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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de la situaciéon problematica

El diagndstico de cancer pediatrico es un evento de gran impacto en la sociedad.
A pesar que los avances en el tratamiento han incrementado la sobrevida a los
cinco afnos del diagndstico hasta llegar aproximadamente a un 80%, este sigue
siendo la segunda causa de muerte en nifos entre los cinco y ocho afos de

edad.’

La causa mas importante de morbilidad y mortalidad en nifios con leucemia
linfoblastica aguda (LLA) ya tratados son las infecciones. Y las tasas de mortalidad

asociada a infeccion son diez veces mas altas en paises en vias de desarrollo.*

En el Peru, el analisis situacional realizado por el Ministerio de Salud del Peru en
el ano 2013 evidencid que en nifos las neoplasias mas frecuentes fueron las que
afectan el sistema hematopoyético y reticuloendotelial, alcanzando un 44.2% del

total de diagndsticos de cancer en este grupo etario."’

Los datos de morbilidad y mortalidad en el Perd demuestran que las leucemias,
especialmente la LLA, constituyen el principal problema oncoldgico en la poblacion

pediatrica.’’

En los datos de mortalidad informados por el Ministerio de Salud del Peru

(MINSA), la leucemia linfoblastica aguda ocupa el puesto 21 en mortalidad



general, acumulando 180 muertes en 2012; ocupando el primer lugar como causa
de mortalidad por enfermedades neoplasicas en nifilos menores de 14 afos, con

61 fallecimientos reportados en 2012."

Actualmente, la Unidad de Hematologia Pediatrica del Hospital Alberto Sabogal
Sologuren cuenta con nueve camas disponibles para enfermos menores de 14
afnos con diagndstico de Leucemia, los cuales ingresan para inicio de tratamiento

quimioterapéutico, o para ser tratados de alguna complicacion.

Muchos de estos nifios fallecen a causa de infecciones oportunistas durante los
periodos de neutropenia secundarios a la induccion quimioterapéutica o durante la
evolucion de la enfermedad, otros por hemorragias secundarias a trastornos de
coagulacion por el problema medular de fondo, otros por falta de respuesta al

tratamiento y progresion de la enfermedad, y otros por recaidas de la enfermedad.

Si bien existen estudios que demuestran que la LLA es la principal causa de
mortalidad asociada a neoplasia en nifios, no se han realizado aun en el Peru
estudios que evidencien cuales son las causas de estas muertes, ni en que
porcentaje se presentan en nuestra realidad, o que factores se encuentran
asociados al mal prondstico de estos pacientes; por lo que se considera
importante conocer estos datos para poder combatir a tiempo las complicaciones
prevenibles, o tratar de prevenir factores asociados y estar atentos ante las
posibles complicaciones que puedan acontecer sin previo aviso, incrementando de

esta manera la supervivencia de estos pacientes.
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1.2 Formulacion del problema

1.2.1 Problema general

¢ Cuales son los factores asociados a un mayor riesgo de mortalidad en nifios

menores de 14 afos con leucemia linfoblastica aguda en el hospital Alberto

Sabogal Sologuren 20167

1.3 Objetivos de la investigacion

1.3.1 Objetivo general

Conocer los factores asociados a un mayor riesgo de mortalidad en nifios con

leucemia en el Hospital Alberto Sabogal Sologuren 2016.

1.3.2 Objetivo especificos

Determinar cuales son las principales causas de muerte en nifios con leucemia
en nuestro medio.

Medir la tasa de frecuencia de las causas de muerte asociadas a leucemia en
nifios en el Hospital Alberto Sabogal Sologuren 2016.

Identificar factores de riesgo asociados a un peor pronostico de respuesta a
quimioterapia, asi como de peor prondstico en nifios con leucemia.

Precisar la tasa de incidencia de leucemia en nifios del hospital en 2016.
Identificar los factores asociados a un peor pronostico de respuesta a
guimioterapia en nifios con leucemia en 2016.

Precisar la tasa de recaida en nifios con leucemia en nuestra poblacion en

2016.



