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Los Cuidados Paliativos Pedidtricos: una tarea

de todos que ya esta en marcha

Pediatric Palliative Care: a task for everyone that is already

underway

Natalie Rodriguez Z.*°

aServicio de Hemato-Oncologia, Unidad de Cuidados Paliativos y Unidad NANEAS, Hospital de Nifios

Dr. Roberto del Rio. Santiago, Chile.

®Departamento de Pediatria y Cirugia Infantil Norte, Facultad de Medicina, Universidad de Chile. Santiago, Chile.

La Oncologia Pedidtrica se ha desarrollado en forma
importante en las ultimas décadas, pero a pesar de los
avances en diagndstico y tratamiento, entre un 20 a 30%
de los pacientes fallecen por progresién y complicacio-
nes de su enfermedad. Segin el Segundo Informe del
Registro Nacional de Céncer Infantil (Renci) 2012-2016
la tasa global de mortalidad fue de 32,2 por 1 millén de
menores de 15 afios en Chile'. Esto supone cambios en
las estrategias de atencién para abordar las necesidades
de cuidado de este grupo de pacientes y de sus familias,
que se contabiliza entre 80 a 90 nifios, ninas y adoles-
centes (NNA) anualmente en nuestro pais®. En este con-
texto, el 2003 se incorporaron los Cuidados Paliativos y
alivio del dolor de NNA con cdncer avanzado al sistema
de Garantias Explicitas en Salud (GES), facilitando la
implementacién de un modelo de atencién que busca
satisfacer tanto las necesidades fisicas como las de acom-
panamiento de los pacientes y sus familias.

Desde entonces, al interior de cada uno de los 13
centros oncoldgicos de la red PINDA en todo Chile, se
establecieron equipos de trabajo formados por un(a)
médico oncdlogo pediatra, un(a) enfermera y un(a)
quimico farmacéutico, liderados en forma pionera por
EU Sra. Lea Derio encargada del Programa de Cancer,
del Ministerio de Salud (MINSAL). Los equipos de
trabajo recibieron capacitacién en manejo del dolor
y otros sintomas, en el uso de opidceos, y en estrate-
gias para entregar malas noticias y para acompanar a

EDITORIAL

las familias, buscando la mejor calidad de vida hasta el
fallecimiento. Este modelo de continuidad en la aten-
cién, donde el paciente pediatrico oncoldgico es aten-
dido por un mismo equipo desde el diagnéstico hasta
su muerte, se mantiene hasta hoy y ha permitido que la
mayoria de estos NNA fuera de alcance curativo, pue-
dan fallecer en su domicilio, acompanados por sus se-
res queridos, sin dolor y sin otros sintomas molestos**.

Sin embargo, el desarrollo de los Cuidados Paliati-
vos exclusivamente en el dambito de la Oncologia Pedia-
trica representaba una enorme inequidad. En Inglate-
rra se estima que aproximadamente 60 de cada 10.000
NNA entre 0y 19 afios, tienen enfermedades limitantes
o amenazantes de la vida que requieren Cuidados Pa-
liativos®. Segun esta estimacién, en Chile tendriamos
alrededor de 25.000 NNA con condiciones posibles de
ser manejadas con enfoque de Cuidados Paliativos, y
de estos, la gran mayoria son pacientes con enfermeda-
des no oncolégicas.

Poco a poco, a través del trabajo del Comité de NA-
NEAS (Ninos, Ninas y Adolescentes con Necesidades
Especiales de Atencién en Salud) de la Sociedad Chi-
lena de Pediatria (SOCHIPE) se fue instalando la cer-
teza de que era en este grupo donde se concentraba el
cuidado de pacientes médicamente complejos, donde
es necesario incorporar los Cuidados Paliativos como
una estrategia en su atencion, ya que tienen condicio-
nes que pueden ser igual o mas devastadoras que el

Correspondencia:
Natalie Rodriguez Z.
natalierodster@gmail.com / natalie.rodriguez@redsalud.gob.cl
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EDITORIAL

céancer, por su mal prondstico y por la imposibilidad de
tratamientos curativos®. Este grupo ademds estd expe-
rimentando un aumento progresivo en su frecuencia,
por lo que la necesidad de ampliar el espectro de aten-
ci6én de los equipos de Cuidados Paliativos pedidtricos
es una necesidad de Salud Publica.

Es un hecho que la Pediatria en nuestro pais ha
evolucionado para ocuparse de este dmbito, toda vez
que hay una serie de problemas de salud de la infancia
que ya se han ido resolviendo, y sabiendo que, a pesar
de esto, hay muertes predecibles de NNA con condi-
ciones complejas, en donde se requiere de equipos in-
terdisciplinarios que aborden todas las aristas (biol6gi-
cas, psicoldgicas, sociales y espirituales) que involucra
el acompanamiento y el cuidado de estos pacientes,
cuando no es posible la curacién.

El rol de la Sociedad Chilena de Pediatria (SOCHI-
PE) en el desarrollo de los Cuidados Paliativos pedid-
tricos en nuestro pais ha sido fundamental. Nuestra
Sociedad participé activamente en la discusion y ela-
boracién de la Ley 21.375 de Cuidados Paliativos Uni-
versales, que se promulgé en octubre 2021 y entré en
vigor en marzo 2022°. Esta Ley entrega el marco legal
para que los diferentes niveles de atencién en salud vi-
sibilicen al grupo de pacientes que se beneficiardn de
una atencién integral, centrada en sus valores y necesi-
dades, definiendo objetivos terapéuticos y de cuidado
realistas y consensuados, evitando la obstinacion tera-
péutica y el abandono, en los que es posible caer cuan-
do no se incorporan los Cuidados Paliativos’.

Recientemente, Ceballos-Ydnez et al, reportaron
los resultados de un estudio para conocer la percepciéon
de los pediatras sobre los Cuidados Paliativos. Obser-
varon que la gran mayoria de los pediatras perciben
beneficio de este modelo de atencidn, sélo el 48% ha-
bian realizado alguna vez una derivacién al equipo de
Cuidados Paliativos. Destacaron ademds que el 70% de
los pediatras participantes del estudio declaré no haber
recibido formacién en Cuidados Paliativos®. A nivel lo-
cal ain no se han incorporado de manera suficiente los

Cuidados Paliativos Pediatricos - N. Rodriguez Z.

contenidos y competencias relacionados con los Cui-
dados Paliativos en la formacién de pregrado ni post-
grado de los profesionales de la salud. Evidentemente,
la implementacién de los Cuidados Paliativos Univer-
sales requiere superar esta brecha de manera urgente.
Con el compromiso de aumentar la cantidad de
profesionales disponibles para incorporarse a los equi-
pos de Cuidados Paliativos pedidtricos, la Secretaria de
Educacién Continua de la SOCHIPE organizé el curso
“Incorporando los Cuidados Paliativos en la atencién
de NANEAS”. La primera versién del curso finalizé
en mayo 2023 y conté con la participacién de mds 350
profesionales dedicados a la atencién de NANEAS. De
esta forma, nuestra Sociedad estd contribuyendo a for-
talecer la estrategia de atencién integral y continua de
pacientes pedidtricos independiente de su diagndstico,
y hasta el fin de vida, con una mirada mas inclusiva y
centrada en las necesidades de los NNA y sus familias.
Sin duda que los Cuidados Paliativos pedidtricos
hoy son una realidad en nuestro pais. Contamos cada
vez con mayor cantidad de profesionales capacitados
para los desafios que conlleva este modelo de atencién,
y con una Ley que los promueve, pero es indudable que
todavia queda mucho camino por recorrer. Es necesa-
rio internalizar la filosofia de los Cuidados Paliativos
en la comunidad y en el trabajo diario de los pediatras,
mejorar los protocolos de atencién en los distintos ni-
veles de complejidad, completar los equipos con los
profesionales necesarios y crear instancias académicas
de formacién y capacitacién continuas tanto a nivel de
pregrado como de postgrado. Estamos todos invitados
a este hermoso desafio, propio de un pais y de una his-
toria pedidtrica que siempre ha puesto en el centro el
bienestar de sus NNA, entendiendo que, como parte
de los principios de la medicina, es nuestra obligacién
acompanar y cuidar cuando no podemos curar.

Conflicto de intereses

La autora declara no tener conflicto de intereses.
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$Qué se sabe del tema que trata este estudio?

La hipertensién arterial en pediatria constituye un importante fac-
tor de riesgo cardiovascular en la edad adulta. Un diagnéstico opor-
tuno lleva a un tratamiento adecuado para prevenir o revertir el
dafo de 6rgano blanco. Recientemente, el afo 2022, se actualizaron
las guias para un correcto uso e interpretaciéon de Monitoreo Am-
bulatorio de Presién Arterial (MAPA).

$Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

En este articulo se actualizan las recomendaciones chilenas publi-
cadas el 2019 para las indicaciones, realizacién e interpretacion del
MAPA. Se incluye, ademds, una actualizacién en relacién al dano de
6rgano blanco en pediatria, las distintas categorias diagnosticadas
con MAPA y recomendaciones finales para el correcto uso de esta
herramienta diagnostica.
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Resumen

La Hipertensién Arterial (HTA) es un factor de riesgo relevante de enfermedad cardiovascular. La
prevalencia en pediatria ha ido en aumento, asociado al incremento de sobrepeso y obesidad infantil,
entre otros factores. Un diagnéstico adecuado e intervencion precoz son determinantes en la preven-
cién de dafio de 6rgano blanco. La Academia Americana de Pediatria recomienda realizar Monitori-
zacion Ambulatoria de Presion Arterial (MAPA) en pacientes pedidtricos con sospecha o factores de
riesgo de HTA para confirmar el diagndstico y dirigir el tratamiento. Las nuevas recomendaciones
recientemente publicadas simplifican la interpretacién; se elimina la sobrecarga como determinante
para la clasificacion, quedando sélo 4 categorias diagnésticas de presion arterial: Normotension, Hi-
pertensién de Delantal Blanco, Hipertension Enmascarada e Hipertension Ambulatoria. Asimismo,
cambian los valores de corte en adolescentes > 13 afos, usandose los valores de referencia de MAPA
para adultos recomendados por la American Heart Association en 2017. Ambos cambios aumentan
la sensibilidad de este examen para la deteccion de repercusion sistémica. En este articulo se actualiza
el estudio y diagndstico de la HTA basado en las guias de Monitorizacién Ambulatoria de Presién
Arterial chilenas para pacientes pedidtricos, con el objetivo de unificar criterios diagndsticos, mejorar
su difusion y ampliar su cobertura nacional. Ademds, se aporta una actualizacién en relacién a las
distintas categorias ambulatorias de presion arterial, al dafio de érgano blanco y recomendaciones
para el correcto uso de esta herramienta diagndstica, incluyendo sugerencias de informe.

Abstract

Hypertension is an important risk factor for cardiovascular disease. The prevalence of hypertension
in children has risen in last years, secondary to the increase in overweight and obesity in pediatric
population, among other factors. An adequate diagnosis and opportune treatment can prevent the
development of organ damage. The American Academy of Pediatrics recommends the performance
of Ambulatory Blood Pressure Monitorization in children with risk factors or suspected hyperten-
sion, in order to confirm the diagnosis and guide treatment. New recommendations recently publis-
hed simplifies the interpretation; blood pressure load is no longer included in the diagnosis, so only 4
categories remain: Normotension, White Coat Hypertension, Masked Hypertension and Ambulatory
Hypertension. They also propose single cut-off values for patients > 13 years, similar to those recom-
mended for adults in 2017 American Heart Association guidelines. Both changes increase sensibility
in organ damage diagnosis. This article presents an actualization in pediatric Chilean Ambulatory
Blood Pressure Monitorization guidelines in order to unify criteria and attain nationwide broadcast.
It also reviews the ambulatory categories of blood pressure and describes target organ damage in
children, including recommendations for the correct use of the exam and proposes a report form.
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Introducciéon

La presencia de hipertension arterial (HTA) cons-
tituye uno de los factores de riesgo mds importantes
de enfermedad cardiovascular desde la edad pedidtrica
hasta la adultez. Se asocia con el desarrollo de dafio de
6rgano blanco (DOB): alteraciones de la intima-media
carotidea, en la velocidad de onda de pulso, dafo renal,
hipertrofia miocardica y compromiso neurocognitivo.
Un adecuado diagndstico y tratamiento precoz tiene el
potencial de prevenir repercusiones en edad adulta'.

