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Resumen

Objetivo: Evaluar la informacion acerca de las complicaciones secundarias de leucemia

linfoblastica aguda (LLA) en poblacion pediatrica.

Disefio Metodoldgico: Se realiz6 una revision sistematica de tipo pronostico, donde
fundamentalmente se estudiaron las complicaciones secundarias a la leucemia linfobléstica
aguda en la poblacion pediatrica. Se realizd la busqueda de la informacion a través de los
metabuscadores establecidos, se consultaron las bases de datos definidas, y los Repositorios,
asimismo, se utilizaron los términos de busqueda (tesauros) definidos a través de las variables
PECOS. Posteriormente, se ejecuto la cadena de busqueda a través de los operadores boléanos.
Se establecieron como criterios de inclusidn, articulos médicos cientificos y tesis monograficas
publicados en el periodo comprendido entre 2002 hasta 2023, ademas de articulos médicos y
literatura gris que comprendieran complicaciones secundarias a la entidad clinica (LLA) o a su
tratamiento, también de caracteristicas clinicas-epidemiolégicas de los articulos incluidos. De
la misma manera de estar en idioma inglés-espafiol. De igual manera, que posean calidad
metodoldgica (STROBE > 10 pts.). Del mismo modo que poseian la caracteristica de Open
Access, al finalizar la estrategia se excluyeron 7 articulos que no cumplian con lo previamente
descrito. Resultados: se extrajeron 9 articulos incluidos detallados en el método de esta
revision, donde se observé lo siguiente; las complicaciones dseas (osteonecrosis y 0steoporosis)
se encuentran relacionados en pacientes con LLA, la enterocolitis neutropénica se encuentra
maés frecuentemente relacionadas en pacientes con LLA en comparacion a otras hematopatias
oncoldgicas, los efectos quimioterapéuticos sobre el sistema musculoesquelético en nifios con
LLA, la disminucion de la calidad de vida en poblacion infantil con LLA, como ej., la
inasistencia escolar. Dicho de otra manera, se encontrd6 en esta RS que existen las
complicaciones secundarias a leucemia linfoblastica aguda, repercutiendo en la calidad de vida,
morbilidad y mortalidad infantil. Conclusién: las principales complicaciones se encontrd la
disfuncion de 6rganos multiples secundario al shock séptico, bacteriemia siendo el catéter el
foco principal, enterocolitis neutropénica y compromiso osteomioarticular. Ademas de las
complicaciones oftalmoldgicas (conjuntivitis-mas frecuente) y éseas (osteonecrosis de rotula-

mas frecuente) relacionadas al tratamiento (quimioterapéutico)

Palabras claves: nifios, lactantes, escolar, adolescentes, leucemia linfoblastica, hemorragia,

neutropenia, enterocolitis.

Correo del Autores: dmoralescruz70@gmail.com, cmoralesfletes15@gmail.com,

jonathanumanzor2807@gmail.com
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Abstract

Objective: Evaluate the information about the side complications of acute lymphoblastic
leukemia (ALL) in the pediatric population.

Methodological Design: A prognostic systematic review was done, where the secundary
complications of acute lymphoblastic leukemia in the pediatric population were studied. The
information search was carried out through the established metasearch engines, the defined
databases that were consulted, and the Repositories, as, the search terms (thesauri) defined
through the PECOS’ variables were used. Then, the search string was executed through the
Boolean operators. Scientific medical articles and monographic theses published between 2002
and 2023 were established for inclusion criteria, in addition to medical articles and
monographic theses that included side complications to the clinical entity (ALL) or its
treatment, also clinical and epidemiological characteristics of the included articles. In the same
way of being written in the English or Spanish. In the same way, they have methodological
quality (STROBE > 10 pts.). Also, they had the Open Access characteristic, at the end of the
strategy, 7 articles did not met the goals with what was previously described and were excluded.
Results: 9 included articles detailed in the method of this review were extracted, where the
following was observed; bone complications (osteonecrosis and osteoporosis) are related in
patients with ALL, neutropenic enterocolitis is more frequently related in patients with ALL
compared to other oncological hepatopathies’, the chemotherapeutic effects on the
musculoskeletal system in children with ALL, the reduction of the quality of life in children
with ALL, such as school absences. In other words, it was found in this SR that complications
secondary to acute lymphoblastic leukemia exist, affecting quality of life, infant morbidity and
mortality. Conclusion: the main complications were multiple organ dysfunction secondary to
septic shock, bacteremia being the catheter the main focus, neutropenic enterocolitis and
osteomyoarticular compromise. In addition to ophthalmological complications (conjunctivitis-
more frequent) and bone (osteonecrosis of the patella-more frequent) related to treatment
(chemotherapeutic) Keywords: children, infants, school children, adolescents, lymphoblastic

leukemia, hemorrhage, neutropenia, enterocolitis.
Authors Email:
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Opinidn del tutor

Usualmente los proyectos de investigacion se realizan y desarrollan sin tener un punto de

partida, es decir carecen de una adecuada y bien sustentada Linea de Base.

Esta deficiencia, nos plantea serias dificultades en sus andlisis posteriores, especialmente
cuando se desea responder a preguntas tales como ¢ Cual es el impacto en las personas de alguna
enfermedad? ;Qué variables y/o factores fueron las de més impacto?, ;Cuales son las variables
para considerar como determinantes para mejorar los resultados de las futuras intervenciones?
¢cudles debemos de considerar eliminar?, preguntas esenciales a ser contestadas para poder

disefar futuras politicas publicas.

En este sentido el presente estudio aporta metodoldgicamente tanto por el disefio como por el
andlisis realizado los elementos basicos y necesarios, para poder contestar a las preguntas antes

consideradas.

En sintesis, el presente estudio aporta un bien estructurado marco referencial sobre los temas
de complicaciones secundarias a leucemia linfoblastica aguda, y, ademas, y talvez lo més
importante es que nos aporta una metodologia de analisis integrando datos, asi como

informacidn ya publicada sobre este tema.

Finalmente considero que la calidad del trabajo realizado por los bachilleres Diana de los
Angeles Morales Cruz, Carlos Eduardo Morales Fletes y Jonathan Javier Umanzor, quienes
con su esfuerzo, tenacidad e inteligencia, aplicaron los conocimientos, tanto clinicos como en
los temas de investigacion los aplicaron articuladamente en los analisis del presente estudio,
Ilenando asi los requisitos de tesis para optar al titulo de “Doctor en Medicina y Cirugia”, para

Diana, Carlos y Javier, mis felicitaciones por su nuevo logro.

Marlon OsmasVeléndez Rodriguez

Estadistico y Epidemidlogo
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l. Introduccion

El propdsito de este estudio es evaluar la informacion acerca de la relacion de Leucemia
Linfoblastica Aguda con las complicaciones secundarias a la entidad clinica y/o tratamiento
(sindromes). La leucemia es un término médico que se utiliza para conceptualizar a un grupo
de enfermedades malignas de la sangre. Esta se caracteriza por tener una proliferacion clonal,
autébnoma y anormal de las células que dan origen al resto de las células normales de la sangre
por lo que surge un comportamiento tumoral en general. (Hurtado et al 2012) Hurtado también
sefiala que dentro de sus manifestaciones clinicas forman los sindromes asociados a dicha
entidad clinica producidos por la deficiencia de las lineas celulares (eritrocitos, leucocitos y
plaquetas), entre los cuales destacan: sindrome infiltrativo, hemorragicos, infecciosos,

anémico, febril, trastornos metabdlicos y dolor 6seo.

Rodgers y Young (2019) mencionan que la leucemia linfoblastica aguda es la neoplasia
maligna infantil mé&s frecuente y equivale en un 25% de los canceres infantiles. Los periodos
de méxima prevalencia conforme a los grupos etarios son entre los 2-4 afios y mayor de 50

afios. Asimismo, existe un ligero predominio en el sexo masculino y raza caucasica.

En el estudio de Pacheco (1996, como se citd en Suarez, 2017) acerca de la incidencia de
leucemia linfoblastica aguda en Nicaragua encontraron 186 casos y el grupo etario mas
afectado fue de 2-5 afos. Por otra parte, el mapa de padecimientos de salud del Ministerio de
Salud (2020) destaca que las causas de fallecimientos por tumores malignos se encuentran en
el noveno lugar la leucemia linfoblastica aguda con 76 casos de muertes (39 hombres y 39
mujeres). De la misma forma se detecta que en el grupo etario menor de 15 afos, la primera
entidad clinica causal de fallecimientos es la leucemia linfoblastica aguda con un porcentaje de
37%.

De igual importancia los factores de riesgo se dividen en genéticos y adquiridos, de acuerdo
con los genéticos se encuentran comprendidos la trisomia 21 (sindrome de Down) el riesgo
esta aumentado 15 veces en comparacion al grupo sano, sindrome de inmunodeficiencia y
ruptura cromosomica. Y los adquiridos, que se han propuesto varios, sin embargo, pocos tenian

participacion causal a excepcion de las radiaciones ionizantes. (Rodgers y Young, 2019)



Il. Antecedentes

De acuerdo con Ramirez et al (2003) en su estudio descriptivo longitudinal en el Centro
Hematologico Infantil de la Universidad de Antioquia y el Hospital San Vicente de Padl de
Medellin entre el 1 de enero y el 31 de diciembre de 1999, se incluyeron todos los pacientes

menores de 15 afios hospitalizados con neoplasias malignas con granulocitopenia y fiebre.

Menciona que todo paciente con cancer que tenga un episodio de neutropenia febril sin causa
aparente debe ser considerado como infectado ya que se ha encontrado que en un 60% de los
casos el 70% de ellos se debe a una infeccion bacteriana y que el principal factor de riesgo para
adquirir estas infecciones es la neutropenia la cual puede ser secundaria a sustitucién de los
elementos normales en la medula 6sea por células malignas o ser consecuencia de radioterapia

y quimioterapia citorreductora.

En el estudio de Zapata et al (2012) menciona a través de su estudio de casos y controles con
el titulo de analisis de la atencion de las complicaciones durante el tratamiento de nifios con
leucemia linfoblastica aguda, fue realizado en la poblacion pediatrica con leucemia
linfoblastica aguda afiliados al Seguro Popular de México que presentaron complicaciones y
requirieron hospitalizacion, se definieron como casos los pacientes con LLA que fallecieron
por una complicacion, y controles a los que tuvieron la misma complicacion que los casos y

que se encontraban vivos después de que la complicacion se resolvio.

Las complicaciones que sufren los nifios con leucemia linfoblastica aguda (LLA) son tratadas
con hemoderivados, terapia intensiva, antibidticos y equipo capacitado, entre las
complicaciones mas frecuentes encontramos que son las infecciones que se manifiestan
principalmente por fiebre, ademas que cursan con neutropenia los hace méas propensos a la
bacteriemia provocando la muerte, siguiendo la frecuencia la anemia y trombocitopenia pueden
ser consecuencias de la leucemia linfoblastica aguda o de la toxicidad de la quimioterapia, entre
las metabdlicas se encontrd que la principal en un 95% es el sindrome de lisis tumoral por la
hiperleucocitosis provocando falla respiratoria, trombosis venosa central, hemorragias y

trombosis del sistema venoso central.

Acorde a los sintomas mas comunes, Martinez et al (2018) en su investigacién de tipo
descriptivo, de corte transversal, denominada serie de casos con un universo conformado de
todos los nifios atendidos en el area de Hemato-Oncologia del Hospital Manuel de Jesus Rivera
en el periodo Enero 2015-Agosto 2017 con una muestra de 87 pacientes obtenida a través de

un muestreo no probabilistico por conveniencia, dicha investigacion presentd los siguientes
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datos; fiebre 55.06%, dolor 6seo 15.73%, dolor abdominal 12.36%, cefalea 8.99%, debilidad
8.99% v los signos mas frecuentes fueron anemia 41.57%, palidez mucocutanea 28.09% y

hepatomegalia 19.10%, esplenomegalia 12.36%, hepatoesplenomegalia 12.36%.

En cuanto a las caracteristicas epidemioldgicas, Jiménez et al (2020) asevera por medio de su
investigacion que lleva el titulo caracteristicas clinicas-epidemiolégicas e inmunofenotipicas
de los pacientes con diagndstico de LLA en el periodo de 1 de enero de 2016 a 1 de enero de
2019 en el servicio de hematologia del Hospital Manuel de Jesus Rivera, de tipo descriptivo,
retrospectivo, de corte transversal con un universo constituido por expedientes clinicos de los
pacientes que se le hicieron diagndstico de leucemia linfoblastica aguda en el servicio de
Hemato-Oncologia del Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera “La Mascota” en el periodo

comprendido.

Con los siguientes resultados; el sexo masculino tuvo mayor nimero de casos con 54% y
femenino 46%, con respecto a la edad el 54% era de 1 a 6 afios, un 25% de 7 a 10 afios, un 12%
de 11 a 15 afios y el 5% en menores de 1 afio. La presentacion clinica con mas predominio fue
el sindrome anémico con 85% seguido del sindrome infeccioso con 47%, sindrome infiltrativo

con 35% y por ultimo el sindrome hemorragico con 7%.



Justificacion

Relevancia Social:

En la actualidad, la Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) es la principal causa de
neoplasias en la poblacion pediatrica. Actualmente el Hospital Infantil Manuel de Jesus
Rivera “La Mascota” es el centro de referencia nacional de hematopatias oncoldgicas
pedidtricas, por lo general, referidos de centros asistenciales departamentales, puesto
que es el Unico a nivel nacional con la disponibilidad de recursos necesarios, tanto
cientificos, tecnoldgicos y apto para dar la cobertura requerida en esta heterogénea
gama de hematopatias oncoldgicas.

Implicaciones Practicas

Este estudio permitira comprender las complicaciones asociadas a LLA, contribuir al
conocimiento de estas y servir como punto de partida en futuras intervenciones
puntuales por parte de las entidades correspondientes, con la finalidad de disminuir
tanto la incidencia como prevalencia de las complicaciones en el paciente pediatrico
con leucemia de tal manera que beneficio cientifico e investigativo se concretice en la
praxis clinica.

Utilidad Metodoldgica y Valor Teoérico:

De igual forma en el contexto investigativo-docente el presente estudio sera util como
fuente de referencia para futuros investigadores interesados en el campo
hematoncoldgico pediatrico, médicos especialistas en pediatria y/o hematologia,
médicos generales, médicos residentes en pediatria y/o hematologia y estudiantes de
medicina; quienes podran generar nuevas hipétesis y estudios a partir del presente
trabajo, es inconmensurable el aporte docente que este estudio brindara a las futuras
generaciones de médicos nicaraguenses.

Conveniencia:

Asi mismo podré ser de gran utilidad al MINSA como tal, el cual como institucion
puede mejorar e implementar nuevas estrategias sanitarias involucradas en el cuidado
de los pacientes pediatricos con leucemia y de igual forma continuar fortaleciendo de
forma integral la atencién pediatrica de la LLA. Nicaragua cuenta con un sistema de
informacion y vigilancia de cancer, que puede ser mejorado y actualizado cada vez mas,
para que actuase siempre de una forma rapida y eficiente, y oriente de nuevas pautas de
tratamiento, diagnéstico, complicaciones de forma temprana. De esta manera mejorar

el prondstico de los nifios con Leucemia.
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IV. Definicion de la pregunta de investigacion

¢ Cudl es la evidencia disponible sobre las complicaciones secundarias a leucemia linfobléstica

aguda en poblacién pediatrica?

De la pregunta anterior se desglosan las siguientes variables PECOS:

P OBLACION Edad pediéatrica

E XPOSICION (condicién clinica) Leucemia Linfoblastica Aguda

C ONTROL

O UTCOME Caracteristicas epidemiologicas
Edad, sexo

Caracteristicas clinicas
Sintomas, signos y estadio clinico.

Complicaciones secundarias a leucemia

linfoblastica aguda

Sindrome de lisis tumoral, anemia, neutropenia
febril, hemorragia, neumonia bacteriana, diarrea,
sindrome de necrosis retiniana aguda, necrosis

tubular aguda.
Complicaciones relacionadas a tratamiento

Relacionados a tratamiento quimioterapéutico y/o

radioterapéutico

S TUDIES (Tipo de estudios): Observacional descriptivo, observacional analitico y revision

sistematica

11



V.  Objetivos
5.1.0bjetivo general

Evaluar la informacion acerca de las complicaciones secundarias de leucemia linfoblastica

aguda en poblacion pediétrica.

5.2 Objetivos especificos

1. Identificar las caracteristicas clinicas-epidemioldgicas obtenidas a través de los estudios

incluidos.

2. Determinar las complicaciones que tienen relacion con la leucemia linfoblastica aguda y a

su tratamiento.

12



VI.