1.4 Justificacion

1.4.1 Importancia

El estudio permitira conocer la situacidn actual de los pacientes pediatricos ya
diagnosticados con leucemia en nuestro medio. Dara a conocer datos actualmente
no disponibles en nuestra realidad, respecto a incidencia, mortalidad y recaida de
esta enfermedad, asi como las principales causas de muerte asociadas a esta,
siendo esta informacion muy util en general para los profesionales de la salud en
el Peru, ya que al realizarse en un hospital de referencia, los datos podran revelar

una muestra de la situacion actual de por lo menos gran parte del pais.

Nos permitira conocer el acceso a tratamiento de estos pacientes, cuantos no
reciben tratamiento en esquemas adecuados debido a falta de recursos del
hospital, o cuantos no se hospitalizan a tiempo debido a falta de disponibilidad de
camas, datos que podrian ser presentados en un futuro con el fin de mejorar los

problemas administrativos de la institucion.

Asimismo, ayudara a los médicos pediatras y hematdlogos del hospital, ya que
brindara informacidén necesaria para tratar las complicaciones mas frecuentes que
se presentan en estos pacientes, como por ejemplo los principales gérmenes
aislados en los pacientes con neutropenia febril, y de esta manera verificar si el

esquema antibiético actualmente recomendado es aplicable a nuestra realidad.

Por otro lado, nos ayudara a identificar posibles factores asociados a un peor

prondstico de la enfermedad, que finalmente nos ayudara a prevenirlos en caso de
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ser prevenibles, o de lo contrario a estar atentos a posibles factores y sus

complicaciones.

1.4.2 Viabilidad

El estudio es viable ya que se cuenta con los recursos materiales, humanos y de
tiempo necesarios, y al formar parte el hospital de la seguridad social nacional, los
examenes auxiliares requeridos o los medicamentos necesarios no generaran

ningun gasto durante esta investigacion.

Para los gastos referentes a la elaboracion del proyecto se cuenta con recursos

economicos suficientes los cuales seran financiados por el investigador.

Ademas se cuenta con la apoyo completo del comité de investigacion del hospital,

quienes fomentan constantemente la investigacion en esta institucion.

1.5 Limitaciones
Al realizarse la investigacion en un hospital de referencia a nivel nacional solo de
la zona centro del pais, los resultados no podran ser extrapolados a la poblacion

en general.

Podria darse un sesgo debido a que el hospital pertenece a la seguridad social de
nuestro pais, y al no ser este el unico sistema de salud actualmente, no se

atienden pacientes de zonas con mayor indice de pobreza.



Existen también limitaciones bibliograficas debido a que no se cuenta con estudios

de mortalidad especifica para leucemia en pacientes pediatricos.



CAPITULO IIl: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes de la investigacion

Caniza. et al. publicaron una revision en 2015 en la cual indicaron a las
infecciones como la principal causa de morbimortalidad en nifios con tratamiento
para leucemia linfoblastica aguda. Se reportd6 también riesgo incrementado de
infecciones por organismos adquiridos en la comunidad, organismos
intrahospitalarios,  patdgenos  multidrogoresistentes y  microorganismos
oportunistas en pacientes procedentes de paises con ingreso economico bajo y
mediano, que ademas del diagnostico de leucemia linfoblastica aguda (LLA)

presentaban bajo peso.’

En 2014 O’Connor. et al. realizaron un estudio descriptivo de muertes causadas
por sepsis en pacientes pediatricos con LLA, siendo esta la cohorte mas grande
reportada hasta el momento. Encontraron que a los cinco afios del diagndstico la
incidencia acumulada de muertes por cualquier causa fue de 8.5%; la incidencia
de muerte asociada a que el paciente estuviese recibiendo algun tipo de
tratamiento fue de 3.8%, representando el 44.7% de todas las muertes, y que la
incidencia acumulada de muertes asociadas a infeccion fue de 2.4% (Cl 95%,
1.9%-3.0%), siendo en total 75 del total de 249 muertes estudiadas (30%) y 75 del
total de 117 muertes asociadas a que el paciente estuviera recibiendo tratamiento
(64%). Se reportd también mayor incidencia en pacientes durante la fase de
induccion respecto a otras fases de tratamiento (77% vs 56%; p = 0.02). El mayor