La prevalencia de HTA en pediatria ha ido en sos-
tenido aumento durante las tltimas décadas. Una re-
vision sistematica publicada el 2019 describe cifras de
prevalencia global de HTA en < 19 afios de 4% y de
presion arterial (PA) elevada de 9,6%. Ademds, se ob-
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servé una correlacion positiva de acuerdo con el estado
nutricional, alcanzando una prevalencia de 15,7% en
pacientes con obesidad’.

En Chile se reportan cifras de sobrepeso y obesidad
infantil de un 54%, segtin el mapa nutricional realizado
por la Junta Nacional de Auxilio Escolar y Becas (JU-
NAEB) el ano 2020, lo cual constituye un importante
grupo de riesgo para desarrollar HTA en la infancia y
enfermedad cardiovascular en la adultez.

En este contexto, el diagnéstico adecuado de HTA
y una intervencién precoz adquieren méxima relevan-
cia a nivel nacional, dado el riesgo cardiovascular que
confiere a la poblacién y el aumento de su prevalencia
desde edades cada vez mds tempranas.

La Academia Americana de Pediatria (AAP) reco-
mienda realizar MAPA en pacientes pedidtricos con
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sospecha o factores de riesgo de HTA para confirmar
el diagndstico, ya que a diferencia de la toma aislada de
PA en la practica clinica habitual, el MAPA caracteri-
za el comportamiento de la PA durante el ciclo circa-
diano, permite predecir DOB y mejorar los objetivos
terapéuticos en poblacién pedidtrica de alto riesgo’.
Recientemente se han publicado nuevas recomenda-
ciones para optimizar su aplicacion e interpretacion'.

El objetivo de este reporte es actualizar las guias
de MAPA 2019 para pacientes < 18 anos, incluyendo
las nuevas recomendaciones internacionales con una
visién local, con el fin de unificar criterios diagnosti-
cos, mejorar su difusiéon y ampliar su cobertura a nivel
nacional.

Indicaciones y beneficios de MAPA

Las recomendaciones actuales de realizacién de
MAPA no han variado desde la publicacién de la AAP
el 2017. MAPA debiera realizarse a todo nifio, nifia o
adolescente que presente PA elevada por mds de 1 afio
o pacientes con HTA estadio I en 3 controles sucesivos.
En la tabla 1 se resumen las condiciones clinicas que
tienen indicacién de seguimiento con MAPA por ser
patologias de alto riesgo de desarrollar HTA*.

La realizacién de MAPA permite evaluar:

« Diferentes patrones de HTA (diurna, nocturna,
sistolica o diastdlica).

+  Presencia de patrén circadiano de la PA.

+  Presencia de HTA del delantal blanco.

+  Presencia de HTA enmascarada.

+  PA en paciente con alto riesgo de dano de 6rgano
blanco.

+  Eficacia de tratamiento antihipertensivo.

+  Presencia de HTA no controlada con usos de anti-
hipertensivos.

+  Hipotension asociada a uso de medicamentos.

Realizaciéon de MAPA: aspectos técnicos

Un estudio 6ptimo, para ser informado, debe cum-
plir con una adecuada instalacién del monitor, descrita
en la tabla 2!, y cumplir con las siguientes caracteristi-
cas:

+ Edad minima de 5 afios.

+ 24 horas de monitoreo.

+  Debe tener al menos 70% de lecturas vélidas, que
corresponde alrededor de 40-50 lecturas.

+ Al menos 1 lectura por hora incluido el periodo
nocturno. De no lograrlo en un primer intento, se
sugiere repetir. Sin embargo, estudios subéptimos
pueden igualmente aportar informacién clinica re-
levante.

ACTUALIDAD

Tabla 1. Recomendaciones MAPA 2019 rama nefrologia infantil*

Condiciones clinicas en las cuales se recomienda realizar MAPA

e Confirmacién diagnéstica de HTA
e HTA secundaria

e HTA en tratamiento

e ERC o malformaciones renales

e Diabetes Mellitus 1y 2

e Trasplante de érgano sélido y trasplante precursores hematopoyéticos

e Obesidad
e Sindrome apnea obstructiva del sueno (SAOS)
e (Coartacion adrtica operada

e Sindromes genéticos asociados con HTA (Neurofibromatosis,
Sindrome de Turner y Sindrome de Williams)

e Prematuros (< 32 semanas)
e PEG severo
e Protocolos de investigacion

*  Monitorizacién de 18-20 horas pueden ser acepta-
bles si cumple con inclusién del periodo nocturno
y tener al menos 1 lectura por hora, tanto de dia
como de noche.

Como valores de referencia de PA para MAPA se
siguen utilizando los recomendados por la American
Heart Association (AHA) en sus publicaciones 2008 y
2014°°. Estas tablas fueron obtenidas de MAPA rea-
lizados a 948 nifnos centroeuropeos sanos, de 5 a 20
afios y desde 120 cm de estatura’. A pesar de no ser
una poblacién similar a la nuestra desde el punto de
vista étnico, son las tablas que seguiremos utilizando
hasta que existan otras mds representativas de nuestra
realidad local.

Para pacientes < 13 anos, se deben utilizar los valo-
res de referencia de las tablas de Wiihl y cols.”, basadas
en género y talla para ninos que midan > 120 cm y ba-
sadas en género y edad para nifios < 120 cm de longi-
tud. Se programara el equipo con el valor equivalente
a p95 de PA para el dia y noche respectivamente®S. En
caso que el p95 en pacientes pedidtricos < de 13 afos
esté por sobre los valores recomendados para los ado-
lescentes > 13 anos, se debe elegir el de menor valor

Las tablas usadas en < 13 afios segtin género y talla
estdn distribuidas cada 5 cm de estatura, por lo que al
elegir el valor de corte para determinar el p95, se reco-
mienda aproximar la talla al valor mds cercano; para
esto se dividiran los 5 cm por la mitad, donde a la mi-
tad menor le corresponderd el valor de PA mds bajo
y a la mitad mayor, el valor de PA mds alto. Ejemplo:
Entre 120 cm y 125 cm: si mide < 122,5 cm, elegir la PA
correspondiente a 120 cm y si mide > 122,5 cm, elegir
la PA acorde a 125 cm*.
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Tabla 2. Recomendaciones para una correcta instalacion del monitor de MAPA

1. Chequear presencia de
contraindicaciones

Eleccion correcta del manguito

Prueba de concordancia de
PA realizada por monitor
MAPA v/s PA clinica

Instalaciéon manguito y eleccion

Programar monitor

o Alergia al latex
¢ Alteraciones de la coagulacion

e Enuresis severa que pudiera mojar y danar monitor

e Guiarse por recomendaciones de AAP 20173

Toma de PA clinica 3 veces en reposo con misma técnica que la del monitor (auscultatorio u oscilomé-
trico) y comparar el promedio de éstas con el promedio de 3 tomas usando el monitor de MAPA. Si
la diferencia de los promedios es > 5 mmHg revisar correcta instalacion del manguito, cambiar pilas 6

realizar chequeo de calibracién del monitor

e Usar brazo no dominante a menos que tenga contraindicacion ( ej: acceso de didlisis, heridas)

e Usar brazo derecho en paciente con antecedente de Coartacion adrtica operada y con arco adrtico

normal

- Frecuencia de registros:
e Diurno cada 15-20 minutos
e Nocturno cada 20-30 minutos

Calibracién de limites del monitor:
PA sistdlica:
® <220 mm Hgy > 60 mmHg

PA diastdlica
e <120 mm Hgy > 35 mmHg

Frecuencia cardiaca:
e 40-200 latidos por minuto

Presién de pulso:
® 40 mm Hg -120 mm Hg

6. Explicar a los padres y paciente

7. Entregar hoja de eventos

el procedimiento

Registrar horas de dormir y despertar, ejercicio vigoroso, toma de medicamentos, sintomas asociados, etc.
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En adolescentes > 13 anos cambian los valores de
corte, usandose valores absolutos de MAPA adultos re-
comendados por AHA el 20175,

Interpretacion segiin las nuevas
recomendaciones

Uno de los mayores cambios, de estas nuevas reco-
mendaciones es la simplificacién de la interpretacion,
se elimina la sobrecarga como factor determinante
para la clasificacion de pacientes, quedando asi sélo 4
categorias diagndsticas o fenotipos de PA, algunas de
las cuales se detallan mds adelante (tabla 3).

Justificacion y consecuencias de los cambios en
la interpretacion

Al aplicar valores MAPA de adultos en adolescentes
> 13 anos, que resultan inferiores a los usados actual-
mente’, tendremos un aumento en el diagnéstico de
HTA.
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Con estos cambios, el grupo liderado por Sharma
y cols.’ realiz6 una comparacién en la interpretacién
de MAPA usando valores AHA del 2014, 2022 y va-
lores Europeos 2016 en 291 nifnos con edades entre 5
y 18 afios. Sus resultados mostraron un mayor diag-
noéstico de hipertensién ambulatoria usando los valo-
res 2022 (52% vs 42%) y mayor nimero de nifios con
DOB, como hipertrofia de ventriculo izquierdo (HVI)
y alteraciones del grosor de la intima media carotidea
(IMT)’.

Asimismo, Merchant y cols, compararon valores
pedidtricos vs adultos de MAPA en 306 adolescentes,
encontrando un 45,8 % de hipertensos usando valores
pediatricos versus 74,5% usando valores de adultos!’.

Con las nuevas recomendaciones, ademds de au-
mentar el diagnéstico de HTA, aumenta la sensibilidad
y especificidad para la pesquisa de HVI" por lo tan-
to, al diagnosticar mds pacientes con HTA, tendremos
mads busqueda activa de DOB y consecuentemente un
mayor diagnéstico de HVP.

En concordancia con lo anterior, se elimina la so-
brecarga como parte determinante de la interpreta-
cién, debido a la ausencia de capacidad de este hallaz-
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Tabla 3. Clasificacion actualizada de MAPA pediatrico

ACTUALIDAD

PA sistolica o diastolica en consulta’ Promedio PA sistolica o diastélica Ambulatoria
Clasificacion < 13 anos > 13 afnos < 13 afos > 13 anos
PA normal < p95 < 130/80 e < 125/75 mmHg en 24 hy
2
SR O vanre53 e < 130/80 mmHg despierto y
Hipertension delantal blanco > p95 > 130/80 de adolescentes
e < 110/65 mmHg durmiendo
Hipertension enmascarada < p95 < 130/80 e > 125/75 mmHg en 24 h y/o
> 2
i i i = p95* 0 vanr953 * > 130/80 mmHg despierto y/o
Hipertensién ambulatoria > p95 > 130/80 de adolescentes .
e > 110/65 mmHg durmiendo

"Walores basados en Pediatrics 2017; 140(3): e201719043. ?Valores publicados en Hypertension 2008; 52:433-451°. 3Elegir el menor valor entre
p95 y los valores promedio PA de MAPA de adolescentes > 13 afos.

go, para detectar HVI o su asociacién con progresién
de Enfermedad Renal Crénica (ERC)"™. Esto simplifica
atn mds la interpretaciéon de MAPA.

En las recomendaciones previas® que incluian la
sobrecarga, se describian 6 categorias diagndsticas,
quedando ademds un grupo con diagndstico indeter-
minado (no clasificado) descrito hasta en un 30% en
pacientes trasplantados renales'. Con la nueva reco-
mendacién se simplifica la interpretacién, quedando
s6lo 4 categorias diagndsticas, eliminando este grupo
sin clasificacién y con comportamiento clinico incier-
to.

El grupo de 5 hospitales de Santiago participantes
en esta publicacién, realizamos una revision de 80 es-
tudios MAPA realizados en octubre 2022 y encontra-
mos que, usando la clasificacién de 2014, un 25% caia
en la categoria de no clasificados y usando la nueva re-
comendacién un 45% de éstos cambi6 su diagndstico
a HTA. Ademds, hubo un aumento del 16% en el diag-
ndstico de HTA usando la clasificacion 2022 (XXXIX
Congreso Chileno de Nefrologia, Hipertension y Tras-
plante Renal 2022).