Marco de Referencia

Definicion de Leucemia

Hurtado et al. (2012) precisan que leucemia es un grupo de enfermedades malignas de
la sangre. Una célula temprana sufre un cambio genético que hara que se produzca sin
control una clona anormal de si misma. Esta produccion anormal es desordenada porque
las células anormales se multiplican, por lo que ocupan paulatinamente el espacio de la
medula 6sea normal y provocan anemia progresiva, hemorragias y predisposicion a

infecciones.

Manifestaciones clinicas
El cuadro clinico es diverso y dependera del tipo de leucemia aguda o cronica. No

obstante, para las dos existen manifestaciones clinicas inespecificas:
Fatiga

Debilidad generalizada

Deseos de permanecer en reposo 0 en cama

Requiere de ayuda de alguien para satisfacer sus necesidades personales

Las leucemias crénicas son de curso indolentes y hasta un 50% de los casos se
descubren en una revision clinica de rutina o laboratorios voluntarios. En las formas
agudas, las manifestaciones especificas se derivan de la deficiencia de alguna de las

lineas celulares
Eritrocitos: sindrome anémico

Plaquetas: manifestaciones hemorragicas menores (petequias, equimosis) Yy/o

manifestaciones hemorragicas mayores
Leucocitos: fiebre, diaforesis, neutropenia (Hurtado et al. 2012)
Definicion de Leucemia Linfoblastica Aguda

Ortega et al. (2007) definen que las leucemias son un grupo heterogéneo de
enfermedades que se distinguen por la infiltracion de la médula 6sea, sangre y otros
tejidos, por células neoplésicas del sistema hematopoyético. Son enfermedades

neoplasicas que se deben a una mutacion somatica de la célula progenitora.
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Segun Rodgers y Young (2019) detalla que se puede clasificar segun el estado de la
medula 6sea en; M1: <5% blastos

M2: 5-25% blastos

M3: >25% blastos

4. Epidemiologia

En el caso de la leucemia linfocitica aguda, como ha sido ya anteriormente explicado,
predomina un trastorno en la reproduccion clonal de las células de estirpe linfoide en la
medula 6sea, traduciendo se esto en una alteracion de caracter hematoldgico causante
de multiples complicaciones y en muchos casos no compatibles con la vida misma.
Describir las caracteristicas epidemioldgicas de la LLA resulta ser un trabajo complejo,
puesto que por su etiologia no es clara exceptuando algunos casos donde es resultado
de sindromes genéticos, ya sean estos por alteraciones de inestabilidad cromosomica e
incluso se han descrito asociaciones causales preconcepcionales, donde los
progenitores han sido expuestos a factores mugatenos, algunos eventos importantes
descritos por Lassaletta, A (2012) fueron las bombas de lanzadas sobre Hiroshima y
Nagasaki, en Japon durante la segunda guerra mundial y los sobrevivientes expuestos
al accidente nuclear de Cherndbil en 1986, por otro lado existen distintos estudios que
muestran una predisposicion genética mas elevada, en paises con predominancia de
raza blanca, en Europa existe un leve aumento de la prevalencia en los paises
escandinavos sobre los paises del ubicados al sur de este continente.
Epidemioldgicamente podemos decir con certeza que, la LLA es el trastorno
hematooncol6gico mas comun en la poblacion pediatrica nivel global. Lassaletta (2012)
plantea que el 75% de todas las leucemias en la edad pediatrica corresponden a la LLA
y de igual forma establece que corresponden al 25% de todas patologias oncoldgicas,
con estos datos podemos concluir que la leucemia aguda linfoblastica es la forma mas
frecuente de presentacién del cancer en la edad infantil.

La distribucion geogréafica de la leucemia a nivel mundial varia en gran manera se ha
descrito que, en paises en vias de desarrollo como Norte de Africa, Oriente Medio y
América latina, la predominan los linfomas y las LLA de estirpe T y la incidencia de
esta es menor en comparacion con paises industrializados donde la LLA de estirpe B
es la mas frecuente de las hemopatias malignas y es las que tiene un peor prondstico a
largo plazo. Castro et al. (2007) describe que esta fuerte asociacion geografica es debida

a factores “leucemogenos” donde podemos incluir una gama mas amplia de
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exposiciones ambientales como productos quimicos y campos electromagnéticos de
muy baja frecuencia ademas de radiaciones ionizantes (se cree que el 1% de las
leucemias en el adulto son secundarias a pruebas radioldgicas realizadas durante su
vida) infecciones, factores enddgenos entre otros.

Ortega et al (2007) en un estudio descriptivo de serie de casos realizado en el Hospital
Manuel de Jesus rivera — La Mascota, Durante el periodo enero 1996 — diciembre 2006
con el fin de estudiar el comportamiento epidemioldgico de la LLA en nifios atendidos
en el mismo, demostrd que el total de casos diagnosticados fueron 587, en donde existio
un leve predominio en el sexo masculino (53%). En cuanto a la distribucion etaria el
34.9% pertenecian al grupo de 1-4 afios y el 58.6 % se encontraban el grupo de 5-14
afios, con respecto a la distribucion geogréfica fue el departamento de Matagalpa,
especificamente la region rural la que mostro mayor concentracion de casos (75%). Los
hospitalizados mostraron un alto indice de egresos (alta) 90.8% y la tasa de mortalidad
fue del 3.9% para ambos sexos.

Ademas de estos datos, Ortega et al (2007) menciono la presencia de condiciones
higiénicas sanitarias precarias, con lugares con grandes grados de contaminacién
cercanos a las viviendas de los pacientes afectos ademas de problemas socioeconémicos
y culturales que influian de forma negativa en la monitorizacion y recuperacion de los

pacientes.
Factores de Riesgo

Ortega et al (2007) refiere que hay varios factores de riesgo para padecer leucemia

linfoblastica, tales como;

a. Sindromes genéticos: sindrome de Down, inmunodeficiencia hereditaria o

adquirida, deficiencia de inmunoglobulina A, sindrome de Wiskott-Aldrich
b. Ambientales: como la exposicion a rayos X en Utero

c. Ocupacionales: como tareas agricolas, de soldaduras, uso de pesticidas, plaguicidas,

tintes de cabello y solventes
d. Quimioterapias y radioterapia previas
e. Algunos farmacos como fenitoina

f. Tabaquismo antes y durante el embarazo al igual que consumo de alcohol
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g. Agentes infecciosos, sobre todo virales

Del mismo modo American Cancer Society (2019) mencionan que los factores de

riesgo pueden dividirse por grupos:

a. Factores Genéticos: sindromes genéticos, tales como; sindrome de Down (trisomia
21), estos nifios tienen muchas mas probabilidades de desarrollar LLA o leucemia
mieloide aguda que el resto de los nifios, con un riesgo general de 2 a 3%. Sindrome
de Li- Fraumeni, presentan un cambio en el gen supresor de tumores TP53 causa
esta afeccion hereditaria. Estas personas poseen un mayor riesgo de padecer varios
tipos de canceres, incluyendo sarcomas y leucemias. Otros trastornos geneticos
como neurofibromatosis y anemia de Fanconi también conllevan un mayor riesgo

de leucemia.

Problemas hereditarios: ataxia-telangiectasia, sindrome Wiskott-Aldrich,

sindrome de Bloom y sindrome Schwachman-Diamond.

Hermanos o hermanas con leucemia: tienen una probabilidad ligeramente mayor

de padecer leucemia. El riesgo es mucho mayor entre gemelos idénticos

b. Factores de riesgos relacionados con los estilos de vida, entre ellos; factores de
riesgo ambientales, exposicion a la radiacién, como la exposicion fetal a radiacion.
Exposicion a quimioterapia y a ciertas sustancias quimicas, los farmacos como
ciclofosfamida, etoposido y teniposido han sido relacionadas con mayor riesgo de

leucemia. La exposicion quimica como a benceno, exposicion a pesticidas.
c. Supresion del sistema inmunitario

d. Factores de riesgo incierto, exposicion a campos electromagnéticos (vivir cerca de
lineas eléctricas), vivir cerca de una planta de energia nuclear, infecciones en las
primeras etapas de vida, edad de la madre cuando nace el nifio, antecedentes del uso
de tabaco en los padres, exposicion fetal a hormonas, exposicion a sustancias

quimicas y a solventes, y contaminacion quimica del agua subterranea.
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6. Complicaciones (Sindromes y trastornos)

6.1.Sindrome Infiltrativo: de acuerdo con Monroy et al. (2012) refiere “a la
implantacion anémala en cualquier tejido, aunque lo frecuente es; hepatomegalia
0 esplenomegalia, adenomegalia, cutis leucémico, dolor 6seo por expansion de
la medula dsea, sarcoma granulocitico, testicular, sistema nervioso central,
encias y cualquier sitio.” (p.13)

6.2 Sindrome de Lisis Tumoral y Trastornos Metabdlicos: Rodgers y Young (2019)
detalla que la lisis rapida de los blastos produce complicaciones metabdlicas
potencialmente mortales, tales como;

a. Acidosis.

b. Aumento de la deshidrogenasa lactica.

c. Hiperkalemia.

d. Hiperuricemia.

e. Aumento de la B2 microglobulina. (p. 249)

Ademas, se puede explicar que en estos pacientes existe disminucion de volumen
causada por una disminucion de los ingeridos y aumento en los eliminados,
ademas de las perdidas insensibles por fiebre y taquicardia. Por consecuencia
existen desequilibrios hidroelectroliticos causando méas dafio en 6rganos diana.
(Gonzélez, 2013)

6.2.Sindrome Infeccioso: Kasper et al. (2016) explican que los pacientes con
leucemia linfocitica aguda que reciben dosis elevadas de glucocorticoides deben
recibir tratamiento para evitar infecciones por Pneumocystis. Como reciben
tratamientos inmunosupresores tienden a infecciones graves sin cursar con el
signo cardinal de infeccion “fiebre” y a esto se debe por la respuesta inmune
celular que se encuentra disminuida. De igual forma, esto sucede por caidas en
lineas celulares sobre todo por neutropenia, llegando a cursar con celulitis sin
purulencia y neumonia sin esputo o hallazgos radioldgicos sugestivos de

neumonia, por lo que dificulta el diagndstico temprano y el tratamiento oportuno.

Las necropsias han revelado que una gran parte de las muertes por leucemia

aguda se debe directamente por infecciones. Por lo que se recomienda; a.
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antibioticoterapia temprana empirica, b. antimicético empirico temprano y c. uso

de antibidticos para pacientes neutropénicos afebriles. (pp. 488-489)

Las dosis altas de esteroides y la utilizacion de andlogos de purinas producen
inmunosupresion. Por lo que surgen infecciones por L. monocytogenes,
Legionella spp, Salmonella spp, entre otros. Gran parte de las infecciones por L.
monocytogenes ocasionan afectacion en el sistema nervioso central (SNC) y

bacteriemias. (Fortun, 2004)

6.3.Sindrome Hemorragico y Anémico: Kasper et al. (2016) detalla que las células
malignas se forman casi siempre a partir de células pre-B. Por consiguiente,
presentan signos y sintomas de insuficiencia de la medula 6sea (traduciendo
fracaso de hematopoyesis), como palidez, cansancio, hemorragias e infecciones.
Ademas, los recuentos en sangre periférica presentan bicitopenias a expensas de
eritrocitos (anemia) y trombocitopenia (trombocitos), no obstante, también

puede existir leucopenia, cifras normales o leucocitosis. (p. 701)

Se recomienda transfundir hematies hasta conseguir hemoglobina de 10 g/dl. Y
transfusion de plaquetas cuando los recuentos de estos son inferiores a
20 x 10°/1. (Lozano, 2002)

7. Complicaciones globales

De acuerdo con Lassaletta (2012) las repercusiones globales de la LLA seran
consecuencia de la infiltracion de la médula 6sea por parte de los blastos y la extension
extramedular de la enfermedad. Estos por mecanismos heterogéneos afectaran
multisistemicamente la economia en general a través de multiples efectos nocivos
secundarios a los principales cuadros sindromicos desarrollados en la enfermedad.

Una de las repercusiones mas comunes y significativas que representan un gran
namero de ingresos hospitalarios es la fiebre, Con respecto a la fiebre Lassaletta
(2012) en su articulo Leucemias, LLA plantea que “Todo paciente con leucemia aguda
que presente fiebre durante el tratamiento debe ser evaluado en un centro hospitalario”
esto debido a que estamos tratando con pacientes inmunocomprometidos y la fiebre
puede ser el indicio principal y temprano de cualquiera de las muchas complicaciones,
principalmente las infecciosas. De igual forma la toxicidad al tratamiento se convierte
en una causa importante de ingresos hospitalarios y posee una repercusion negativa en

la evolucion y el manejo de los pacientes. De igual forma una publicacion realizada
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por la Leukimia and Lymphoma Society (2013) donde se estudiaban las repercusiones
a largo plazo del tratamiento en los pacientes, mencionaban alteraciones cognitivas,
efectos psicoldgicos, efectos fisicos como fatiga, retrasos del crecimiento,
insuficiencia de tiroides, alteraciones dentales, neuropatia periférica, necrosis
avascular, pérdida de audicién y el desarrollo de un cancer secundario (Ca de Mama,
Osteosarcoma). Los nifios también pueden generar esterilidad la cual guarda una muy
intrinseca relacion con las areas del cuerpo que estan afectadas por el cancer y el tipo,
la dosis y la combinacion de la terapia.

Por otra parte, Kasper et al. (2016) en su libro Harrison principios de medicina interna
192 edicion, acerca la repercusion sistémica de la leucemia menciona, Insuficiencia
medular, cansancio, fiebre, infecciones, hemorragias estas ultimas relacionadas con las
citopenias en la medula ésea , los pacientes con afectaciones extra medulares pueden
presentar  adenopatias, hepatoesplenomegalias, fibrosis pulmonar, sindrome de
condensacion pulmonar, meningoencefalitis, meningitis, afectacion del sistema
nervioso central donde resalta la hemorragia periventricular e intraventricular,

alteraciones gonadales e incluso infiltracion cutanea .
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VII.

Disefio Metodoldgico

Tipo de Estudio

Revision sistematica, de tipo pronostico.

Linea de investigacion

Pediatria.

Criterio de elegibilidad

Criterios de inclusion:

1.

4.

Fecha
Articulos médicos cientificos y tesis monograficas publicados en el
periodo comprendido entre 2002 hasta 2023.

Exposicion de interés
Articulos médicos y/o tesis monogréaficas con poblacion de estudio en
edad pediatrica que posean complicaciones secundarias a la entidad
clinica y/o tratamiento, caracteristicas epidemiolégicas y caracteristicas
clinicas.
Tipo de estudio
Articulos médicos-cientificos con disefio metodologico de tipo
observacionales descriptivos (reporte de casos, serie de casos, corte
transversal y poblacionales) y analiticos (casos y controles, cohorte,
revision sistematica y pruebas diagnosticas) y tesis monograficas.
Idioma

Acrticulos médicos-cientificos y tesis monograficas publicados en idioma
espafiol e inglés.

Calidad metodolégica

Articulos médicos-cientificos y/o tesis monograficas que posean calidad
metodologica en otras palabras que cumplan con un puntaje de > 10
puntos después de haber sido evaluadas con las herramientas
metodologicas correspondiente a cada tipo de estudio: STROBE
(estudios observacionales) y PRISMA (RS/MA)
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6. Accesibilidad
Articulos medicos/cientificos y/o tesis monogréaficas con acceso abierto
(Open Access), en otras palabras, con acceso gratuito a la informacion,
bien sea para lectura online o descargar el archivo sin restricciones.
v" Criterios de exclusion
1. Fecha

Articulos médicos cientificos y tesis monograficas que no estén

publicados en el periodo comprendido entre 2002 hasta 2023.

2. Exposicion de interés
Articulos médicos y/o tesis monogréficas con poblacién de estudio en
poblacion adulta y que ademas no posean complicaciones secundarias a la
entidad clinica y/o tratamiento, ni tampoco caracteristicas
epidemioldgicas y no dispone de caracteristicas clinicas.

