Titulo del articulo:

Malnutricion en pacientes pediatricos con leucemia y linfoma: un estudio de cohorte

retrospectiva.

Autores:
Hardenson Rodriguez Gonzalez. Médico, residente de pediatria, Universidad de
Antioquia. ORCID: 0000-0001-7027-7476. hardenson.rodriguezg@udea.edu.co

Sergio Andrade Mejia. Médico, residente de Pediatria, Universidad de Antioquia.
ORCID: 0000-0001-5823-6110. sergio.andrade@udea.edu.co

Javier Orlando Contreras Ortiz. Médico pediatra, magister en Ciencias Médicas, director
del Departamento de Pediatria y Puericultura de la Universidad de Antioquia. ORCID:
0000-0001-8568-5421. javier.contreras@udea.edu.co

Adriana Patricia Osorno Gutiérrez. Nutricionista dietista, especialista en nutricion clinica
pediatrica, docente del Departamento de Pediatria y Puericultura de la Universidad de
Antioquia. ORCID: 0000-0003-3513-7659. adriana.osorno@sanvicentefundacion.com

Jorge Eliécer Botero Lépez. Médico, magister en Nutricion Clinica Pediéatrica, docente
del programa de medicina Escuela de Ingenieria de Antioquia. ORCID: 0000-0003-
2907-5500. eliecer.botero@udea.edu.co

Javier Enrigue Fox Quintana. Oncollogo pediatra, Hospital Infantii San Vicente
Fundacion. ORCID: 0000-0002-1014-9402. javier.fox@sanvicentefundacion.com

Informacion para el contacto: Hardenson Rodriguez Gonzélez, Carrera 50 b # 65-66,
Prado Centro, Medellin, Colombia. Teléfono celular: (+57) 310 553 4217, correo

electrénico: har9206@gmail.com - hardenson.rodriguezg@udea.edu.co



Resumen

Introduccion: El cancer infantii es una enfermedad potencialmente curable, su
pronéstico se ha relacionado a multiples factores, entre ellos al estado nutricional. La
incidencia de malnutricion por déficit o por exceso en estos pacientes es variable y su
relacion con los desenlaces es inconsistente. Este estudio se realizd con el objetivo de
determinar la frecuencia de malnutricion en nifios con cancer hematolinfoide al
momento del diagnostico y durante el tratamiento y de explorar su relacién con el
desarrollo de infecciones y muerte. Materiales y métodos: Estudio retrospectivo de
una cohorte de 191 nifilos con diagnostico reciente de cancer hematolinfoide, se
determind el riesgo y clasificacion nutricional por antropometria, se hizo seguimiento
hasta por 24 meses, se registré la presentacion y frecuencia de infecciones y/o muerte.
Se realizaron analisis bivariados y multivariados con regresiones logisticas binomiales
para los desenlaces de muerte e infecciones durante el seguimiento. Se hizo un analisis
de supervivencia para varios factores y tipos de cancer. Resultados: El 83,7% de los
nifos tuvo una clasificacién nutricional adecuada al diagnostico, el 6,8% malnutricién
por déficit y el 9,4% por exceso. El 83,8% presentdé al menos una complicacién
infecciosa y un 47,1% tuvo = 3 durante el seguimiento, proporcion que ascendié hasta
69,2% al ajustarlo en el grupo de malnutricion por déficit. El 18,3% de los pacientes
fallecié, al ajustar la mortalidad se encontré mayor proporcion en pacientes con
Leucemia Mieloide Aguda (LMA) (57,1%) y con malnutricién por déficit (30,7%). El
andlisis multivariado para el desenlace muerte, mostr6 solo una variable con significado
estadistico (LMA OR=26,52; IC= 1,09-643,24; P=0,04). Conclusién: No se encontrd
una relacién con significado estadistico entre el estado nutricional de los nifios con
neoplasias hematolinfoides y desenlaces como infecciones o muerte. La diferencia en
los resultados obtenidos en las investigaciones puede estar en relacion con la
variabilidad en las definiciones del estado nutricional y las formas de medirlo, lo que

limita la comparacion entre los mismos.
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Introduccién

Se estima que cada afio se diagnostican mas de 400.000 nuevos casos de cancer
infantil en todo el mundo (1), de los cuales el 80% viven en paises con recursos
limitados (2). El cancer infantil es una enfermedad potencialmente curable, con tasas de
supervivencia que superan el 80% en los paises de ingresos altos, a diferencia de los
paises de ingresos bajos donde oscila entre 15-45% (3). Es responsable de una
significativa morbilidad y mortalidad en la poblacién pediatrica, siendo la segunda causa
de muerte en nifios de paises con alto indice sociodemogréfico (ISD) y un ndmero
creciente de paises con ISD medio (4).