Clasificacion diagnostica segiin MAPA

- HTA enmascarada

Segun la AAP, la HTA enmascarada es una condi-
cién donde la PA clinica es menor al p95 para género,
edad y talla en menores de 13 afios y menor de 130/80
en nifios > 13 afios, con un MAPA con HTA diurna y/o
nocturna'.

La presencia de HTA enmascarada estd descrita en
ninos y adultos jévenes con una incidencia de 10%. Su
presencia se describe en distintos grupos de riesgo de
HTA: 16% en Diabetes Mellitus tipo I, 29% en tras-
plantados renales, 28% en ERC estadio 2-5, 23% en
obesidad y 12% en monorrenos**®.

Dentro del grupo de HTA enmascarada estd la

HTA nocturna aislada. Esta entidad ha sido estudiada
en pacientes pedidtricos con ERC en etapas III-V sin
dialisis, evidenciandose un aumento de grosor de IMT
y alteracién de la velocidad de onda de pulso al igual
que aquellos pacientes que s6lo presentan HTA diurna
aislada’”. Lo mismo ocurre en pacientes diabéticos tipo
I, donde la HTA nocturna aislada se asocié a presencia
de retinopatia y nefropatia diabética representada por
microalbuminuria'®.

En relacion con la HVI, en pacientes con ERC es-
tadios 1-4 sin diabetes, la presencia de HTA nocturna
aislada se asocié a un mayor indice de masa de ventri-
culo izquierdo (IMVI) que, en pacientes normotensos,
y similar HVI e IMVI que en pacientes con HTA diur-
na aislada’. En un reciente estudio de revisién siste-
mdtica y metaandlisis de pacientes pedidtricos con ERC
estadio 2-5, un 27% presenté HTA enmascarada y de
éstos el 23% ya tenfa HVI®.

En aquellos pacientes con HTA nocturna, es im-
portante descartar apneas obstructivas del suefo
(SAOS), debido al mayor riesgo de presentar HTA y
DOB.. Esto estd descrito en un estudio de nifios obesos
con PA elevada en clinica y roncopatia y/o apneas cer-
tificadas, en quienes el ecocardiograma, evidenci6 que
un 71% presentaba HVI (IMVI > 38,6 g/m*’), conclu-
yendo que nifios con SAOS tiene 4,1 veces mds riesgo
de presentar HV1y, en aquellos con apneas severas (In-
dice apnea-hipopnea > a 10 en polisomnografia), este
riesgo sube a 10 veces, comparado con nifios con SAOS
leve a moderado?'.

- HTA delantal blanco

Segun las recomendaciones de la AAP, la HTA de
delantal blanco (HDB) es definida como una PA cli-
nica > p95 para género, edad y talla en menores de 13
anos y PA > 130/80 en nifios > 13 afios, con un MAPA
normal®.

Estudios recientes indican que, hasta la mitad de
los nifios derivados a especialistas, para la evaluacién
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de PA alteradas en la consulta clinica, tienen HDB%.
La prevalencia descrita en pediatria es entre 45-52%%.
En cambio, en otro estudio con escolares sanos, no
derivados por sospecha de HTA, a quienes se les realiz6
MAPA, la prevalencia bajé a 3,8%%.

Se cree que, la fisiopatologia de esta entidad, estd
relacionada a la existencia de un desequilibrio entre el
sistema nervioso simpatico y parasimpatico, con ma-
yor actividad del primero®.

En cuanto a su traduccion clinica, la morbilidad
cardiovascular es una complicacién infrecuente en la
poblacién pediétrica, por lo tanto, el riesgo de HDB
y el posible curso temporal de sus complicaciones es
desconocido. Se ha investigado su asociacion con alte-
raciones en érganos blanco y, en relacién con HVI, la
mayoria de los estudios han sugerido que el riesgo de
presentarla no difiere entre HDB y normotensién**»%.

En cuanto a la progresién de la HDB a HTA soste-
nida, estudios en pacientes adultos, con seguimientos
de 8 a 11 afos, encontraron que 47% a 52% de pacien-
tes con HDB progresaron a HTA sostenida, en compa-
racién con el 18% a 22% de pacientes normotensos®*.
Aun existen pocos estudios en pediatria que sigan a lar-
go plazo a estos pacientes, para evaluar el riesgo cardio-
vascular o la posibilidad de desarrollar HTA sostenida
en el tiempo.

Con los antecedentes planteados se debe considerar
ala HDB como una condicién de riesgo, por lo tanto,
deben tener un seguimiento a largo plazo para la de-
teccién y tratamiento precoz de HTA. La AAP reco-
mienda realizar cambios de habitos a un estilo de vida
saludable y MAPA cada 1 a 2 afos en pacientes con
diagnéstico de HDB>.

- DIP nocturno (DIP)

Se define DIP como la disminucién fisioldgica de
la PA promedio nocturna comparada con la PA pro-
medio diurna; el valor normal es una diferencia de 10-
20%, valores < 10% definen ausencia de DIP, > 20%
DIP exagerado y < 0% DIP invertido (promedio PA
nocturna mayor que promedio PA diurna). Estudios
en poblacién adulta han relacionado la ausencia o in-
versién de DIP con eventos cardiovasculares (ECV) y
DOB?. Un metaandlisis reciente en poblacién adulta de
hipertensos no tratados, mostré que sélo el DIP inver-
tido presenta un mayor riesgo de accidente cerebro vas-
cular, ECV y mortalidad en comparacién con DIP pre-
sente. Ademds, se establecié como un factor de riesgo
de DOB incluyendo HVI, rigidez arterial, anomalias ca-
rotideas, proteinuria y microalbuminuria. En relacién
con la presencia de DIP exagerado éste no se asoci6 a
un mayor riesgo de ECV en este grupo de pacientes®.

En pediatria la ausencia de DIP en pacientes dia-
béticos se asocia a una progresiéon mds rédpida a nefro-
patia diabética (microalbuminuria) y también a un
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mayor IMVI®. Un estudio reciente de 112 escolares y
adolescentes con HTA primaria demostré que aquellos
con ausencia de DIP en MAPA presentaban un mayor
IMVI y que la ausencia de éste se correlacionaba nega-
tivamente con el peso, a mayor exceso de peso menor
DIP, siendo mds frecuente encontrar esta alteraciéon
en nifios con sobrepeso u obesidad®. Por otro lado,
Seeman et al demostré que, en pacientes con HTA se-
cundaria con ERC no terminal, la ausencia de DIP no
se relacion6 con mayor IMVI comparado con aquellos
con DIP normal®.

Daiio de 6rgano blanco en pediatria

Como se describe anteriormente, es importante
realizar MAPA en pacientes con comorbilidades aso-
ciadas dada la presencia de HTA enmascarada, HDB, y
su potencial riesgo de DOB que se puede expresar con
distintas alteraciones como se detalla a continuacion.

- Alteraciones cardiacas

En las recomendaciones de la AAP de HTA, se ha-
bla de DOB de ventriculo izquierdo (VI) si existe algu-
na de las siguientes alteraciones:

- HVI definida como IMVI >p95 para sexo y
edad (con cdlculo de masa de VI (MVI) por
formula Devereux e indexada a talla?’) siendo
HVI severa un valor IMVI > 51 g/m?”

- Alteracién de VI con geometria concéntrica
definida como grosor relativo de pared de VI
> 0,42 cm y grosor de pared VI > 1,4 cm.

- Fraccién de eyeccién < 53%?°.

En la edad pediatrica, la presencia de HTA y su aso-
ciacién con HVT esta descrita en 14-43%. La diferencia
de porcentaje se puede explicar dado los distintos mo-
delos de indexacién de la MV1 y los percentiles usados
para definir HVI (IMVI > p95 para edad y género o
HVI severa definida como IMVI > 51 g/m*7)°. En un
estudio chileno de 192 nifios y nifias de 6-13 afios hi-
pertensos, se encontré sélo un 1.2% con HVI, defini-
da como IMVI >51g/m?*” *2. Esta gran dispersion en el
diagnéstico de HVI, cuestiona cudl es la mejor férmula
para la deteccién precoz de HVI en nuestra poblacién
pedidtrica, respuesta que atn no estd del todo clara.
Sin embargo, pareciera ser que, usando método de
normalizacién de masa magra o de talla®’, con puntos
de corte > al percentil 95 0 Z-score > +2, aumentaria la
sensibilidad de pesquisa precoz de HVI, sobre todo en
pacientes con malnutricién en exceso®.

Otro grupo que requeriria ajuste de IMVI por edad
corregida para la talla, son aquellos pacientes con ERC
en etapas avanzadas que presentan compromiso de ta-
1la®.
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El estudio observacional Bogalusa, evidenci6 que,
durante el periodo de la adolescencia y adulto joven,
el aumento brusco y/o valores elevados de PA sist6lica
se asociaron con HVI en edades adultas, no asi los va-
lores de PA de la preadolescencia*. Esto nos reafirma
la importancia de la deteccién precoz de valores anor-
males de PA en esta poblacién para iniciar cambios del
estilo de vida y tratamiento farmacoldgico en caso de
ser necesario.

- Compromiso cognitivo/neuroldgico

Estudios a largo plazo han demostrado la relacién
entre la presencia de HTA en edades tempranas con el
deterioro cognitivo y la demencia de origen vascular en
edades tardias®.

La presencia de HTA en edad pedidtrica estd aso-
ciada a disminucién del estado cognitivo evaluado por
test de funcién ejecutiva, aprendizaje verbal, memoria,
destreza motora fina y vocabulario®.

En un estudio de seguimiento de 5.077 escolares
y adolescentes en los cuales el 5% tenia PA elevada
(>p90), se evalud la funcién cognitiva con distintas
pruebas. Al comparar aquellos con PA elevada versus
los pacientes normotensos, los primeros obtuvieron
un menor desempefio en pruebas de diseno de blo-
ques, matematicas y memoria®’.

- Daifio Renal

La presencia de HTA en pacientes pedidtricos con
ERC acelera la pérdida de filtracién glomerular. En el
seguimiento de una cohorte pediétrica norteamerica-
na, con enfermedad glomerular y no glomerular, se
evidencié una reduccién de un 67% y 38% del tiempo
en progresar a una disminucién del 50% de la veloci-
dad de filtracién glomerular o llegar a ERC estadio V
(38). Estos resultados confirman los hallazgos del co-
nocido estudio ESCAPE, donde el uso de ramipril para
obtener una PA < p50 en MAPA disminuye la progre-
sién de la ERC en nifos®.

- Vasculopatia (dafno vascular)

El aumento de la PA en nifos y adolescentes con-
lleva a adaptaciones cardiovasculares como: remode-
lacién e HVI, disminucién de funcién sistdlica y dias-
télica, aumento de IMT de la carétida, disminucién de
la distensibilidad vascular y alteracién neurocognitiva.
Seguimientos en estudios longitudinales evidencian la
presencia de envejecimiento vascular desde la infancia
y adolescencia lo que jugard un rol importante en la
salud cardiovascular del adulto®.

En relacién con el aumento del IMT, éste se consi-
dera como predictor y marcador de DOB. Ninos y ado-
lescentes con factores de riesgo cardiovascular, tienen
un aumento importante del IMT, especialmente adrti-
co. Esta pérdida de distensibilidad vascular comienza
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precozmente y puede acompafarse de aumento de la
MVI (>p95) y disminucién de la funcién ventricular
izquierda en caso de ser severa.

El dafio microvascular, evidenciado en el aumento
de la tortuosidad de los vasos retinales en el fondo de
0jo, fue asociado a un aumento de PA sistdlica y dias-
télica. Ademds, en un grupo de 986 ninos de 10-11
anos, este dafio microvascular fue asociado al aumento
de marcadores de ateroesclerosis como triglicéridos y
colesterol*2.

