos (p=0,047), escore PIM2 =10 puntos (p=0,001), presencia de mucositis (p=
0,004), falla neuroldgica (p= 0,001) y falla renal (p= 0,001).

DISCUSION

Actualmente, la sobrevida a cinco afios para los nifios con neoplasia supera el
80%, la que se atribuye en gran parte a los avances del diagndstico molecular,
terapias dirigidas y los cuidados de apoyo intensivos(?¥), A pesar de estas mejoras,
los recursos de cuidados criticos siguen siendo cruciales para esta poblacién. Hasta
un 38% de los pacientes con cancer pediatrico requieren al menos un ingreso a la
UCIP dentro de los tres afios siguientes al diagndstico®*1), Estos ingresos son en gran
parte por la disfuncidén de 6rganos e infecciones, con mortalidad muy superior a la de
la poblacién general en UCIP(5:12,13,17,25-29)

Los nifios y adolescentes con cancer hospitalizados en UCI pertenecen a un grupo
heterogéneo, complejo y dificil en términos de manejo clinico. La mortalidad es mas
frecuente que en otros grupos de enfermedades y las variables prondsticas se
describen en escaso nimero de articulos cientificos. En esta serie, La mortalidad
hallada fue de 19,33 %; los pacientes de 10 afios y mas fallecieron con mayor
frecuencia comparados con los menores de 10 afios. Datos proporcionados por el
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Programa de Vigilancia, Epidemiologia y Resultados Finales (SEER) sobre estadisticas
del cancer en la poblacién de los EE. UU. revelan que la supervivencia es menor en
los adolescentes que en los ninos mas jévenes. El indice de supervivencia a 5 afios
para la leucemia linfoblastica aguda en el periodo de 2007 a 2013 fue de 91 % para
ninos menores de 15 afios en comparacién con 74 % para adolescentes de 15 a 19
afnos®¥, En el estudio de Samudio et al®?), |la sobrevida en nifios y adolescentes con
leucemia linfoblastica aguda, fue en general mayor en los pacientes entre 1 a 9 afios.
En nuestro estudio la leucemia linfoblastica aguda constituyé el 37,3% de los
pacientes, las consideraciones anteriores pudieran justificar el riesgo.

El cdncer hematoldgico tuvo mortalidad mas elevada que el cancer de tumores
solidos, en concordancia con otros autores(19:13:30), Esto probablemente se explique
en el hecho de que estos pacientes tienen caracteristicas intrinsecas mas graves y
complejas, sometidos a inmunosupresion y citotoxicidad del tratamiento(®),
Especialmente la leucemia mieloide aguda al igual que los trabajos de Zinter et
al’®, y Maude et alV),

Los pacientes admitidos por motivos de urgencia con respecto a los programados
presentaron mayor riesgo de mortalidad, hallazgos similares descriptos por Ben
Abraham et al.(!® y Ali et al.(39, En cuanto a los motivos de ingreso que se asociaron
con mortalidad fue la insuficiencia respiratoria igualmente descripto por Butt el Al®,
Ademas hubo asociacion entre la mortalidad y el choque séptico al igual que los
descriptos por varios trabajos(4>11-13,17,18.27) " 3si como la asociacion de insuficiencia
respiratoria y choque.

Respecto al diagndstico clinico del ingreso encontramos asociaciones con la
mortalidad a la hipertension endocraneana similar a los de Butt et al® y Silvan et al?;
asociados a encefalopatias como en diferentes investigaciones(*>12:27,32,33) | g
mucositis también represent6 un factor de riesgo de mortalidad en este trabajo. Se
conoce que los pacientes con cancer pediatrico enfrentan un mayor riesgo de
infecciones del torrente sanguineo de origen nosocomial en la mayoria de los casos
asociadas con el uso de catéter venoso central, inmunosupresion grave y prolongada,
neutropenia y otras alteraciones de los mecanismos de defensa del huésped,
inducidas por la quimioterapia®®#3>), La mucositis constituye un efecto secundario
grave de la quimioterapia y la radioterapia en varios protocolos de tratamiento del
cancer, comprende dano inflamatorio complejo a la mucosa del tracto digestivo
completo3®), El paro cardiaco al ingreso si bien no se ha reportado en otro estudio
como factor de riesgo de mortalidad en enfermedades oncohematoldgicas en UCIP,
pero es conocida su relacion con alta mortalidad en pacientes generales en la Terapia
Intensiva Pediatrica®®).

La neumonia nosocomial, tanto la adquirida en o fuera de la UCIP, es una entidad
frecuente en pacientes inmunocomprometidos como los que se encontraron en esta
investigacion. Es dificil de comparar con la literatura esta situaciéon por la
heterogeneidad de esta comorbilidad a veces planteada solamente como sepsis.

En relacion con el estado nutricional, la obesidad estuvo asociada a la mortalidad
en este trabajo; si bien no se reporta asociacion entre la obesidad y mortalidad entre
pacientes oncoldgicos en UCIP, el SEER(?* describié que la mortalidad en pacientes
criticos ajustada por riesgo aumenta significativamente a medida que el peso por
estatura / IMC aumenta en los rangos de sobrepeso y obesidad.

En cuanto a signos clinicos, la midriasis fue la Unica asociada al desenlace, lo cual
no se ha hallado como factor de riesgo de mortalidad en pacientes pediatricos con
cancer, pero se presenta frecuentemente en otras situaciones de mal prondstico
como las convulsiones, los tumores cerebrales y la insuficiencia neuroldgica. Ademas,
es componente de las puntuaciones de los Escores de riesgo de mortalidad(24:28:37),
Las convulsiones; a pesar de que no hemos encontrado en la literatura relacion
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directa con mortalidad como en este trabajo, estd asociada a las encefalopatias, a
los tumores cerebrales y a la falla orgdnica neuroldgica.