porcentaje de muertes fue asociado a infeccidn bacteriana (64% gram-negativos) y
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20% a infeccion fungica. El sindrome de down fue el principal factor de riesgo para
muerte asociada a infecciones (OR 12.08; Cl 95%, 6.54-22.32; p < 0.0001).
Ademas se encontré mayor riesgo de muerte asociada a infecciones en pacientes
de sexo femenino (OR 1.63; Cl 95%, 1.02-2.61; p = 0.04). Se reportd que los
pacientes con sindrome de Down tuvieron mayor riesgo durante la fase de

mantenimiento del mantenimiento (P=0.048).°

Un estudio realizado en Centroamérica en 2014 mostré que un 3,3% de nifios
tratados y con remisidon completa fallecen como consecuencia de infecciones,
hemorragias y otras causas. Asimismo encontr6 que 7% abandonan el
tratamiento luego de haber alcanzado una remision completa y hasta un 15%

presentan recaidas.®

Gupta. et al. realizaron un estudio analitico en 2015, en el cual encontraron que el
recuento absoluto de linfocitos en pacientes con leucemia linfoblastica aguda seria
un importante predictor del prondstico de estos pacientes. Correlacionaron la tasa
de curacion, la ausencia de recaidas y la tasa de supervivencia en general con el
recuento absoluto de linfocitos (RAL), obteniendo como resultado que estos
eventos se presentaron en mayor porcentaje en pacientes con RAL al dia 15 de
tratamiento = 500 cel/pL y al dia 29 = 1000 cel/uL (81.7% + 4%, 86.4% % 2.8%,
91.0% = 3% respectivamente), comparada con aquellos pacientes con menores

recuentos linfocitarios (16.6% + 5.6%, 19.3% + 6.4%, 32.8% + 7.2%, p < 0.001).”



En 2016, Acharya et al. realizaron un estudio en Norteamérica, en el que utilizaron
el registro de datos de pacientes pediatricos con diagndstico de cancer en los
estados de Texas y Florida, en los que encontraron un incremento de mortalidad
de 1,8% en aquellos pacientes provenientes de las zonas mas pobres de esos
estados, comparado con aquellos provenientes de las zonas menos pobres (HR
1.8; Cl 95%, 1.41-2.30). Ademas se encontr6 mayor riesgo de mortalidad en
pacientes hispanicos (HR 1.18; Cl 95%, 1.01-1.39) y pacientes de raza negra (HR

1.31; Cl 95%, 1.03-1.66).

Un estudio retrospectivo realizado por Trehan et al. en 2015, compardé dos
cohortes en La India, no encontrando diferencias en la primera, sin embargo la
segunda cohorte mostré6 mayor tasa de supervivencia en aquellos nifios con peso
para la edad sobre el percentil 10, comparado con aquellos nifios con peso para la
edad por debajo del mismo (p = 0.026) y con una tasa de mortalidad mayor en el

grupo de pacientes con peso para la edad bajo (p = 0.011).9

En 2015, den Hoed et al. realizaron un estudio prospectivo en el que realizaron un
analisis multivariado que demostré que aquellos pacientes pediatricos con
diagndstico de LLA que presentaban bajo peso presentaban mayor riesgo de
recaida (HR: 1.88, Cl 95%, 1.13-3.13), pero similar tasa de supervivencia que
aquellos pacientes con peso normal o sobrepeso. Asimismo reportaron que
aquellos pacientes que presentaron una disminuciéon de su indice de masa
corporal (IMC) durante las primeras 32 semanas de iniciado el tratamiento para

leucemia linfoblastica aguda, presentaron un riesgo de recaida similar a aquellos
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pacientes que mantuvieron su indice de masa corporal, pero este mismo grupo de
pacientes (con disminucion de IMC) presentaron menor tasa de supervivencia que

el resto (HR: 2.10, Cl 95%; 1.14-3.87). °

En 2012, Vera. et al. desarrollaron un estudio descriptivo, que incluyd como
poblacién a todos los pacientes fallecidos por leucemia aguda, hasta los quince
afnos en el Instituto Nacional de Cancerologia de Colombia. Este estudio permitio
reconocer los factores asociados a la muerte, demostrando que las posibles
demoras durante todo el proceso de la enfermedad serian un problema
importante. Se encontré que el 87,5% de fallecimientos tuvo como causa basica la
leucemia linfoblastica aguda. El 58% de los pacientes estaban afiliados al régimen
subsidiado. Se demostré que la demora para obtener el tratamiento adecuado y a

tiempo, fue la mas comun entre el total de muertes analizadas. "