La progresion de la enfermedad en si misma, es la principal causa de muerte en los
nifos(as) con cancer, seguida por la toxicidad relacionada al tratamiento, donde las
complicaciones infecciosas y especialmente la neutropenia inducida por quimioterapia,
explican mas de la mitad de los casos (5). Existen mdltiples factores que se han
relacionado con desenlaces desfavorables y muerte en estos pacientes, como: el tipo
de cancer, la carencia de informacion sobre la enfermedad, el pobre acceso a los
servicios de salud, el diagnéstico e inicio tardio de tratamiento, la ausencia de recursos

para el tratamiento integral y el estado nutricional (6).

La malnutricion en los nifios con cancer, ya sea por déficit o por exceso, se ha ligado a
peores desenlaces, mayores tasas de abandono de la terapia, estancia hospitalaria,
toxicidad relacionada con el tratamiento, complicaciones infecciosas y mortalidad (7).
Se han generado hipétesis que plantean que la malnutricion reduce la capacidad de
respuesta inmunolégica contra las infecciones, debido a alteraciones hormonales, en la
funcién de las citocinas (8) y la deficiencia de micronutrientes (9,10), ademas de reducir
la eficacia del tratamiento contra el cancer por cambios farmacocinéticos y
farmacodinamicos explicados por el estado metabdlico alterado (11). De igual forma se
ha asociado con peor calidad de vida, desempefio fisico, social y emocional (12). En los
nifios con cancer se reporta desnutricion en el 6 al 65% de los casos y sobrepeso en el

8 a 78%, prevalencias que varian de acuerdo con la poblacion estudiada (13-16).



AuUn existen incognitas acerca de la malnutricibn en pacientes con cancer infantil,
causas, prevalencia, impacto en la enfermedad, relacibn con complicaciones y
desenlaces. La evidencia al respecto va en crecimiento, pero los estudios proporcionan
informacion variable debido a la heterogeneidad en sus disefios y en la poblacion
estudiada (17-19).

Dado que el estado nutricional es un factor potencialmente modificable, se realiz6 este
estudio con el objetivo de determinar la frecuencia de malnutricién en nifios con cancer
hematolinfoide al momento del diagndstico y durante el tratamiento, ademas de explorar
su relacion con el desarrollo de complicaciones infecciosas y muerte, ofreciendo
informacion que podria conducir a estrategias que impacten en el tratamiento del

cancer infantil.

Métodos

Se realizé un estudio de cohorte en el que, con previa aprobaciéon del comité de ética
del Hospital Universitario San Vicente Fundacion de Medellin, Colombia, se revisaron
los registros clinicos de pacientes menores de 18 afios con neoplasias hematolinfoides
del hospital ya mencionado. La recoleccién de pacientes fue no probabilistica por
conveniencia, tomandose la decision de estudiar el total de casos disponibles en la
base de datos brindada por el hospital, segun la clasificacion internacional de
enfermedades CIE 10: C77 - C96.9, D46, D47; dicha informacion fue consignada
usando un formato estandarizado en Google Forms previo piloto.

Se calculé el tamafio de la muestra usando los siguientes parametros: un poder de 80%
(B), una precision de 0,05 (a), una relacién de malnutricion del 20%. La estimacion del
tamafio de la muestra fue un total de 110 pacientes, de los cuales 92 tendrian estado
nutricional adecuado y 18 en estado de malnutricion. Los calculos se realizaron con el

paquete estadistico STATA v 10.

Se incluyeron aquellos que iniciaron y terminaron tratamiento entre el 2013 y 2020 y se
excluyeron a los que lo abandonaron, tuvieron recaida, recibieron trasplante de células
madre hematopoyéticas (TCMH), tenian comorbilidades que afectaran el estado

nutricional como VIH, inmunodeficiencias congénitas o adquiridas, cardiopatia con



compromiso hemodindmico, trastornos de la deglucion y los que murieron en las

primeras 72 horas del inicio de la terapia.