Distintos estudios han evaluado la circulacién ce-
rebral, observando el comportamiento de la arteria ce-
rebral media con ecografia con Doppler trans-craneal
y su respuesta a hipercapnia en nifios sanos e hiper-
tensos. Se describié que, aquellos con HTA, presenta-
ron ausencia de la reactividad normal esperada versus
el grupo de nifos normotensos, lo que indicaria una
alteracién de la respuesta vasodilatadora normal de los
vasos cerebrales®.

Condiciones clinicas asociadas relevantes

Existen comorbilidades, como la obesidad y la
prematurez, que tienen especial relevancia dado que
pueden no presentarse como una HTA clinica en la
consulta, pero dada su patogenia, se beneficiarian de
realizar seguimiento con MAPA. Ambas condiciones
pueden presentar alteraciones tanto en patrén de la
HTA como en su ritmo circadiano, ademéas de una ma-
yor prevalencia de HTA enmascarada.

- Obesidad

Existe una correlacién clara entre la obesidad y el
desarrollo de HTA, asociado a factores genéticos, am-
bientales, como dietas ricas en fructosa, grasa y sodio,
y alteraciones en la microbiota intestinal. En su fisiopa-
togenia se describen mecanismos que incluyen disfun-
cién vascular, activacién del sistema nervioso simpati-
co y del eje renina angiotensina aldosterona, asi como
cambios estructurales y funcionales en el rinén*.

Con el aumento sostenido de obesidad a todas las
edades, es necesario estar alerta ante el riesgo de desa-
rrollar HTA. En Chile se describen cifras de sobrepeso
y obesidad infantil de hasta un 54%, segtin el mapa nu-
tricional realizado por JUNAEB el afio 2020.

La prevalencia de HTA evaluada con PA clinicas,
muestra una correlacién positiva con la malnutricién
por exceso: en pacientes con sobrepeso se observa una
prevalencia de 4,9%, mientras en pacientes con obesi-
dad alcanza un 15,2% comparado con una prevalencia
de 1,9% en el subgrupo de nifios con peso normal®.

En un estudio utilizando MAPA en paciente obe-
sos, la prevalencia de HTA ambulatoria corresponde
al 51% e HTA enmascarada se describe en un 39% de
ellos, mientras solo el 10% es normotenso®.

ebitoriaL_qiku

583



ACTUALIDAD

584

- Prematuros <32 semanas y/o pequeios

para la edad gestacional (PEG)

Este grupo de pacientes presenta un mayor riesgo
de presentar HTA a lo largo de la vida y por lo tanto
mayor riesgo cardiovascular. Dentro de las etiologias
que explican estos valores elevados de la PA en pre-
maturos, estin una menor distensibilidad de los vasos
sanguineos dado por una menor densidad de elastina
en sus paredes, un didmetro adrtico reducido, menor
densidad capilar y dafio endotelial oxidativo. Ademds,
presentan un envejecimiento vascular precoz con ma-
yor sensibilidad al sodio y/o menor excrecién de éste.

En relacién al grupo con antecedentes de PEG, se
ha demostrado que tienen un mayor valor de cortisol
y aldosterona en edades escolares que favorecerian la
aparicién de HTA en forma precoz¥. Un estudio chi-
leno de seguimiento de prematuros < 32 semanas o
de muy bajo peso al nacer, evidencié que, al realizar
MAPA a los 6 afios, presentaban una alta prevalencia
de ausencia de DIP nocturno (47%)*.

La incidencia de partos prematuros en Chile es de
un 7%*, por lo tanto la cantidad de prematuros que
necesitan seguimiento es importante. No debemos
olvidar que la toma de PA estd recomendada en este
grupo en todos los controles pedidtricos desde su alta,
dado que presentan mayor riesgo de desarrollar HTA y
ERC, debido a la detencién de la nefrogénesis y menor
numero de nefrones e injuria renal por noxas perinata-
les que poseen los nacidos antes de las 34 semanas. Por
estos motivos debemos ser proactivos en la busqueda
de HTA en este grupo, dado que su presencia aumen-
tarfa la progresién de la ERC.

Recomendaciones Finales

Con la informacién obtenida en esta revision, la
recomendacion final es utilizar los nuevos valores pre-
sentados por la AHA. En la figura 1 se adjunta reco-
mendacion de informe tipo pedidtrico de MAPA, ajus-
tado segun las guias actuales.

Las indicaciones de realizacion de MAPA estin
enumeradas en la tabla 2. Ademds, recomendamos
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realizar seguimiento periédico en las siguientes con-
diciones, diagnosticadas con MAPA, que nos parecen
importantes por su implicancia en DOB y riesgo car-
diovascular:
+  HTA delantal blanco: realizar MAPA anualmente
+  HTA enmascarada: si hay DOB, iniciar tratamiento
farmacolégico; en ausencia de DOB repetir MAPA
en 6 meses y de persistir HTA se sugiere iniciar tra-
tamiento farmacolégico en pacientes con factores
de riesgo:
- Diabetes Mellitus.
- Obesidad.
- Enfermedad renal crénica.
- Monorreno.
- Pacientes oncoldgicos o con antecedente de
patologia oncoldgica tratada.
- Prematuros.

Conclusiones

Los cambios descritos en la interpretacién de
MAPA en Pediatria nos aportaran simplicidad en el
informe, disminuyendo los grupos no clasificados.
Ademds, al bajar los valores de corte para diagnosti-
car HTA, aumentard el niumero de hipertensos y como
consecuencia de esto, también aumentard la pesquisa
y diagnéstico de HVI, motivo por el cudl urge estan-
darizar y consensuar un punto de corte para su diag-
nostico.

La finalidad de estos cambios apunta a detectar
precozmente aquellos pacientes con riesgo de presen-
tar ECV en edades adultas tempranas y que son sus-
ceptibles de ser tratados precozmente. Esto lo veremos
reflejado positivamente, al encaminar a nuestros pa-
cientes pedidtricos a la edad adulta con menos riesgo
cardiovascular.
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RECOMENDACION INFORME MAPA

Paciente con antecedentes de (diagnostico), en tratamiento con (medicamentos)
Se solicita examen por (indicacion)
DESCRIPCION:

Examen técnicamente satisfactorio:

N°lecturas _y % de lecturas y todas las horas con al menos un registro, con /sin
incidentes en cartilla de eventos (registrar horas de dormir y despertar, ejercicio vigoroso,
toma de medicamentos, sintomas asociados, etc.)

Valores MAPA: <13 afios p95 para sexo, talla y/o edad; > 13 afios valores absolutos
recomendados

24 hrs dia noche
RESULTADOS:
Promedio 24 hrs. Promedio dia Promedio noche

Frecuencia cardiaca 24 hrs lpm (minimo-maximo)
DIP nocturno sistolico (%) y diastolico (%)
PA clinicas promedio concomitantes: Dynamap

< 130/80 en > 13 afios)

(>6<p95en<13afios6>06

INTERPRETACION:

-MAPA con Normotension/Hipertension (describir diurno, nocturno, sistolico y/o
diastolico), DIP ausente/presente/exagerado/invertido y PA clinicas normales/en
rango de hipertension arterial (HTA)

CONCLUSIONES:

-MAPA sugerente de Normotension ambulatoria/HTA ambulatoria/HTA delantal
blanco / HTA enmascarada.

-En caso que corresponda, agregar HTA en tratamiento farmacologico antihipertensivo
-Interpretar segun clinica y factores de riesgo cardiovascular.

Figura 1. Recomendacién informe
tipo de MAPA pediatrico.
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$Qué se sabe del tema que trata este estudio?

La pandemia por SARS-CoV-2 provocé una gran falta de exposi-
ci6n solar. Hasta el momento, se han publicado estudios transversa-
les que no han demostrado diferencias en los niveles de 25-OH-VD
prepandemia versus los niveles en las diversas olas de la pandemia.

Resumen

El confinamiento domiciliario durante el inicio de la pandemia por SARS-CoV-2 disminuyé la expo-
sicién solar, principal fuente de vitamina D del organismo. Objetivo: evaluar la repercusion del con-
finamiento por SARS-CoV-2 en los niveles de 25-hidroxivitamina D (25-OH-VD) de una poblacién
pediatrica. Pacientes y Método: Estudio observacional en una poblacién pedidtrica espafiola entre

$Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Este estudio explora la variacién de los niveles de 25-OH-VD una
vez finalizado el confinamiento domiciliario debido a la pandemia
por SARS-CoV-2; demostrando una pendiente ascendente de los
mismos. También se indaga en los diferentes factores relacionados
con la sintesis de 25-OH-VD, como puede ser la exposicién solar
durante el confinamiento, la fotoproteccién habitual, el indice de
masa corporal, etc.

Palabras clave:
Vitamina D;
Confinamiento;
Pediatria;
SARS-CoV-2;
Fotoprotecciéon

junio y octubre de 2020. Se determinaron los niveles de 25-OH-VD mediante electroquimioluminis-
cencia y se recogieron diferentes variables relacionadas (antropometria, sexo, fototipo de piel, fecha,
nivel de calcio, fésforo inorgdnico, paratohormona y fosfatasa alcalina). El acompanante del nifio
contesté una encuesta que incluia los siguientes aspectos: acceso al aire libre en la casa donde se rea-
liz6 el confinamiento; horas de sol al dia que recibia el nifio tras el fin del confinamiento; utilizacion
habitual de protector solar con la exposicién al aire libre; fototipo de piel del nifio; tipo de leche que
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toma habitualmente el niflo; administraciéon de suplementos de 25-OH-VD v, si los toma, dosis y
adherencia al tratamiento. Resultados: Participaron 123 nifos, media de edad de 8,15 afnos (IC95%
7,52-8,79), 56,1% sexo femenino. La mediana de 25-OH-VD fue 27,70 ng/ml [RIC 22,75-33,60],
el 14% presentd insuficiencia de 25-OH-VD (< 20 ng/ml). Los niveles de 25-OH-VD presentaron
una pendiente de correlacién ascendente segtin la fecha se alejaba del final del confinamiento (Rho
0,467; p < 0,001), relacionandose con las horas de sol (Rho 0,368; p < 0,001). Los niveles de 25-OH-
VD fueron mayores en los pacientes con fotoprotecciéon (mediana 29,9 vs 23,5 ng/ml, p = 0,005),
habiendo diferencias en funcién del fototipo de piel (p = 0,032); pero no se relacionaron con la edad,
z-scores de peso, talla e indice de masa corporal, ni con la presencia de balcon o jardin en el domici-
lio. Conclusién: La tasa de insuficiencia de 25-OH-VD al final de confinamiento no fue mayor que
en estudios previos. Los niveles de 25-OH-VD aumentaron de forma progresiva, en relacion con las
horas de exposicion solar y con los meses de verano. Curiosamente, los niveles de 25-OH-VD fueron
mayores en los nifios con fotoproteccion.

Abstract Keywords:
Vitamin D;

Home confinement during the onset of the SARS-CoV-2 pandemic decreased sunlight exposure, the ~ Confinement;

main source of vitamin D in the body. Objective: To evaluate the impact of SARS-CoV-2 confine- Pediatrics;

ment on 25-hydroxyvitamin D (25-OH-VD) levels in a pediatric population. Patients and Methods: ~ SARS-CoV-2;

Observational study in a Spanish pediatric population between June and October 2020. 25-OH- Photoprotection

VD levels were measured by electrochemiluminescence and several related variables were collected
(anthropometry, sex, skin phototype, date, calcium level, inorganic phosphorus, parathormone, and
alkaline phosphatase). The child’s companion answered a survey that included the following aspects:
access to open air in the house where the confinement took place, hours of sunlight per day received
by the child after the end of the confinement, regular use of sunscreen with outdoor exposure, skin
phototype of the child, type of milk the child usually drinks, 25-OH-VD supplementation intake,
and if so, dosage and adherence to treatment. Results: 123 children participated, mean age 8.15 years
(95%CI 7.52-8.79), and 56.1% were female. The median 25-OH-VD was 27.70 ng/ml (RIC 22.75-
33.60), and 14% presented 25-OH-VD insufficiency (< 20 ng/ml). 25-OH-VD levels presented an
ascending correlation slope as the date moved away from the end of confinement (Rho 0.467; p <
0.001), being related to sunshine hours (Rho 0.368; p < 0.001). 25-OH-VD levels were higher in
patients with photoprotection (median 29.9 vs 23.5 ng/ml, p = 0.005), with differences according to
skin phototype (p = 0.032), but were not related to age, weight z-score, height z-score, body mass
index z-score, or the presence of a balcony or garden at home. Conclusion: The rate of 25-OH-VD
insufficiency at the end of confinement was not higher than in previous studies. 25-OH-VD levels
increased progressively in relation to the hours of sunlight exposure and to the summer months.
Interestingly, 25-OH-VD levels were higher in children using phot

para ello. La primera es la controversia que existe a la
hora de determinar lo que es un valor insuficiente de
vitamina D. El Comité de Nutricién de la Sociedad Eu-
ropea de Gastroenterologia, Hepatologia y Nutricién

Introducciéon

La vitamina D es una prohormona cuya accién
principal es la regulacién del metabolismo fosfocal-

cico, permitiendo una adecuada mineralizacién 6sea.
Su déficit se asocia a raquitismo y osteomalacia. Pero
no solo se encarga del hueso; ademds, contribuye en la
divisién y diferenciacion celular, acttia sobre el sistema
inmune, etc'.