Miranda Lora y col. realizaron un estudio transversal analitico en México en 2012,
en el que un hospital fue la unidad de analisis. Los factores asociados a la
supervivencia  fueron la  presencia de  médicos residentes de
oncologia/hematologia pediatrica, la disponibilidad de cuartos aislados y de un
tomdgrafo, el numero de pacientes asignados a cada médico o enfermera por
turno laboral, y la existencia de médicos adscritos a oncologia/hematologia, como

infectdlogos pediatras y cirujanos pediatras. ™
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2.2 Bases teoricas

Las leucemias constituyen un grupo de neoplasias que surgen a partir de
alteraciones genéticas que regulan todo el proceso de vida hasta el momento de la
muerte de las células hematopoyéticas. El clon leucémico aumentara de forma

progresiva, suprimiendo asi el crecimiento normal de dichas células.”

Llamaremos leucemia aguda a la proliferacion incrementada y desmedida de

células inmaduras y la crénica a la de células mas diferenciadas.’'®

Clasificacion

La leucemia aguda se clasifica en linfoblastica y en mieloblastica segun el linaje
celular que se haya afectado. Distintas caracteristicas (morfoldgicas, citoquimicas,
inmunolodgicas y genéticas) permiten dividir estos grupos en diversas variedades,

cada una con distinto abordaje terapéutico y prondstico.'”'8

Caracteristicas de leucemia linfoblastica aguda

La leucemia linfoblastica aguda se produce debido a la proliferacién clonal de
linfoblastos, que luego infiltraran la médula ésea, llegando a producir un déficit de
células hematoldgicas normales, comprometiendo asi también diferentes 6rganos
y/o sistemas. Es debido a esta infiltracion medular por la que pueden producir la
muerte secundaria a hemorragia y/o infeccion. La incidencia reportada es de 1,6
por cada 100000 individuos por afio en Estados Unidos. Argentina reportd una

incidencia de 30 casos por cada 1000000 en menores de 15 afos.
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La presentacion segun grupo de edades tiene una distribucion bimodal con dos
picos importantes, el primero en menores de 20 afios (cerca al 60%) y el segundo

en mayores de 45 afios de edad (cerca al 20%)."

La presentacion segun sexo reporta una mayor incidencia de leucemia
linfoblastica aguda en varones, predominantemente durante la pubertad. También
se presentan diferencias geograficas en esta enfermedad. Los paises en
desarrollo presentan mayor incidencia de linfomas y leucemia linfoblastica aguda
tipo T, mientras que en paises desarrollados la leucemia linfoblastica aguda tipo B
es la mas frecuente de las patologias hematologicas malignas. En paises con
poblacién heterogénea se presenta mayor incidencia de leucemia linfoblastica

aguda en personas de raza blanca.?

Multifactorial

Se conoce la multifactoriedad que conduce a una serie de eventos que van a
conducir finalmente a la malignizacion de la célula. En el caso de la leucemia
linfoblastica aguda, esto ocurre durante el desarrollo de las células linfoides. Estas
células tienen una alta tasa de proliferacién, lo que apoya la apariciéon de

mutaciones espontaneas que facilitan la malignizacién de las mismas.?'

Caracteristicas clinicas
Las manifestaciones clinicas de la leucemia linfoblastica aguda reflejan la
infiltracion medular de elementos jovenes y la extension extramedular de esta

patologia. Los sintomas mas comunes al momento del diagndstico son
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secundarios a la insuficiencia medular que se genera, como la palidez o astenia
secundaria a anemia, presencia de equimosis 0 petequias secundarias a la

trombocitopenia y fiebre secundaria a la neutropenia.

Aproximadamente dos tercios de los pacientes con leucemia linfoblastica aguda
presentan hepatoesplenomegalia, la cual es usualmente asintomatica. La duracion
de los sintomas es muy variable, pudiendo durar de dias a meses. La anorexia
también es usual, mas no el sindrome consuntivo. Hasta un 25% de pacientes

puede presentar dolores en huesos largos o artralgias al debut.