Para la caracterizacion de la poblacién se registré la edad, el sexo y el tipo de
aseguramiento (en Colombia el régimen contributivo corresponde a trabajadores con
capacidad de pago y pensionados, el subsidiado corresponde a poblacion pobre que ha
sido censada y recibe asistencia social por el estado, el vinculado poblacion sin
capacidad de pago que no ha sido censada y el régimen especial trabajadores de las
fuerzas militares, la policia nacional y otras entidades del estado) (20). El diagndstico
especifico y la clasificacion de riesgo fue definida por el grupo tratante, en el registro se
considerd al Linfoma Linfoblastico como un grupo diferencial al Linfoma no Hodgkin
debido a que su prondstico y los protocolos de quimioterapia son similares con la
Leucemia Linfoide Aguda (LLA) (21). La valoracion antropométrica se obtuvo de los
registros clinicos, sin conocer estado de calibracion de los equipos ni entrenamiento del
personal que lo obtuvo, fue registrada al momento del diagndstico oncoldgico inicial y
en intervalos de 6, 12, 18 y 24 meses de seguimiento. La clasificacion nutricional se
realizé teniendo en cuenta solo indicadores antropométricos derivados del peso y la
talla, obtenidos con la herramienta WHO Anthro (22) segun la OMS (Organizacion
Mundial de la Salud), luego se categorizé la desnutriciébn y desnutricibn grave como
malnutricion por déficit, y el sobrepeso y la obesidad como malnutriciébn por exceso. Se
clasifico el riesgo nutricional segun el tipo de diagnéstico de acuerdo al modelo
propuesto por Rickard et al (23). En cuanto a los desenlaces se registré el tiempo de
muerte y se diferenci6 la causa. En los episodios de infeccion se registro el tiempo en el
gue se produjeron y se clasificaron en categorias de las entidades mas comunes y de
mayor riesgo: neutropenia febril (NF), infeccion grave (bacteriemia, infeccion asociada a
catéter, sepsis, neumonia, pielonefritis, meningitis, osteomielitis, artritis séptica,

infeccion de tejidos blandos grave, colitis neutropénica) y otras (24).

Los datos fueron consolidados en una base de Excel y analizados usando el software
SPSS version 23. Para los estadisticos descriptivos se realizaron pruebas graficas y
estadisticas de normalidad usando la prueba de Kolmogérov-Smirnov. Las variables

con distribucion normal se reportaron usando media y su desviacion estandar y las que



tenian distribucion asimétrica con mediana y percentiles 25 y 75. Las variables

cualitativas nominales y categoricas se reportaron como frecuencias y sus respectivas

proporciones. Se realizaron andlisis bivariados para identificar variables candidatas y

posteriormente se hicieron analisis multivariados con regresiones logisticas binomiales

para los desenlaces de muerte y ocurrencia de episodio infeccioso durante el

seguimiento, teniendo en cuenta como variables control la edad, el tipo de céncer, el

esquema de quimioterapia y la clasificacion nutricional por antropometria. Finalmente

se realizaron analisis de supervivencia para varios factores y tipos de cancer.

Resultados

Se registraron datos de 191 pacientes luego de la seleccion de los registros como se

explica en la Figura 1.
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Las caracteristicas de los pacientes estudiados se muestran en la Tabla 1.
Encontramos un mayor numero de hombres, una mediana de edad de 6,28 afios,
predominio de aseguramiento subsidiado y una mayor proporcion de pacientes con LLA
y riesgo nutricional alto. En cuanto a la variable de interés del estado nutricional, para la
mayoria de los pacientes era adecuado, con solo 16,2% con algun estado de
malnutricion.