La principal fuente para la sintesis de vitamina D es
la interaccién de la piel con la luz UVB. Esta interac-
cién estd influenciada por factores como son el color
de la piel, la latitud, la estacion del afo, la hora del dia,
la aplicacién de protectores solares, etc'.

La prevalencia real de la deficiencia de vitamina D
es desconocida, existiendo dos razones fundamentales

Pediatricas (ESPGHAN), propone para fines clinicos y
cientificos el uso de una concentracién plasmatica de
25-hidroxivitamina D (25-OH-VD) de menos de 20
ng/ml para definir niveles insuficientes, y de menos de
10 ng/ml para definir la deficiencia severa®. Se unen a
estos puntos de corte la Asociacién Espanola de Pedia-
tria, el consenso de Reino Unido y la Sociedad Ame-
ricana de Pediatria; pero hay paises como Italia en los
que la propuesta es definir la insuficiencia de 25-OH-
VD valores < 30 ng/ml°. En segundo lugar, no existen
en la literatura grandes estudios poblacionales que de-
terminen esta prevalencia. En Espafia, hay publicados
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varios estudios observacionales, en los que la prevalen-
cia de la deficiencia de 25-OH-VD varia segun las zo-
nas de exposicion solar, siendo entre un 0 y un 45% en
zonas soleadas como Cérdoba o Cadiz, llegando hasta
un 60% en zonas con menos exposicién solar como La
Coruifia o Navarra*(tabla 1).

La primera ola de la pandemia por SARS-CoV-2
provocd que el Gobierno Espanol decretara el 14 de
marzo de 2020 el estado de alarma por el que se limi-
taba la libertad de circulacién de las personas', obli-
gando al confinamiento domiciliario a todos los nifios
espanoles. Mds adelante, la Orden SND/370/2020 del
25 de abril regulaba las salidas de los menores de 14
afios del domicilio durante un tiempo maximo de una
hora's; pero no fue hasta el 4 de mayo de 2020 cuando
toda Espafia inicia un periodo de desescalada en el que
se permite finalmente la libre salida del domicilio'.
En resumen, los nifios espafioles padecieron un ais-
lamiento domiciliario de casi dos meses de duracion.
Una de las consecuencias directas de este hecho fue la
falta de luz solar necesaria para una adecuada sintesis
de 25-OH-VD.

Por esta razon, planteamos la hipétesis de que este
confinamiento domiciliario debido al estado de alar-
ma en marzo y abril de 2020 disminuyé los niveles
de 25-OH-VD de la poblacién pedidtrica. El objetivo
principal fue determinar tanto los niveles como la tasa
de deficiencia de 25-OH-VD tras el confinamiento do-
miciliario, y evaluar su evolucién en el tiempo poste-
riormente. El objetivo secundario fue evaluar los facto-
res que podian interferir en los niveles de 25-OH-VD
como las horas de sol al dia, la aplicacién de protector
solar, la raza, el fototipo de la piel, etc.

Vitamina D - C. Aparicio Fernandez de Gatta et al

Pacientes y Método

Estudio observacional, prospectivo y descriptivo
sobre una poblacién pedidtrica en el que se determina-
ron los niveles de 25-OH-VD vy otras variables asocia-
das desde el fin del confinamiento (junio) hasta octu-
bre de 2020 (5 meses).

La poblacién diana del estudio fue la poblacién pe-
didtrica de la provincia de Salamanca (Espana). Esta
provincia estd ubicada en la zona centro-oeste de Es-
pafia, se encuentra en una latitud de 40° (coordena-
das N40°587.75” 05°39°49.97”) y tiene una altitud de
7985 msnm (metros sobre el nivel del mar). La pobla-
cién muestral del estudio fueron los nifios de la pro-
vincia de Salamanca (Espana) a los que se realizaba una
analitica de sangre por otro motivo, durante los meses
de junio a octubre de 2020.

Los criterios de inclusion en el estudio fueron tener
entre 1y 14 afios, realizarse una analitica de sangre por
otro motivo en el Complejo Asistencial Universitario
de Salamanca o en los Centros de Salud de la provin-
cia de Salamanca, y tener firmado por parte del tutor/
representante legal un consentimiento informado. Los
criterios de exclusion fueron la presencia de desnutri-
cién grave (previamente diagnosticada por un médico)
y la realizacién de una dieta vegana o vegetariana.

Los datos fueron recogidos mediante muestreo
consecutivo durante los 5 meses que dur6 el estudio.
No se realiz6 célculo del tamano muestral previamen-
te debido a la situacién de emergencia sanitaria y para
agilizar el estudio.

El médico participante recogi6 datos de forma ano-
nimizada de las siguientes variables: antropometria del

Tabla 1. Estudios observacionales realizados en Espafia sobre la prevalencia del déficit de 25-OH-VD en nifnos

Fecha y lugar Edad N Ano Estacion Niveles 25(0OH)VitD

faimes) < 30 ng/ml < 20 ng/ml < 10 ng/ml
Madrid* 9-13 102  2007-2008 51% 8%
Gerona® <5 307 2008-2010 Todo el ano 24,5% 1,6%

(8,2% en caucasicos) (no caucasicos)

Cadiz® 10-14 146 2014~ Marzo 45,2%
Valencia’ <2 169 2014* Todo el afo 24,2% 8,3%
Aragon® 1-15 107  2014-2016 Todo el afo 72,9%
Coruna’ 5-15 153 2018 Todo el afio 60,1% 5,9%
Asturias'® 4 283  2004-2007 Todo el afo 51,4%
Navarra'! 3-15 602 2014 Todo el ano 60,4%
Coruna, Barcelona, Madrid, 8-12 314 2014 47,1% 29% 6%
Sevillay Valencia'
Cérdoba' 7-10 56 1994 25% 0%

25 (OH)VitD: 25-hidroxi vitamina D. *Publicado en dicho afno, no consta afno de realizacion del estudio.
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paciente (peso en kilogramos, talla en centimetros),
fecha de nacimiento, sexo (hombre o mujer), fototi-
po de piel del paciente (del 1 al 6 segun los tipos de
Fitzpatrick), fecha de extraccién de la analitica y los
datos obtenidos de la misma (nivel de 25-OH-VD en
ng/ml medido mediante electroquimioluminiscencia,
nivel de calcio y fésforo inorganico en mg/dl, nivel de
paratohormona en pg/ml y nivel de fosfatasa alcalina
en Ul/ml). Ademas, el acompafiante del nifo rellené
una encuesta que reflejaba: presencia de acceso al aire
libre en la casa donde se pasa el confinamiento (jardin,
balcén o nada); horas de sol al dia que recibe el nifio
tras el fin del confinamiento; utilizaciéon habitual de
protector solar con la exposicién al aire libre (si/no);
fototipo de piel del nifio; cudl es el tipo de leche que
toma habitualmente el nifio (materna, animal, vegetal,
otros); administracién de suplementos de 25-OH-VD
(si/no) v, si los toma, indicar la dosis que toma y la
adherencia al tratamiento (si/no).

Para determinar la suficiencia/insuficiencia de
25-OH-VD se utilizé la propuesta de la ESPGHAN que
da como suficientes valores de 25-OH-VD > 20 ng/ml,
como insuficientes valores de < 20 ng/ml, y como défi-
cit severo < 10 ng/ml*.

En cuanto al estudio estadistico de los datos, en las
variables cuantitativas se utilizaron como medidas de
posicién la media o la mediana; y el rango intercuarti-
lico o el intervalo de confianza 95% como medidas de
dispersion, dependiendo de si cumplian la normalidad
evaluada por la prueba de Kolmogorov-Smirnov. En
las variables categéricas, se usaron las frecuencias rela-
tivas. Para el contraste de hip6tesis se utiliz6 el test de
Ji Cuadrado o Fisher para comparar variables nomi-
nales; el coeficiente de correlacién de Pearson o Spear-
man para comparar variables continuas; y los test T de
Student, ANOVA, Kruskal Wallis o U de Mann Whit-
ney para la comparacién entre variables nominales y
continuas. Los umbrales de errores tipo I y II elegidos
fueron 0,05 y 0,20, respectivamente. Los datos fueron
analizados con el programa IBM® SPSS® Statitstics,
version 25.0.

La realizacion del estudio cont6 con la aprobaciéon
del Comité Etico de Investigacién Clinica del Comple-
jo Asistencial Universitario de Salamanca.

Resultados

Se recogieron datos de 123 pacientes entre los me-
ses de junio y octubre de 2020. La poblacién de mues-
tra consistié en ninos con edades entre 1y 14 anos con
una media de edad de 8,15 anos (IC95% 7,52-8,79) y
un 56,1% de mujeres. El resto resultados de variables
antropométricos y relacionadas que se muestran en la
tabla 2.

ARTICULO ORIGINAL

El objetivo principal del estudio fue determinar los
valores de 25-OH-VD tras el confinamiento domici-
liario y su evolucién posterior en el tiempo. En esta
muestra el 86% de los pacientes tenfan unos valores
suficientes de 25-OH-VD (2 20 ng/ml) y un 14% te-
nian valores insuficientes de 25-OH-VD (< 20 ng/ml),
de los cuales sélo un paciente (0,80%) tenia un déficit
severo (< 10 ng/ml). La mediana del nivel de 25-OH-
VD se encontré dentro del nivel suficiente (27,70 ng/
ml con rango intercuartilico 22,75 - 33,60). Los niveles
de 25-OH-VD mostraron una pendiente de correla-
cién ascendente moderada en la que el valor ascendia
segun avanzaba el tiempo tras el final del confinamien-
to (Rho de Spearman 0,467 p < 0,001) (figura 1). Este
hallazgo también se tradujo en una mayor tasa de in-
suficiencia de 25-OH-VD al final del confinamiento
(p =0,023) (figura 2).

Cuando analizamos los niveles de 25-OH-VD en
funcién de los meses concretos se encontraron diferen-
cias entre los grupos (p < 0,001) (figura 3). Al realizar
comparaciones entre los niveles de 25-OH-VD depen-
diendo del mes de determinacién, hubo diferencias en
las parejas del mes de junio (tras el fin del confinamien-
to) comparado con julio (p < 0,001), agosto (p < 0,001)
y septiembre (p = 0,045), manteniendo cifras similares
en la comparacion entre el resto de meses.

Como objetivo secundario, planteamos la posible
relacién de ciertas variables con los niveles de 25-OH-
VD y/o suficiencia de la misma. Para valorar la expo-
sicién solar durante el confinamiento domiciliario se
pregunté sobre las caracteristicas de la casa en la que
vivia el participante (tabla 2), sin hallarse diferencias
en los valores de 25-OH-VD o en su tasa de suficiencia
en funcién de sila casa presentaba balcén, jardin o nin-
guno de los dos. En la encuesta realizada a las familias,
solicitamos que estimaran las horas al dia que pasaba
el participante al aire libre una vez finalizado el confi-
namiento (mediana 2 horas con RIC 1 - 4); a menos
horas al dia de exposicién solar menor nivel de 25-OH-
VD tenia el participante con una correlacién modera-
da (coeficiente de correlacién de Spearman 0,407 con
p <0,001) (figura 4), sin traducirse en diferencias en la
tasa de insuficiencia.