Es posible que la enfermedad debute con un cuadro de pancitopenia severa, sin
embargo esto no es muy frecuente, por lo que de ser el caso debe descartarse

siempre un cuadro de aplasia medular.?®

Diagnéstico

Para el diagndstico se requiere de la presencia de 220% de infiltracion blastica a
nivel medular. Se basa en la evaluacion citomorfolégica de la médula ésea, sangre
periférica y liquido cefalorraquideo, lo que se complementara con diversas

técnicas como citometria de flujo, citogenética y biologia molecular.?’

Pronéstico
La presencia de ciertas caracteristicas, tanto clinicas como biolégicas, son
importantes para determinar el prondstico de estos pacientes, las cuales serviran

para clasificar su grado de riesgo tomando en cuenta: edad, numero de leucocitos
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al inicio de la enfermedad, inmunofenotipo, cromosomopatias asociadas y la

respuesta al inicio del tratamiento.??

Se ha descrito en los ultimos afos que en los paises en desarrollo existe un mayor
riesgo de mortalidad asociada a infecciones, llegando a ser esta hasta diez veces

mayor comparado con pacientes procedentes de paises desarrollados.

Los pacientes procedentes de paises con menor ingreso econdmico, presentarian
mal pronostico debido a que el diagndstico inicial se hace en estadios avanzados
de la enfermedad, a una mayor tasa de abandono de tratamiento, y a la mayor

asociacion de muertes por infeccion.*

Asimismo, se ha confirmado al sindrome de down como un factor de riesgo alto
para muerte asociada a infecciones, por lo que se sugiere la antibioticoterapia
profilactica en los pacientes de alto riesgo y durante los periodos de mayor

riesgo.’

Clasificacién por pronodstico

En la actualidad, el mayor factor prondstico de la leucemia linfoblastica aguda es
la respuesta precoz al tratamiento. De acuerdo a la presencia de estos, se podrian
dividir en cuatro categorias de riesgo:

Bajo riesgo:
- Leucemia linfoblastica aguda tipo B
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— Edad 1-9 anos
— Recuento leucocitario inicial < 50 x 10%/L

- Presencia de la fusién del gen TEL (cromosoma 12) con el gen AML1

(cromosoma 21)

- Hiperdiploidia (mas frecuente la presencia de un tercer cromosoma 4, 10

ylo 17)
Riesgo estandar:

- Las caracteristicas presentes en el grupo antes mencionado pero sin

alteraciones genéticas.
Alto riesgo:
- Resto de los pacientes con LLA tipo B
- LLAtipo T.
Muy alto riesgo:

- Pacientes que no muestran respuesta adecuada a los agentes

quimioterapéuticos, no llegando a remisién completa tras el tratamiento. 2°

Tratamiento
El tratamiento de la LLA en nifios se planifica segun el grupo de riesgo al que es

asignado el paciente al diagnostico. En resumen, se administrara tratamiento
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mucho mas intenso al paciente mientras mayor sea el riesgo de recaida al
diagnostico y se intentara no sobretratar al paciente con menor riesgo de recaida.
Debido a esto la importancia antes mencionada de clasificar a los pacientes segun

grupos de riesgo.

Se recomienda que las evaluaciones previas al inicio de tratamiento y los controles
del mismo se realicen en centros especializados. Todo tratamiento comprendera

tres fases.

Induccién
El principal objetivo de esta fase inicial es reducir en casi un 100% las células

malignas y reiniciar una proliferacion normal de células hematologicas.

Se define la remision completa a la ausencia de leucemia en en examen fisico y
en los examenes auxiliares realizados después del tratamiento. El conteo de
células en sangre periférica debera ajustarse a los valores adecuados segun
grupo etario, y a nivel medular se debe encontrar porcentaje de células dentro de
la normalidad, con presencia menor a un 5% de blastos. La remision completa se
caracterizara también por la ausencia de enfermedad en el sistema nervioso
central. Llegar a la remision completa es un requisito imprescindible para asegurar
una sobrevida prolongada. Con el avance en los protocolos de tratamiento, la tasa
de remisiéon completa actualmente se ha incrementado alcanzando hasta un 99%.
Aunque no se observan diferencias significativas entre los diferentes protocolos a
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nivel mundial, el uso de ciclofosfamida y asparraginasa si han demostrado

beneficio en la primera fase de tratamiento de la LLA tipo T.

De igual manera, el tratamiento con inhibidores han incrementado la tasa de
remision en pacientes con leucemia linfoblastica aguda portadores del cromosoma

Philadelphia.