3. Tipo de estudio

Articulos médicos-cientificos con disefio metodologico de tipo

experimentales, ensayo clinico. A excepcién de presentacion de casos.
4. ldioma

Articulos médicos-cientificos y tesis monogréaficas que estén publicados

en otros idiomas que no sean espafiol y/o inglés.
5. Calidad metodoldgica

Articulos médicos-cientificos y/o tesis monograficas que no posean
calidad metodolégica en otras palabras que no cumplan con un puntaje de
> 10 puntos después de haber sido evaluadas con las herramientas
metodoldgicas correspondiente a cada tipo de estudio: STROBE (estudios
observacionales) y PRISMA (RS/MA)

6. Accesibilidad

Investigaciones con acceso limitado.
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Fuentes de informacién

Tesis monograficas y articulos médicos-cientificos comprendidos en este, que por

consiguiente cumplen con los criterios de inclusion.
Técnicas de obtencion de informacion

Para tener una revision de alcance se debe comprender como objetivo ser lo mas
completa posible a pesar de poseer limitaciones de tiempo y recursos para identificar
fuentes primarias de evidencia publicada y no publicadas, en otras palabras, literatura
gris (ej., tesis monograficas) dicha busqueda de articulos médicos-cientificos se realizo
a traves de metabuscadores y base de datos brindadas por la Normativa de la Facultad
de Medicina UNICA Redemptoris Mater, y para la tesis monogréaficas a traves de sus
paginas web de los repositorios de universidades nacionales e internacionales, todo esto
con la cualidad de Open Access.

Metabuscadores

Google Scholar: https://scholar.google.com/

Scientific Electronic Library Online (SciELO): http://scielo.senescyt.gob.ec/

Base de datos

Literatura Latinoamérica y del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS):

https://lilacs.bvsalud.org/es/

Dialnet: https://dialnet.unirioja.es/

Cochrane: https://www.cochranelibrary.com/es/

Repositorios
Repositorio Institucional UNAN-Managua (RIUMA): https://repositorio.unan.edu.ni/

Repositorio CNU: https://repositorio.cnu.edu.ni/
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https://scholar.google.com/
http://scielo.senescyt.gob.ec/
https://dialnet.unirioja.es/
https://www.cochranelibrary.com/es/
https://repositorio.unan.edu.ni/

Diagrama de Flujo PRISMA

Google Scholar=6 590
c SCiELO= 13
2 LILACS=13 Total de Registros eliminados después
: registros= | del screening:
= _ 6623 " Registros duplicados
s Dialnet= 4 eliminados (n =5)
° Cochrane=1
RIUMA=1
Repositorio CNU= 1
Articulos potencialmente
elegibles= 15 ™| Registros de articulos excluidos
que no cumple criterios de
elegibilidad:
l STROBE= 5
Idioma= 1 (portugués)
(@)
= Registros de articulos y tesis
o monogréficas en archivo .PDF con
(<] . .
5 Open Access, cumpliendo calidad
n metodoldgica= 9
v
o Literatura gris= 1
5 Registros de articulos medicos-cientificos= 8
> Total, de fuente de informacion comprendida
- entre tesis y articulos = 9

*RIUMA: Repositorio Institucional de UNAN-Managua

Fuente: Adaptado de los lineamientos de PRISMA.

f.

Periodo de busqueda de informacién

Se realizo busqueda de informacion en un periodo comprendido entre el primero de
mayo hasta el dia dieciséis de junio de forma exhaustiva a través de metabuscadores,
base de datos y repositorios anteriormente detallados, dichos articulos médicos-
cientificos y literatura gris pasaron por el proceso de identificacion y screening para

obtener a los incluidos en este presente estudio a través de los lineamientos
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correspondientes a cada tipo de estudio; a como lo son las herramientas de calidad
metodoldgica, STROBE y PRISMA. Y a su vez también cumplir con los criterios de

elegibilidad.

Periodo de estudio: 21 anos

Periodo de busqueda: 01 de mayo- 16 de junio
Meétodo de Revision Bibliografica

Para seleccionar los articulos incluidos en este estudio se sometieron a los pasos
descritos en la guia metodologia para la realizacion de revisiones sistematicas propuesta

por UNICA (2021, segunda edicion), donde surgen los siguientes pasos a detallar:

Paso 1: Identificacion de términos de busquedas (tesauros): DeCS (Descriptores

en Ciencias de la Salud)

Se procede a acceder al enlace: https://decs.bvsalud.org/es, posteriormente ingresamos

a la opcion consulta e identificamos nuestros términos de busqueda (tesauros) a través
de nuestra variable PECOS anteriormente determinada. Subsiguiente se realiza la
comparacion con MeSH a través del siguiente enlace:

https://www.ncbhi.nlm.nih.gov/mesh/

Imagen 1. Vista de la Pagina Web Descriptores de Ciencias de la Salud de OPS, donde
se localiza en basqueda y se utiliza los tesauros originados a través de la variable
PECOS

decs.bvsalud.org

Contenido principal [l Menti [l Bisqueda [E Pie de pagina [ +A| A| -A| ©Altocontraste | &
3@, - DeCS/MeSH OPS | oreve
~
&) ) Centro Latinoamericano y del Caribe
= Descriptores en Ciencias de la Salud S lsiw | delnformacién en Ciencias de la Salud

biblioteca
virtual en salud

Busqueda Acerca del DeCS/MeSH Actualizaciones ~ Vision Jerarquica ~ Desarrolladores DeCS Finder Sugerir nuevo término  Contacto

Cualquier término v {58 cucemia linfoblastical n
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Imagen 2. Vista de la pagina Web DeCS de OPS donde se realiza la busqueda del

término leucemia linfoblastica, misma busqueda se realiza con cada una de las variables

PECOS

decs.bvsalud.org =

+A| A| -A| © Alto contraste | ¢,

Contenido principal Meni Biisqueda Pie de pagina [
Portugués | Frangais

< DeCS/MeSH OPS | prewe .

Descriptores en Ciencias de la Salud (%) e g’ﬁ)::"?‘;:‘;:“c sind | de Informacin en Giencias de la Salud

anar
g de la Sahud

biblioteca
virtual en salud

Blsqueda Acerca del DeCS/MeSH Actualizaciones ~ Visién Jerarquica ~ Desarrolladores DeCS Finder Sugerir nuevo término  Contacto

Cualguier término v & leucemia linfoblastica

Buscado: leucemia linfoblastica | Resultados: 7 Formato de lista

Descriptor en espaiiol: K ia-Linfoma Li astico de Células T Pr

Término(s) alternativo(s):

Leucemia Aguda de Células T

Leucemia de Células T Aguda

Leucemia Linfobldstica Aguda de Células T

Leucemia Linfocitica Aguda de Células T
Leucemia Linfocitica T Aguda Vea detalles
Leucemia-Linfoma Linfobldstica de Células T Precursoras

Leucemia-Linfoma Linfobldstico de Células Precursoras T
TALL

Precursor T-Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma v

Paso 2: Comprobacién de similitudes de descriptores DeCS con los descriptores

MeSH en PubMed

Imagen 3. Vista de la pagina Web. Una vez identificado el tesauro, se selecciona un

descriptor y se accede a ver detalles, donde dispone de un enlace que lleva al

identificado Unico de PubMed (MeSH)

Descriptores en Ciencias de la Salud

biblioteca
virtual en salud

Blsqueda Acerca del DeCS/MeSH Actualizaciones ~ Visién Jerdrquica ~ Desarrolladores DeCS Finder Sugerir nuevo término  Contacto

Cualquier término b & leucemia linfoblastica Q

Detalles Estructura jerdquica Conceptos

Leucemia-Linfoma Linfablistico de Células T Precursoras
Precursor T-Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma
Leucemia-Linfoma Linfoblistico de Células T Precursoras

Leucemia Aguda de Células T

Leucemia Linfoblastica Aguda de Células T

Leucemia Linfecitica Aguda de Células T

Leucemia Linfocitica T Aguda

Leucemia de Células T Aguda

Leucemia-Linfoma Linfoblastica de Células T Precursoras
Leucemia-Linfoma Linfoblastico de Células Precursoras T
TALL

Término(s) altemativo(s).

C04.557.337.428.600.620
Cadigo(s) jerdquico(s): C15.604.515.560.600.620
(€20.683.515.528 600.620

Identificador Unico RDF: fihttps //id.nlm.nih.gov/mesh/D054218|
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Imagen 4. Imagen vista de la Pagina Web de descriptores MeSH

c id.nlm.nih.gov;

m U.S. National Library of Medicine

Products and Services ~ Grants and Funding ~

Medical Subject Headings RDF

Home SPARQL Query Editor ~ Lookup  Documentation Sample Queries Download API MeSH Home

About: precursor T-Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma

hitp:/fid nim gov/mesh/D0542184

Type: MeSH TopicalDescriptor
Topical Descriptors indicate the subject of an indexed item such as a joumnal article. See D063926, 'Drug Hypersensitivity Syndrome', for an example.
more types.

Related to

preferredConcept (MeSH Concept)

= Precursor T-Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma
allowableQualifier (MeSH Qualifier)

« urine

= epidemiology

= chemically induced

Imagen 5. Complemento de la imagen anterior de la vista de la Pagina Web de

descriptores MeSH

+ C04.557 337 428600620
« C15604 515560600620
« C20.683.515.528.600.620

preferredTerm (MeSH Term)
« T683799

active
. Utrue”

dateCreated
« "2007-07-09"
dateRevised
« "2012-07-03"
identifier
« "D054218"
dateEstablished
« "2008-01-01"
historyNote
« "2008; for LEUKEMIA, T-CELL, ACUTE (and other terms with ACUTE) use LEUKEMIA-LYMPHQMA, ADULT T-CELL 2008"
publicMe SHNote
+ "2008; for LEUKEMIA, T-CELL, ACUTE (and other terms with ACUTE) see LEUKEMIA-LYMPHOMA, ADULT T-CELL 2008, see LEUKEMIA, T-CELL ACUTE 1983-2007"

label
» "Precursor T-Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma"

Related From

(MeSH AllowedDescriptorQualifierPair) hasDescriptor
« Precursor T-Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/diagnosis
« Precursor T-Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/diagnostic imaging
« Precursor T-Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/blood
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Poblacién pediatrica

Leucemia linfoblastica aguda

Fatiga

Debilidad
Fiebre
Dolor abdominal
Diarrea

Nauseas

Caracteristicas clinicas

Neumonia
bacteriana

Sindrome de
necrosis retiniana

Necrosis tubular
aguda

Sindrome de lisis
tumoral

Complicaciones secundarias a
leucemia linfobldstica aguda

Anemia

Recién nacido

Lactante

Preescolar
Adolescente

Leucemia
linfoblastica

Fatiga

Debilidad
Fiebre
Dolor abdominal
Diarrea

Nauseas

Neumonia
bacteriana

sindrome de
necrosis retiniana

Necrosis tubular
aguda

Sindrome de lisis
tumoral

Anemia

27

D007231

D007223

D002675
D000067697
D054218

D063926

D018908
D005334
D015746
D003967
D009325

D018410

D015882

D007683

D015275

D000740

Newborn

Infant

Preschool

Adolescent

Leukemia
Lymphoblastic

Fatigue

Weakness
Fever
Abdominal Pain
Diarrhea

Nausea

Pneumonia
Bacterial

Retinal Necrosis
Syndrome Acute

Kidney Tubular
Necrosis Acute

Tumor
Syndrome

Lysis

Anemia



Neutropenia febril Neutropenia febril D064147 Febrile
Neutropenia

Hemorragia Hemorragia D006470 Hemorrhage

Cuadro 1. Cuadro de similitud entre DeSH y MeSH

Paso 3: Construccion y definicion de cadena de busqueda haciendo uso de los
operadores boléanos para cada variable PECOS, y limitacion de estrategias de

busquedas.

Se realizo una estrategia de busqueda con boléanos para unificar los términos, y que
esto a su vez se pueda obtener informacion de manera mas amplia, exhaustiva y
fidedigna. Al mismo tiempo para maximizar los resultados de busqueda se recurri6 al

truncamiento.
Proceso de construccion de cadena de busqueda

Cuadro 2. Combinaciones y sus resultados

Combinacion Base de Datos/ Repositorios/ Numero de articulos

Metabuscadores identificados

Leucemia Linfoblastica AND = LILACS 75 articulos

Neutropenia
(ver anexo)

Leucemia Linfoblastica NOT | LILACS 1 articulo

Bacteriemia
(ver anexo)

Leucemia Linfoblastica AND LILACS 15 articulos

Sindrome de Down
(ver anexo)

Leukemia  Lymphoblastic MEDLINE 7 articulos
AND  Kidney  Tubular

Necrosis Acute

(Ver anexo)
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Retinal Necrosis Syndrome MEDLINE 11 articulos
Acute  AND  Leukemia
Lymphoblastic

(Ver anexo)

Leucemia Linfoblastica AND | Scielo 4 articulos

Sindrome de lisis tumoral

(ver anexos)

Leucemia Linfoblastica OR @ Repositorio CNU 2 tesis

Anemia

(ver anexos)

Leucemia Linfoblastica AND @ Google Scholar 3 670 resultados

Neumonia Bacteriana

(ver anexos)

Paso 4: Aplicacion de estrategias de busqueda

Para esta revision sistematica se utilizaron los descriptores DeCS y MeSH especificos

anteriormente descritos, de forma secuencial se realiz6 los siguientes pasos:

1. Identificamos los términos (tesauros) a través de nuestra variable PECOS, en

primera instancia en DeCS, y posteriormente,

2. Comprobamos las similitudes de descriptores entre DeCS y MeSH a través del

numero identificador Gnico (DOI)

Suméndole a este proceso secuencial se hizo uso de limites o en otras palabras filtros

donde se aplicd para ejecutar la cadena de blsqueda en la base de datos que

seleccionamos y especificamos anteriormente, tomando en cuenta lo siguiente:

v

v
v
v

Ano de publicacion: 2002-2023

Edad: poblacion pediéatrica, desde recién nacidos hasta adolescentes (0-18 afios)
Idioma de publicacién: inglés y espafiol

Tipo de estudio: estudios observacional descriptivos y analiticos, y revisiones

sistematicas.

h. Método de revision bibliogréafica:

Ya identificados y elegidos en las bases de datos (MEDLINE Y LILACS ),

Metabuscadores ( Scielo y Google académico) el contenido con calidad de evidencia

cientifica escogible y apto para incluirlo en este estudio, de forma escrupulosa fueron
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leidos titulos y el resumen de los articulos y/o tesis monograficas que cumplian con
los criterios de inclusion y posteriormente , tras un critico escrutinio se excluyeron
bibliograficas duplicadas en las bases de datos elegidas y antes mencionadas 0 que no
contaban con las variables PECOS definidas en nuestro trabajo investigativo
procediendo a eliminar dichos articulos puesto no concordaban con nuestro objetivo
de revision.

Posteriormente, el equipo investigativo descargo los articulos y/o tesis monogréficas en
archivos pdf, y a través de una lectura minuciosa y critica del contenido de los mismos
se sometio a los criterios de calidad metodologica de la herramienta STROBE (2009)
Previo a Su eleccion final, cada uno de los articulos fueron valorados critica e
intensivamente de acuerdo a los parametros de calidad metodoldgica establecidos en la
antes , mencionada herramienta STROBE (2009) para estudios observacionales (de
caso control, descriptivos

transversales y cohorte ya que la evidencia cientifica que cumplio tanto

nuestros criterios de inclusion y exclusion poseian este tipo de disefio investigativo.
No se incluyeron en este trabajo investigativo aquellos recursos bibliograficos tipo tesis
o articulos cientificos los cuales no se tuvo acceso de descargar en formato pdf de estos
mismos, y aquellos a los que, si se logrd acceder y, pero no se logré corroborar y leer
de manera critica la y meticulosa la variable por lo tanto no se fue aplicada la
herramienta strobe 2009.

De igual manera, se tomé en cuenta los dos repositorios nacionales del CNU y UNAN-
Managua, se valord y criticamente se reviso que las Tesis publicadas en los mismos no
se encontraran duplicadas, ya que el segundo ( CNU ) contiene las tesis monograficas
de todas las universidades del pais, se eliminaron los duplicados y los admisibles en el
estudio investigativo, fueron sometidos a la herramienta STROBE 2009 para evaluar la
calidad metodoldgica de los mimos, los que cumplian con los criterios de calidad de
strobe fueron admitidos para ser incluidos en el estudio.

El método de aplicacion de la herramienta STROBE (2009) consistié en

asignar puntos preestablecidos a los articulos y/o tesis que cumplian con prerrequisitos,

las cuales se detallan posteriormente en los anexos.
Proceso de extraccion de datos: Analisis de datos

Los datos extraidos en este presente estudio tras haber sido identificados, cribado y

posteriormente identificados ademas de cumplir con los criterios de elegibilidad y ser
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recopilados criticamente con herramientas de calidad metodoldgica, se agruparon en
tablas de contenido, abordando aspectos sobre publicacion de los articulos (véase la
tala de resumen de hallazgos 1), y otra tabla donde se plantean los aspectos del
contenido de la publicacion (véase la tala de resumen de hallazgos 2).