Durante la exposicién solar, casi un cuarto de los
nifios (23,70%) no llevaban de forma habitual protec-
tor solar; los nifios que si se aplicaban crema solar de
forma habitual tuvieron unos niveles de 25-OH-VD
superiores (mediana 29,9 vs 23,5 ng/ml, p = 0,005),
sin traducirse en un mayor porcentaje de suficiencia
de 25-OH-VD.

Tanto los médicos participantes como los padres
encuadraron a los nifos segtn el fototipo de la piel
(tabla 2), con un indice de Kappa interobservador de
0,579, traduciendo una concordancia moderada entre
ellos (p < 0,001). Los valores de 25-OH-VD fueron
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Tabla 2. Variables continuas y categoricas recogidas en el estudio y sus resultados

Vitamina D - C. Aparicio Fernandez de Gatta et al

Variables demogréficas
Sexo

Variables antropométricas
Peso
Z - score peso
Talla
Z - score talla
IMC
Z - score IMC

Variables analiticas
Calcio
Fosforo
Paratohormona

Fosfatasa Alcalina

Variables encuestadas
Horas de sol
Acceso aire libre domicilio
Crema fotoprotectora
Tipo de leche principal

Suplementacion oral con vitamina D
Fototipo piel por médico

Fototipo piel por padres

Mujer n = 69 (56,1%)

23,10 kg [RIC 19,10 - 36,00]

- 0,20 [IC 95% -0,41 - +0,15]
126,04 cm [IC 95% 121,88 - 130,20]
-0,09[IC 95% -0,37 - +0,19]

16,48 kg/m?[RIC 14,90 - 18,27]

- 0,47 [RIC -1,03 - +0,43]

10,00 mg/dl [RIC 9,80 - 10,30]

4,80 mg/dl [IC 95% 4,69 - 4,91]
20,70 pg/ml [RIC 15,60 - 28,07]
228,77 U/L[IC 95% 217,18 - 240,36]

Hombre n = 54 (43,9%)

2 [RIC1-4]

No 16,4% Balcoén 46,7 % Jardin 36,9%
Si75,8% No 24,2%

Animal Vegetal Materna Otros
90,5% 3,4% 1,7% 4,3%

No 91,3% Dosis profilaxis 22,2 %

S 8,7% Dosis tratamiento 77,8%

| I 142,3% \Y2 \Y Vi
0,8% 15,4% 35,0% 6,5% 0%
| I I1141,0% \% V Vi
3,3% 14,8% 33,6% 7.4% 0%

IMC: indice de masa corporal. SPF: Sun Protection Factor. Las variables con distribucién normal se expresan como media e intervalo de con-
fianza al 95% [IC95%]. Las variables de distribuciéon no normal se expresan como mediana y rango intercuartilico 25 - 75 [RIC].

R? Lineal = 0,093
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Figura 2. Diagrama de cajas. Comparacién entre la suficiencia/insuficiencia
de 25-OH-VD con la fecha de extraccion analitica (p = 0,023). Tomado como
suficiencia valores de 25-OH-VD > 20 ng/ml y como insuficiencia valores
< 20 ng/ml.

Figura 1. Gréfico de dispersion. Correlacion positiva moderada
entre el nivel analitico de 25-hidroxivitamina D (ng/ml) y la fecha
de extraccién analitica (Rho de Spearman 0,467 p < 0,001).
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Figura 3. Diagrama de cajas. Com-
Ny paracion entre el mes de extraccion
- analitica y el nivel de 25-hidroxivita-
' mina D (ng/ml). Se agrupa median-
JUNIO JuLio AGOSTO SEPTIEMBRE OCTUBRE te llaves los meses en los que hay
MES ANALITICA significaciéon estadistica y se anota
el p valor correspondiente.
significativamente diferentes al comparar los distin-
tos fototipos (p = 0,032 para el grupo de los médicos y — R? Lineal = 0,136
p = 0,044 para el de los padres); pero no objetivamos '
una distribucién clara de las diferencias, ni tampoco -
resulté en una diferente tasa de insuficiencia. El foto- g, 5560 .

tipo que menor nivel de 25-OH-VD present6 fue el
tipo 1.

Comparamos la administraciéon de fotoproteccién
con el fototipo de piel en funcién de los padres o el mé-
dico, sin objetivarse variacion significativa. Tampoco
hubo diferencias en la administracién de fotoprotec-
cién en funcién de las horas de media que pasaban al
sol los participantes.

Dentro de las variables antropométricas de los
participantes (z score de peso, talla e IMC), no hubo
diferencias en cuanto al nivel o la presencia de insufi-
ciencia de 25-OH-VD. En cuanto al sexo, las mujeres
tuvieron menos insuficiencia de 25-OH-VD que los
hombres (7,4% vs 22,6%, p = 0,016).

La encuesta también preguntaba sobre la fuente
principal de lacteos del nifo y la suplementacién con
25-OH-VD en el momento del estudio (tabla 2), no
encontrandose relacion significativa en ninguna de es-
tas dos variables con el nivel de 25-OH-VD ni con su
mayor tasa de suficiencia.

Discusiéon

El objetivo principal del estudio fue determinar los
valores de 25-OH-VD tras el fin del confinamiento do-
miciliario y evaluar su evolucion en los meses posterio-
res. La tasa de insuficiencia de 25-OH-VD de la mues-
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Figura 4. Grafico de dispersion de la correlacion entre las horas de sol diarias
con el nivel de 25 - hidroxivitamina D (coeficiente de correlacién de Spearman
0,407 con p < 0,001).

tra recogida fue del 14%; y los valores de 25-OH-VD
tanto brutos como de suficiencia tomaron una pen-
diente ascendente desde el fin del confinamiento. No
podemos determinar si el confinamiento influyé en el
porcentaje de insuficiencia de 25-OH-VD al no tener
datos de control en nuestra poblacién. Sin embargo,
al compararlo con otros datos en poblacién espanola
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de la bibliografia podemos inferir que existe una baja
incidencia de insuficiencia de 25-OH-VD en nuestra
muestra*!®. Por otro lado, el final del confinamiento
coincidié con el final de la primavera; en los meses de
verano los dias tienen mds horas de sol y una incidencia
de rayos UVB mads favorable para la sintesis de 25-OH-
VD™, lo que provoca que se necesite menor exposi-
cién solar para un mismo nivel de 25-OH-VD?. Esto
supone un importante factor de confusién que, por si
mismo, podria provocar un ascenso progresivo de los
niveles de 25-OH-VD segtn avanzan los meses de ve-
rano'>?. Debido a estas dos razones, creemos que no
se puede concluir que el confinamiento domiciliario
durante la primera ola de la pandemia de SARS-CoV-2
en Espana influyera en los niveles de 25-OH-VD de los
ninos salmantinos.

Se han realizado estudios previos que pretendian
analizar la influencia de la primera ola de la pandemia
de SARS-CoV-2 en los niveles de 25-OH-VD. En ellos,
se compara el periodo de tiempo que duré la primera
ola con el mismo periodo de tiempo en afios previos,
concluyendo todos ellos la ausencia de relacién entre la
pandemia y los niveles de 25-OH-VD por encontrar-
se en niveles similares. Son estudios transversales que
arrojan los resultados como un nivel medio de 25-OH-
VD sin tener en cuenta la propia variacién de la misma
a lo largo de los meses que duré la primera ola (to-
man datos desde enero hasta los meses de verano de
2020)'*23, A nuestro entender, este es el primer estu-
dio publicado en el que se analiza la variacién temporal
de la 25-OH-VD de forma prospectiva tras el final del
confinamiento

Como objetivo secundario del proyecto, preten-
diamos demostrar la relacion entre ciertas variables y
la suficiencia de 25-OH-VD. Es conocido que a mayor
exposicion solar se presenta unos mayores niveles de
25-OH-VD!. En relacién a este tema, quisimos evaluar
si la presencia de un acceso al aire libre en el domicilio
durante el confinamiento (balcén, jardin) mejoraria el
nivel de 25-OH-VD v la suficiencia de la misma, pero
las diferencias no fueron estadisticamente significati-
vas. Sin embargo, si que se demostré que, ante una ma-
yor exposicién diaria al sol, los niveles de 25-OH-VD
fueron superiores.

La bibliografia previa sugiere que la aplicacién de
cremas fotoprotectoras o bien dificulta o bien no in-
fluye en la sintesis de 25-OH-VD?***%, En este estudio
se observa la idea contraria: los pacientes que se apli-
caban habitualmente crema solar tuvieron unos ni-
veles mayores de 25-OH-VD. El equipo investigador
se planted dos posibles explicaciones. La primera fue
que los pacientes con fototipos mds oscuros (que tie-
nen mads dificultades para sintetizar 25-OH-VD)2%%
pueden estar menos concienciados de la necesidad de
protegerse del sol; sin embargo, no hubo diferencias
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en la administraciéon de fotoproteccién en funcién
de los fototipos de piel. La segunda explicacién posi-
ble planteada fue que los pacientes que menos horas
pasaban al sol no utilizaran fotoproteccién habitual-
mente y, por tanto, sintetizaran menos 25-OH-VD;
tampoco se demostré que hubiera relacién entre las
horas de sol y la aplicacién habitual de fotoprotector
solar.

En este estudio, el sexo femenino tuvo una mayor
tasa de suficiencia de 25-OH-VD respecto al sexo mas-
culino; en la bibliografia consultada son los hombres
los que tienen un nivel mayor de 25-OH-VD?*"2,

Existen varias limitaciones en este estudio. Las li-
mitaciones mds relevantes son un tamano muestral
pequeno (123 pacientes) y un tiempo de seguimiento
corto (5 meses). Existe un posible sesgo de seleccién
tanto por recoger datos de pacientes que “precisan”
una extraccién analitica por otra causa, como por la
ausencia de un tamano muestral determinado previa-
mente; pudiendo asi la muestra no ser una represen-
tacién fiable de la poblacién diana. Por otro lado, el
fin del confinamiento domiciliario en Espana fue a
principios del mes de mayo de 2020; debido a que la
recogida de datos se inicié en junio de 2020 y que la
vida media de la 25-OH-VD es de 2-3 semanas, puede
ser que la tasa de insuficiencia este infraestimada?.
Otra limitacién es que el estudio incluyé pacientes
con enfermedades crénicas de todo tipo, pudiendo
alguna de estas patologias estar relacionada con una
variacién de los niveles de 25-OH-VD en sangre'.
Tampoco fueron excluidos del estudio pacientes que
tomaran medicaciones que pudieran influir en los
niveles de 25-OH-VD (corticoides, antiepilépticos,
etc.)?. Por dltimo, la recogida de ciertos datos me-
diante una encuesta aporta subjetividad (horas de sol
de media al dia, aplicacién de protector solar habi-
tualmente, etc.).

En conclusién, tras el confinamiento domiciliario
en Espana, los niflos salmantinos presentaron una tasa
de insuficiencia de 25-OH-VD del 14%; este valor no
es mayor que en estudios previos, por lo que no pode-
mos concluir que tras el aislamiento en el domicilio y
la privacién de exposiciéon solar haya un menor nivel
de 25-OH-VD. Una vez finalizado el confinamiento,
los valores de 25-OH-VD toman una pendiente ascen-
dente, dato que puede estar alterado por el factor de
confusion del inicio del verano y la mayor exposicién
solar. La fotoproteccion se relacioné con un nivel ma-
yor de 25-OH-VD.

Responsabilidades Eticas

Proteccion de personas y animales: Los autores decla-
ran que los procedimientos seguidos se conformaron
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a las normas éticas del comité de experimentacién hu-
mana responsable y de acuerdo con la Asociacién Mé-
dica Mundial y la Declaracién de Helsinki.
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do: Los autores han obtenido el consentimiento in-
formado de los pacientes y/o sujetos referidos en el

articulo. Este documento obra en poder del autor de

correspondencia.

