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Resumen

Objetivo: Determinar si la desnutricion es un factor prondstico en la supervivencia de los nifios con cancer. Métodos: Se evalué retrospecti-
vamente una cohorte de 471 pacientes pediatricos con diagnostico nuevo de cancer, a los cuales se les determiné mediante Kaplan-Meier la
supervivencia global y libre de recaida hasta 60 meses de seguimiento, segun el estado nutricional al diagnéstico medido por los puntajes Z
para los indices antropométricos peso y talla para la edad. Con el fin de evaluar el efecto del estado nutricional sobre la supervivencia teniendo
en cuenta variables demograficas y oncoldgicas, se realizéd el andlisis multivariado Regresion de Cox. Resultados: La supervivencia global a los
12 meses fue menor en los desnutridos clasificados por puntaje Z peso para la edad y talla para la edad. El puntaje Z peso para la edad influyd
en la supervivencia independientemente de las otras variables, p=0,027, razén de riesgo ajustado de 3,3, intervalo de confianza 95% 1,1-9,5.
Conclusiones: La desnutricion de acuerdo con el puntaje Z peso para la edad y talla para la edad al ingreso es un factor prondstico adverso en la
supervivencia global en los pacientes pediatricos con cancer. El efecto de la desnutricion en la supervivencia del paciente oncolégico pediatrico
aun es controversial.
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Abstract

Objective: To determine if malnutrition is a prognostic factor in the survival of children with cancer. Methods: A retrospective evaluation was
carried out on a cohort of 471 pediatric patients recently diagnosed with cancer; patients” overall survival and relapse free rates up to 60 months
follow up was determined by Kaplan-Meier in accordance with nutritional state at diagnosis, measured by anthropometric index Z- score for
weight and height according to age. The multivariable Cox regression analysis was used to evaluate the effect of nutritional state on survival
in relation to demographic and oncological variables. Results: Overall survival at 12 months was lower among the malnourished classified by
weight and height Z- score according to age. The Z- weight score according to age influenced survival independent of other variables, p=0.027,
adjusted risk cause at 3.3, 95% confidence interval: 1.1-9.5. Conclusions: Malnutrition as classified by Z-weight and height score according to
age at admission is an adverse prognostic factor for the overall survival of pediatric cancer patients. The effect of malnutrition on pediatric cancer
patients remains controversial.
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Introduccion

El cancer es poco comtn en los nifios y los adoles-
centes, con una incidencia anual de 15,4 casos por
100.000 personas menores de 20 afios de edad en
los Estados Unidos. La leucemia linfoide aguda es
el cancer mas comn en la poblacién menor de 15
afios, pues representa el 23% de los cinceres diag-
nosticados en este grupo de edad (1,2). En Colom-
bia esta en desarrollo el registro nacional de cancer
pediatrico; sin embargo, segin la Asociacién Co-
lombiana de Hematologia y Oncologia Pediatrica
(ACHOP), se presentan aproximadamente 2.500
casos nuevos al afio.

Durante los tltimos 40 afios se ha logrado una
mejoria dramatica en la supervivencia del nifio con
céncer pediatrico (especialmente, en la leucemia
linfoide aguda en paises desarrollados, con cifras
hasta del 80% a 5 afios), gracias a los avances de
los grupos colaboradores internacionales, los cuales
demostraron que el trabajo multidisciplinario es
indispensable para lograr un manejo 6ptimo, con
menos complicaciones en el tratamiento y secuelas
a largo plazo (3).

Desafortunadamente, en Colombia se carece
de trabajos colaboradores nacionales que muestren
realmente la situacién; sin embargo, las tasas de cu-
racién no superan el 60% en algunas instituciones
(4,5), lo cual podria deberse a multiples situacio-
nes atn no estudiadas a profundidad, y que podrian
ir desde posibles diferencias en las caracteristicas
genéticas y biolégicas de las neoplasias hasta las
condiciones socioeconémicas desfavorables del
pais, todo lo cual impide un tratamiento integral
adecuado. En paises con prevalencias altas de des-
nutricién se ha mostrado que el estado nutricional
de los nifios y de los adolescentes con céncer es un
factor pronéstico en la supervivencia de estos pa-
cientes; en particular, cuando no se hace una opor-
tuna y eficaz intervencién nutricional (6,7).

La prevalencia de desnutricion en los pacientes
pediatricos con diagnéstico nuevo de cancer varia
entre el 8% y el 60%, dependiendo del tipo de can-
cer y del estado avanzado de la enfermedad, si bien
es mas comdn en los paises en vias de desarrollo
(7,8). En los paises industrializados la desnutriciéon
en los pacientes oncoldgicos pediatricos ha ido dis-
minuyendo, al igual que su impacto al momento del
diagnéstico y las complicaciones en el tratamiento.
Ahora la preocupacion en dichos paises se centra
en el aumento de la prevalencia de nifios obesos,

con las consecuencias inherentes sobre la salud de
este grupo poblacional. Especificamente, en los ni-
flos obesos con cancer se ha observado un mayor
ntimero de complicaciones durante su tratamiento
y una disminucién en la supervivencia (1,8-10).