Intensificacion (consolidacion)

Esta fase corresponde a la aplicacion de un tratamiento de alta intensidad
inmediatamente después de la primera fase. Con el fin de eliminar las células
malignas residuales que no fueron destruidas durante la induccion, disminuyendo

la posibilidad de recaida.

Posteriormente, se realiza una reinduccion. En esta fase se repite el esquema de
induccion con algunas alteraciones posterior a los 3 meses de alcanzar remision

completa.

Mantenimiento

Esta fase de mantenimiento suele ser muy prolongada. Se reconoce que

pacientes con aparente remisidon completa posterior al analisis con técnicas
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moleculares, muestran presencia de enfermedad minima residual. Es debido a
esto que se prefiere mantener esta fase por un periodo minimo de 24 meses, con

monitoreo frecuente para poder detectar recaidas.

Este tratamiento consiste en el uso de mercaptopurina diaria y de metotrexate
semanal. Durante esta fase, estos pacientes deben recibir profilaxis antibidtica con

cotrimoxazol tres dias a la semana.

Trasplante hematopoyético

A pesar de que se observan resultados excelentes con la terapia de los pacientes
con LLA, el grupo de pacientes de mayor riesgo, asi como los pacientes que
hayan recaido, tienen mala evolucion posterior a los tratamientos convencionales.
Es en este grupo de pacientes, en los que el trasplante de progenitores

hematopoyéticos ha logrado incrementar su sobrevida.

En la actualidad, las indicaciones de trasplante en la LLA son:

- Pacientes que no alcanzan remisién completa tras la primera fase.

- Enfermedad minima residual después de la tercera fase.

- Hipodiploidia extrema al diagnadstico.
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- Pacientes < 6 meses con reordenamiento del gen MLL e con

hiperleucocitosis.
— Recaida medular antes de los 6 meses tras finalizar el tratamiento.

- Recaida combinada o extramedular dentro de los primeros 18 meses

después de hecho el diagndstico.?®

2.3 Definicion de términos basicos

Leucemia linfoblastica aguda: Infiltracion blastica en médula 6sea = 20%.

Remision completa: la médula 6sea debera presentar una celularidad normal (<
5% blastos), valores en sangre periférica deberan compararse con valores de

referencia clasificados como normales segun el grupo etario.

Enfermedad minima residual: deteccion de blastos en pacientes
morfolégicamente en remision completa, haciendo uso de métodos como la

citogenética, la citometria de flujo y las técnicas de biologia molecular.
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3.1 Formulacion de la hipoétesis

CAPITULO Ill: HIPOTESIS Y VARIABLES

No requiere de una hipétesis.

3.2 Variables y definicién operacional

Variable | Definicion Tipo por su Indicador Esca.la_ ’de Categorias Valores d? las Me_d_los fj,e
naturaleza medicion categorias | verificacion
Edad del
paciente al - C
Edad momento | Cuantitativa Anqs De razén - - H|§t9rla
cumplidos clinica
del
diagnéstico
Sexo del g Si es hombre . Masculino | 1: Masculino Historia
Sexo . Cualitativa . Nominal . . .
paciente 0 mujer Femenino 2:Femenino clinica
Raza del o Raza Negra . Negra 1:Negra Historia
Raza paciente Cualitativa Raza Mestiza Nominal Mestiza 2:Mestiza clinica
Siel Zona pobre | 1:Zona pobre C
Zona de paciente _ Zona pobre . ' Historia
. Cualitativa Nominal Zona no 2:Zona no .
procedencia | procede de Zona no pobre clinica
pobre pobre
zona pobre
Estado . IMC gn ]
. Bajo peso | percentil <3:
nutricional baio peso
del paciente op
basado en Bai IMC en
Estad el percentil 5 8Jo peso I Peso normal | percentil 3-85: Histor
stado en el que se| Cualitativa S0 norma Ordinal peso normal. Istoria
nutricional Sobrepeso IMC clinica
encuentra Obesidad en
el IMC esida Sobrepeso |percentil 85-97:
calculado sobrepeso
para la IMC en
edad actual Obesidad | percentil >97:
obesidad
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= 500 cel/uL al