Tabla 1. Resumen de hallazgos 1. Aspectos sobre publicacion de los articulos

Numero Autores/ano  Tipo de Titulo de la Pais de Idiomade Publicado
de de Publicacién Investigacion publicacion publicacion en
Articulo publicacion
1 Irazabal et Articulo Complicaciones Espafia Espafiol Boletin de la
al (2022) Original Oseas en pacientes Sociedad
con leucemia Vasco-
linfoblastica aguda Navarra de
Pediatria
2 Campos et Articulo Alteraciones México Espariol Rev Mex
al (2004) Original oculares en Oftalmol
pacientes

pediatricos con

leucemia aguda

3 Figueroa et Articulo Disfuncion Cuba Espafiol Revista
al (2021) Original organica en Cubana de
pacientes Hematologia,
pediatricos con Inmunologia
leucemia linfoide y
aguda en el Hemoterapia
Instituto de
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4

Rodriguez

et al.

(2014)

Corrales,

B. (2018)

Articulo

Original

Tesis

Monografica

Hematologia e

Inmunologia

Efectos de la Colombia
quimioterapia en el

sistema

musculoesquelético

de nifios y
adolescentes  con
leucemia

linfoblastica aguda

Prevalencia de la Nicaragua
enterocolitis
neutropénica en los
pacientes con
diagnostico de
cancer que ingresan
al servicio de
hematoncoldgica
de Hosp Infantil
Manuel de JesUs
Rivera La Mascota
en el periodo

comprendido 1 de

32

Espariol Revista
Universitaria

de Salud

Espafiol Repositorio

CNU



Gonzalez  Articulo de
et al. Investigacion

(2018)

Recalde et  Articulo

al. (2022)  Original

Mussini et Articulo

al. (2022)  Original

enero 2015 al 31

diciembre 2017

Enterocolitis
neutropénica  en
pacientes
pediatricos con
leucemia linfoide
aguda con recaida o
refractariedad de su
enfermedad de
base, durante el

periodo 2016-2017

Calidad de vida en
pacientes
pediatricos tratados
con quimioterapia
por diagndstico de
leucemia

linfoblastica aguda

Factores de riesgo
de bacteriemia en
nifilos con cancer y

neutropenia febril
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Ecuador

Ecuador

Argentina

Espariol

Espafiol

Espafiol

Rev. Oncol.
Ecu.

2018:28(1)

Revista
Eugenio

Espejo

Rev Hosp de
Pediatria
Juan. P

Garrahan



9 Aguilar, et Articulo Principales causas México espafiol Revista

al. (2017)  Original de mortalidad Médica del
durante la fase de Instituto
induccion a la Mexicano del
remision en los Seguro
pacientes Social

pediatricos con
leucemia
linfoblastica aguda
Fuente: Adaptado de la guia de aspectos metodoldgicos a tomar en cuenta en la elaboracion,

redaccion y evaluacion de la calidad metodologia de una revisién sistemética proporcionada
por la Universidad cat6lica Redemptoris Mater, UNICA (2020, 2da ed.)
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NO

Art.

1

Disefio de

investigacion

Revision
Retrospectiva

Tabla 1. Resumen de hallazgos 1. Aspectos sobre contenido de los articulos

Periodo /
muestra

Junio 2013
hasta
diciembre
2021

110
pacientes

Variables
Principales
estudiadas

Caracteristicas
epidemioldgicas

Caracteristicas
clinicas

Complicaciones
secundarias al
tratamiento

Complicaciones
secundarias a la
entidad clinica

Principales resultados Conclusiones del estudio

Caracteristicas epidemiologicas = Uno de cada diez pacientes
Se diagnosticaron 10 pacientes presenta patologia ésea secundaria

con complicaciones 6seas los al tratamiento. Las principales
cual el 70% era mayor de 10 afios = complicaciones son la

y todas eran mujeres osteonecrosis femo tibial y
Caracteristicas clinicas osteoporosis. Se observa con
La clinica mas frecuente fue mayor frecuencia en mujeres
dolor (9/10: 5 gonalgia, 2 adolescentes.

coxalgia y 2 dolor de tobillo)
Complicaciones secundarias al
tratamiento

De los 110 pacientes todos
fueron sometidos a protocolo de
poliquimioterapia de los cuales
10 (9%) presento complicacion
que fueron: 7 osteonecrosis, 1
osteoporosis y 2 ambas.
Complicaciones secundarias a
la entidad clinica

No se observo
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Calidad
Metodolbgica

STROBE 21
puntos
Presenta esta
puntuacion
porque no indica
la fuente de
financiacion



2

Estudio de
cohorte
prospectivo

1 de julio de
2018 yel 31
de mayo de
2019

160
pacientes

Caracteristicas
epidemioldgicas

Caracteristicas
clinicas

Complicaciones
secundarias al
tratamiento

Complicaciones
secundarias a la
entidad clinica

Caracteristicas epidemiolégicas
Varones: 93 (58%)
Mujeres: 67 (42%)

Caracteristicas clinicas

No se observd

Complicaciones secundarias al

tratamiento

No se observd

Complicaciones secundarias a

la entidad clinica

Bacteremia: De los 88 pacientes

con LLA 12 presentaron (13.6%)
y 76 pacientes no (86.3%)
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Es fundamental conocer los STROBE 21

factores de riesgo y categorizar al Puntos
paciente con NF, ademas de seguir Presenta esta
estandares institucionales para el puntuacion
abordaje clinico. La mortalidad fue | porque no indica
significativamente mayor en los la fuente de
pacientes con bacteriemia. financiacién



3

Estudio
retrospectivo y
descriptivo

Octubre del
ano 2016 y
septiembre
del afio 2017
21 pacientes

Caracteristicas
epidemioldgicas

Caracteristicas
clinicas

Complicaciones
secundarias al
tratamiento

Complicaciones
secundarias a la
entidad clinica

Caracteristicas epidemiologicas
Edad: media de edad 8 afios +3.5
Sexo: Masculino 17 (80.95%)
Femenino 4 (19.05%)

El inicio de los sintomas se
observé en promedio tras 8.5 (+
2.96) dias de comenzado el
tratamiento quimioterapico
Caracteristicas clinicas

Dolor abdominal

(80.95 %)

Diarrea (71.43 %),

Fiebre (52.38 %),

Nauseas y/o vomitos como
distension (33.33) %

tanto; cabe destacar 2 pacientes
(9.52 %) que presentaban un
cuadro de mucositis de evolucion
torpida al inicio de los sintomas,
y 1 paciente (4.76 %)
Complicaciones secundarias al
tratamiento

Entre los principales agentes
quimioterdpicos recibidos se
encontraban la citarabina e
idarrubicina 19 (90.48 %), el
etoposido, la ciclofosfamida y los
corticoides 18 (85.71 %) que
llevaron a los 21 pacientes a

37

Debe sospecharse de un cuadro de STROBE 22
EN frente a todo paciente que Puntos
presente sintomatologia Cumpli6 todo el
compatible con dolor abdominal, puntaje

asociando fiebre, diarrea o
hemorragia digestiva y que hubiere
recibido tratamiento
quimioterapico en los dias previos



Estudio clinico,
observacional,
transversal

Caracteristicas
epidemioldgicas

Caracteristicas
clinicas

presentar enterocolitis
neutropenica

Complicaciones secundarias a
la entidad clinica

No se observd

Caracteristicas epidemioldgicas
Edad: [1 a 4 afios]

(46,6%)

Sexo: Masculino (60%)

Piel blanca: (97,78%)

Caracteristicas clinicas

38

En las caracteristicas STROBE 21
epidemioldgicas de los pacientes Puntos
pediatricos con LLA, el Presenta esta

predominio del grupo de edad de 1 puntuacion
- 4 afios porgue no indica
En el estudio predomino el sexo la fuente de
masculino financiacion



Revision
sistematica

Periodo de
2018-2020

45 pacientes

33 articulos
entre 2002 y
2012

5192
pacientes

Complicaciones
secundarias al
tratamiento

Complicaciones
secundarias a la
entidad clinica

Caracteristicas
epidemioldgicas

Caracteristicas
clinicas

Complicaciones
secundarias al
tratamiento

Desnutrido 2 (4,44%)

Delgado: 4 (8,88%)
Normopeso: 35 (77,78%)

Sobre peso: 3 (6,67%)

Obeso: 1 (2,22%)
Complicaciones secundarias al
tratamiento

No se observé

Complicaciones secundarias a
la entidad clinica

Shock séptico: 25 (55,56%)
Mortalidad: 11 (24,44%)
Distrés respiratorio: 10 (22,23%)
Fallo hepético agudo: 3 (6,67%)

Caracteristicas epidemiolégicas
Edad: [6-10 afios] (60%)

Sexo: Masculino (51%)
Caracteristicas clinicas

En un estudio realizado por Leite
et al con una muestra de 108
pacientes tratados por LLA, 51%
manifesto quejas musculo
esqueléticas.

Otro estudio realizado por
Barbosa et a los 61 pacientes

39

En cuanto al estado nutricional, la
mayoria de los pacientes afectados
estaban con una valoracion
nutricional adecuada, pero la
mortalidad es de un 50% en el
paciente desnutrido.

Las enfermedades con shock
séptico fueron las que mas
llevaron a los pacientes a
disfuncién organica

El sistema musculoesquelético se
encuentra altamente comprometido
en los nifios con LLA, no solo por
las complicaciones propias de la
enfermedad, sino también por los
efectos secundarios de la
guimioterapia

PRISMA 15 pts



6

Descriptivo de
prevalencia

Enero del
2015 a
diciembre
de 2017
1909
pacientes

Complicaciones
secundarias a la
entidad clinica

Caracteristicas
epidemioldgicas

Caracteristicas
clinicas

Complicaciones
secundarias a la
entidad clinica

diagnosticados con LLA,
determind en 62% de los
participantes, dolor en las
extremidades con predominio de
rodillas, tobillos y codos, y en 39
% dificultad para caminar.
Complicaciones secundarias al
tratamiento

Se relaciono que los corticoides
gue hacen parte esencial de la
quimioterapia en altas dosis
provocan complicaciones
musculo esqueléticas: debilidad
muscular, miopatias,
osteoporosis, fracturas y
osteonecrosis

Complicaciones secundarias a
la entidad clinica

No se observé

Caracteristicas epidemioldgicas
Sexo: Masculino (57%)

Edad: [6-11 afios] (52%)
Urbano: (76%)

Caracteristicas clinicas

La mayoria present6 su
sintomatologia entre los 5 a 10
dias después de la quimioterapia
en un 53%

Fiebre 86%
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Dentro de las caracteristicas
sociodemograficas el grupo etario
mas afectado fue el de los
escolares, la procedencia urbana y
el sexo predominante fue el
masculino

La presentacion clinica fue
presencia de fiebre, dolor
abdominal y vémitos, todos con
ultrasonido compatible para
enterocolitis neutropénica

STROBE 22
Puntos



Estudio de
cohorte
retrospectivo y
se utilizo
estadistica
descriptiva

1 de enero
del 2009 a
31 de
diciembre
de 2014
463
pacientes

Complicaciones
secundarias al
tratamiento

Caracteristicas
epidemioldgicas

Caracteristicas
clinicas

Complicaciones
secundarias al
tratamiento

Complicaciones
secundarias a la
entidad clinica

Dolor abdominal en un 100%
Distension abdominal 91%
Diarrea con 71%

Sangrado del tubo digestivo en
un 9%

Complicaciones secundarias al
tratamiento

Enterocolitis neutropénica
(vincristina. L-asparginasa y
acromicina)

Complicaciones secundarias a
la entidad clinica

Sepsis, (38%), neumonia (33) y
gingivoestomatitis (23%)
Caracteristicas epidemioldgicas
Sexo: Masculino 276 (59.6%)
Caracteristicas clinicas

No identificado

Complicaciones secundarias al
tratamiento

En tres pacientes se identifico
pancreatitis por L-asparginasa
Complicaciones secundarias a
la entidad clinica

De los 25 nifios que fallecieron
sus principales causas fueron:
Choque mixto 12 (48%)
Choque séptico 7(28%)
Choque hemorréagico 5 (20%)
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Importancia de llevar a cabo una
vigilancia estrecha para detectar y
tratar oportunamente las
complicaciones secundarias a
toxicidad por quimioterapia

STROBE 21
Puntos
Presenta esta
puntuacion
porque no indica
la fuente de
financiacioén



Estudio
observacional,
transversal,
descriptivo, con
enfoque
cuantitativo

estudio
prospectivo,
transversal,
observacional,
descriptivo
clinico

Enero a
diciembre
2019

60 pacientes

1 de marzo
del 2000 al
28 de
febrero del
2001

70 pacientes

Caracteristicas
epidemioldgicas

Caracteristicas
clinicas

Complicaciones
secundarias al
tratamiento

Complicaciones
secundarias a la
entidad clinica

Caracteristicas
epidemioldgicas

Caracteristicas
clinicas

Complicaciones
secundarias al
tratamiento

Hipokalemia severa debido a
anfotericina B 1 (4%)

Caracteristicas epidemiolégicas
Sexo: Masculino 40 (66,7%)
Edad: [2-4 afios] 26 (43,3%)
Caracteristicas clinicas

Fiebre: 23 (38,3%)
Complicaciones secundarias al
tratamiento

Fases del tratamiento en la que
seguian asistiendo a clases:
Induccién: 2 (9,1%)
Consolidacion: 9 (56,3%)
Mantenimiento: 10 (45,5%)
Complicaciones secundarias a
la entidad clinica

No se observé

Factores sociodemograficos
Sexo: Masculino 38 (54%)
Edad: [4-6 afios] (29%)
Caracteristicas clinicas

En el fondo de ojo, encontramos
afeccion en 23 pacientes (32,8%)
que incluyeron hemorragias
retinianas en 10, retina palida en
4, papiledema en 2, maculopatia
en 2, hemorragia vitreaen 3 y
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Entre los involucrados en el
estudio predomino el sexo
masculino, el grupo de edades
entre 2 y 4 afios, estar bajo terapia
psicoldgica y la desercion escolar.

La mayoria se catalogé con buena

calidad de vida, seguido de
aquellos con severa afectacion,
ademas de preponderar los que
abandonaron los estudios durante
la fase de induccién

Todo paciente con diagndstico de
leucemia aguda debe ser evaluado

periddicamente por el oftalmologo.

Las alteraciones oculares pueden
ser de valor prondstico, junto con
la afectacién a SNC y medular,
pues en su presencia la sobrevida
es menor o bien ser la
manifestacion inicial de la
enfermedad sistémica.