Tabla 1. Caracteristicas nifios(as) cancer hematolinfoide 2013-2020. (n: 191)

Edad, afios mediana 6,28, p25 3,85 — p75 10,08

Sexo, n (%)

Hombre 106 (55,5)
Mujer 85 (44,5)
Tipo de asegurador, n (%)

Subsidiado 116 (60,7)
Contributivo 63 (33)
Especial 8 (4,2)
Vinculado 4(2,1)
Tipo de cancer, n (%)

Leucemia Linfoide Aguda 110 (57,6)
Linfoma Hodgkin 39 (20,4)
Linfoma no Hodgkin 20 (10,5)
Leucemia Mieloide Aguda 14 (7,3)
Linfoma Linfoblastico 8 (4,2
Riesgo nutricional, n (%)

Alto 143 (74,9)
Bajo 48 (25,1)
Estado nutricional al inicio, n (%)

Malnutricion por déficit 13 (6,8)
Adecuado 160 (83,7)
Malnutricién por exceso 18 (9,4)

Abreviaciones: p25: percentil 25, p75: percentil 75



Se presenta la evolucidén de la clasificacion nutricional desde el diagnostico inicial y

durante el seguimiento a los 6, 12, 18 y 24 meses (Figura 2 y Tabla 2). Los datos

perdidos se deben a las muertes y a la diferencia en el tiempo de seguimiento de

acuerdo con el diagndstico (6 a 12 meses en linfomas y hasta 24 meses en leucemias).
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Figura 2: Estado nutricional al diagnéstico y seguimiento semestral
Tabla 2: Estado nutricional al diagnéstico y seguimiento semestral.
Momento de seguimiento, n (%)

Diagnostico 6 meses 12 meses |18 meses | 24 meses

Estado Déficit 13 (6,8) 14 (8,0) 4(2,7) 4 (3,5) 2 (2)
nutricional | Adecuado | 161 (84,2) 144 (82,7) | 127 (88,1) | 99 (86,8) | 90 (90,9)

Exceso 17 (8,9) 16 (9,1) 13 (9) 11 (9,6) 7(7)
Total, n (%) 191 (100) 174 (100) | 144 (100) | 114 (100)| 99 (100)

Durante el seguimiento ocurrié la muerte en 35 pacientes (18,3%), la mayoria debido a

infecciones (13%). Cuando las tasas de mortalidad se ajustaron al tipo de diagnéstico,

la edad y el estado nutricional, se encontraron frecuencias superiores en Leucemia




Mieloide Aguda (LMA) 57,1% y malnutricion por déficit 30,7% respecto al total de la
muestra (Tabla 3).

Tabla 3. Mortalidad nifios(as) cancer hematolinfoide 2013-2020.

(n: 191)

Muerte, n (%) 35 (18,3)
Infeccion 25 (13,1)
Infeccidn y progresion de la enfermedad 4(2,1)
Progresion de la enfermedad 5(2,6)
Trombosis de sistema nervioso central 1(0,5)

Mortalidad ajustada a variables clinicas, n (%)

Edad, n (%)

Menor de 5 afios (n 66) 13 (19,6)
Mayor o igual a 5 afos (n 125) 22 (17,6)
Tipo diagnéstico, n (%)

Leucemia Mieloide Aguda (n 14) 8 (57,1)
Leucemia Linfoide Aguda (n 110) 25 (22,7)
Linfoma Linfoblastico (n 8) 1(12,5)
Linfoma no Hodgkin (n 20) 1(5)
Linfoma Hodgkin (n 39) 0 (0)
Estado nutricional, n (%)

Malnutricion por déficit (n 13) 4 (30,7)
Malnutricién por exceso (n 18) 0 (0)
Adecuado (n 160) 31 (19,3)

Se registraron 553 episodios de infeccién en 160 pacientes, de los cuales 79,2% (438)
presentd NF, logrando documentar infeccion grave durante el episodio en el 49% (216).
El 20,7% (115) cursO con infeccion grave no asociada a NF. De todo el grupo de
pacientes, 90 tuvieron 3 0 mas episodios de infeccion (47%). Se presenta de forma
ajustada por tipo de diagnéstico, edad y estado nutricional en la Tabla 4, donde se
evidencia un aumento en la proporcion de infecciones en los menores de 5 afios
(66,6%), LMA (64,2%), Linfoma no Hodgkin (70%) y malnutricién por déficit (69,2%).



Tabla 4. Distribucion de pacientes con 3 0 mas episodios de

infeccion.