La mayoria de los estudios que han evaluado
el efecto de la desnutriciéon en la supervivencia de
los nifios han sido realizados con leucemia linfoide
aguda. En un trabajo mexicano Lobato et al. (1989)
reportaron por primera vez tal asociacion (11), la
cual confirmaron luego mediante un nuevo estudio

(2003) (12).

En otros paises con alta prevalencia de desnu-
tricién, como la India y Pakistan, el estado nutri-
cional en pacientes pediatricos con leucemias se
ha asociado a una mayor presencia de recaidas y
complicaciones durante el tratamiento oncologico
(13,14). Asi mismo, en reportes de pacientes con
tumores s6lidos, como neuroblastoma metastési-
co, tumor de Wilms y ciertos tumores cerebrales
(meduloblastoma y tumores neuroectodérmicos
primitivos), se ha encontrado una disminucién en
la supervivencia; especialmente, cuando el peso
tumoral sobrepasa el 10% del peso corporal del
nifio, y en enfermedad avanzada al diagnéstico
(15-17).

En contraste con lo anterior, en otros estudios,
como el de Weir et al., donde se evalué a pacientes
con leucemia linfoide aguda en el Reino Unido, o el
de Pedrosa et al., donde la prevalencia de desnutri-
cion fue del 23,5% en pacientes que recibieron so-
porte nutricional continuo desde el momento del
diagnostico, no se observéd una asociacion entre la
desnutricion y la disminucién en la supervivencia

(6,18).

La evaluacién nutricional al momento del diag-
noéstico del nifio con cincer deberia ser lo mas
completa posible, teniendo en cuenta tanto la valo-
raciéon clinica como la de laboratorio, con el fin de
realizar las intervenciones nutricionales pertinentes
antes de iniciar el tratamiento.

El pilar de la evaluacion para detectar los nifios
en alto riesgo de desnutricion es la determinacion
de las medidas antropométricas basicas de peso y
talla segan edad y sexo, con sus indices: indice de
masa corporal para la edad, peso para la edad, talla
para la edad, y peso para la talla (19,20), de acuer-
do con patrones de referencia nacionales o inter-
nacionales. La Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) tiene curvas de crecimiento actualizadas
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en 2006, las cuales fueron adoptadas en Colombia
como los patrones de crecimiento para los nifios,
las nifias y los adolescentes de 0 a 18 afios de edad,
en la Resolucion 2121 de 2010 (21).

El objetivo del presente estudio fue determinar
si la desnutricion es un factor pronéstico en la su-
pervivencia en los nifios con céncer del Instituto de
Cancerologia de la Clinica Las Américas, de Mede-
llin (Antioquia).

Métodos

Se evalué retrospectivamente una cohorte de 471
pacientes atendidos en el servicio de Oncologia Pe-
diatrica del Instituto de Cancerologia, de la Clinica
Las Américas, de Medellin, entre el 1° de enero de
1998 y el 31 de diciembre de 2008. Se realizé el
seguimiento de los pacientes hasta el 30 de abril de
2010 (fecha en que termino el estudio).

Los criterios de inclusién fueron: pacientes me-
nores de 18 afios con diagnéstico nuevo de céncer
que no hubieran recibido tratamiento previo con
quimioterapia o radioterapia, y que tuvieran por lo
menos el dato del peso al ingreso a la institucién. Los
criterios de exclusién fueron: comorbilidades asocia-
das que afectaran el estado nutricional (por ejemplo:
diabetes, cardiopatia congénita con compromiso he-
modindmico, sindrome de Down, entre otros).

Las medidas antropométricas pretratamiento,
peso y talla fueron tomadas personalmente por los
dos médicos oncélogos pediatras en sus consulto-
rios, dotados con bascula y tallimetro, en la primera
consulta en la institucion, y los datos fueron regis-
trados en la historia clinica.

Para cumplir el objetivo propuesto se llevé a
cabo el siguiente plan de analisis: después de ha-
ber recogido toda la informacién de las historias
clinicas en una base de datos en el programa infor-
matico Excel, se tomé el peso y la talla de los nifios
de la primera consulta, y se ingres6 la informacién
en los paquetes informaticos de la OMS ANTHRO
(2007) (22) para nifios menores de 5 afios y AN-
THRO PLUS (2007) (23) para pacientes entre 5
y 18 afios), con el fin de obtener los puntajes Z
(indicador de la direccion y grado en que un valor
individual de peso o talla se aleja de 1a media hacia
arriba o hacia abajo, en una escala de unidades de
desviacion estandar) para los indices: peso para la
edad, talla para la edad, peso para la talla e indice
de masa corporal para la edad.
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Por recomendacién de la OMS, el puntaje Z
peso para la talla solo se utilizoé en nifios menores
de 5 afios, y el puntaje Z peso para la edad, Gnica-
mente para menores de 10 afios. Los demas indices
se usaron para todos los pacientes, y posteriormen-
te se procedi6 a clasificar a los pacientes segtn el
estado nutricional de acuerdo con los indices an-
tropométricos, en 2 grupos, segan el puntaje Z: <-2
(desnutridos) y -2 (nutridos).