STROBE 22
Puntos

STROBE 21
Puntos
Presenta esta
puntuacion
porque no indica
la fuente de
financiacion



Complicaciones  atrofia Optica en 2. En algunos
secundariasala  pacientes las alteraciones fueron
entidad clinica bilaterales encontrando 39 ojos
(27.8%) afectados en total.
Complicaciones secundarias al
tratamiento
No se observé
Complicaciones secundarias a
la entidad clinica
No se observo

Fuente: Adaptado de la guia de aspectos metodoldgicos a tomar en cuenta en la elaboracidon, redaccion y evaluacion de la calidad metodologia de

una revision sistematica proporcionada por la Universidad catdlica Redemptoris Mater, UNICA (2020, 2da ed.)
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Los estudios preseleccionados que al final de la depuracion tras haber sido sometidos a
identificacion y screening, asimismo siendo analizado con herramientas de calidad
metodoldgica y criterios de elegibilidad, existen articulos médicos-cientificos que no

cumplieron con lo antes descrito, los cual se evidencia lo siguiente:

Tabla de resumen de articulos excluidos (ver diagrama PRISMA)

Numero de Autor (es) Titulo de la investigacior Criterio que no  Publicado en
Articulo cumple

1 Terrazas et = Complicaciones -No cumple con el ' Revista
al (2007)  urologicas en nifios con puntaje >10 pts. Mexicana de
leucemia. Presentacion de STROBE. Urologia

de caso y revision de la
-No cumple con

literatura o
criterios de
inclusion
(presentacion  de
caso)
2 Andrade et Fistula colorrenal e - Nocumplecon Cir Pediatr.

al (2021)  infeccion  de  vias el puntaje >10 2021; 34: 215-
urinarias en paciente pts. de 218
pediatrico con leucemia STROBE.
linfoide aguda - No cumple con
criterios  de
inclusion
presentacion

de caso)
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Andreia

a (2015)

Espinoza
et

(2019)

Espinoza
Valverde

(2017)

Torres

al (2007)

et

al

y

et

Hipercalcemia  grave

como forma de

apresantacao de
leucemia linfoblastica

aguda em criancas

Leucemia linfoblastica
aguda y complicaciones
neuroldgicas en nifios y

adolescentes

Migracién de
fragmentos de catéter
percutaneos en paciente

pediatrico

Necrosis retinal aguda

en un paciente
pediatrico con leucemia

aguda

45

-No cumple con

criterios de
elegibilidad
presentacion  de
caso e idioma:
portugues)

-No cumple con el
puntaje >10 pts.

de STROBE

-No cumple con el
puntaje >10 pts.

de STROBE

-No cumple con

criterios de
elegibilidad
presentacion  de

caso)

-No cumple con el
puntaje >10 pts.

de STROBE

Rev Bras Ter
Intensiva.
2015;27(4):40

2-405

Archivos
Venezolanos
de
Farmacologiay

Terapéutica

Colegio de
Médicos y
Cirujanos  de
Costa Rica

Rev Chil Infect
2007; 24 (4):

323-326



7 Cohe vy Pancreatitis aguda como
Valverde  efecto  adverso de

(2018) L/asparginasa en el

tratamiento de leucemia

linfocitica aguda

-No cumple con
criterios de
elegibilidad

presentacion  de

caso)

No cumple con el
puntaje >10 pts.

de STROBE

-No cumple con
criterios de
elegibilidad

presentacion  de

caso)

Colegio de
Médicos y
Cirujanos de

Costa Rica

Fuente: Adaptado de la guia de aspectos metodoldgicos a tomar en cuenta en la elaboracion,

redaccion y evaluacion de la calidad metodologia de una revision sistemética proporcionada
por la Universidad catélica Redemptoris Mater, UNICA (2020, 2ed edicion)
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Tabla de evidencia de articulos incluidos (GRADE)

Evaluacion de certeza Ne de pacientes “

8 . . leucemia .
Ne de . . Riesgo de . . Evidencia . . , . . . . e Relativo Absoluto
: Disefio de estudio Inconsistencia A Imprecision Otras consideraciones | Complicaciones 6seas linfoblastica 5 B
estudios sesgo indirecta aguda (95% CI) (95% CI)

Certeza Importancia

Complicaciones 6seas en pacientes con leucemia linfoblastica aguda (seguimiento: rango 2013 afios a diciembre 2021 afios; evaluado con: leucemia linfoblastica aguda)

1 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio ninguno 10/110 (9.1%) 110/110 (100.0%) | no estimable L ]0]e) IMPORTANTE
observacionales Baja

Evaluacion de certeza Ne de pacientes “

Certeza Importancia

Ne de Riesgo de Evidencia alteraciones leucemia Relativo Absoluto

Disefo de estudio Inconsistencia Imprecision Otras consideraciones

estudios sesgo indirecta oculares linfoblastica aguda (95% ClI) (95% CI)

Alteraciones oculares en pacientes pediatricos con leucemia aguda (seguimiento: rango 2000 afios a 02/2001 afios; evaluado con: leucemia aguda)

2 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio toda confusion residual 59/70 (84.3%) 59/70 (84.3%) no estimable o0 IMPORTANTE
observacionales plausible sugiere efecto Moderado
espurio, mientras que no
se observd ningln efecto.
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Evaluacion de certeza Ne de pacientes “

leucemia
linfoblastica

Certeza Importancia
Ne de Disefio de

estudios

Absoluto
(95% CI)

Relativo
(95% CI)

Pacientes con
complicaciones

Evidencia
indirecta

Riesgo de
estudio sesgo

Inconsistencia Imprecision Otras consideraciones

aguda

Enterocolitis neutropénica en pacientes con leucemia linfoblastica aguda en recaida (seguimiento: rango 2016 afios a 09/2017 afos; evaluado con: leucemia linfoblastica en recaida)

3 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio toda confusion residual 21/21 (100.0%) 21/21 (100.0%) no estimable EEe) IMPORTANTE
observacionales plausible sugiere efecto Moderado
espurio, mientras que no
se observd ninglin efecto.
Factores de Riesgo de bacteriemia en nifios con leucemia linfoblastica aguda (seguimiento: rango 2018 afios a 2019 afos; evaluado con: leucemia linfoblastica aguda)
4 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio toda confusion residual 88/160 (55.0%) 88/160 (55.0%) no estimable L) IMPORTANTE
observacionales plausible sugiere efecto Moderado
espurio, mientras que no
se observd ninglin efecto.
disfuncion organica en pacientes pediatricos con leucemia linfoblastica aguda (seguimiento: rango 2018 afios a 2020 afos; evaluado con: leucemia linfoblastica aguda)
5 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio toda confusion residual 90/180 (50.0%) 90/180 (50.0%) no estimable Llelele) IMPORTANTE
observacionales plausible sugiere efecto Moderado
espurio, mientras que no
se observd ningln efecto.
Efectos de la quimioterapia en el sistema musculoesquelético en nifios con leucemia linfoblastica aguda (seguimiento: rango 2002 afios a 2012 afios; evaluado con: leucemia linfoblastica aguda)
6 estudios serio? no es serio no es serio no es serio toda confusion residual 55/108 (50.9%) 55/108 (50.9%) no estimable 21:10)@) IMPORTANTE
observacionales plausible sugiere efecto Baja
espurio, mientras que no
se observd ningln efecto.
Principales causas de mortalidad durante la fase de induccion en pacientes pediatricos con leucemia linfoblastica (seguimiento: rango 2009 afios a 2014 aios; evaluado con: leucemia linfoblastica aguda)
7 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio ninguno 276/463 (59.6%) | 276/463 (59.6%) no estimable o600 IMPORTANTE
observacionales Baja

48




Evaluacion de certeza Ne de pacientes “

Ne de Disefio de Riesgo de Inconsistencia Evidencia |mprecisién Otras consideraciones Pacientes con Iir:?g;g:tliaca Relativo Absoluto
estudios estudio sesgo indirecta P complicaciones (95% CI) (95% CI)

Certeza Importancia

aguda

Prevalencia de la enterocolitis neutropénica en pacientes pediatricos con leucemia linfoblastica aguda (seguimiento: rango 2015 afios a 2017 afios; evaluado con: leucemia linfoblastica aguda)

8 estudios serio® no es serio no es serio no es serio toda confusion residual 10/21 (47.6%) 10/21 (47.6%) no estimable 100 IMPORTANTE
observacionales plausible sugiere efecto Baja
espurio, mientras que no
se observd ninglin efecto.

Evaluacion de certeza Ne de pacientes

_ “ Certeza Importancia
S DR 2 Inconsistencia HTEETED Imprecision Otras consideraciones Calidad de vida Lz FeZoEeln REED Al
estudios estudio sesgo indirecta P quimioterapia (95% CI) (95% CI)

Calidad de vida en pacientes pediatricos con leucemia linfoblastica aguda tratados con quimioterapia (seguimiento: rango 2019 afios a diciembre 2019 meses; evaluado con: leucemia linfoblastica aguda)

9 estudios serio? no es serio no es serio no es serio toda confusion residual 40/60 (66.7%) 40/60 (66.7%) no estimable 21:10)@) IMPORTANTE
observacionales plausible sugiere efecto Baja
espurio, mientras que no
se observd ningln efecto.
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j.

Anélisis estadistico descriptivo
Se realizo un analisis cualitativo (descriptivo) expresandose en frecuencia simple y

porcentaje de las caracteristicas provenientes de cada articulo incluido en el presente
estudio.

Control de sesgos de los estudios
Para el control de sesgo de seleccion, se utilizo los siguientes métodos; lectura critica y
exhaustiva de los articulos incluidos en la presente revision, ademas de definir de forma

clara, precisa y concisa los criterios de elegibilidad.

Al igual de hacer uso de herramientas para medicién de calidad metodoldgica en cada

estudio incluido, como aplicar los lineamientos de STROBE.

De la misma manera se evalué a cada uno de los articulos médicos-cientificos y
literatura gris con el método GRADE, a través de su péagina web:

https://www.gradepro.org/

Cabe recalcar que al ser un estudio de RS se realizé uso del diagrama PRISMA, para
poder identificar, realizar el screening, eliminar los registros duplicados y a su vez
descartar todos aquellos que no cumplian con los criterios de elegibilidad. (ver
diagrama PRISMA)

Consideraciones éticas

Al ser este estudio observacional y no experimental, en ningin momento se puso en
riesgo la vida o integridad fisica o algun principio bioético de maleficencia, se tomaron
en cuenta los principios de beneficencia. no se violaron principios bioéticos

establecidos en el codigo de Helsinki en este estudio investigativo.

. Conflicto de intereses

Los autores reportaron no tener ningun conflicto de interés, personal, financiero,
intelectual, econdémico y ni de interés corporativo en la realizacion de esta

investigacion.

Financiamiento

Para la realizacion de esta investigacion fue financiada en su totalidad por los autores.
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0. Resultados: Anélisis y discusion

Se lograron identificar 16 articulos potencialmente elegibles, tras realizar la basqueda de forma
exhaustiva en metabuscadores, base de datos y repositorios detallados anteriormente, no
obstante, al haberlos sometidos al screening y depuracion por los criterios de elegibilidad,
como: fecha, exposicién de interés, tipo de estudio, idioma, calidad metodologica, periodo de
publicacién y en adicion de la creacion de forma clara de los tesauros a través de las variables
PECOS, de los dieciséis articulos y literatura gris, fueron excluidos, obteniéndose como
resultado 9 articulos incluidos en la presente revision sistematica. Cabe destacar que los

articulos en este estudio cumplieron con calidad metodologica. (STROBE > 10 pts.)

Tabla 1. Distribucién de afio de Publicacién

nrmim e T
11.11% 0.28%

2004 1 11.11% 48.25% [l

2014 1 11.11% 22.22% 0.28% 48.25% [l

2017 1 11.11% 33.33% 0.28% 48.25% [l

2013 2 22.22% 55.56% 2.81% 60.01%

2021 1 11.11% 66.67% 0.28% 48.25% [l

2022 3 3333% 100.00% 7.49% 70.07% [N

Total 9 100.00% 100.00% I

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision
Resultados

El afio que se realizaron mas publicaciones fue 2022 con un porcentaje del 33.33% y una
frecuencia simple de 3, posteriormente es seguido por el afio 2018 con 22.22% (n=2), y por
ultimo los afios 2004, 2014, 2017 y 2021 con un porcentaje de 11.11% representando una

frecuencia simple de 1.
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Grafico 1. Distribucion de afio de Publicacion

Distribucion de ano de publicacion

m 2004
m 2014
2017
m 2018
w2021
2022

Fuente: Tabla 1
Analisis y Discusién de Resultados

Se logro evidenciar que a partir del afio 2004 empezé a existir un mayor nimero de articulos
médicos-cientificos con objetivos de identificar las complicaciones secundarias a leucemia
linfoblastica aguda, existiendo un mayor auge en comparacion al siglo pasado: lograndose
indagar a mayor profundidad si existe relacion con leucemia linfoblastica aguda
determinandose como variable principal de estudio, igualmente, las complicaciones de esta
misma. Se representa el 11%, los estudios de Campos et al., Rodriguez y Galvan, Aguilar et al
y Figueroa et al. En 2004 se obtuvo el estudio de Campos et al., donde relata que existen las
alteraciones oculares asociadas a LLA. En 2014 se detalla la investigacion de Rodriguez y
Galvan, donde se comenta que el sistema musculoesquelético se encuentra completamente
comprometido en la poblacién pediatrica que cursa con LLA. En 2017 se consiguid la
indagacion de Aguilar et al., donde se concluye acerca de la importancia de llevar a cabo una
vigilancia estrecha para detectar y tratar oportunamente las complicaciones secundarias. Y en
2021, Figueroa et al., donde menciona que el shock séptico secundario a LLA fue lo que més
llevaron a los pacientes a la disfuncion organica. En 2018 se recopila las investigaciones de
Corrales, B. y Gonzalez et al, donde ambas destacan que existe relacion entre la enterocolitis
neutropénica con LLA y realizan hincapié en el diagndstico temprano y tratamiento oportuno.

Por ualtimo, en el afio 2022 se realizaron 3 publicaciones, donde se refleja los siguientes
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resultados: Irazabal et al., concluyen que las complicaciones 6seas si estan relacionadas a LLA
y de las cuales las mas importantes son osteonecrosis y osteoporosis. Recalde et al., destaca
que la calidad de vida en pacientes pediatricos con LLA poseia una severa afectacion. Y por
altimos la investigacion de Mussini et al, donde menciona que la mortalidad fue
significativamente mayor en pacientes con bacteriemia secundaria a LLA con complicacién de

neutropenia febril.

Tabla 2. Distribucion de paises donde se realizaron investigaciones

Distribucion de paises donde se realizaron las investigaciones Exact 95% LCL | Exact 95% LCL _
11.11% 0.28%

Argentina 1 11.11% 48.25% .

Colombia 1 11.11% 22.22% 0.28% 48.25% .

Cuba 1 11.11% 33.33% 0.258% 48.25% .

Ecuador 2 22.22% 55.56% 2.81% 60.01% -

Espana 1 11.11% 66.67% 0.28% 458.25% .

Mexico 2 22.22% 88.89% 2.81% 60.01% -

Micaragua 1 11.11% 100.00% 0.28% 48.25% .

Total 9 100.00% 100.00% _

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision
Resultados

Los paises donde se realizaron méas publicaciones recopilados en esta revision fueron: México
y Ecuador, obteniendo un resultado de 22.22% (n=2), posteriormente le continua Argentina,
Colombia, Espafia, Cuba y Nicaragua con un porcentaje de 11.11%, representando una

frecuencia simple de 1.
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Grafico 2. Distribucidn de paises donde se realizaron investigaciones

Distribucién de paises de publicacion

2.5
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0

Argentina Colombia Cuba Ecuador Espana Mexico Nicaragua

[N

(6]

B Frecuencia

Fuente: Tabla 2
Andlisis y discusion de resultados

Se logro observar que los paises de América Latina presento mayor nimero de publicaciones,
representando México y Ecuador con el 22.22%, ademas que el resto de las publicaciones
igualmente son de origen de paises latinoamericanos, a excepcion de Espafia. Es importante a
destacar, porque en Latinoamérica la repercusion en la calidad de vida, mortalidad y morbilidad
asociado a canceres hematoldgicos ha ido en ascenso en los Gltimos 20 afios, existiendo un
mayor impacto en la salud de los nifios y adolescentes. Del mismo modo se puede realizar
mencién haciendo una comparacion con el Mapa de Padecimiento de Salud del MINSA; en el
afio 2020 existian 23 defunciones por LLA en menores de 15 afios y por su contraparte en el
afio 2022 la cifra ascendi6 a 35 defunciones anuales por esta neoplasia maligna hematologica
(LLA).
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Tabla 3. Distribucion de tipos de disefio metodoldgico

e o e s i i

Observacional Analitico 22.22% 22.22%
Observacional Descriptivo & 66.67% 68.89%
Revision Sistematica 1 11.11% 100.00%
Total 9 100.00% 100.00%

2.81% 60.01%
29.93% 92.51% _
0.28% 48.25% Jj

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision

Resultados

El disefio metodologico (método) mas utilizado en esta recopilacion de articulos incluidos fue

Observacional Descriptivo con un porcentaje de 66.67% y una frecuencia simple de 6.

Posteriormente le continua Observacional Analitico con un porcentaje de 22.22% y frecuencia

de 2. Y, por ultimo, 1 articulo de revision sistematica, con un porcentaje de 11.11%.

Gréfico 3. Distribucion de tipos de disefios metodoldgicos

Distrubucion de tipos de diseno metodologico

: .
0
Observacional Analitico

Observacional Revision Sistematica

Descriptivo

B Frecuencia Simple

Fuente: Tabla 3
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Analisis y discusion de resultados

Se obtuvieron 66.67% (n=6) articulos con disefio Observacional Descriptivo, observacional
analitico 22.22% (n=2) y de revision sistematica 11.11% (n=1), donde cada uno de estos

estudios y literatura gris fueron sometidos a herramientas de calidad metodologica para

determinar si eran aptos para ser incluidos en esta revision, donde se realizo la aplicacion de
los lineamientos de STROBE (estudios observacionales) y PRISMA para revision sistematica

y metaanalisis.

Tabla 4. Distribucién de calidad de evidencia

Distribucion de calidad de evidencia (GRADE) Porcentaje Cum. | Exact 95% LCL | Bxact 95% LCL _

baja 5 55.56% 35.56%
Moderado 4 24.44% 100.00%
Total 9  100.00% 100.00%

21.20% 86.30% |
13.70% 78.50% |

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision

Resultados

Se obtuvieron con calidad de evidencia cientifica moderado 4 articulos con un porcentaje de

44.44%. y 5 articulos con baja calidad de evidencia cientifica con un porcentaje de 55.56%.