Confidencialidad de los datos: Los autores declaran
que han seguido los protocolos de su centro de trabajo

sobre la publicacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informa-
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La extubacion durante la noche no se asocia con su fracaso
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3Qué se sabe del tema que trata este estudio? 3Qué aporta este estudio a lo ya conocido?
Habitualmente existe la conducta de extubar al paciente pediétrico Los pacientes extubados durante la noche, comparados con los ex-
en ventilacién mecénica en horario diurno, se cree que es mas segu- tubados durante el dia, no presentan un mayor fracaso de extuba-
ra y existen menores complicaciones comparada con realizarla en ci6n y tienen una menor duracién de la ventilacién mecdnica. La
horario nocturno. extubacién debe estar determinada por factores clinicos, mds que
por la hora del dia.
Resumen Palabras clave:
Nifos;

Poco es conocido sobre la hora del dia y cardcter de éste (habil/no habil) en que se efecttia la extuba- ~ Extubacién;

cién, y si durante la noche esta es segura. Objetivo: describir la frecuencia de extubacién nocturna  Falla Respiratoria;

(EN) y en dia no habil (ENH). Adicionalmente determinar la asociacién entre éstas y resultados cli- ~ Ventilacion Mecdnica;

nicos. Pacientes y Método: Estudio de cohorte retrospectivo de pacientes menores de 18 afios quienes ~ Intensivo Pedidtrico
recibieron ventilacién mecdnica (VM) invasiva y se efectu6 un intento extubacién en una Unidad
de Paciente Critico Pedidtrico (UPCP) médico quirtrgica de alta complejidad entre el 01/01/2018 al
31/12/2021. Exposicién primaria: EN, la cual fue definida como la realizada entre 20:01 - 8:00 horas.
Se evalud su asociacion con fracaso de extubacion (FE), duracién de VM invasiva y tiempo de esta-
dia en la UPCP. Resultados: 146 pacientes fueron incluidos (58,9% hombres, edad 1,14 (0,25 - 5,5)
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afios). En el 17,8% se efectué EN. La extubacién nocturna no se asocié con FE como tampoco el dia
de extubacion. El FE fue 3,8% en EN y 5% en la extubacién diurna (ED) (p = 0,80). La duracién de la
VM invasiva fue menor en EN que ED (48 (24-73,5) vs. 72 (48-96) h, p = 0,02). Conclusiones: La EN
no se asoci6 con FE. Los pacientes con EN tuvieron menor duracién de VM invasiva, y ésta tltima se
asoci6 con FE. La retirada de la VM invasiva debe ser considerada en la primera oportunidad y estar
determinada por factores clinicos, més que por la hora del dia.

Abstract

There is little known about the time of the day and the nature of it (business day/non-business day)
at which extubation is performed, and whether it is safe during the night. Objective: to describe the
frequency of nocturnal extubation (NE) and non-business day extubation (nBDE). In addition, to
determine the association between these and clinical outcomes. Patients and Method: Retrospective
cohort study of patients under 18 years of age who received invasive mechanical ventilation (MV)
and underwent an extubation attempt in a high complexity Pediatric Critical Patient Unit (PCPU)
between 01/01/2018 to 12/31/2021. Primary exposure: NE, which was defined as that performed bet-
ween 20:01 and 8:00 hours. Its association with extubation failure (EF), duration of invasive MV,
and length of stay in the PCPU was evaluated. Results: 146 patients were included [58.9% males, age
1.14 (0.25 - 5.5) years]. NE was performed in 17.8%. Nocturnal extubation was not associated with
EF nor was the day of extubation. The EF was 3.8% in NE and 5% in daytime extubation (DE) (p =
0.80). Duration of invasive MV was shorter in NE than DE [48 (24-73.5) vs. 72 (48-96) h, p = 0.02].
Conclusions: NE was not associated with EF. Patients with NE had shorter duration of invasive MV,
and the latter was associated with EF. Withdrawal of invasive MV should be considered at the first

Keywords:

Children;

Airway Extubation;
Respiratory Failure;
Mechanical
Ventilation;

Pediatric Intensive Care

opportunity and be determined by clinical factors, rather than time of day.
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Introduccién

El prolongar de forma rutinaria e innecesaria la du-
racion de la ventilacién mecanica (VM) invasiva cuan-
do el paciente estd en condiciones de ser extubado, no
es inocuo'. Por el contrario, proceder al retiro de la
VM apenas se cumplan las condiciones propicias, con
criterios previamente establecidos, ha demostrado be-
neficios?. De lo anterior se puede concluir que el tomar
la decisién de extubar al paciente luego de un ensayo
de respiracién espontdnea (ERE), siendo este entendi-
do como parte del paquete de medidas de prueba de
preparaciéon para la extubacion, en bisqueda de mi-
nimizar la exposicién a la VM invasiva®™ debe ser un
proceso continuo durante las 24 horas del dia, medido
en horas mds que en dias, en el cual todo el equipo de
salud esté involucrado’.

Quizds es porque se rige por costumbre, pero el
hecho es que la politica actual de extubacién del pa-
ciente pediatrico es llevada a cabo en la mayoria de los
centros hospitalarios principalmente luego de la ron-
das de visita matinal o en horario diurno®, probable-
mente ante la idea o creencia de existir mayores com-
plicaciones si esta se realiza en horario nocturno”®.
En poblacién de pacientes adultos, estudios recientes
han sugerido lo contrario?, como también en grandes
centros neonatales’ y pedidtricos de paises desarrolla-
dos'’. Sin embargo, existen particularidades propias
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del funcionamiento de la mayoria de las Unidades de
Cuidado Intensivo (UCI) pedidtricas latinoamerica-
nas, en particular durante los turnos nocturnos o dias
no hiébiles, las que eventualmente podrian influir en
dicha decisién, como lo son las referentes a la dispo-
nibilidad y nivel de capacitacién del recurso humano
médico (médico intensivista) y de enfermeria, menor
relacién médico/paciente y enfermera/paciente, au-
sencia de terapista respiratorio, carencia de disponi-
bilidad expedita de tecnologia diagnéstica y/o espe-
cialidades de apoyo. Ademas, existe evidencia sobre
los eventuales errores derivados del cansancio fisico
y mental del personal sanitario durante los turnos de
noche'®!", como también la sobrecarga de trabajo du-
rante dichas jornadas'.

Existen pocos estudios en poblacién pedidtrica®!”
y solo uno fue llevado a cabo en Latinoamérica’ refe-
rente al momento en que se realiza la extubacién (dia
versus noche) y su correlacién con el resultado de la
misma.

El objetivo de este estudio fue determinar si el ho-
rario (diurno o nocturno) y caracter del dia (hdbil o no
hébil) en que se realiza la extubacién estdn asociados
con: 1) Fracaso de extubacién (FE); y 2) la duracién del
soporte ventilatorio mecédnico y estadia en Unidad de
Paciente Critico Pedidtrico (UPCP). Nuestra hipdtesis
fue que el FE no se correlaciona con la hora ni dia de la
semana en que ésta se realiza.
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Pacientes y Método

Este estudio fue aprobado por el Comité Etico
Cientifico Servicio de Salud Metropolitano Sur Orien-
te, Ministerio de Salud de Chile, con fecha 22 de agosto
de 2022.

Escenario

La UPCP del Hospital Dra. Eloisa Diaz estd ubica-
da en la Regién Metropolitana de Santiago de Chile.
Dispone de doce camas médico-quirurgicas polivalen-
tes destinadas a pacientes hasta 18 afios, cuyo criterio
de admisién es ya sea condicién de cuidados criticos o
cuidados intermedios. El hospital es de alta compleji-
dad y de cardcter universitario. No se efectiia cardio-
cirugia en el recinto ni trasplante de 6rgano sélido o
médula 6sea en ninos. Al afio, la UPCP recibe aproxi-
madamente 450 admisiones y un 13% del total de los
pacientes requiere VM invasiva, con un promedio de
duracién de 67 h (42,5-92,2) el afio 2019.

De lunes a viernes (dia habil), cada turno diurno
estd conformado cuatro médicos intensivistas en jor-
nada matinal (8:00 a 14:00 h), dos médicos residentes,
intensivista o pediatra (24 horas de turno), tres enfer-
meros clinicos, con una relacién paciente-enfermeria
de 4:1, cuatro técnicos en enfermeria y un kinesi6logo
exclusivo de la unidad. Cada turno nocturno estd con-
formado por dos médicos residentes, tres enfermeros,
cuatro técnicos en enfermeria y un kinesiélogo. Los
fines de semana vy feriados, tanto turno diurno como
nocturno (dia no hébil), se conforman al igual que
cada turno nocturno de dia h4bil. Tanto médicos, en-
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fermeras y kinesiélogos son los mismos que efectdan
turno de dia, noche o dia no hébil. Durante las noches
y dia no hébil hay anestesista no pediétrico, pero no se
cuenta con otorrinolaringélogo.

Disefio del estudio y seleccion de sujetos

Estudio de cohorte retrospectivo, que compren-
di6 a pacientes que recibieron VM invasiva desde el
1 de enero de 2018 hasta el 31 de diciembre del 2021
(48 meses) en el Hospital Dra. Eloisa Diaz, Santiago
de Chile. Los criterios de inclusién fueron: pacientes
menores de 18 afos (incluye a neonatos), intubados
por via oral o nasal con una duracién de VM invasiva
de al menos 6 horas. Los criterios de exclusion fueron:
pacientes sin intento de extubacién (traqueostomia y
pacientes fallecidos), sujetos egresados sin retiro de la
VM invasiva, extubacién programada para revisién de
via aérea, nueva intubacién programada para efectuar
procedimientos, sujetos en quienes se opté por venti-
lacién no invasiva crénica y extubaciones de cardcter
paliativo. Para el andlisis se evalué solo el primer in-
tento de extubacién. En pacientes en quienes se efec-
tuaron multiples procedimientos quirurgicos durante
la misma hospitalizacién solo se consideraron los datos
del procedimiento indice. Un nuevo episodio de VM
invasiva posterior al FE no fue considerado.

El protocolo farmacolégico de analgosedacién uti-
lizados por la UPCP se encuentra detallado en la figu-
ra 1. El proceso de destete del soporte ventilatorio y
decisiéon de extubacion fueron guiados por el equipo
médico tratante segin evaluacion clinica y protocolos
institucionales. En nuestra unidad, se realiza una eva-

«Fentanilo y Midazolam )
«Iniciar Fentanilo a 2 meg/kg/h y Midazolam 0,12 mg/kg/h. Ir aumetnando si precisa.
= Dias 0-4 =Si Fentanilo > 4 mcg/kg/h y Midazolam > 0.36 mg/kg/h, afiadir Clonidina a 14 meg/kg/6h via
O oral
2 &
a N\
@D *Ketamina y Propofol
§ «Ketamina a 1-2 mg/kg/h
E BIEEEA «Propofol 1-3 mg/kg/h. Si precisa Metamizol a 6.6 mg/kg/h intravenoso
4
<
a
(o= *Remifentanilo y Midazolam L
E «Iniciar Remifentanilo a 12 meg/kg/h, (maximo 30 mcg/kg/h). Segin IMC en obeso
.E- *Midazolam a 0.24-0.36 mg/kg/h
'u”_’; *Si requiere, afiadir Clonidina a 1-4 meg/kg/6h via oral P, Figura 1. Protocolo farmacolégico
9 estandar de analgosedacién utili-
9 *Dexmedetomidina y Metamizol ) zado en UPC pediatrica*. IMC: In-
o «Iniciar Dexmedetomidina a 0.75 mcg/kg/h (médx a 1.2 meg/kg/h) : * [
5 *Metamizol a 6.6 mg/kg/h (160 mg/kg/dia). Afiadir Acetaminofeno 15 mg/kg/6h via oral dice de masg cprporal. Modifi
E «Si es necesario afiadir Morfina entre 20-40 mcg/kg/h ) cado de Pediatric Crit Care Med
2019;20(12):1111-173%¢. Su uso
N siempre debe de estar acompafado
*Volver al inicio de la rotacién y continuar el ciclo: del empleo de las escalas clinicas:
«Iniciar Fentanilo a 4 Midazol 0.36 h . .
A e e R e s s L o COMFORT-B, Sophia Observations
~/ Withdrawal Symptoms Scale (SOS),
Cornell Assessment of Pediatric
Delirium (CAPD), segun necesidad.
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luacién diaria de criterios de extubacién, y en el caso de
que ellos sean cumplidos se realiza un ERE para deter-
minar en conjunto con el equipo tratante las condicio-
nes Optimas para la extubacion (figura 2).