Edad, n (%)

Menor de 5 afios (n 66) 44 (66,6)
Mayor de 5 afos (n 125) 46 (36,8)
Tipo Diagnéstico, n (%)

Leucemia Mieloide Aguda (n 14) 9 (64,2)
Leucemia Linfoide Aguda (n 110) 63 (57,2)
Linfoma Linfoblastico (n 8) 2 (25)
Linfoma no Hodgkin (n 20) 14 (70)
Linfoma Hodgkin (n 39) 2 (5,12)
Estado nutricional, n (%)

Malnutricién por déficit (n 13) 9 (69,2)
Adecuado (n 160) 74 (46,2)
Malnutricién por exceso (n 18) 7 (38,8)

El analisis multivariado con regresion logistica para el desenlace muerte, mostré solo
una variable con asociacion que tuvo significado estadistico y fue el tipo de cancer LMA
(OR=26,52; IC= 1,09 - 643,24; P= 0,04) en un modelo que explica por lo menos el 50%
de la mortalidad; para el desenlace de mas de 3 episodios de infeccion no se encontrd
ninguna posible asociacion. Se evalué para el desenlace muerte la interaccién entre
variables como: asegurador y tipo de cancer, comorbilidad y tipo de cancer, estado
nutricional inicial y tipo de cancer, edad y tipo de cancer; sin encontrar asociacion

estadistica entre las variables.

Finalmente se realizé un analisis de supervivencia que evalud la influencia de varios
factores sobre la mortalidad como: estado nutricional inicial, tipo de cancer, tipo de
asegurador y en el caso del cancer mas frecuente (LLA), la relacion entre el estado
nutricional inicial y muerte (Figura 3). Se observaron diferencias con significado
estadistico en las medianas de mortalidad, solo en el caso de la relacion entre tipo de

cancer y muerte (Tabla 5).
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Tabla 5: Asociaciones estadisticas en andlisis de supervivencia

Comparaciones globales Log Rank (Mantel-Cox) Chi-cuadrado p.
Tipo de cancer (LMA) 9,43 0,0
Estado nutricional inicial LLA 4,57 0,10
Estado nutricional inicial 0,49 0,48
Asegurador 0,68 0,88

Discusion:

Es reconocido ampliamente en la literatura que el estado nutricional de los pacientes

con cancer se ve afectado por multiples factores intrinsecos como el tipo de cancer, la

localizacion, el estadio clinico o el tipo de terapia antineoplasica y extrinsecos como la

pobreza, B

relevancia en los paises en desarrollo (25).

ta de educacion y el pobre acceso a la salud, estos ultimos de mayor



En el presente estudio se encontré6 que la mayoria de los pacientes al momento del
diagndstico tenian un adecuado estado nutricional (83,7%), con una menor proporcion
de pacientes con malnutricion por déficit (6,8%) y malnutricion por exceso (9,4%).
Resultados que concuerdan con lo informado en paises de ingresos altos o medios
como la cohorte de Orgel et al de Estados Unidos (26) que reportd 5,8% de desnutricion
y 13,9% de obesidad, o la de Triarico et al (27) en Italia que report6é desnutricion leve en
el 12,7%, moderada en el 1,6% y grave en el 3,1%. En algunos de estos estudios, al
igual que en esta investigacion, la malnutricion por exceso predomind sobre la
desnutricion, lo que puede estar en relacidén con la problematica actual de aumento de
la obesidad (28).

Al comparar los resultados con los obtenidos en estudios de Centro y Sur América se
encuentran grandes diferencias, ya que se reportan mayores tasas de desnutricion al
diagnoéstico, como en el estudio realizado en Venezuela por Fuente et al (29) con
malnutricién por déficit en el 40,4% de los nifios y por exceso en el 10,5%, o el
realizado en Colombia por Suarez et al (30) quienes reportaron desnutricion aguda en
el 13,6%. La explicacion de estas diferencias no solo puede atribuirse a las condiciones
socioecondémicas, sino que, al utilizar estrategias diferentes para evaluar el estado
nutricional, como son el pliegue cutaneo del triceps, la circunferencia media del brazo o
marcadores bioquimicos como la albumina, se reportan tasas de desnutricibn mas
altas. Ello es evidente en estudios como el de Lemos et al (31) en Brasil donde se
encontré desnutricion al diagnéstico hasta en el 27,3% de los pacientes, el de
Villanueva et al (32) en Guatemala que reporté 47% o el de Peccatori et al (33) en
Nicaragua con reporte de 65,4%. Lo anterior concuerda con los porcentajes de
desnutricién reportados en paises de ingresos bajos o medios-bajos donde asciende
hasta el 40-90% (34,35). Al respecto, es importante destacar que la heterogeneidad en
la definicibn de malnutricion es un factor determinante de la variabilidad reportada en
los diferentes estudios, la metodologia utilizada para evaluar el estado nutricional
(medidas antropométricas o bioquimicas) y los criterios o puntos de corte difieren de
poblacién a poblacién, lo que hace dificil estimar con precision la prevalencia de la

malnutricion relacionada con el cancer (36) y puede ser la razén por la cual en este



estudio las tasas de desnutricion fueron bajas en comparacion con las informadas en

paises de la region Latinoamericana.