En cuanto al tratamiento administrado, la necesidad de ventilacion mecanica y la
necesidad de ventilacion en la primera hora se asociaron con la mortalidad
coincidentes con varios trabajos(!3:3839), La necesidad de administrar derivados
sanguineos por transfusiones, como factor de riesgo estd probablemente dada por la
urgencia de manejar con derivados sanguineos a los numerosos pacientes
oncoldgicos graves con aplasia en esta cohorte. La utilizacién de antifingicos fue otro
de los factores asociados; no se describe en estos mismos términos en la literatura,
pero Fiser et al®®3 refieren como riesgo de mortalidad a la sepsis por hongos. La
administracion de diuréticos como factor de riesgo en esta poblacion se presenta en
situaciones criticas como la insuficiencia renal y la sobrecarga hidrica frecuentemente
vistos en los pacientes graves en sepsis.

De los estudios laboratoriales se encontré asociacion con la mortalidad al recuento
absoluto de Neutréfilos (RAN) menor de 1.000 por mm3, RAN menos de 500 por
mm3 y RAN menor de 100 por mm3. Los trabajos de Sivan et al* y Meyer et al'®
concluyeron que la gravedad de la leucopenia con neutropenia grave (recuento de
neutrofilos <500 / mm?3) influye significativamente en el mal prondstico. El recuento
de plaquetas menor a 50.000 por mm?3, no descripta en forma aislada como factor
de riesgo, sin embargo, constituye un elemento de la insuficiencia hematoldgica. No
ha encontrado publicacién que reporte a la bilirrubina aumentada en forma aislada
un factor de riesgo en pacientes oncoldgicos, salvo en la poblacion general pediatrica
que ingresa a UCIP(®®), asi como también constituye uno de los elementos de la falla
hepatica, situacion descripta por otros autores(3240), |La creatinina aumentada,
asociada a falla renal fue descripta como factor de riesgo(1#2532), al igual que esta
serie. La hipoalbuminemia al ingreso en una UCIP asociada a mortalidad como la
hallada en este trabajo, se asocia con una mayor mortalidad a los 60 dias, mayor
duracion de la ventilacion mecanica y menor probabilidad de alta en la UCIP. Estas
asociaciones son independientes de la magnitud de la respuesta inflamatoria, la
gravedad clinica y el estado nutricional“%),

La relacidon presion arterial de oxigeno sobre fraccion inspirado de oxigeno
(PaFiO2) es una constante de medicion de la hipoxemia cuyo valor normal oscila
entre 400 y 500, constituye un conocido factor de riesgo al ingreso de pacientes
pediatricos a UCIP y es una de las variables en las diversas escalas de riesgo de
mortalidad pediatrica®®3’:37) en este trabajo la PaFiO2 menor a 200, tuvo asociacidon
con la mortalidad.

Todas fallas orgdanicas (fallas hemodinamicas, respiratoria, renal, hematoldgica,
hepatica y neuroldgica) durante la internacién en UCIP de estos pacientes se
asociaron con la mortalidad. Las fallas organicas multiples son consideradas como la
"variable de oro"(33), es decir, las que se relacionan con peor resultado y han
mostrado una correlacion entre el numero de la insuficiencia de 6rganos y la
mortalidad. El fallo de uno, dos, tres y cuatro érganos corresponden a la tasa de 6%
de mortalidad, 40%, 70% y 80-100%, respectivamente(!%11), Esta proporcionalidad
es casi constante en los estudios, y demuestra la relacion de los sistemas en el
fracaso y una mortalidad del 70%.

En cuanto al niUmero de drogas vasoactivas utilizadas para mantener la estabilidad
hemodinamica se asociaron a mortalidad las siguientes 3 drogas; 4 drogas o mas al
igual que varias investigaciones(10:16:42),

La mortalidad hallada fue de 19,33 %, la mortalidad esperada por el PRISM fue
de 8,48% y por PIM2 de 12,78%. Diversos trabajos(!”49 demostraron que estas
escalas no estiman correctamente la mortalidad en pacientes oncohematoldgicos.
Pero las escalas predicen la calidad de la atencién en la UCIP, el riesgo de mortalidad
y permite describir la gravedad al ingreso como referencia en ensayos clinicos. El

Rev. cient. cienc. salud. Junio 2022; 4(1):63-74 70



Delgadillo L et al. Factores de riesgo asociados a mortalidad en pacientes pediatricos oncoldgicos...

puntaje PRISM promedio fue de 14,77 puntos en los fallecidos y 7,07 entre los
sobrevivientes y por la Escala de PIM2 el puntaje entre los fallecidos en promedio fue
de 29,62 y entre los sobrevivientes de 8,75, estos hallazgos nos indican que los
pacientes que fallecieron ingresaron a la unidad con mayor gravedad. En el analisis
bivariado tomando como punto de corte los puntajes de PRISM igual o mayor a 14
con RR 3,02 y PIM2 igual o mayor que 10 que resulté con un RR 8,78, lo que nos
muestran que por encima de estos puntajes de corte la mortalidad es significativa.
En el analisis multivariado solo cinco variables se asociaron con la mortalidad; edad
=10 afios, PIM2 con puntaje =10 puntos, la presencia de mucositis, la falla
neuroldgica y la falla renal.

Entre las limitaciones del estudio se puede mencionar su caracter retrospectivo,
de un solo centro y las dificultades de las modalidades terapéuticas disponibles en el
pais. Sin embargo, constituye el primer analisis de factores de riesgo de mortalidad
de los nifios con cancer admitidos en una UCIP de gestién publica en un pais de
recursos limitados como el Paraguay.
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