Dado que el programa ANTHRO PLUS (para
nifilos mayores de 60 meses) no calcula el punta-
je Z peso para la edad para mayores de 10 afios,
el estado nutricional de los pacientes que solo
tenian el peso en este grupo de edad se definié
empleando la clasificacién propuesta por la OMS
segtn el percentil de peso para la edad (24). Los
grupos quedaron definidos de la siguiente manera:
Desnutrido<percentil 10 y Nutrido > percentil 10.

Segiin la OMS, se define desnutricién aguda
como peso para la edad inferior a -2 desviaciones
estandar (puntaje Z<-2) del peso promedio de la
poblacién estindar de referencia; y desnutricion
croénica, a su vez, se define como talla para la edad
inferior a -2 desviaciones estandar (puntaje Z<-2)

(25).

Ningan paciente del presente estudio recibio
una intervencién nutricional por nutricionista des-
de el diagnéstico del céncer, ni posteriormente de
forma continua, durante el tratamiento antineopla-
sico. Solo algunos pacientes recibieron interven-
cién nutricional durante las hospitalizaciones, para
aplicacién de quimioterapia o por alguna compli-
cacién; por lo tanto, se tuvo en cuenta esta varia-
ble en el anélisis, con el fin de determinar si dicha
intervencién pudo afectar el estado nutricional de
los pacientes evaluados, aunque ninguno de los pa-
cientes recibié manejo nutricional en forma opor-
tuna y eficaz.

Para describir las diferentes variables demogra-
ficas, nutricionales y oncolégicas en la poblacién de
estudio se usaron frecuencias absolutas y relativas
para las variables cualitativas, y media + desviacion
estidndar o mediana (rango intercuartilico) para las
variables cuantitativas, segtin la distribucién de los
datos.

Se estimé la funcién de supervivencia global a
los 12, a los 36 y a los 60 meses de seguimiento
por medio del método Kaplan-Meier, y se utilizé
la prueba de Log Rank para comparar las curvas
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de supervivencia. Las tasas de supervivencia se pre-
sentan como % = error estiandar.

Para la supervivencia global se defini6 el tiempo
de supervivencia (calculada esta dltima en meses)
como el tiempo transcurrido desde la fecha del in-
greso al estudio hasta la fecha de la muerte por la
neoplasia. Se consideraron como datos censurados:
si el paciente estaba vivo a la fecha de la dltima
consulta; si habia fallecido por otra causa; o si se
habia perdido su rastro en el seguimiento.

Para la supervivencia libre de recaida se definio
el tiempo de supervivencia (calculada en meses)
como el tiempo transcurrido desde la fecha del in-
greso al estudio hasta la fecha de la recaida de la en-
fermedad oncolégica. Se consideraron como datos
censurados: si el paciente estaba vivo a la fecha de
la Gltima consulta; si habia fallecido por otra causa;
o si se habia perdido su rastro en el seguimiento.

Se calcularon las curvas de supervivencia global
y libre de recaida de acuerdo con el estado nutri-
cional, segtin los indices antropométricos pretrata-
miento. Se realizé un analisis multivariado con el
método de regresion de Cox para calcular la razén
de riesgo ajustada (HR) de muerte o recaida de los
pacientes desnutridos con respecto a los nutridos,
teniendo en cuenta las variables demogréficas y on-
colégicas que mostraron influir de alguna forma en
la supervivencia en el analisis univariado, asi como
las que tuvieran relevancia clinica.

Las variables demograficas y oncoldgicas in-
cluidas tanto en el anélisis univariado como en el
multivariado, al igual que su respectiva categoriza-
cién, fueron : género, edad (la cual se agrupé en
quinquenios), residencia habitual del paciente (el
departamento de residencia habitual fue agrupado
en Antioquia y otros; el drea de residencia, en rural
y urbano), el régimen de Seguridad Social (afilia-
cién en salud que tiene el paciente de acuerdo con
el sistema vigente de Seguridad Social en Salud:
contributivo y subsidiado, o vinculado), el tipo de
cancer (leucemias agudas y tumores sélidos), el es-
tado de la enfermedad (se agruparon para tumores
solidos en enfermedad no avanzada los estados I, 11,
y riesgos bajos e intermedios de las diferentes en-
tidades oncolégicas; y en enfermedad avanzada, los
estados III, IV y riesgos altos (7,8,26). Por otra par-
te, las leucemias fueron agrupadas en riesgo (bajo y
alto); y segtin la modalidad de tratamiento recibido
(quimioterapia sola, quimioterapia combinada con
otra modalidad y otros), la intensidad del protocolo

de quimioterapia recibido (dependiendo del tipo de
medicamentos suministrados, la dosis, el niimero de
ciclos, la severidad de la mielosupresion, la mucosi-
tis, y la fiebre e infeccién conocidos, se clasificé en:
quimioterapia no intensiva e intensiva (16).

