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Abstract

Objectives: To know the clinical characteristics and results of pediatric
oncology patients with a diagnosis of pneumonia admitted to SOLCA Cuenca

Hospital.

Materials and Method: Prospective descriptive observational study. Human
subjects under the age of 18 hospitalized with a medical diagnosis of
pneumonia. The information was collected individually according to the
medical records of each patient of the SOLCA Cuenca Hospital, and was

electronically transferred to the MAWE data collection platform.

Results: 27 human subjects were included, of whom 14 (51,9%) were male
and the median age of the sample was 5 (RIQ 4 - 11) years. The diagnosis of
lymphoblastic leukemia was the most prevalent in 19 (70.4%) cases of the 4
registered cancer subtypes. A total of 14 symptoms were registered. Of
these, tachypnea was the most prevalent symptom (n=22; 20%).

During hospitalization, 16 (59.3%) subjects required oxygen therapy, 15 used
nasal cannula (93.8%) and one simple mask (6.2%), 23 (85.2%) subjects
received bronchial hygiene techniques and early ambulation was encouraged
in 25 (92.5%) participants. One patient required high-flow nasal cannula, 8

(29.6%) subjects were readmitted due to respiratory reinfection.

Conclusion: In the study presented, the evolution of the subjects was different
depending on the clinic. In addition, we observed alterations in the count of
neutrophils (neutropenia) and platelets (thrombocytopenia) in 40% of the
cases. This finding is logical and attributable because the mentioned clinical
variable influenced the result of the severity of the infectious disease.

Key words: pneumonia, immunocompromised, immunosuppression,

pediatrics, oncology.



Resumen

Objetivos: Conocer las caracteristicas clinicas y resultados de pacientes
oncolégicos pediatricos con diagnostico de neumonia internados en el
Hospital SOLCA-Cuenca.

Materiales y Método: Estudio observacional descriptivo prospectivo. Sujetos
menores de 18 afios internados con diagnostico médico de neumonia. La
informacion fue recolectada de manera individual de acuerdo a las historias
clinicas del Hospital de SOLCA Cuenca, y se transfirio electronicamente a la

plataforma de recoleccién de datos MAWE.

Resultados: Se incluyeron 27 sujetos, de los cuales, 14 (51.9%) eran de sexo
masculino y la mediana de edad de la muestra fue de 5 (RIQ 4 - 11) afios. El
diagndstico de leucemia linfoblastica fue el mas prevalente en 19 (70.4%)
casos de los 4 subtipos de cancer registrados. Se registraron un total de 14
sintomas. De ellos, la taquipnea fue el sintoma més prevalente (n=22; 20%).

Durante la internacion, 16 (59.3%) sujetos requirieron oxigenoterapia, 15
utilizaron canula nasal (93.8%) y uno mascarilla simple (6.2%), 23 (85.2%)
sujetos recibieron técnicas de higiene bronquial y se estimulé la
deambulacion temprana en 25 (92.5%) participantes. Un paciente requirié de
canula nasal de alto flujo, 8 (29.6%) sujetos reingresaron por reinfeccion

respiratoria.

Conclusion: En el estudio presentado, la evolucién de los sujetos fue
diferente segun la clinica. Ademas, observamos alteraciones en el conteo de
neutréfilos (neutropenia) y plaquetas (trombocitopenia) en el 40% de los
casos. Resulta este hallazgo logico y atribuible debido a que dicha variable

clinica influy6 en el resultado de la severidad de la enfermedad infecciosa.