dia 15 de tto.
< 500 cel/uL al
Cifra de dia 15 de tto.
Recuento linfocitos en Historia
absoluto de Cuantitativa [ 2 1000 cel/uL | De razén - - .
\ . el , clinica
linfocitos al dia 29 de
hemograma
tto.
<1000 cel/uL
al dia 29 de
tto.
Progresién | 1: Progresion
Cual fue la Causa que enfermedad | enfermedad
causa . — —
s provoco la Lisis 2: Lisis
basica de la . .
Causa de e muerte . Tumoral Tumoral Historia
muerte Cualitativa ) Nominal - - .
Muerte . registrada en Hemorragia | 3: Hemorragia clinica
asociada al .
. . la ficha de cerebral cerebral
diagnéstico - - .
de LLA datos Sepsis 4: Sepsis
’ Otra 5: Otra
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Diseiho metodolégico

- Segun la intervencion del investigador: observacional

- Segun el alcance que tiene de demostrar una relacion causal: descriptivo
- Segun el numero de medicion de variables de estudio: transversal

- Segun la planificacién de la toma de datos: retrospectivo.

4.2 Diseio muestral
Poblacién universo
Todos los nifios menores de 14 afos diagnosticados de Leucemia linfoblastica

aguda en el Hospital Alberto Sabogal Sologuren.

Poblacién de estudio
Constituida por los pacientes menores de catorce afnos con diagnostico de
leucemia que fallecieron en 2016 estando hospitalizados en la Unidad de

Hematologia Pediatrica del hospital Alberto Sabogal Sologuren.

Muestreo
La muestra sera no probabilistica, censal accidental; con registro en historia clinica
de todos los pacientes pediatricos con diagnéstico de LLA que hayan fallecido

durante su hospitalizacion en el periodo mencionado.

Criterios de seleccion
22



Criterios de inclusion

Pacientes entre 0 y 13 afios, 11 meses, 29 dias de edad.

Pacientes con diagnostico confirmado de leucemia linfoblastica aguda.

Pacientes con sindrome de down.

Pacientes que hayan fallecido estando hospitalizados mas de 24 horas.

Criterios de exclusion

Pacientes que ingresaron al hospital por causas traumaticas o accidentales.

* Pacientes con comorbilidad previa al diagnostico de LLA. (diabetes,
hipertension, enfermedad genética de alto riesgo)

* Pacientes con diagnostico de otra neoplasia concomitante.

* Pacientes con historia clinica incompleta

4.3 Técnicas e instrumentos de recoleccién de datos
La recoleccién de datos se ejecutara revisando historias clinicas de los pacientes
fallecidos en el periodo indicado, los cuales se ingresaran a tablas en el programa

EXCEL.

Instrumento
Se utilizara una ficha de recoleccion de datos, la cual constara de diversas
preguntas con respuesta multiple segun cada variable de estudio, que seran

llenadas con los datos de historias clinicas por el investigador. (Anexo 2)
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4.4 Procesamiento y analisis de la informacién
Los datos seran recabados y ordenados en Excel. Se utilizaran estadisticas de
correlacion para las variables. Se obtendran la media y moda para las diversas

variables segun sea posible su aplicacion.

4.5 Aspectos éticos

Los datos se obtendran datos de historias clinicas, por por lo que no sera
necesario solicitar consentimiento informado. Asimismo se tendra el cuidado ético
de no mencionar nombres de los pacientes. El presente estudio no requiere

debido a ellos permiso de la Comisién de Etica de la institucion.
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ANEXO 2: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Edad (anos):

Sexo: M () F ()

Raza: Negra ( ) Mestiza ( )

Zona de Procedencia: Zona pobre ( ) Zona no pobre ( )

Peso (kg): Talla (mts):

indice de masa corporal:
* Obesidad ( ) * Eutrofico ()

* Sobrepeso ( ) * Desnutricion ( )

Recuento absoluto de linfocitos al dia 15 y 29 del tratamiento:
e =500 cel/yL dia 15 de tto. ( ) * 2>1000 cel/uL dia 29 de tto. ( )

e <500 cel/yL dia 15 de tto. ( ) e <1000 cel/pL dia 29 de tto. ( )

Causa de Muerte:

* Progresion enfermedad ( ) * Hemorragia ( )
* Lisis Tumoral ( ) * Sepsis( )
* Hemorragia cerebral ( ) e Otra( )
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