Las diferentes pruebas utilizadas fueron con-
sideradas con una significancia estadistica a=0,05.
Todos los anilisis fueron llevados a cabo en el pro-
grama STATA 9 version 9,2.

Resultados

Caracteristicas demograficas y oncolégicas

Segtin la distribucion de los grupos de edad, la ma-
yoria de los nifios tenian entre 6 y 15 afios (65,2%).
Predominaron los pacientes hombres (57,5%) y
los procedentes del 4rea urbana (87%). La mayo-
ria de los pacientes residian en el departamento de
Antioquia (94,5%); principalmente, en el Valle de
Aburra (66,5%), seguido de la regional de Oriente
(6,8%) y de Uraba (5,9%). Provenian de otros de-
partamentos de Colombia el 5,3% de los individuos
(Choco, Cordoba), y un paciente era natural de Pa-
nama. Respecto al régimen de salud se encontro
una mayor frecuencia de pacientes en el régimen
contributivo, en el 74,9% de los casos (Tabla 1).

Los principales tipos especificos de cancer diagnos-
ticados fueron: leucemia linfoide aguda, en el 21%
de los casos (n=99), seguida por: 9,6%, con enfer-
medad de Hodgkin (n=45); osteosarcoma, en el
7,9% (n=37); tumor de Wilms, en el 7,7% (n=36);
y linfoma no Hodgkin en el 7,1% (n=33).

Se observé un predominio de los pacientes con
tumores solidos (74,1%), los cuales eran maés ha-
bituales con enfermedad avanzada (56,2%). La
mayoria de las leucemias fueron de riesgo alto
(84,4%) (Tabla 2). En el 86,2% de los pacientes
(n=406) se inici6 tratamiento oncolégico basado
en quimioterapia, distribuidos asi: el 27,3% de los
pacientes recibieron quimioterapia sola, y el resto,
quimioterapia combinada con otra modalidad te-
rapéutica (radioterapia, cirugia). A la mayoria de
los pacientes que recibieron quimioterapia (56%)
se les aplicaron medicamentos en dosis altas (qui-
mioterapia intensiva) (Tabla 2).

La mediana de seguimiento de los 471 pacien-
tes fue de 32,8 meses, con un rango intercuartil
entre 11,5 y 68,6 meses. Durante el tiempo de
seguimiento el 27% de los pacientes fallecieron,
y el 25,7% presentaron recaida de la enfermedad
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(Tabla 2). Se present6 un 14,6% de pérdidas duran-
te el seguimiento, asi como un 2,6% de abandonos.
De los pacientes objeto de estudio, 238 (50,5%) re-
cibieron intervencion nutricional por nutricionista
en forma ocasional, por alguna hospitalizacién.

Tabla 1. Caracteristicas demogréficas de los pacientes oncolégicos
pediatricos al ingreso

(82,6%), debido a dificultades técnicas por las de-
terioradas condiciones generales de algunos de ellos
al momento de realizar esta medicién. En el 96,4%
de los casos se utilizaron los indices derivados del
peso y talla para definir los puntajes Z. Se emple6
el percentil peso para la edad en 17 pacientes ma-
yores de 10 afos (3,6%) que solo tenian el peso.

Tabla 2. Caracteristicas oncoldgicas de los pacientes pediatricos al

T‘_’:;h ingreso
Caracteristica n=
r.\lo. % Total
pacientes L. n=471
Caracteristica
Grupos deedad No. %
pacientes
<1 afo 23 4,9
Tipo de cancer por grupos
1-5 afios 129 27,4
6 -10 afos 154 32,7 Leucemias 122 25,9
11-15 afos 153 32,5 Tumores sélidos 349 74,1
>15 anos 12 2,5 Clasificacion por estado del cancer
Leucemias
Género Riesgo bajo 19 156
Masculino m 57,5 Riesgo alto 103 84,4
Femenino 200 42,5
Tumor sélido
Area de residenciahabitual
Enfermedad no avanzada 153 43,8
Urbana 410 87,0 En dad d 196 62
Rural 61 13.0 nfermedad avanzada 3
Residencia habitual: Antioquia Modalidad de tratamiento recibido
Valle de Aburra 313 66,5 Radioterapia sola 13 2,8
Oriente 32 6,8 Radioterapia+cirugia 5 1,0
Uraba 28 5.9 Cirugia sola 47 10,0
Suroeste 2 4> Manejo basado en quimioterapia 406 86,2
Occidente 12 2,5 o .
Norte 13 2,8 -Quimioterapia sola 1M1 27,3
Nordeste 10 2,1 -Quimioterapia+radioterapia 218 53,7
Magdalena Medio 8 1,7 -Quimioterapia+cirugia 48 11,8
Bajo Cauca 8 1,7 -Quimioterapia+radioterapia+cirugia 29 7,2
Otros departamentos 25 53 K A
Otro pais 1 0,2 Grupos por mtefm.dad del' N
protocolo de quimioterapia recibido
Régimen de Seguridad Sodal
. Dosis baja 123 30,3
Contrlk?utlvo 353 749 Dosis intermedia 56 13,7
Syb5|d|ado 7 151 Quimioterapia intensiva 227 56,0
Vinculado 46 9,8
Otros 1 0,2 Recaidas
Si 121 25,7
Entre los 127 pacientes fallecidos la causa princi- No 350 743
pal de muerte fue la enfermedad neoplasica, con el Muertes
70,9% de los casos (n=90), seguida por un 23,3% » > .
de complicaciones infecciosas. Entre las otras cau-
. .. No 344 73,0
sas de muerte estaban las complicaciones quirtrgi- ,
1’1 L. Rango Mediana
Cas y nemorragicas. intercuartil
Caracteristicas nutricionales Tiempo de seguimiento (meses) 11,5-68,6 32,8