Palabras clave: neumonia, inmunocomprometido, inmunosupresion,

pediatria, oncologico.
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INTRODUCCION

Las patologias infecciosas contribuyen a una alta morbilidad y
mortalidad en los pacientes oncoldgicos pediatricos , mismos que han
aumentado en los ultimos afios con el incremento de la esperanza de vida y
nuevos tratamientos ; un sinnimero de pacientes pediatricos
inmunocomprometidos en el transcurso de la enfermedad neoplésica poseen
complicaciones de tipo infeccioso como la neumonia la cual es la mayor
responsable de este tipo de enfermedades por lo cual en la mayor parte de
pacientes con neutropenia febril sin foco, luego de 72 horas del tratamiento
antibidtico de amplio espectro debe estar siempre en vigilancia donde el
riesgo de la infeccion esta relacionado con el grado vy duracion de la
neutropenia , igualmente se conoce que la neumonia la primera causa de
ingreso a Unidad de cuidados intensivos (UCI), riesgo que incrementa mas
de 20 veces en presencia de via aérea artificial ; ademas la alta
probabilidad en pacientes oncolégicos de adquirir infeccion puede estar
asociado al déficit de inmunidad humoral, celular y granulocitopenia que a
menudo desarrollan tras recibir quimioterapia lo que vincula a este tipo de

pacientes a mortalidades superiores al 50 %."*

Dentro de las enfermedades infecciosas el pulmén representa uno de los
organos mas afectados en pacientes oncolégicos donde la neumonia es
responsable del 75 % de estas afecciones , los estudios demuestran que
entre del 13 al 31 % en pacientes con leucemia que son tratados con
quimioterapia cursan por lo menos 1 proceso de neumonia con una tasa de
letalidad de 35 y 80 % cuya etiologia es heterogénea dependiendo de la
situacion inmunitaria del paciente y el origen de la enfermedad dividida en
base a esto como Neumonia adquirida en la comunidad (NAC) y neumonia
intrahospitalaria o nosocomial (NN) y dentro de las (NN) la mas habitual es la

neumonia asociada a ventilacién mecanica (NAV).%>*®



La NAC se define como el desarrollo de neumonia en aquellos pacientes que
no hayan sido internados en una unidad de salud, antes de la aparicién de
los sintomas, Pelton y otros mostraron que el riesgo de NAC y NN por todas
las causas era de 2 a 19 veces mayor en los pacientes con afecciones de
riesgo o de alto riesgo de neumonia por todas las causas, respectivamente, y
que el riesgo aumentaba de forma constante con un mayor numero de

condiciones y comorbilidades. ®’

La neumonia intrahospitalaria o nosocomial (NN) se define como una
afeccion que afecta al parénquima pulmonar la cual se manifiesta 48 horas
posteriores al ingreso del paciente en una institucion de salud y que al
ingreso del paciente no estaba instaurada ni en proceso de incubacion, en
Ciudad de México en el afio 2016 se publicé un estudio donde se evidencié
que pacientes con neoplasias hematolégicas (NH) como leucemias y
linfomas que recibieron quimioterapia mielotdxica con diagnéstico de
neumonia nosocomial (NN) tenian una alta tasa de mortalidad vy
complicaciones especialmente cuando existia requerimiento de ventilacion
mecanica (VM) si bien los avances de la medicina han disminuido la tasa de
mortalidad de pacientes con NH, en los ultimos 11 afios existi6 un incremento
de 9 veces en la incidencia de NN ,y en el 90 % de pacientes con NH que
fallecieron se ha diagnosticado neumonia , una vez mas la neutropenia febril

esta intimamente relacionada. ®

Si bien se han efectuado estudios importantes de Neumonia en pacientes
oncoldgicos pediatricos, existe escasa informacion por lo cual consideramos
gue es productivo disponer de esta informacion en nuestra poblacion para asi
poder compararlos con otros estudios, asi como poder perfeccionar la

atencion sanitaria y prevencion de estas patologias en nuestra institucion.



En este contexto, nuestro objetivo es conocer las caracteristicas clinicas y
resultados de pacientes oncoldgicos pediatricos internados por diagnostico

de Neumonia.



MATERIALES Y METODOS

Disefio del estudio

Se realizd un estudio observacional, descriptivo, prospectivo, de un
solo centro el cual incluy6é pacientes pediatricos inmunocomprometidos con
diagndstico de Neumonia internados en el departamento de pediatria del
Hospital SOLCA - Cuenca, Ecuador, entre el 1/04/2022 y el 26/07/2022.