Gréfico 4. Distribucion de Calidad de Evidencia Cientifica (GRADE)

M Baja

B Moderado

Fuente: Tabla 4
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Analisis y discusion de resultados

Al analizar la calidad de evidencia cientifica anexada a esta revision, se utilizd el método
GRADE (por sus siglas en inglés; Grade of Recommendation, Assessment, Development, and
Evaluation). Donde obtuvieron la mayor puntuacion en esta revision (moderado), los siguientes
estudios: Gonzélez et al (2018), Mussini et al (2022), Figueroa et al. (2021) y Campos et al.
(2004)

Tabla 5. Complicaciones Oseas segun lIrazabal et al. (2022)

3 ‘3‘*-

Ambas 20.00% 20.00% 55.6

Osteonecrosis 7 70.00% 90.00% 34.75% 3.33% [
Osteoporosis 1 10.00% 100.00% 0.25% 4450% i

Total 10 100.00% 100.00% I

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision

Resultados

En el estudio de Irazabal et al. (2022) se obtuvieron los siguientes resultados, una poblacion de
110 pacientes, de los cuales presentan; osteonecrosis con un porcentaje de 70% (n=7),
Osteoporosis con el 10% (n=1) y ambas con el porcentaje de 20% (n=2)
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Graéfico 5. Complicaciones Oseas segun lIrazabal et al. (2022)

M Ambas
M Osteonecrosis

Osteoporasis

is
1(10%)

Conelevento

Fuente: Tabla 5
Discusiéon de Resultados

En el estudio de Irazabal et al. (2022) presentan una poblacion de 110 pacientes con el
diagnostico de leucemia linfoblastica aguda que cumplian con sus criterios de elegibilidad,
tales como: pacientes pediatricos que habian presentado complicaciones dseas y controladas
en el servicio de Ortopedia Infantil; se detalla que poseia una poblacion representada hasta el
70% mayor de 10 afios, y todas mujeres, obteniéndose lo siguiente. De estos pacientes, diez
representan el 9% de los cuales tenian complicaciones 0seas secundarias al tratamiento
quimioterapéutico (poliquimioterapia): 7 osteonecrosis (70%), 1 osteoporosis (10%) y 2 ambas
(20%). Igualmente se concluye que uno de cada diez pacientes pediatricos con neoplasias
hematolGgicas presenta patologias Oseas secundarias a la leucemia linfoblastica aguda.
Ademas, que, las principales complicaciones son la osteonecrosis de rodilla seguida de la

cadera y disminucion de la densidad mineral 6sea.
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Tabla 6. Alteraciones oculares segiin Campos et al. (2004)

e o

Blefirtis 7.14%
Catarata 2 14.25%
Conjuntivitis 6 42.56%
Estrabismo 1 7.14%
Hemorragia Subconjuntival 2 14.29%
Ptosis Palpebral 1 T.145%
Uveitis 1 7.14%
Total 14 100.00%

7.14%

21.43%

64.29%

71.43%

83.71%

92.86%

100.00%

100.00%

018%

1.78%

17.66%

018%

1.78%

018%

018%

3387% |
4281%
71.4% N
3387% I
4281%
3387% |

3387% ]

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision

Resultados

En el estudio Campos et al. (2004) se obtuvieron los siguientes resultados, una poblacion de

70 pacientes, de los cuales presentan; blefiritis con un porcentaje de 7.14% (n=1), Catarata con
el 14.29%% (n=2), Conjuntivitis 6 casos (42.86%), Estrabismo 1 caso (7.14%), Hemorragia
Subconjuntival 2 casos (14.29%), Ptosis Palpebral 1 caso (7.14%) y por ultimo uveitis con 1

caso (7.14%).

Grafico 6. Alteraciones oculares segun Campos, L. et al., (2004)
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Fuente: Tabla 6
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Analisis y discusion de resultados

En el estudio de Campos et al. (2004) detalla a traves de su investigacion observacional,
descriptivo con una poblacion de 70 pacientes con los siguientes criterios de elegibilidad,;
poblacion pediatrica que acudieron al Hospital General Centro Médico La Raza ubicado en
México al servicio de Hematologia y que ademés poseian interconsultas por el servicio de
Oftalmologia con el diagnostico de leucemia linfobl&stica aguda, en el periodo entre marzo
2000 al febrero 2001. Obteniéndose lo siguiente, el sexo masculino se encontraba
predominante representando mas de la mitad de la poblacion con respecto al sexo femenino.
De mismo modo se destaca que de los 70 pacientes que eran su muestra, 14 de ellos poseian
las siguientes alteraciones oculares; la complicacion ocular mas frecuente es la conjuntivitis,
seguido de cataratas y hemorragia subconjuntival. Finalmente se concluyé que dichas
complicaciones eran asociadas a la entidad clinica (leucemia linfoblastica aguda), haciendo

énfasis de la importancia del examen fisico oftalmoldgico.

Tabla 7. Enterocolitis neutropénica asociada a pacientes con LLA en recaida segin Gonzélez
et al. (2018)

i
<100 16 76.19% 76.19 % 5283 % o178 % |G

) AT6 859 2 2382% |
00-10¢ 4 05 00.0 4 4101% [
Total 21 100.00 % 100.00 % ]

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision

Resultados

En el estudio de Gonzalez et al. (2018) se obtuvieron los siguientes resultados, una poblacién
de 21 pacientes, de los cuales presentan; los intervalos de RAN (recuento absoluto de
neutrofilos) que se refleja los siguiente; RAN < 100 con un nimero de casos de 16 (76.19%),
RAN > 500 con una frecuencia simple de 1 (4.76%), y, por tltimo, RAN 500-100 con 4 casos
(19.05%).
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Grafico 7. Enterocolitis neutropénica asociada a pacientes con LLA en recaida segun
Gonzélez et al. (2018)
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Fuente: Tabla 7
Andlisis y discusion de resultados

En el estudio de Gonzalez et al. (2018) detalla a través de su investigacion observacional,
descriptivo con una poblacion de 21 pacientes, de los cuales el 100% posee leucemia
linfoblastica aguda y que ademés también el 100% poseen enterocolitis neutropénica con los
siguientes criterios de elegibilidad; poblacion pediatrica atendida en el Instituto Oncoldgico
Nacional Dr. Juan Tanca Marengo en Ecuador, entre el periodo de octubre de 2016 hasta
septiembre de 2017, asimismo, otro criterio era que presentara cuadros compatibles
clinicamente con enterocolitis neutropénica. Obteniéndose lo siguiente, las caracteristicas
epidemioldgicas se identificaron que la edad media fue de 3.5 afios, el sexo mas predominante
fue el masculino por encima de la mitad de la poblacion en estudio en comparacion al femenino.
Dentro de las caracteristicas clinicas se reflejé que el inicio de sintomas fue en promedio de
8.5 dias tras comenzar tratamiento, dentro de la sintomatologia mas frecuente se detalld; dolor
abdominal, diarrea, fiebre, nauseas y/o emesis, y en menor frecuencia, mucositis. En cuanto a
las complicaciones secundarias se identificd lo siguiente; recuento absoluto de neutrofilos
(RAN); siendo el més frecuente el RAN < 100, se demostré que entre mas bajo el parametro
de laboratorio tiene como consecuencia mayor gravedad clinica que presentaban los pacientes
secundarios al tratamiento (citarabina y idarrubicina). Por lo que concluye, que los pacientes
deben ser manejados de forma integral, recomendandose ademas el uso de paraclinicos para

medir el recuento absoluto de neutréfilos para relacional la gravedad clinica de los pacientes.
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Tabla 8. Bacteriemia relacionada a LLA segin Mussini et al. (2022)

Bacteremia asociada a catéter 3200 % 3200% 1495 % 53.50% [N
Foco gastrointestinal 6 24.00 % 56.00 % 9.36 % 4513 % -
Foco mucocuténeo 7 2800% 84.00 % 12.07 % 4939% N
Foco respiratorio 4 16.00 % 100.00 % 454 % 36.08 % .

Total 25 100.00 % 100.00 % ]

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision

Resultados

En el estudio de Mussini et al. (2022) se obtuvieron los siguientes resultados, una poblacion de
20 pacientes con bacteriemia, de los cuales presentan; bacteriemia asociada a catéter con una
frecuencia de 8 casos (32%), foco gastrointestinal con una frecuencia de 6 casos (24%), foco
mucocutaneo con 7 casos (28%) y por ultimo foco respiratorio de 4 (16%). Cabe destacar que
son 20 pacientes, que entre cada uno de ellos pueden presentar mas de un foco infeccioso que

origina la bacteriemia.

Gréfico 8. Bacteriemia relacionada a LLA segun Mussini et al. (2022)

M Bacteremia ascciada a catéter
M Foco gastrointestinal
Foco mucocutaneo

Foco respiratorio

Foco respiratorio
4(16%)

Fuente: Tabla 8
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Analisis y discusion de resultados

En el estudio de Mussini et al. (2022) detalla a través de su investigacion analitico, con una
poblacidn de 20 pacientes con bacteriemia, de los cuales el 100% posee leucemia linfoblastica
aguda y que ademas también el 100% posee bacteriemia con los siguientes criterios de
elegibilidad; poblacion pediatrica atendida en el Hospital de Pediatria Juan P. Garrahan ubicado
en Argentina, en el periodo entre julio de 2018 hasta mayo de 2019, todos estos pacientes
poseian de diagnostico leucemia linfoblastica aguda. Obteniéndose lo siguiente; dentro
caracteristicas demogréaficas destacan el sexo masculino por encima de la mitad de la poblacion
con respecto al sexo femenino, y con respecto a la edad en meses en promedio fue de 79.5. De
la misma manera se destaca acerca de las complicaciones secundarias a la entidad clinica, de
forma enfatizada se menciond bacteriemia asociada a catéter, ademas de bacteriemia con foco
gastrointestinal, seguido de foco mucocutaneo y por ultimo foco respiratorio. Este articulo
concluye en la importancia de captar a tiempo los focos que dan origen a la bacteriemia, para

poder realizar un abordaje a tiempo y lograr mejorar la calidad de vida.

Tabla 9. Calidad de vida en pacientes con leucemia linfoblastica aguda

T e e e e e
No 51.60 % 7657 % [

65.00 % 65.00 %

1]
L

S 21 35.00 % 100.00 % 23.13% 4340% N

Total 60 100.00 % 100.00 % ]
Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision
Resultados

En el estudio de Recalde et al. (2022) se obtuvieron los siguientes resultados, una poblacion de
60 pacientes con inasistencia escolar reflejando la calidad de vida, de los cuales presentan;
existiendo 21 casos (35%) de inasistencia escolar y 39 casos (65%) que, si asistian a clases,

distribuidos en la fase de induccion, consolidacion y mantenimiento.
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Gréfico 9. Calidad de vida en pacientes con leucemia linfoblastica aguda

W No
mSi

Fuente: Tabla 9
Analisis y discusion de resultados

En el estudio de Recalde et al. (2022) detalla a través de su investigacion observacional
descriptivo con una poblacion de 60 pacientes con leucemia linfoblastica aguda que fueron
evaluados la calidad de vida a través de la inasistencia escolar con los siguientes criterios de
elegibilidad; poblacién pediatrica atendida en el Hospital Pediatrico Baca Ortiz y en el Hospital
de Solca ubicado en Ecuador, con edades entre 2 y 18 afios, atendidos desde enero hasta
diciembre de 2019. Obteniéndose lo siguiente, dentro de las caracteristicas demogréaficas el
sexo masculino fue el mas predominante en comparacion al sexo femenino, el grupo etario mas
prevalente fue el de 2-4 afios. Se determin6 que, de los 60 pacientes con leucemia linfoblastica
aguda, de ellos mas de la mitad de la poblacion presentaban inasistencia escolar, en contraste
del grupo que, si asistian a clases, estos casos se encontraban distribuidos en las distintas etapas
de la enfermedad, como lo son; fase de induccion, consolidacién y mantenimiento. Dicho

estudio tom6 en cuenta la inasistencia escolar como un factor modificador de calidad de vida.
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Tabla 10. Disfuncion orgénica asociada a LLA segun Figueroa et al. (2017)

e sl

Aplasia celular grave 1 222 % 222 % 0.06 % 1177 % |

Distrés respiratorio 10 2222 % 2444 % 1120 % 37.09 % -

Enfermedades neurolgicas hemorragicas 2 444 % 28.89 % 0.54 % 1515 % ||

Fallo hepatico agudo 3 6.67 % 35.56 % 1.40 % 1827 % l

Fallo renal agudo 2 444 % 40.00 % 0.54 % 1515 %

Insuficiencia cardiaca congestiva 2 444 % 4444 % 0.54 % 1515% |

Shock séptico 25 55.56 % 100.00 % 40,00 % 7036 % _

Total 45 100.00 % 100.00 % ]

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision
Resultados

En el estudio de Figueroa et al. (2017) se obtuvieron los siguientes resultados, una poblacién
de 45 pacientes con disfuncién organica que presentaron las siguientes complicaciones; aplasia
celular grave con un porcentaje de 2.22% (n=1), distrés respiratorio con una frecuencia de 10
(22.22%), enfermedades neuroldgicas hemorragicas con un porcentaje de 4.44% (n=2), fallo
hepatica agudo 3 casos (6.67%), fallo renal agudo 2 (4.44%), insuficiencia cardiaca congestiva

de 2 casos (4.44%) , y por ultimo, shock séptico 25 casos (55.56%).

Grafico 10. Disfuncion organica asociada a LLA segun Figueroa et al. (2017)
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Fuente: Tabla 10
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Andlisis y discusion de resultados

En el estudio de Figueroa et al. (2017) detalla a través de su investigacion observacional
analitico con una poblacion de 45 pacientes con leucemia linfoblastica aguda que fueron
evaluados la las complicaciones secundarias a leucemia linfoblastica aguda que conllevan a
disfuncion organica con los siguientes criterios de elegibilidad; poblacion pediatrica atendida
en el Instituto de Hematologia y Oncologia localizado en Cuba atendido en el servicio de
Unidad de Cuidado Intensivos, en el periodo 2018 hasta 2020. Obteniéndose lo siguiente, se
demostré en el contexto de las caracteristicas clinicas que, normopeso, seguido de delgado,
sobrepeso, desnutrido y obeso (en orden ascendente-descendente), dentro de las caracteristicas
demogréficas cabe destacar que fue el sexo masculino, con un grupo etario mas prevalente
entre 1-4 afios, ademas de la raza blanca. Complicaciones secundarias a la entidad clinica, la
maés frecuente fue el shock séptico, sequido de mortalidad, distrés respiratorio y falla hepéatica
aguda. Por lo que se debe recalcar que dichas complicaciones evolucionaban a disfuncion

organica como resultado aumentando la morbilidad y mortalidad en dichos pacientes.

Tabla 11. Efectos quimioterapéuticos sobre el sistema musculoesquelético segin Rodriguez y
Galvéan (2014)

Dificultad para deambular 37.70%
Dolor en extremidades 38 6230 % 100.00 % 48.96 % 7439 % _
Total 61 100.00 % 100.00 % _

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision

Resultados

En el estudio de Rodriguez y Galvan (2014) se obtuvieron los siguientes resultados, una
poblacién de 61 pacientes con efectos quimioterapéutico en pacientes con leucemia
linfoblastica aguda sobre el sistema musculoesquelético, donde se detalla los siguientes datos;
dificultad para deambular con una frecuencia simple de 23 casos (37.70%) y dolor en las

extremidades con una frecuencia simple de 38 casos. (62.30%)
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Graéfico 11. Efectos quimioterapéuticos sobre el sistema musculoesquelético seguiin Rodriguez,
y Galvan (2014)

W Dificultad para deambular
B Dolor en extremidades

Fuente: Tabla 11
Andlisis y discusion de resultados

En el estudio de Rodriguez y Galvan (2014) detalla a través de su investigacion de revision
sistematica con una poblacién de 61 pacientes con leucemia linfoblastica aguda que fueron
evaluados los efectos quimioterapéuticos sobre el sistema musculoesquelético con los
siguientes criterios de elegibilidad; poblacion pediatrica con diagnéstico de leucemia
linfoblastica aguda, que no posean Sindrome de Down (trisomia 21) y que si padecen
complicaciones musculoesqueléticas, publicados durante el periodo 2002 hasta 2012.
Obteniéndose lo siguiente, caracteristicas demograficas mas relevante fue el sexo masculino
en comparacion al sexo femenino y el grupo etario de 6-10 afios. Caracteristicas clinicas mas
relevantes fueron el dolor en las extremidades y dificultad para deambular. Complicaciones
secundarias al tratamiento se concluy6 alta dosis de corticoides provocan complicaciones
musculoesqueléticas, debilidad muscular, osteoporosis. Ademéas de administracion de
dexametazona se ha comprobado que genera osteonecrosis, y el metotrexato a dosis altas se
relaciona con osteoporosis. Donde se concluye lo siguiente, el sistema musculoesquelético se
encuentra altamente comprometido en los nifios con diagnostico de leucemia linfoblastica

aguda.
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Tabla 12. Complicaciones secundarias a Enterocolitis Neutropénica relacionados a LLA segun

Corrales, B (2018)

Muerte 4.76 % 4,76 %
Ninguno 10 47.62 % 5238 %
Sepsis 8 38.10 % 9048 %
Shock séptico 2 952 % 100.00 %
Total 21 100.00 % 100.00 %6

0.12%
25.71 %
18.11 %

1.17%

2382% |

7022% [
6156 % N

3038% |

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision

Resultados

En el estudio de Corrales, B (2018) se obtuvieron los siguientes resultados, una poblacién de

21 pacientes con complicaciones secundarias a enterocolitis neutropénica relacionados a LLA,;

muerte 1 caso (4.76%), ninguno 10 casos (47.62%), sepsis de 8 casos (38.10%) y shock séptico

de 2 casos (9.52%).