Todos los pacientes tenian la medida del peso al
momento de la primera consulta, pero la talla solo
se obtuvo en 388 de los pacientes de la poblacién
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Tomando en cuenta la clasificacion del estado nu-
tricional segin cada puntaje Z de los indices antro-
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pométricos analizados, se observé un 13,6% de pa-
cientes con desnutricién aguda por puntaje Z peso
para la edad <-2; también, un 12,9% de pacientes

con desnutricién crénica por puntaje Z talla para la

edad <-2 (Tabla 3).

Tabla 3. Estado nutricional con respecto a los indices antropométricos de los pacientes oncoldgicos pediatricos al ingreso

indice Puntaje Z<-2 Puntaje Z>-2 Total
antropométrico (desnutrido) pacientes
No. pacientes % No. pacientes %
Peso para la edad’ 42 13,6 267 86,4 309
Talla para la edad 50 12,9 338 87,1 388
indice de masa corporal para la edad 38 9,8 350 90,2 388
Peso para la talla’ 1 104 95 89,6 106

Percentil <10
No. pacientes %

Percentil >10
No. pacientes %

Percentil peso para la edad ® 6 23,5

1" 76,5 17

! Para menores de 10 afos.
2 Para menores de 5 afios.

® Para mayores de 10 aflos de quienes no se tuvo disponibilidad de la talla al ingreso.

Efecto del estado nutricional en la supervivencia

La supervivencia global de la poblacion en es-
tudio a 60 meses fue de 76,8+2,3%. Cuando se
evalu6 la supervivencia global segin el puntaje
Z peso para la edad al ingreso, se observaron ta-
sas similares en los pacientes desnutridos (Z<-2),
comparados con el grupo de nutridos (Z>-2) a los
60 meses (74,4+0,1% vs. 85,1+0,1%; p=0,134) y
a los 36 meses de seguimiento (74,7%=0,1% vs.
86,1+0,1%; p=0,060). Pese a lo anterior, a los 12
meses se observd una disminucién en la tasa de
supervivencia en el grupo Z<-2 (desnutridos),
comparada con la que se observé en los pacien-
tes Z>-2 (nutridos) (85,4+6,1% wvs. 94,5+1,5%;
p=0,046) (Figura 1A).

La tasa de supervivencia global segtn el puntaje
Z talla para la edad al ingreso en los pacientes des-
nutridos (Z<-2) fue similar comparada con el gru-
po de nutridos (Z>-2) a los 60 meses (74,2+0,1%
vs. 78,4+0,0%; p=0,261) y a los 36 meses de se-
guimiento (74,2+0,1% vs. 82,8+0,0%; p=0,125).
A los 12 meses se observé una disminucion en la
tasa de supervivencia en el grupo Z<-2 (desnutri-
dos), comparada con la que se observo en los pa-
cientes Z>-2 (nutridos) (88,6+4,8% vs. 95,6+1,2%;
p=0,037) (Figura 1B).

Las tasas de supervivencia global a los 12, a los
36 y a los 60 meses, segtn los indices antropomé-
tricos puntaje Z para indice de masa corporal para

la edad y peso para la talla al ingreso para los dos
grupos desnutrido y nutrido, fueron similares (Log
rank p>0,05) (Figura 1Cy 1D).

La supervivencia libre de recaida de la pobla-
cién en estudio a los 60 meses fue de 68,9+2,5%.
Las tasas de supervivencia libre de recaida a los 12,
a los 36 y a los 60 meses fueron similares en pa-
cientes desnutridos y nutridos (Log rank p>0,05),
segtn los indices antropomeétricos puntajes Z para
peso para la edad, talla para la edad, indice de masa
corporal para la edad y peso para la talla al ingreso
(Figura 2).

No se realizaron anilisis de supervivencia, ni
global ni libre de recaidas comparativo entre nu-
tridos y desnutridos dentro del grupo de pacientes
evaluados segtn el estado nutricional por el per-
centil peso para la edad por el numero reducido de
esta poblacion (n=17).