Criterio de inclusion:
Pacientes oncolégicos menores de 18 afios internados en el
departamento de pediatria con diagnostico médico de neumonia que incluyan

los siguientes criterios:

a) Tos

b) Dolor toracico

c) Fiebre 238 C

d) Disnea

e) Infiltrado pulmonar Agudo en RX
f) Estertor himedo

g) Taquipnea

Criterio de exclusion:
e Cardiopatias congénitas
e Fibrosis Quisticas
e VIH
e Tuberculosis

e Edema pulmonar de origen cardiogénico



Recoleccion de datos:

Toda la informacién se recolectard de manera individual de acuerdo a las
historias clinicas de cada paciente del Hospital de SOLCA-Cuenca, y se

transferird electronicamente a la plataforma de recoleccion de datos MAWE.

Variables

Variables Independientes

Edad, Sexo, talla, peso, vacunas(antineumocdcica, Vacuna contra la
influenza estacional, vacuna contra Covid 19 ),Comorbilidades (asma,
tromboembolia, diabetes, enfermedad renal, enfermedad gastrointestinal,
neumonia previa covid 19, fibrosis quistica, epilepsia, trombosis venosa
cerebral), tipo de cancer (leucemia linfoblastica, leucemia mieloide, linfoma
de hodgkin, linfoma no hodgkin, osteosarcoma, tumores cerebrales, tumor de

wilms, hepatoblastoma, tumor de ovarios, otros tumores) tipo de Neumonia.

Variables Dependientes

Clinica ( fiebre, tos, esputo, taquicardia, taquipnea, disnea, hemoptisis ,
nauseas , diarrea , dolor , odinofagia, estertores pulmonares) , caracteristicas
radiologicas(infiltrado derecho , infiltrado izquierdo, broncograma aéreo,
atelectasia, derrame pleural , rx Normal ) procedimiento invasivo , cultivo de
esputo, requerimiento de oxigenoterapia ,dias de oxigenoterapia, dispositivo
de oxigenoterapia ,técnicas de higiene bronquial ,caminar, requerimiento de
CNAF, dias de CNAF, falla de CNAF ,requerimiento de ventilacibn mecéanica

invasiva , dias de ventilacion mecéanica invasiva , mortalidad, reingreso.



Consideraciones Eticas

El desarrollo y conduccion de esta investigacion se ajusta con los valores
éticos fundados en el respeto por la dignidad de las personas, el bienestar y
la integridad fisica y mental de quienes participan en ella; segun lo establece
la Guia de Investigaciones en Salud (Resolucién 1480/2011) y las pautas
éticas internacionales para la investigacién relacionada con la salud con
seres humanos elaboradas por el Consejo de Organizaciones Internacionales
de las Ciencias Médicas (CIOMS) y en colaboracion con la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS).

De conformidad con lo que establece el Registro Oficial Suplemento No. 459
de 26 de mayo de 2021"la Ley Organica de Proteccion de Datos Personales”,
que tiene por objeto garantizar el derecho a la proteccion de datos
personales, que incluye el acceso y decisién sobre la informacion y datos de
este caracter, asi como su correspondiente proteccion, declaro haber sido
informado de la existencia de un fichero o tratamiento de datos de caracter
personal, de la finalidad de la recogida de éstos y de los destinatarios de la

informacion.

La informacién sera resguardada en archivos digitalizados en un computador
con clave y acceso exclusivo a los investigadores principales y tratados con
estricta confidencialidad. °

Andlisis estadistico

Las variables categoéricas se reportaron como numero de presentacion y
porcentaje. Las variables continuas que asumieron una distribucion normal
se reportaron como media y desvio estandar (DE). De lo contrario se utilizd
la mediana y el rango intercuartilico (RIQ). Para determinar la distribucion
muestral se utilizé la prueba de Shapiro-Wilk. Se considerd significativo un
valor p menor a 0.05. Para el analisis de los datos se utilizé el software IBM
SPSS Macintosh, version 24.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA).