El estado nutricional de los pacientes pediatricos con cancer es dinamico y se ha
observado que el desarrollo de las alteraciones puede no solo darse al momento del
diagnostico, sino durante el tratamiento (37). En el caso de la poblacion estudiada
durante el seguimiento semestral a 24 meses, se pudo evidenciar un leve aumento de
la proporcion de pacientes con estado nutricional adecuado (84% al 90,9%), en relacion
con una disminucién en la proporcion de pacientes con malnutricion por déficit (6,8% al
2%) y malnutricion por exceso (8,9% al 7%), aunque se debe aclarar que estos
porcentajes no reflejan un nimero constante de pacientes en cada momento, ya que los
afectados por linfomas se siguieron durante 6 o 12 meses y por leucemias hasta 24
meses, ello aunado a las pérdidas por muerte, modifican la interpretacion de la
tendencia. Los resultados descritos se asemejan a lo reportado en otros estudios, como
el de Iniesta et al (38), quienes siguieron los pacientes durante 36 meses y encontraron
mayor desnutricion al diagnostico que en cualquier otro momento y un aumento de la
malnutriciébn por exceso con el paso del tiempo. Esta tendencia de mayor deterioro
inicial en el estado nutricional, con posterior recuperacién e incluso aumento de la
proporcion de pacientes con exceso de peso, ha sido también reportado en otras
investigaciones (39,40), comportamiento que puede relacionarse al hecho de que con el
paso del tiempo las quimioterapias son menos intensivas y la morbilidad relacionada al
tratamiento (MRT) junto con las hospitalizaciones disminuyen, permitiendo una mejoria

del estado nutricional, lo que requiere mas investigacion.

Multiples publicaciones han establecido los potenciales efectos adversos de los
problemas nutricionales durante el tratamiento, como una menor tolerancia a la
quimioterapia, alteraciones en el metabolismo de los farmacos, el detrimento de la
inmunidad y un aumento en la MRT, esta Ultima representada en mayor nimero de
complicaciones, infecciones, recaida o muerte (41); sin embargo, la calidad de la
evidencia que respalda cada uno de estos efectos es variable (42) y en algunos casos
discordante (43,44).



Al diagnostico el 74,9% de los pacientes fue clasificado como de alto riesgo nutricional y
el 25,1% de bajo riesgo, sin que se encontrara una relacion estadistica con los
desenlaces. En investigaciones como la de Yoruk et al (45), utlizaron la escala
STRONGKids y encontraron al diagnostico un riesgo nutricional moderado en el 71,6%
de los pacientes y alto en el 28,4%, este ultimo con un impacto independiente sobre las
infecciones (HR = 5,9, IC del 95% = 1,56-22,29 p = 0,009), ello discrepa con lo
encontrado en esta investigacion. A pesar de que la literatura recomienda evaluar el
riesgo nutricional en los pacientes oncolégicos con el fin de identificar los que tienen
mayor necesidad de intervencion, esta no es una practica regularmente reportada en
los estudios lo que podria ser explicado por la falta de un método estandarizado y

validado para toda la poblacién pediatrica (46) y limita la comparacion de los hallazgos.