Grafico 12. Complicaciones secundarias a Enterocolitis Neutropénica relacionados a LLA

segun Corrales, B (2018)

Fuente: Tabla 12
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Analisis y discusion de resultados

En el estudio de Corrales, B (2018) detalla a través de su investigacion observacional
descriptivo con una poblacion de 21 pacientes con complicaciones secundaria a enterocolitis
neutropénica relacionado con leucemia linfoblastica con los siguientes criterios de elegibilidad;
pacientes con diagndstico de leucemia linfoblastica aguda de base y nifios menores de 15 afios,
expedientes que se encuentran completos, atendidos en el Hospital Infantil Manuel de Jesus
Rivera, en el periodo de enero de 2015 hasta diciembre de 2017. Obteniéndose lo siguiente,
caracteristicas epidemioldgicas se destaca al sexo masculino por encima del sexo femenino,
grupo etario mas frecuente entre 6 -11 anos, ademas que el area proveniente era el urbano. con
respecto a las caracteristicas clinicas se destaco lo siguiente; dolor abdominal, fiebre, distension
abdominal, diarrea y sangrado de tubo digestivo. Dentro de las complicaciones secundarias al
tratamiento se observO enterocolitis neutropenia (secundaria a L-asparginasa, vincristina y
adriomicina), y por ultimo las complicaciones secundarias a la entidad clinica, sepsis,
neumonia y gingivoestomatitis. En el presente estudio se demostré que existen complicaciones
secundarias al tratamiento y su vez secundarias a la entidad clinica. Se debe de hacer hincapié
que a todos los pacientes que se realizaron ultrasonografia el 100% presentaba enterocolitis

neutropenica.

Tablas 13. Causas de mortalidad relacionadas a LLA segun Aguilar et al (2017)

I e e e T e
32.00 % 5350% |

nfeccion de colon 8 32.00 % 1495 %

nfeccion en colon y pulmén 6 24.00 % 56.00 % 9.36 % 45,13 % -

nfeccion en Pie 1 4.00 % 60.00 % 0.10 % 2035% ||

nfeccion en pulmén 7 28.00 % 88.00 % 12.07 % 4939% N

No identificado 3 1200 % 0.0 2,55 % 31.22% B

Total 25 100.00 % 100.00 % ]

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision
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Resultados

En el estudio de Aguilar et al (2017) se obtuvieron los siguientes resultados, una poblacién de
25 pacientes con diferentes causas de mortalidad- sitio de infeccion- relacionadas a LLA, tales
como; infeccion de colon 8 casos (32%), infeccion en colon y pulmon 6 casos (24%), infeccion

en piel (celulitis) 1 caso (4%), no identificado 3 casos (12%).

Grafico 13. Causas de mortalidad relacionadas a LLA segun Aguilar et al (2017)

M Infeccion de colon
Infeccién en colon y pulmén
Infeccion en Piel
Infeccion en pulmén
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No identi
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Infeccion en Piel
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Fuente: Tabla 13
Andlisis y discusion de resultados

En el estudio de Aguilar et al (2017) detalla a través de su investigacion observacional
descriptivo con una poblacion de 25 pacientes con diferentes sitios de infeccién generando
mortalidad en pacientes con leucemia linfoblastica aguda con los siguientes criterios de
elegibilidad; poblacion pediatrica atendidos en el Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez
Garza del Centro Médico Nacional La Raza con diagndstico de leucemia linfoblastica aguda,
en el periodo entre enero de 2009 hasta diciembre de 2014. Obteniéndose lo siguiente,
caracteristicas epidemioldgicas es predominante el sexo masculino. Complicaciones
secundarias al tratamiento, pancreatitis (L-asparginasa). Complicaciones secundarias a la
entidad clinica, siendo el més frecuente el shock mixto, shock séptico, shock hemorragica e
hipokalemia severa, ademas se logro determinar los sitios de infeccion mas predominante que
fueron colon, pulmén, colon y pulmon, piel y no identificados. Ademas, que también detallan

los sitios de hemorragia, en la siguiente tabla en el mismo estudio.
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Tabla 14. Causas de mortalidad relacionadas a LLA segun Aguilar et al (2017)

Hemorragia digestiva 17.39 % 1739 % 495 % 38.78 %

Hemorragia en pie 5 2174 % 3913 % 746 % 43.70 % -

Hemorragia en pulmon 7 3043 % 69.57 % 13.21% 52.92 % -

Hemorragia en sitio de insercién de cateter 1 435% 7391 % 0.11% 2195 % I

Hemorragia en SNC 3 13.04 % 86.96 % 2.78 % 33.59% .

Mdltiples sitios de hemorragia 3 1304 % 100.00 % 2.78 % 3359 % .

Total 23 100.00 % 100.00 % _

Fuente: Articulos médicos-cientificos y literatura gris incluida en esta revision
Resultados

En el estudio de Aguilar et al (2017) se obtuvieron los siguientes resultados, una poblacién de
25 pacientes con diferentes causas de mortalidad- sitio de hemorragia- relacionadas a LLA,
tales como; hemorragia digestiva con 4 casos (17.39%), hemorragia en piel con 5 casos
(21.74%), hemorragia en pulmon con 7 casos (30.435), hemorragia en sitio de insercion de
catéter con 1 caso (4.35%), hemorragia en SNC con 3 casos (13.04%), multiples sitios de

hemorragia con 3 casos (13.04%).

Grafico 14. Causas de mortalidad relacionadas a LLA segun Aguilar et al (2017)
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Fuente: Tabla 14
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Anélisis y discusion de resultados

En el estudio de Aguilar et al (2017) detalla a través de su investigacion observacional
descriptivo con una poblacion de 23 pacientes con diferentes sitios de hemorragia generando
mortalidad en pacientes con leucemia linfobléastica aguda con los siguientes criterios de
elegibilidad; poblacion pediatrica atendidos en el Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez
Garza del Centro Médico Nacional La Raza con diagnostico de leucemia linfoblastica aguda,
en el periodo entre enero de 2009 hasta diciembre de 2014. Obteniéndose lo siguiente, acerca
de las complicaciones secundarias a la entidad clinica se destaca; pulmon, piel digestiva, SNC,
maultiples sitios, sitios de insercion de caeteter. Se concluye que se debe llevar una vigilancia

estrecha para detectar y tratar oportunamente las complicaciones secundarias.
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VIII.

Conclusiones

1. Posterior a haber sido realizada esta revision sistematica se obtuvo que el sexo mas

predominante en cuanto a la poblacién pediatrica con mayor numero de
complicaciones era el sexo masculino en comparacion con el femenino, dentro de
las caracteristicas clinicas méas frecuentes se encontraron, fiebre, dolor abdominal,
fatiga, debilidad, diarrea y asi mismo se observo que el afio, con méas publicaciones

es el 2022 y los paises con mas publicaciones fueron México y Ecuador.

En este estudio investigativo posterior a la revision de literatura previamente
seleccionada, se observé que dentro de las principales complicaciones que
presentan los pacientes se encontro la disfuncion de 6rganos multiples secundario
al Shock séptico, la Bacteriemia siendo el catéter el foco principal, la Enterocolitis
Neutropénica y compromiso osteomioarticular. De la misma manera, se determind
que, las complicaciones oftalmoldgicas y 6seas se relacionaron al uso de
tratamiento quimioterapéutico, aumentando el riesgo de presentarse en pacientes
con poliquimioterapia, en cuanto a las complicaciones dseas la mas comun fue la

osteonecrosis de rodilla y la conjuntivitis la principal complicacién oftalmoldgica.
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3. Recomendaciones

Al Ministerio de salud (MINSA):

1. Mantener en constante actualizaciones, como hasta el dia de hoy, el sistema de
vigilancia de hematopatias oncologicas pediatricas, con el que cuenta nuestro

Ministerio de Salud.

2. Continuar implementando proyectos investigativos enfocados en realizar

intervenciones puntuales en las areas de riesgo.

Facultad de medicina de la Universidad Catolica Redemptoris Mater (UNICA)

3.

Seguir en marcha las nuevas estrategias investigativas, con la excelencia y calidad que

poseen.

Proseguir impulsando y fortaleciendo, las jornadas cientificas, de tal forma que el amor y

la pasion por la investigacion cientifica sea implementada desde afios iniciales.

Personal médico y estudiantes de medicina.

5.

Dominar actualizaciones de articulos médicos basados en evidencia, y, docencia continua

acerca de temas oncoldgicos.

Brindar consejeria a nuestros pacientes y poblacion en general acerca de signos y sintomas

de alerta temprana.

Reconocer cada uno de los factores implicados en la génesis de complicaciones del

paciente con LLA.

Recibir docencia continua acerca de diagndstico temprano y tratamiento oportuno de las

complicaciones-promocion y prevencion de salud.
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5. Anexos
Anexo #1

Imagen 1. Resultado de la aplicacion de la cadena de estrategia de busqueda haciendo

uso de los operadores boléanos- LILACS

@ pesquisa.bvsalud.org

-
Localizar descriptorde asunto | Busqueda Avanzada | EVID@Easy

biblioteca
virtual en salud Titulo, resumen, asunto v & leucemia linfoblastica AND neutropenia ﬂ

Informacién y Conocimiento para la Salud

Home | Bisqueda / leucemia linfoblastica AND neutropenia

Ordenar por v Mostrar: 20 | 50 | 100 Resultados 1-20de 75
icfi L . P - . Ver mas detalles
= Factores de riesgo de bacteriemia en nifios con cancery
neutropenia febril / Risk factors for bacteremia in children with IR RS ADD
Filtros aplicados cancer and febrile neutropenia S email
Limpiar todos Mussini, M S; Gémez, S; Pérez, M G; Sarkis, C; Deschuter, V; Ferrarg, D; Hightan, E;
» Base de datos Sormani, M |; Arias, A P; Reijtman, V; Garcia, M E; Mastroianni, A; Bologna, R; X, Exportar
o LILACS (remover) Rosanova, M T.
Med. infant ; 29(2): 112-118, Junio 2022. Tab & imprimir
Articulo en Espafiol | LILACS, BINACIS, UNISALUD | 1D: biblio-1381834
[J Textocompleto (49) ‘ MRS
2 . "
Base de datos ~ B * Eventos adversos a medicamentos durante el tratamiento de <> XML

induccién de la leucemia linfoide aguda en nifios / Adverse drug
SELECCION DE

LILACS (75) events during the induction treatment of acute lymphoblastic REFERENCIAS

Nota: en la imagen superior se observa el resultado de la busqueda del operador
boleado leucemia linfoblastica AND neutropenia- 75 resultados

Imagen 2. Resultado de la aplicacién de la cadena de estrategia de basqueda haciendo uso de
los operadores boléanos. - LILACS

Informacion y Conocimiento para la Salud

Localizar descriptorde asunto | Bisqueda Avanzada | EVID@Easy

biblioteca
virtual en salud Titulo, resumen, asunto v ‘E' leucemia linfoblastica NOT bacteriemia
ome | Bisqueda [ leucemia linfoblastica NOT bacteriemia (1)
Ordenar por - Mostrar: 20 | 50 Resultados 1-1del

s L . . . . . Ver mas detalles
Mis filtros G Factores de riesgo de bacteriemia en nifios con cancery
neutropenia febril / Risk factors for bacteremia in children with ENVIAR RESULTADO:
Filtros aplicados cancer and febrile neutropenia = Email
Limpiar todos Mussini, M S; Gomez, S; Pérez, M G; Sarkis, C; Deschuter, V; Ferraro, D; Highton, E;
= Base de datos Sormani, M |; Arias, A P; Reijtman, V; Garcia, M E; Mastroianni, A; Bologna, R; X Exportar
© LILACS (remover) Rosanova, M T.
Med. infant ; 29(2): 112-118, Junio 2022. Tab B imprimir
Articulo en Espanol | LILACS, BINACIS, UNISALUD | ID: biblio-1381834
[] Textocompleto (1) I RRSS
Base de datos ~ <P xML
[] BINACIS (1) SELECCION DE

REFERENCIAS
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Nota: en la imagen superior se observa el resultado de la busqueda del operador
boleado leucemia linfoblastica NOT bacteriemia- 1 resultado

Imagen 3. Resultado de la aplicacion de la cadena de estrategia de bdsqueda haciendo uso de
los operadores boléanos. - LILACS

-

_D Informacidn y Conocimiento para la Salud
biblioteca
virtual en salud Titulo, resumen, asunto v \E/ leucemia linfoblastica AND sindrome de down E
Home Bisqueda leucemia linfoblastica AND sindrome de down (15
Ordenar por v Mostrar: 20 | 50 | 100 Resultados 1-15de 15
2 il 1L . . . . Ver mas detalles
Mas filtros H Calidad de vida en pacientes pediatricos tratados con
quimioterapia por diagnéstico de leucemia linfoblastica aguda / N IRE e T A D
Filtros aplicados Quiality of life in pediatric patients treated with chemotherapy ey
Limpiar todos for the diagnosis of acute lymphoblastic leukemia
* Basede datos Garcia, Cecilia; Recalde, Maria; Criollo, Anabela. & Exportar
o LILACS (remover) Rev. Eugenio Espejo ; 16(1): 29-38, 20220111, o
. : I i
Articulo en Espanol | LILACS | ID: biblio-1352937 [0, L
[ Texto completo (12) e

Cesariana, condi¢bes pré-natal e pds-natal e leucemia —

A M
linfoblastica aguda nainfancia / Cesarean section, prenatal and

post-natal conditions and acute lymphoblastic leukemia in TS

childhood REFERENCIAS

Base de datos

LILACS (15)

Nota: en la imagen superior se observa el resultado de la busqueda del operador
boleado leucemia linfoblastica AND sindrome de Down- 15 resultados

Imagen 4. Resultado de la aplicacion de la cadena de estrategia de busqueda haciendo uso de
los operadores boléanos. -Medline

National Library of Medicine

National Center for Biotechnology Information

Pu bmed ® leukemia lymphoblastic AND kidney tubular necrosis acute] X m

Advanced Create alert Create RSS User Guide
Save Email Send to Sorted by: Best match | Display options £%
NCBI FILTERS [#
v NCEl FiLTERS [B 7 results Page 1 of 1
RESULTS BY YEAR . P B . . . . .
] Acute kidney injury in patients with newly diagnosed high-grade hematological

aim 1 malignancies: impact on remission and survival
“ = Cite  Canet £ Zafrani L. Lambert J, Thieblemont C, Galicier L. Schnell D, Raffoux E, Lengline E, Chevret S,
N Darmon M, Azoulay E.
| ” | | Share o) 5 One. 2013:8(2):055870. dok: 10.1371/journal.pane.0055870. Epub 2013 Feb 14.
1 1 1 PMID: 23457485 Free PMC article.
O O DESIGN AND METHODS: To compare 6-month complete remission rates in patients with and without

1988 2023

acute kidney injury (AKI), we collacted prospective data on 200 patients with newly diagnosed high-
TEXT AVAILABILITY grade malignancies (non-Hodgkin lymphoma, 53.5%; acute myeloid I ...
[] Abstract

[] Relapsed Acute Lymphoblastic Leukemia Presenting as Acute Renal Failure.