RESULTADOS

Caracteristicas demogréficas

En el periodo comprendido entre el 1 de abril y el 26 de julio de 2022,
veintisiete pacientes pediatricos inmunocomprometidos con diagnostico de
neumonia ingresaron a nuestro hospital. De ellos, 14 (51.9%) eran de sexo
masculino y la mediana de edad de la muestra fue de 5 (RIQ 4 - 11) afios. En
la tabla 1, se observan las caracteristicas demogréaficas, junto a los

antecedentes y el esquema de vacunacion de los participantes.

Tabla 1. Caracteristicas de los participantes.

Variable r-:-:;,l
Edad, mediana (RIQ), afios 5@4-11)
Sexo masculino, n (%) 14 (51.9)
Talla, media (DE), cm 114.3 (28.6)
Peso, mediana (RIQ), Kgs 20 (12.4 - 26.5)
Antecedentes, n (%)

Covid 4 (14.8)
Asma 1(3.7)
Epilepsia 1(3.7)
Trombosis venosa cerebral 1(3.7)
Esquema de vacunacion, n (%)

Neumococo 24 (88.9)
Influenza 8 (29.6)
Covid 14 (51.9)

Referencias. RIQ (Rango intercuartilico); DE (Desvio estandar)



Tipologia Oncologica

Sobre un  total de 27 pacientes pediatricos  oncoldgicos
inmunocomprometidos, se pudo registrar cuatro tipos de céancer. El
diagnostico de leucemia linfoblastica fue el mas prevalente en 19 (70.4%)

casos. En la figura 1, se presentan las frecuencias absolutas de la tipologia
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Figura 1. Grafico de barras representando el recuento de los diagnosticos

oncoldgicos.

Sintomatologia de ingreso

Durante la evaluacion inicial se registraron un total de 14 sintomas. De ellos,
la taquipnea fue el sintoma mas prevalente (n=22; 20%), seguido de fiebre
(n=20; 18.3%) y en tercer lugar por taquicardia (n=16; 14.7%). Las
frecuencias absolutas de la sintomatologia de ingreso se presentan en la

figura 2.
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Figura 2. Grafico de barras con la frecuencia de presentacion de la

sintomatologia.

Estudios complementarios

Mediante una serie de muestras de laboratorio se pudo observar en 11
(40.7%) sujetos la presencia de neutropenia y trombocitopenia, junto con un

caso de infeccion por SARS-CoV-2.

En los estudios por imagenes, las radiografias con patrones pulmonares
intersticiales y reticulares fueron los mas frecuentes. En la figura 3, se
observa la frecuencia de presentacion de los diferentes patrones

radiograficos.
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Figura 3. Diagrama circular donde se observan los diferentes patrones

radiograficos.
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Tratamiento y evolucion clinica

Durante la internacién, 16 (59.3%) sujetos requirieron oxigenoterapia, quince
utilizaron céanula nasal (93.8%) y uno mascarilla simple (6.2%). La mediana
de dias de uso de oxigenoterapia fue de 3.5 (RIQ 2 - 5) dias.

Como técnicas adyuvantes, 23 (85.2%) sujetos recibieron técnicas de higiene
bronquial y se estimuld la deambulacién temprana en 25 (92.5%)

participantes.

Un paciente masculino de 11 afios evolucioné con requerimiento de cénula
nasal de alto flujo con un dia de requerimiento de uso, ingresé a unidad de
cuidados intensivos y progres6 con necesidad de ventilacion mecénica
invasiva por 8 dias. Afortunadamente dicho paciente egresé vivo de la
institucion.