Respecto a la relacién del estado nutricional y las infecciones, en este estudio se
encontrd que un 83,8% de los pacientes presentd al menos una complicacion infecciosa
y un 47,1% tuvo = 3 durante el periodo de seguimiento, proporcién que aumento en los
pacientes malnutridos, aunque sin una relacién de significado estadistico (OR=0,951 IC
0,4-2,1 p= 0,906). Estos resultados contrastan con lo reportado por Loeffen et al (47),
quien encontré una fuerte asociacion entre la rapida reduccion de peso dentro de los
primeros tres meses de tratamiento y una mayor tasa de episodios de NF con
bacteriemia en el primer afio después del diagnéstico (OR=3,05, IC del 95%=1,27-7,30,
p=0,012), pero en cuanto a la incidencia de estos episodios, las investigaciones
coinciden en que no hay diferencias estadisticamente significativas entre los pacientes
que estaban adecuadamente nutridos en el momento del diagndstico y los pacientes
con malnutricién por déficit o por exceso, resultados similares han sido reportados en
investigaciones como la de Pribnow et al (48). En la investigacion actual no se evalué la
pérdida de peso en el tiempo en términos de porcentaje, sino que se determiné el
estado nutricional en cada momento de forma independiente, ello aunado a la
heterogeneidad en el disefio de los estudios con desenlaces medidos de formas
distintas (nimero de eventos infecciosos, gravedad o MRT) limitan la correlacién entre

los resultados.



El desenlace muerte ocurrié en el 18,35% de los pacientes, que aument6 hasta el 30%
al realizar el ajuste en los pacientes con malnutricion por déficit. Se encontré una
asociacion estadisticamente significativa solo con el tipo de cancer LMA (OR= 26,52;
IC= 1,09 - 643,24; p= 0,04). La relacion entre la desnutricion y los desenlaces clinicos
sigue sin estar clara (49), algunos investigadores han encontrado que se asocia con
peores resultados (50). Triarico et al (27) reportaron que el riesgo de mortalidad
aumento en un 294% en pacientes que perdieron = 5% de peso en un periodo de tres
meses después del diagndstico y en un 110% en pacientes con una pérdida de peso =
10% a los seis meses, lo que contrasta con lo encontrado en esta investigacion y en
otras (51,52). Respecto a la obesidad tampoco se encontré en el estudio una relacion
con el desenlace de muerte. Dicha asociacion se ha descrito de forma inconsistente en
multiples investigaciones con especial interés en pacientes con LLA (53), lo que ha
llevado a la realizacibn de metaandlisis como el de Amankwah et al (54) quienes
reportaron un mayor riesgo de mortalidad con un IMC alto al diagnéstico (HR = 1,30, IC
del 95% = 1,16-1,46). Resultados que discrepan con Lghmann et al (55), quien no
encontré ninguna asociacion entre el IMC en el momento del diagnostico y el prondstico
para nifios de 2 a 9 afios, pero si una tendencia hacia un mejor resultado en pacientes
con sobrepeso de 10 a 17 afos. Lo anterior destaca la diversidad de factores que
pueden influir en el estado nutricional de los pacientes con cancer y conlleva a una

dificultad de obtener conclusiones aplicables para toda la poblacion.

El estado nutricional también se ha relacionado de forma poco predecible con el riesgo
de recaida (56); desenlace que no se evalu6 en este estudio ya que se excluyeron
estos pacientes, al considerarse este como un factor de mayor deterioro per se del

estado nutricional.

La interpretacion de los resultados obtenidos en este estudio tiene mdltiples
limitaciones, entre ellas el hecho de haber sido una investigacion retrospectiva, lo que
afecta la precision de la informacion recolectada, la falta de estandarizacion de la
técnica y los instrumentos no calibrados para la obtencion de las medidas
antropomeétricas, la clasificacion del estado nutricional limitada al uso de algunos

indicadores antropométricos de la OMS (peso y talla), sin incluir otros como la medicion



de pliegues cutdneos o marcadores bioquimicos ya que no hacen parte de la valoracién
rutinaria, ni signos clinicos o anamnesis alimentaria dado el caracter retrospectivo del
estudio, lo que podria relacionarse con la baja proporcién de pacientes encontrados
como malnutridos y ello directamente afectar su asociacion con los desenlaces. Es
fundamental que se unifiquen los criterios de clasificacion del riesgo y del estado
nutricional en los pacientes con cancer, para que la correlacidén entre los resultados sea

mas confiable.
Conclusiones

En este estudio no se encontrd una relacion con significado estadistico entre el estado
nutricional de los nifios con neoplasias hematolinfoides y desenlaces como infecciones
o muerte. La diferencia en los resultados obtenidos en las investigaciones puede estar
en relacion con la variabilidad en las definiciones del estado nutricional y las formas de
medirlo, lo que limita la comparacion entre los mismos. Seria ideal poder realizar una
investigacion de forma prospectiva e interinstitucional para obtener una muestra mas

representativa con resultados aplicables a la poblacién.
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