Efecto de las caracteristicas demograficas y
oncolégicas en la supervivencia

Al evaluar las tasas de supervivencia global a 60
meses, de acuerdo con las caracteristicas sociode-
mograficas y oncolégicas del estudio, se observaron
diferencias estadisticamente significativas en las
curvas de supervivencia segin la clasificacion por
estados de los tumores sélidos (tumor no avan-
zado 91,5+2,6% vs. tumor avanzado 66,9+3,9%;
p<0,0001); también, en la modalidad de trata-
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miento recibido (quimioterapia sola 81,1+4,4%,
quimioterapia combinada 72,4+3%, sin quimiote-
rapia 94,5+3,1%; p=0,017) y en la intensidad de la

* Log rank a los 12 meses de seguimiento.
+ Log rank a los 36 meses de seguimiento.

quimioterapia recibida (no intensiva 84,1+3,3% vs.
intensiva 67,2+3,6%; p=0,001).

Figura 1. Supervivencia global a los 12, a los 36 y a los 60 meses, de acuerdo con el estado nutricional segun el puntaje Z de los indices antropomé-
tricos: A) peso para la edad; B) talla para la edad; C) indice de masa corporal para la edad; y D) peso para la talla

Las tasas de supervivencia segtin las variables:
género; lugar y 4rea de residencia; régimen de sa-
lud; grupos de edad; grupos de cancer; las leuce-
mias clasificadas por riesgos y la intervencién nu-
tricional fueron similares en los grupos analizados

(p>0,05).

Por otra parte, cuando se evalué la superviven-
cia libre de recaida de acuerdo con las caracteristi-
cas sociodemograficas y oncolégicas del estudio, no
se observaron diferencias significativas en los gru-
pos analizados, excepto en la supervivencia libre de
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recaida a 60 meses segan el tipo de tumor sélido:
en tal caso se observo una disminucién de la super-
vivencia en aquellos pacientes con tumor avanza-
do (64,9+0,4%), en comparacién con el grupo de
pacientes con tumores no avanzados (79,5+0,4%;
p=0,035).

Analisis multivariado (regresion de Cox)

Se observé que el indice antropométrico puntaje
Z peso para la edad al ingreso tuvo influencia en
la supervivencia global a 12 meses, independien-
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temente de las otras variables, p=0,027, razén de
riesgo (HR)=3,3, IC 95% 1,1-9,5, ajustado por las
variables sociodemograficas y oncolégicas significa-
tivas en el anélisis univariado, y por las que tenian

relevancia clinica (lugar y 4rea de residencia, régi-
men de salud, grupo de cancer, tumores sélidos cla-
sificado por estados, intensidad de la quimioterapia
y modalidad de tratamiento recibido).

Figura 2. Supervivencia libre de recaida a los 60 meses, de acuerdo con el estado nutricional segun el puntaje Z de los indices antropométricos: A)
peso para la edad; B) talla para la edad; C) indice de masa corporal para la edad; y D) peso para la talla

No se encontré que el estado nutricional influ-
yera en la supervivencia global, ni en la libre de
recaidas, cuando se realizé el analisis multivariado
(regresion de Cox) con los otros indices antropo-
métricos analizados, ni con las variables demogra-
ficas y oncologicas que mostraron influir de alguna
forma en la supervivencia en el analisis univariado
y que tenian relevancia clinica (Tabla 4).

Discusion

La prevalencia de la desnutricién de los nifios al
momento del diagnéstico de cancer varia depen-

diendo del tipo de cancer, del estado avanzado de la
enfermedad y del pais donde se encuentre (8,27).
En el presente estudio se encontré una prevalencia
de desnutricién aguda del 13,6% por el puntaje Z
(<-2) de peso para la edad y de desnutricién cro-
nica del 12,9% por el puntaje Z (<-2) de talla para
la edad.

Cabe destacar la alta prevalencia de la desnu-
tricion aguda, si se tiene en cuenta que la Encuesta
Nacional de la Situacién Nutricional en Colombia
de 2005 reporto la presencia de desnutricién aguda
en el 5,5% de los nifios del pais (28).
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Aunque esta investigacion hall6 una predo-
minancia de los tumores solidos con enfermedad
avanzada (56,2%) en los pacientes estudiados, lo
cual bien podria explicar la alta prevalencia de la
desnutricion aguda, se requieren futuras investiga-
ciones para establecer qué otros factores estan in-

fluyendo. El reporte de desnutricién encontrado en
la institucién donde se trabajé permite establecer
que se trata de un problema importante, el cual
amerita una atencién oportuna como parte de un
tratamiento integral en los nifios con cincer desde
el momento del diagnéstico.