Un total de 8 (29.6%) sujetos reingresaron a la institucion por reinfeccion
respiratoria en contexto de nuevo cuadro de neumonia. Uno de ellos fallecié

durante su internacion.
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DISCUSION

Nuestro estudio propone que los pacientes oncoldgicos pediatricos
presentan un alto riesgo de Neumonia, siendo la mas comun la NAC en
comparacién con la intrahospitalaria. La leucemia linfoblastica fue la mas
prevalente con una tasa de 70% en comparacion con otros subtipos de

cancer.

En base a la literatura un estudio muestra que los altos requerimientos de
02, la extension de los infiltrados pulmonares al inicio de neumonia, o la
presencia de sepsis 0 shock en neumonia pueden predecir insuficiencia
respiratoria y mortalidad en la leucemia aguda infantil donde ninguno de los
sobrevivientes requiri6 >3 I/min de 02 via canula nasal para mantener
saturaciones normales. *° Por el contrario en nuestro estudio, 16 pacientes
durante la internacion requirieron oxigenoterapia, en su mayoria por canula
nasal con un requerimiento de mas de 3 dias oxigenoterapia.'® Estos datos
coinciden con dicho estudio, debido a que en general, nuestros pacientes no
requirieron O2 a altas dosis. Los requisitos mas altos de oxigeno pueden
reflejar signos tempranos de alteracién de la ventilacién y la perfusién o un

shunt intrapulmonar, ambas caracteristicas comunes de SDRA. °

Otros autores mostraron evidencia de infeccion viral respiratoria en 44% de
los episodios febriles en nifilos con leucemia. El Rinovirus y Virus Sincitial
Respiratorio fueron los virus detectados con mayor frecuencia. La fortaleza
de dicho estudio es que fue una encuesta prospectiva en 4 centros y
englobada durante 5 afios. La encuesta cubri6 muchos brotes de virus
respiratorios, utilizando varias técnicas virolégicas. ** En nuestro estudio, no
contamos con pruebas virologicas, por lo que se deberia plantear la
necesidad de resaltar biomarcadores objetivos que puedan ayudar a guiar la
terapia conjuntamente con una estandarizacion de ensayos clinicos validos

para evaluar la carga viral, puesto que todas las infecciones febriles de nifios
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sometidos a tratamiento para el cadncer se manejan con antibioticos de

amplio espectro que muy a menudo requieren hospitalizacion.

Como han demostrado estudios anteriores, los pacientes inmunodeprimidos
pueden tener una diseminacion viral prolongada de rinovirus, RSV, influenza
y parainfluenza en comparacion con huéspedes inmunocompetentes, y, por
otro lado, algunos virus como el Virus del Herpes HHV-6 o los parvovirus

pueden reactivarse durante la inmunosupresion.

Los pacientes inmunocomprometidos siguen siendo vulnerables a las
enfermedades respiratorias y con esto el aumento de la mortalidad de los
mismos. Por ello es necesario el diagnéstico y plantearse objetivos
tempranos que puede ayudar a prevenir una mayor propagacion de estos
virus con sus respectivas medidas de apoyo. Sin embargo, el manejo de
estas infecciones sigue siendo desafiante, los sintomas clinicos no siempre

son fiables.

Datos sobre el tratamiento antiviral de las infecciones virales respiratorias en
nifos inmunocomprometidos son limitadas. En adultos, se ha estudiado la
eficacia de oseltamivir para limitar la extension de la infecciéon asociada con
la influenza, y los beneficios de ribavirina en aerosol, para limitar la extension
de la infeccién asociada con RSV. Lex et al estudiaron las complicaciones
infecciosas en 112 nifios con leucemia linfoblastica aguda LLA o linfoma de
células T. La fiebre era registrada en el 24% de los ciclos de quimioterapia, y
el 40% de los estos casos fueron considerados como episodios febriles de

origen desconocido.**

En nuestro estudio la fiebre fue el segundo sintoma prevalente con el 18.3%.
Esto sugiere que muchos casos de episodios febriles son de origen

desconocido y es necesario realizar mas estudios de infecciones virales
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respiratorias en nifios con cancer para establecer criterios de eficacia para

las variables propuestas.