Nota: en la imagen superior se observa el resultado de la busqueda del operador
boleado leucemia linfoblastica AND Kidney Tubular Necrosis Acute — 7 resultados
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Imagen 4. Resultado de la aplicacion de la cadena de estrategia de busqueda haciendo uso de
los operadores boléanos. - Medline

National Library of Medicine

National Center for Biotechnology Information

Pu bmed ® leukemia lymphoblastic AND retinal necrosis syndrome acute X

Advanced Create alert Create RSS User Guide

Save Email Send to Sorted by: Best match Display options %¥
e e B 11 results Page 1 of 2 > >>
FEEUTE EEAR ] ACUTE RETINAL NECROSIS ASSOCIATED WITH HERPES ZOSTER VACCINATION.
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‘ i‘ Cite Retin Cases Brief Rep. 2021 Mar 1;15(2):166-168. doi: 10.1097/1CB.0000000000000761
N PMID: 30048403
|| | || I | | | Share PURPOSE: To report a case of Zostavax-associated acute retinal necrosis in a patient with chronic
O_ ____ M i i1 | O lymphocytic leukemia. METHODS: Case report. PATIENTS: A 76-year-old white man. RESULTS: Unilateral

acute retinal necrosis with oblite

1992 2023

TEAT AvalLABILITY ] [Acute retinal necrosis in an acute leukemia pediatric patient].
2 Torres TJR, Concha V E, Lopez G IP, Cofre G 1.

[ Abstract

Cite  Rev Chilena Infectol. 2007 Aug:24(4):323-6. Epub 2007 Aug 20.

Nota: en la imagen superior se observa el resultado de la busqueda del operador
boleado leucemia linfoblastica AND Retinal Necrosis Syndrome Acute — 11 resultados

Imagen 5. Resultado de la aplicacion de la cadena de estrategia de busgqueda haciendo uso de
los operadores boléanos- Repositorio CNU

Avanzado \/
.

Afine su bl]sq ueda Mostrando 1 - 2 Resultados de 2 Para Buscar 'LEUCEMIA LINFOBLASTICA AND ANEMIA' tiempo de  Ordenar | Relevancia ¥

Resultados de busqueda - LEUCEMIA LINFOBLASTICA AND ANEMIA

consulta: 0.04s

Institucién A
dl Ci i6 ipica de la Leucemia L Aguda en nifios 3§ Mostrar Cédigo QR

Universidad Nacional Auténoma de € atendidos en el Hospital...
Nicaragua, UNAN-Managua C: por Martinez Arceda, Maria Cristina, Veldsquez Lépez, Olman Samuel,

Guerrero Granado, Yaritza Maria
Formato A Publicado 2018

. “...1a Leucemia L a ‘Aguda en nifios didos en el Hospital

Tesis o Infantil “Manuel de Jesiis Rivera..”

@ Enlace del recurso
Autor A @ Enlace del recurso

Enlace del rec

Alvarado Cerna, Palti Rafael o 3 ETR808 G4 IMOUNE0
Guerrero Granado, Yaritza Maria @)
Martinez Arceda, Maria Cristina 0 2 Caracterizacion clinica y hematolégica de los pacientes con diagnéstico de  &§ Mostrar Cédigo QR

Leucemia Linfobldstica...
Veldsquez Lopez, Olman Samuel  €)) £ por Alvarado Cerna, Palti Rafael

Publicado 2022

Idioma A “... hallazgos égicos mas son: anemia y
= (Alvarnas JC, 2017) No hay duda de que..."
Espafiol & Enlace del recurso
" = a Enlace del recurso
Afio de Publicacion A @ Enlace del recurso
De: a:
| =

Nota: en la imagen superior se observa el resultado de la busqueda del operador boleado
leucemia linfoblastica AND Anemia — 2 resultados
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Imagen 6. Resultado de la aplicacion de la cadena de estrategia de basqueda haciendo uso de
los operadores boléanos- SCIELO

Scipfi0

X | Toos ks e M

leucemia linfoblastica AND lisis tumoral

Afiadir un campo + D) Historico de bisqueda
Resultados: 4 Ordenar por | Publicacion - Mas nuevos primero Pigina 1  det
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1. ¢ Parametros bioguimicos enzimaticos (ALT, AST, ALP, y-GT, LDH) en nifios con leucemia linfoblastica
aguda antes del tratamiento antineoplasico © B » <

Filtros
MoyaS, Jeél Pio D, Liz
Honzol Lima) Oct 201 a4
Filtrar . R 3
Resumen >ES | Texto: EN ES | PDF:EN | PDF:ES
~ Coleccion
Todos 2. ¢ Lesion renal aguda secundaria a lisis tumoral inducida por estercides en una adolescente con leucemia
Argentina linfoblastica aguda: Rol de la alcalinizacién urinaria y dialisis peritoneal © B » <
@i Marin, Gustavo Roberto ([f) : Majek, Elena

Nota: en la imagen superior se observa el resultado de la busqueda del operador boleado

leucemia linfoblastica AND Sindrome de lisis tumoral— 4 resultados

Imagen 7. Resultado de la aplicacién de la cadena de estrategia de bdsqueda haciendo uso de
los operadores boléanos- Google Scholar

= Go gle Académico leucemia linfoblastica AND neumonia n
» Articulos Aproximadamente 3,670 resultados (0.06 s * Miperi
Cualquier momento ML Neumenia por Legionella en pacientes con leucemia. Presentacion de dos [HTML] scielo.org.co
Desde 2023 casos
Desde 2022 CA Betancur Jiménez, M Lema, G Arcila - CES Medicina, 2011 - scielo.org.co
Desde 2019 Presentamos dos casos de pacientes con k ia linfoblastica en ir i con . de

Intervalo especifico neutropenia desarrollan cuadro de neumonia adquirida hospitalariamente con consolidacion

¥t Guardar 99 Citar Citado per 6 Articulos relacionados Las 9 versiones 89

Ordenar por relevancia
Ordenar por fecha Neumonia por Pneumocystis carinii: Factores predisponentes, manifestaciones
clinicas y respuesta a tratamiento

o C Pérez Cortés, C Muller, Y Castillo, S Mella... - Rev. chil 1999 - pesquisa bvsalud org
Cualquier idioma

Buscar solo paginas en
espariol

.. Presentames una serie de 43 pacientes con neumenia por P. carinii confirmada ya sea por
con otras inmunods leucemia li astica aguda. it i esory

¥r Guardar 99 Citar Citado per 4 Articulos relacionados  Las 3 versiones 9
Cualquier tipo
Articulos de revision roFl Neumonia por Legionella en pacientes con leucemia. Presentacion de dos [PDF] redalyc.org
casos
CA BETANCUR-JIMENEZ, M LEMA, G ARCILA - GES Medicina, 2011 - redalyc.org
.. resentamos dos casos de paci con ia lii astica en iento con quimio.
neutropenia desarrollan cuadro de neumonia adquirida hespitalariamente con consolidacion
Yr Guardar 99 Citar Articulos relacionados Las 2 versiones $9

incluir patentes

 incluir citas

Crear alerta

Caracteristicas clinicas y resultados de pacientes oncoldgicos pediatricos
internados con diagnéstico de neumonia en el hospital Solca-Cuenca en el
periodo abril

Nota: en la imagen superior se observa el resultado de la busqueda del operador boleado

leucemia linfoblastica AND Neumonia— 3 670 resultados
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Anexo 2. Herramienta PRIMA para evaluar la calidad metodologica de las Revisiones

Sistematicas

seccion /tema | Articulo #

Elemento de lista de verificacion

INFORMACION ADMINISTRATIVA

Titulo

Identificacion | 1a

Actualizar 1b
Registro 2
Autores

Contacto 3a

Contribuciones | 3b

Enmiendas 44
Apoyo
Fuentes 5a

Patrocinador 5b

Rol del 5c
patrocinador /
financiador

INTRODUCCION

Razo6n 66
fundamental
Objetivos 77
METODOS
Criterio de 8
elegibilidad

Identificar el informe como protocolo de una revision sistematica.

Si el protocolo es para una actualizacion de una revision sistematica previa,
identifiquese como tal

Si estd registrado, proporcione el nombre del registro (por ejemplo,
PROSPERO) y el nimero de registro

Proporcione el nombre, la afiliacion institucional y la direccion de correo
electronico de todos los autores del protocolo; proporcionar la direccion postal
fisica del autor correspondiente

Describir las contribuciones de los autores del protocolo e identificar al garante
de la revision.

Si el protocolo representa una enmienda de un protocolo previamente
completado o publicado, identifiquelo como tal y enumere los cambios; de lo
contrario, plan estatal para documentar enmiendas importantes al protocolo

Indique las fuentes de apoyo financiero o de otro tipo para la revision.
Proporcione el nombre del patrocinador de revision y / o patrocinador

Describa los roles del financiador (es), patrocinador (es) y / o institucion (es),

si los hay, en el desarrollo del protocolo.

Describa los fundamentos de la revision en el contexto de lo que ya se conoce.

Proporcione una declaracion explicita de las preguntas que la revision abordara
con referencia a los participantes, intervenciones, comparadores y resultados
(PICO)

Especifique las caracteristicas del estudio (p. Ej., PICO, disefio del estudio,
entorno, marco de tiempo) y las caracteristicas del informe (p. Ej., Afios
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seccion / tema | Articulo #

Fuentes de 99
informacion

Estrategiade | 10
basqueda

Registros de estudio

Gestion de 11a
datos

Proceso de 11b
seleccion

Proceso de 1lc
recogida de
datos

Elementos de 12
datos

Resultados y 13

priorizacion

Riesgo de sesgo | 14

en estudios

individuales.

Datos

Sintesis 15a
15b
15¢
15d

Elemento de lista de verificacion

considerados, idioma, estado de publicacidn) que se utilizardn como criterios
de elegibilidad para la revision

Describa todas las fuentes de informacion previstas (por ejemplo, bases de
datos electronicas, contacto con autores de estudios, registros de ensayos u
otras fuentes de literatura gris) con fechas planificadas de cobertura

El borrador actual de la estrategia de busqueda se utilizaré para al menos una
base de datos electrdnica, incluidos los limites planificados, de modo que
pueda repetirse

Describa los mecanismos que se utilizaran para administrar registros y datos a
lo largo de la revision.

Indique el proceso que se utilizara para seleccionar los estudios (por ejemplo,
dos revisores independientes) a través de cada fase de la revision (es decir,
deteccion, elegibilidad e inclusién en el metaanalisis)

Describa el método planificado para extraer datos de los informes (por
ejemplo, formularios piloto, realizados de forma independiente, por
duplicado), cualquier proceso para obtener y confirmar datos de los
investigadores

Enumere y defina todas las variables para las que se buscaran datos (por
ejemplo, elementos PICO, fuentes de financiacion), cualquier suposicion y
simplificacién de datos planificada previamente

Enumere y defina todos los resultados para los que se buscaran datos, incluida
la priorizacion de resultados principales y adicionales, con justificacion

Describa los métodos anticipados para evaluar el riesgo de sesgo de los
estudios individuales, incluido si esto se hara a nivel de resultado o estudio, o
ambos; indicar como se utilizara esta informacién en la sintesis de datos

Describir los criterios bajo los cuales se sintetizaran cuantitativamente los
datos del estudio.

Si los datos son apropiados para la sintesis cuantitativa, describa medidas de
resumen planificadas, métodos de manejo de datos y métodos de combinacion
de datos de estudios, incluida cualquier exploracién planificada de consistencia
(por ejemplo, 12, tau de Kendall)

Describa cualquier analisis adicional propuesto (p. Ej., Andlisis de sensibilidad
0 subgrupos, metarregresion)

Si la sintesis cuantitativa no es apropiada, describa el tipo de resumen planeado
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seccion / tema | Articulo# @ Elemento de lista de verificacion

Meta sesgo (s) | 16

Confianza en 17
la evidencia
acumulativa

Especifique cualquier evaluacion planificada de meta-sesgos (p. Ej., Sesgo de
publicacion entre los estudios, informes selectivos dentro de los estudios)

Describa como se evaluara la fuerza del cuerpo de evidencia (p. Ej., GRADE)

Fuente: https://systematicreviewsjournal.biomedcentral.com/articles/10.1186/2046-4053-4-

1/tables/3

Anexo 3. Declaracion STROBE: lista de verificacion de elementos que deben incluirse en

informes de estudios de casos y controles

Articulo Recomendacion
No
Titulo y resumen 1 (a) Indique el disefio del estudio con un término de uso

comun en el titulo o en el resumen.

(b) Proporcionar en resumen un resumen informativo y
equilibrado de lo que se hizo y lo que se encontrd

Introduccion

Antecedentes / 2 Explicar los antecedentes cientificos y la justificacion de la

justificacion investigacion que se informa.

Objetivos 3 Enunciar objetivos especificos, incluida cualquier hipotesis
preespecificada

Métodos

Disefio del estudio 4 Presentar los elementos clave del disefio del estudio al

principio del articulo.

Ajuste 5 Describir el entorno, las ubicaciones y las fechas relevantes,
incluidos los periodos de reclutamiento, exposicion,
seguimiento y recopilacion de datos.

Participantes 6 (a) Indique los criterios de elegibilidad y las fuentes y

métodos de determinacion de casos y seleccion de
controles. Dar la justificacion para la eleccion de casos y
controles.

(b) Para estudios emparejados, proporcione los criterios de
emparejamiento y el niimero de controles por caso
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Variables

Defina claramente todos los resultados, exposiciones,
predictores, posibles factores de confusion y modificadores
de efectos. Dar criterios de diagnostico, si corresponde

Fuentes de datos /
medicion

8*

Para cada variable de interés, proporcione fuentes de datos
y detalles de los métodos de evaluacion (medicion).
Describir la comparabilidad de los métodos de evaluacion si
hay mas de un grupo.

Parcialidad

Describa cualquier esfuerzo para abordar las posibles
fuentes de sesgo.

Tamarfio del estudio

10

Explique como se llego al tamano del estudio.

Variables
cuantitativas

11

Explique como se manejaron las variables cuantitativas en
los andlisis. Si corresponde, describa qué agrupaciones se
eligieron y por qué

métodos de
estadistica

12

(a) Describa todos los métodos estadisticos, incluidos los
utilizados para controlar los factores de confusion

(b) Describa cualquier método utilizado para examinar
subgrupos e interacciones.

(c) Explique como se abordaron los datos faltantes.

(d) Si corresponde, explique como se abordo la
correspondencia de casos y controles

(e) Describa cualquier analisis de sensibilidad.

Resultados

Participantes

13 *

(a) Informar el nimero de personas en cada etapa del
estudio, por ejemplo, nimeros potencialmente elegibles,
examinados para determinar la elegibilidad, confirmados
como elegibles, incluidos en el estudio, completando el
seguimiento y analizados

(b) Explica las razones de la no participacion en cada etapa.

(c) Considere el uso de un diagrama de flujo

Datos
descriptivos

14 *

(a) Proporcione las caracteristicas de los participantes del
estudio (por ejemplo, demograficas, clinicas, sociales) e
informacion sobre exposiciones y posibles factores de
confusion.

(b) Indique el namero de participantes con datos faltantes
para cada variable de interés.
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Datos de 15% Informe los nimeros en cada categoria de exposicioén o

resultado medidas resumidas de exposicion
Resultados dieciséis | (a) Proporcione estimaciones no ajustadas y, si corresponde,
principales estimaciones ajustadas por factores de confusion y su

precision (por ejemplo, intervalo de confianza del 95%).
Aclare qué factores de confusion se ajustaron y por qué se
incluyeron

(b) Informe de limites de categoria cuando se categorizaron
variables continuas

(c) Si es relevante, considere traducir las estimaciones de
riesgo relativo en riesgo absoluto para un periodo de tiempo
significativo.

Fuente: disponible en http://www.strobe-statement.org.
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Anexo # 4 Cronograma de Grantt

Meses- Semanas

Actividad Marzo Abril YEWS Junio

Introduccion X

Antecedentes

Justificacion

Planteamiento del
problema

Objetivos

Marco referencial

Hipétesis J X

Disefio
Metodoldgico

Presentacion
protocolo
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DECLARACION DE AUTORIA DE TESIS MONOGRAFICA PARA OPTAR POR
EL TITULO DE DOCTOR Y DOCTORA EN MEDICINA'Y CIRUGIA

Nosotros Diana de los Angeles Morales Cruz, Jonathan Javier Reyes Umanzor y Carlos
Eduardo Morales Fletes estudiantes de Grado de la Facultad de Medicina y Cirugia
General de la Universidad Catolica Redemptoris Mater con la tesis monografica que
hemos realizado bajo el titulo de Complicaciones Secundarias a Leucemia Linfoblastica
Aguda en poblacién pediatrica, Revision Sistemdtica, declaramos que la investigacion
cientifica es absolutamente original, realizada por nosotros y autentica. Ademas, que la
informacidn extraida y plasmada en esta RS ha sido correctamente citado segun el Formato

APA. Los andlisis y discusion de resultados que hemos elaborado son de nuestra autoria.

Igualmente, si la Facultad de Medicina de nuestra alma mater decide publicar nuestra
investigacion, damos autorizacion, siempre para continuar en la génesis de nuevos articulos

medicos-cientificos.
Managua, Nicaragua

Lunes, 26 de junio de 2023

Firmado por:
Br. Diana Morales Br. Jonathan Reyes

X

Br. Carlos Morales
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