Tabla 4. Razon de riesgo (HR) crudo y ajustado segun el estado nutricional, de acuerdo con los indices antropométricos

indice antropométrico Seguimiento HR crudo 1C95% HR ajustado 1C95%
(meses)

Peso para la edad 12 2,7 1-7,7 33 1,1-9,5
36 2,1 0,9-4,5 1.9 0,8-4,5

60 1.8 0,8-3,8 1,6 0,7-3,8

Talla para la edad 12 28 1,0-8,0 2,5 0,1-1,4
36 17 0,8-3,3 1.4 0,7-2,8

60 14 0,7-2,9 13 0,6-2,5

[ndice masa corporal para la edad 12 1,2 0,3-5,3 1,1 0,2-4,7
36 1,7 0,8-3,6 14 0,7-3,1

60 15 0,7-3,1 13 0,6-2,7

Peso para la talla 12 4,7 04-51,4 2,5 0,1-49,9
36 2,8 0,6-13,5 1.7 0,3-10,7

60 2 04-9,5 1,1 0,2-64

En la actualidad el desarrollo de terapias com-
plejas multidisciplinarias para el tratamiento del
cancer (nuevas drogas, técnicas quirdrgicas, ra-
dioterapia de alta tasa, etc.) ha logrado cambiar el
prondstico, y ha convertido el cancer en los nifios
en una enfermedad tratable y curable en los paises
industrializados, con tasas de curacion del 80% en
la leucemia linfoide aguda (3,10).

La supervivencia global y libre de recaida a 60
meses que se hallé en la poblacién observada est
por debajo del porcentaje reportado; se requiere,
tanto, un analisis mas detallado de cada uno de los
tipos especificos de cancer, asi como de los diferen-
tes protocolos de tratamiento utilizados (idealmen-
te, con datos nacionales) para definir las posibles
razones de dichas supervivencias, mas bajas que las
alcanzadas en paises industrializados.

En la poblacién estudiada se encontré una su-
pervivencia global a los 12 meses menor en los pa-
cientes desnutridos, comparada con los nutridos,
segtn el puntaje Z peso para la edad y talla para la
edad al ingreso; eso, probablemente, debido a que la
mayoria de los tratamientos con quimioterapia du-
ran 1 afio o menos. En otros casos es en este tiempo
(el primer afio) cuando son mas intensivos los pro-
tocolos de tratamiento, y los pacientes desnutridos
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podrian tener una baja tolerancia al tratamiento
y retrasos en él, con una respuesta antineoplasica

desfavorable (11,12).

En varios estudios se ha analizado el efecto de
la desnutricion en la supervivencia de los nifios con
leucemia linfoide aguda y con algunos tumores s6-
lidos; dichos estudios han arrojado resultados con-
tradictorios. Mientras algunos reportes muestran
un efecto negativo de la desnutricién en la supervi-
vencia tanto global como libre de recaidas en leu-
cemia linfoide aguda en paises en vias de desarro-
llo con prevalencias altas de desnutricion (29-31),
otros investigadores no han observado tal relacion,
gracias a un soporte nutricional continuo desde el
momento del diagnédstico, o en paises con prevalen-
cias bajas de desnutricion (6,18) .

A raiz de un estudio con 100 nifios mexicanos
con leucemia linfoide aguda, Rivera et al. repor-
taron no hallar influencia de la desnutricion en la
mortalidad temprana durante la fase de induccién
del tratamiento (32). Por otra parte, en una investi-
gacion latinoamericana (Brasil y El Salvador) hecha
a 443 nifios con leucemia aguda y tumores sélidos,
evaluados mediante el puntaje Z para peso para la
edad y peso para la talla, y quienes recibieron so-
porte nutricional continuo desde el momento del
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diagnostico, Pedrosa et al. no encontraron diferen-
cias en cuanto a la supervivencia de acuerdo con el
estado nutricional (6), lo cual muestra que la des-
nutricién es un factor prondstico modificable con
el tratamiento nutricional oportuno y continuo.

No obstante lo anterior, en el presente estudio
no se hall¢ diferencia significativa en la superviven-
cia global a los 36 meses, ni a los 60 meses, entre los
pacientes desnutridos y los nutridos; ello contraria
lo que han reportado investigadores como Lobato,
y Viana et al. (12,33) en nifios con leucemia lin-
foide aguda. Probablemente, los resultados de la
presente investigacién son atribuibles al ntimero
de pacientes, relativamente pequefio, en los grupos
definidos como desnutridos segiin Z<-2, necesarios
para el seguimiento a largo plazo. Se requiere un
estudio prospectivo, con un ntmero mayor de pa-
cientes, para evaluar el efecto de la desnutricién en
la supervivencia a los 36 y a los 60 meses.

En el presente estudio se observd que los pa-
cientes desnutridos por puntaje Z peso para la
edad al ingreso tuvieron 3,3 veces mas riesgo de
morir por cancer que los pacientes nutridos a los
12 meses de seguimiento, independientemente de
las otras variables, lo cual esta de acuerdo con lo
reportado por algunos investigadores.

Lobato et al. (2003) publicaron una revisién
critica de 9 articulos publicados hasta ese momen-
to, con 500 pacientes pediatricos con leucemia lin-
foide aguda, y de los cuales el 24,8% se hallaban
desnutridos. La supervivencia global a 5 afios ob-
servada en nifios bien nutridos (59%) fue mayor, en
comparacién con la observada en nifios desnutridos
(26%; p<0,001), lo cual reporta un riesgo relativo
de muerte de 1,8 (IC95% 1,72 -1,88) durante el
seguimiento a 5 afios en pacientes con leucemia
linfoide aguda bien nutridos, comparados con los
desnutridos. Ademas, la misma revisiéon observé
que la supervivencia disminuyé en los pacientes
desnutridos cuando el seguimiento se evalué a los
8-10 afios (12).