Nuestro estudio posee algunas limitaciones, mas alla de las tipicas de un
estudio observacional, consideramos que la limitacibn mas relevante fue no
haber contado con informacion relacionada al agente causal ya que no
contamos con informacion de pruebas microbiolégicas ni procedimientos
invasivos las cuales son muy importantes para conocer el patdbgeno mas
frecuente y su relaciéon con la severidad de la enfermedad especialmente

aquellos que son un desafio como lo plantean otros estudios.** 3

En segundo lugar, hubiese sido provechoso disponer de variables fisiologicas
relacionadas a la severidad de la neumonia como el indice de gravedad de la
neumonia PSI. Segun Sanders et al. los pacientes inmunocomprometidos de
bajo riesgo podrian ser estratificados con el indice PSI 'y asi poder predecir
la mortalidad.'* Sin embargo en nuestro estudio no hubo casos de mortalidad

por Neumonia.

A su vez al carecer de una variable de Tomografia Axial computarizada TAC
se desconoce si se tuvo un diagnostico temprano o tardio ya que Segun
Bosque et al. Hasta el 50 % de las alteraciones pulmonares identificadas con
TAC pueden no ser visibles con RX en pacientes febriles neutropénicos
debido a que los infiltrados tienden a aparecer mas tarde de lo normal por la
modificacién de la morfologia de las lesiones pulmonares resultado de la
respuesta inflamatoria disminuida. Sin embargo, cabe recalcar que estos
profesionales tienen amplia experiencia en el manejo de pacientes

oncolégicos. *

Por otra parte nuestra definicion de "Neumonia" es bastante estandar y
puede no solo involucrar una inflamacion del parénquima pulmonar sino

también incluir problemas como Atelectasia, Hemorragia Pulmonar,
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Tromboembolia Pulmonar, Edema Pulmonar, Neumonitis, Fibrosis Pulmonar,
que son también complicaciones importantes de quimioterapia y radioterapia.
A pesar de estas limitaciones, creemos que los criterios clinicos presentados

en nuestro estudio sirven para identificar nifilos con neumonia.

Por ultimo estimamos que el tamafio muestral es insuficiente, por lo tanto, los
resultados arrojados no se podrian considerar representativos de nuestra
poblacién, Esto puede estar vinculado con el tiempo en el cual se efectud la
investigacion misma que fue de cuatro meses; ademas nuestra investigacion
se limita a pacientes internados y puede no ser de utilidad con pacientes

tratados de manera ambulatoria.

Es necesario que los presentes resultados sean evaluados mediante
estudios controlados con un tamafo muestral mayor, a fin de establecer
criterios de eficacia para las variables propuestas , hasta donde sabemos
este es uno de los primeros estudios que indaga las caracteristicas clinicas
y resultados de pacientes oncoldgicos pediatricos con diagnéstico de

Neumonia en nuestro pais.

Conflictos de interés Los autores declaran no tener ningun conflicto de

intereses.

El presente estudio nos abre las puertas a realizar mas estudios controlados
aleatorizados de gran tamafio que permitan identificar la estructura vy el
comportamiento real de esta enfermedad infecciosa en pacientes
inmunocomprometidos y asi poder perfeccionar tratamientos y predecir la

gravedad de la enfermedad
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CONCLUSION

Nuestros hallazgos de nuestro estudio sugieren que las infecciones
respiratorias son comunes en niflos oncoldgicos pediatricos donde la
caracteristica clinica predominante fue la taquipnea. Ademas, observamos
alteraciones en el conteo de neutrofilos (neutropenia) y plaquetas
(trombocitopenia) en el 40% de los casos. Resulta este hallazgo I6gico y
atribuible debido a que dicha variable clinica influyé en el resultado de la
severidad de la enfermedad infecciosa. La mayoria de las infecciones virales
en nuestro estudio fueron leves, con la excepcion de un caso de mortalidad
por causas propias de la enfermedad oncolégica mas no por el proceso

neumaonico.
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