Hasta el momento hay pocas investigaciones
capaces de explicar la disminucién en la supervi-
vencia global y el aumento en el riesgo de morir
por cancer en los pacientes pediatricos desnutridos;
por lo tanto, se hacen necesarios nuevos estudios
que profundicen en esta area del conocimiento.

Las razones que se han encontrado en la litera-
tura médica para la anterior situacién se incluyen:

a) Los pacientes desnutridos requieren reduccion
en la dosis de los medicamentos antineoplasicos
por baja tolerancia, usualmente hematolégica, en
comparacioén con las dosis indicadas en pacientes
bien nutridos; por ende, en ellos se presenta un
menor efecto antineoplasico (7,33); b) Retrasos
en el suministro de los medicamentos por mielo-
supresion prolongada (7,9); ¢) Variacion en el me-
tabolismo de los medicamentos antineoplasicos en
un paciente desnutrido (33); y d) Las otras condi-
ciones socioeconémicas desfavorables relacionadas
con la desnutricion, que dificultan el acceso a los
hospitales, a los medicamentos, a los laboratorios,
y traen aparejados problemas de transporte, entre
otros, que no permiten un tratamiento 6ptimo y
oportuno (12,34).

Cuando se realizo el analisis de las recaidas no
se encontré influencia del estado nutricional en la
supervivencia libre de recaida; tampoco se observé
una mayor proporcién de recaidas en los pacien-
tes desnutridos, contrariamente a lo reportado en
algunos estudios (13,33); ello, probablemente, se
debe a que varios de los pacientes desnutridos no
lograron la remisién completa con el tratamiento
antineoplésico iniciado, y, por lo tanto, en estos
nifios no se puede hablar de recaida. Se requieren
anilisis en el futuro que permitan identificar otros
factores que podrian estar influyendo en tal ha-
llazgo.

Hay evidencia de que la quimioterapia (espe-
cialmente, la intensiva), en comparacién con la ra-
dioterapia, produce una mayor pérdida de peso, por
el vomito, la mucositis, la diarrea y la disminucién
del apetito, con la subsecuente disminucién de la in-
gesta. Bakish et al. reportaron en nifios con algunos
tumores cerebrales, como el meduloblastoma, una
mayor efectividad del soporte nutricional continuo
y permanente brindado por un nutricionista a quie-
nes reciben quimioterapia intensiva; preferiblemen-
te, con nutricién enteral, para prevenir y manejar la
desnutricion durante el tratamiento (8,15).

Pedrosa et al. mostraron que mediante un so-
porte nutricional continuo durante todo el trata-
miento la desnutricién deja de ser un factor pro-
ndstico negativo para la supervivencia (6). En el
presente estudio, si bien la intervencién nutricional
la recibi6 el 50,5% de la poblacién, ello no afecté
la supervivencia de los nifios examinados; proba-
blemente, porque fue recibida en forma ocasional,
sélo cuando estaban hospitalizados, sin seguimiento
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ni posterior manejo ambulatorio por nutricionista,
para lograr la recuperacién nutricional pretendida,
debido a las dificultades en el Sistema de Seguridad
Social en Salud vigente en Colombia para garanti-
zar el manejo integral multidisciplinario requerido
para estos pacientes.

Teniendo en cuenta los resultados del estudio
se espera realizar programas de intervencién nu-
tricional en la institucién, y, ojal4, en otros centros
especializados del pais, orientados a los pacien-
tes pediatricos con cancer desde el momento del
diagnostico, y en forma continua durante todo el
tratamiento, tanto ambulatorio como hospitalario,
y cubriendo no solo a los nifios desnutridos, sino
también a quienes se hallen en riesgo de estarlo por
el tipo de enfermedad neoplasica o por la moda-
lidad de tratamiento que recibiran, con el fin de
disminuir el riesgo de morir por cancer y mejorar la
supervivencia y la calidad de vida de los nifios con
enfermedad oncologica.

Cabe concluir que en esta poblacién pediatrica
con cancer se observé cémo la desnutricién agu-
da y crénica antes de iniciar el tratamiento anti-
neoplasico, de acuerdo con el puntaje Z peso para
la edad y talla para la edad, es un factor pronéstico
adverso en la supervivencia global, con un riesgo
de morir por cincer en los pacientes desnutridos,
segin puntaje Z peso para la edad al ingreso, que
es 3,3 veces mayor que el de los pacientes nutridos
durante los primeros 12 meses. La desnutricién es
un factor pronéstico adverso que puede ser modi-
ficable con un soporte nutricional oportuno y con-
tinuo a lo largo del tratamiento oncolégico de los
ninos con cancer.
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