Recoleccion de datos y definiciones

Los datos fueron extraidos de los registros de fichas
clinicas electrénicas proveniente del sistema informa-
tico de gestién hospitalaria en forma individual y ma-
nual. Para el registro de las variables los datos fueron
anonimizados para resguardo de confidencialidad.

Las variables a analizar fueron edad, sexo, causa
que motivé la conexién a VM invasiva, duracion de la
VM invasiva, dia de la semana en que ocurrio la extu-
bacién, hora de extubacién, duracién total de estadia
en UPCP y presencia de FE.

Extubacién se definié como la retirada de la via aé-
rea artificial en el paciente. FE fue definida como intu-
bacién endotraqueal dentro de las 48 horas siguientes
a la extubacion.

La duracién de VM invasiva fue medida en horas.
La estadia en UPCP fue definida como la cantidad de
dias transcurridos entre el momento de la admisién del
paciente a la UPCP y el alta desde la UPCP a otra uni-
dad del mismo hospital, otro hospital, alta domiciliaria
o fallecimiento.

Los pacientes se clasificaron en el grupo de extu-
bacién diurna (ED) cuando el retiro de la via aérea
artificial fue entre las 08.01 y 20.00 h y extubacién noc-
turna (EN) entre 20.01 y 08.00 h. En forma adicional
los casos fueron clasificados segtin el cardcter del dia
de la semana en que fueron extubados, siendo extu-
bacién en dia habil (EH) entre los dias lunes y viernes
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y extubacion en dia no hdbil (ENH) cuando se realizé
durante el sébado, domingo y festivos.

Andlisis estadistico

Se utilizé la prueba de normalidad de Anderson-
Darling para establecer la distribucién de los datos. Las
variables continuas se expresaron como mediana (p25
- p75) v las categdricas como porcentaje y rango o por-
centaje e IC 95%. Para el andlisis bivariado se utilizé
la prueba de Kruskal-Wallis para las variables conti-
nuas, la prueba de Chi-cuadrado para las categdricas.
Se considerd estadisticamente significativo un valor de
p <0,05.

Resultados

Durante el periodo analizado, hubo 1527 admisio-
nes a la UPCP, de las cuales 237 (15,5%) lo fueron en
condicién de UCI. 196 pacientes recibieron VM inva-
siva representando un 13% de todas las admisiones y
un 82% de aquellas en calidad de UCI. 146 casos final-
mente fueron incluidos en el analisis. La figura 3 mues-
tra el flujograma de eleccion de casos.

Un 58,9% de los pacientes fueron hombres, con
una mediana de 1,14 (0,25-5,5) afos, 14 pacientes eran
menores de 28 dias, lo que corresponde a un 9,5 % del
total. La causa primaria de conexién a VM invasiva
fue respiratoria 38,4% (n = 56), neuroldgica 12,3%
(n = 18), sepsis 11,6% (n = 17) y post operado 15,1%
(n =22). Del total de extubados, un 85,6% se extubd a
naricera, un 4,1% se extub6 a mascarilla multivent, un
2,0% se extubd a canula nasal de alto flujo, y un 8,2%
se extubé a VM no invasiva.

*Resolucion total o parcial de Ta causa inicial que conllevé a Ta intubacion X

+Estabilidad hemodindmica establecida con minima o sin necesidad de drogas vasoactivas

*Suspension de sedacion > 6 horas y evaluacion del nivel de sedacién residual

* Adecuada oxigenacion, definida como PaO,/FiO, > 120 mmHg con PEEP < 8 cmH,0

*Reflejo tusigeno presente y adecuado manejo de secreciones orofaringeas

*Uso de dexametasona al menos 6 horas previo a la extubacion (uso segtin criterio médico en
acientes 4 g ” 5 SHICC a'via akrea SiiDeri »

ries; sarrollar obs i6n de la via aérea superior post extubacién

3 N

. 2 d did d 5 g *PEEP de 5 cmH,0 (CPAP) + PS (0 a 5 cmH,0). Duracién de 30 0 60 minutos*
Figura R Paquete de medi as_ e o3 *Calculo de Indice de respiracion rapida y superficial: Valor <100-105 resp/min/L
preparacion para la extubacion. =k

. . . < ot
PaO2: Presién arterial de oxigeno, b=
FiO2: Fraccion inspirada de oxige- EE
no, PEEP: Presién positiva al final K
de la espiracion, CPAP: Presiéon
continua positiva en la via aérea, «Retiro del tubo endotraqueal ]

ERE: Ensayo de respiracion espon-
tanea, PS: Presién de soporte. *60
minutos en pacientes de alto riesgo
de falla de extubacion (disfuncién
miocardica, enfermedad neuromus-
cular, VM > 14 dias, etc.).
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Edad <18 aiios (incluye a
neonatos).

Presencia de tubo
endotraqueal oral o nasal.
Duracién de VM invasiva de
al menos 6 horas.

Cntenos de mcluswn

=

menos de exclusion

Sujetos sin intento de
extubacion (traqueostomia y
pacientes fallecidos).

Sujetos egresados sin retiro de
la VM invasiva.

Extubaci6n programada para
revisién de via aérea.

Nueva intubacién programada
para efectuar procedimiento.
Sujetos en quienes se opté por
ventilacién no invasiva crénica.
Extubaciones de cardcter
paliativo.

Exclusion de las extubaciones en
aquellos pacientes que fueron
intubados en una nueva
oportunidad durante su estadia
en UPCP.

Figura 3. Flujograma de selec-
cion de pacientes para estu-
dio. UPCP: unidad de paciente

critico pediatrico, UTI: unidad
de tratamiento intensivo, UCI:
unidad de cuidados intensivos,
VM: ventilacién mecénica.

Los pacientes con ED representaron un 82,2%
(n = 120) y los con EN un 17,8% (n = 26). La distri-
bucién segin hora de la extubacién se muestra en la
figura 4. Los pacientes con EH representaron un 82,9%
(n=121) y los con ENH un 17,1% (n = 25), la distri-
bucién segtin dia de la semana se muestra en la figu-
ra 5. El FE fue 5% para los con ED y un 3,8% para los
con EN (p =0,8).

El andlisis bivariado segun las categorias ED, EN,
EH y ENH se presentan en la tabla 1. La extubacién
nocturna no se asocié con FE como tampoco el dia de
extubacion se asocié con FE. De los pacientes extuba-
dos a naricera, un 4,8% presenté FE, de los extubados a
VM no invasiva un 8,3%. En los restantes no hubo falla
de extubacién. No hubo una diferencia significativa.

El promedio total de duracién de la VM en la

=R e e
o N B O

Total de pacientes (%)

o N B O 0

8:01-09:00 we

9:01-10:00 S ——————
10:01-11:00 |
11:01-12:00 |
12:01-13:00 |
13:01-14:00 F———
14:01-15:00 s

7:01-18:00 s

18:01-19:00 mem—

19:01-20:00 =

15:01-16:00 ="
16:01-17:00 ——

i

21:01-22:00 —

22:01-23:00 m=m

23:01-00:00 —m

20:01-21:00 mm
00:01-01:00 ==
01:01-02:00 —
02:01-03:00 ==
03:01-04:00 ®m
04:01-05:00
05:01-06:00
06:01-07:00
07:01-08:00 mm

Hora de extubacién

Figura 4. Momento de la extubacién por hora del dia para el total de pa-

cientes.
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Total pacientes (%)

25
20
15
10

Dia de la semana

Figura 5. Dia de la semana para el momento de la extubacién para el total
de pacientes.

UPCP fue de 78,6 h. La duracién de la VM invasiva
hasta la primera extubacién fue mds breve para las ex-
tubaciones nocturnas (72.0 vs. 48,0 h, p = 0,027). No
hubo una diferencia en la duracién de la VM invasi-
va si la extubacién se efectud en dia habil o no hébil
(p = 0,356). No hubo una diferencia significativa en
cuanto a la duracién de la estadia en UPCP entre EN y
ED. La duracién de la estadia en UPCP fue 9 (5-15,5)
y 6 (4-8,5) en EH e ENH respectivamente (p = 0,029).

Respecto a la edad, no se encontré asociacion entre
éstay la presencia de FE (2,62 (0,58 - 5) vs. 1,12 (0,25-
5,31) anos, p = 0,637).

Finalmente, se encontrd asociacién entre la dura-
cién de la VM invasiva y la existencia de FE (93 (72-
131) vs. 62 (40-85) h, p = 0,022).

Ventilacién Mecanica Invasiva - M. Ibarra V. et al

Discusién

El equipo multidisciplinario a cargo del paciente
pediatrico grave debe siempre propender el equilibrio
entre la disminucién de la duracién de la VM invasi-
va, el riesgo de FE y el desarrollo de comorbilidades
asociadas'. No obstante, en las revisiones sistematicas
y recomendaciones vigentes de directrices de practicas
clinicas basadas en la evidencia para la poblacién in-
fantil, sobre destete de la VM y extubacién, no existen
apartados que aborden particularmente el tema de la
extubacién nocturna en UCI pediatrica en las diversas
realidades sanitarias y de distintos niveles de comple-
jidad existentes'**. En nuestro cohorte, la tasa de FE
observada (4,7%) estd en el rango inferior de lo habi-
tualmente reportado's, y especificamente dentro del
rango comunicado (3%-8%) en latinoamérica'”'®. Im-
portantemente, la hora en la cual se realizé la extuba-
cién (diurna o nocturna) no se asocié con una mayor
frecuencia de FE. Por tanto, el temor y/o desconfianza
por el riesgo de presentar FE ante esta consideracién
no debiera ser una justificacién para retrasar la extu-
bacién del paciente. Al respecto, existe un estudio re-
cientemente realizado en un pais desarrollado'’y solo
un estudio latinoamericano® con similares resultados.
No obstante, en la actualidad esta préctica es ain poco
extendida, lo cual se puede corroborar en una encuesta
a medio millar de intensivistas de 47 paises referente
a diversas conductas sobre liberacion de la VM donde
se sefialé que un tercio de ellos “raramente” o “nunca”
proceden a extubar durante el turno de noche a pa-
cientes percibidos por el médico a cargo con un bajo-
moderado riesgo de FE '8,

Tabla 1. Estadistica descriptiva y valores pronésticos para el total de extubaciones, durante el turno de dia y extubaciones
durante el turno de noche*

Cohorte Extubacion Extubacion P Extubacién dia Extubacion P
principal diurna nocturna habil dia no habil
Edad, anos 1,14 1,14 1.1 0,605 1,08 1,27 0,651
(0,25-5,5) (0,25-5,54) (0,15-4,25) (0,22-6) (0,59-3,5)
Total extubados 100 82,19 17,81 82,88 17,12
(146) (120) (26) (121) (25)
Fracaso de extubacion 4,79 5 3,8 0,803 4.1 8 0,410
(7) (6) (1 (5) (2)
Duracion VM invasiva, h 66 72 48 0,027* 72 57 0,356
(42,5-92,25) (48-96) (24-73,5) (44-96) (38-83,5)
Estadia en UPCP, d 8 7 8 0,456 9 6 0,029*
(5-14) (3,75-14) (5-14,75) (5-15,5) (4-8,5)

ED: extubacion diurna, EN: extubacion nocturna, EH: extubacion dia habil, ENH: extubacion dia no habil, VM: ventilacion mecanica; UPCP: uni-
dad de paciente critico pediatrica. "P < 0,05. ¥Datos son presentados como %(n) o mediana (rango intercuartil).
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El porcentaje de uso de VM invasiva en los pacien-
tes admitidos a UPCP alcanzé un valor bajo lo descrito
(13%) si atendemos al total de ellos, sin embargo, fue
de un 82% al considerar exclusivamente a aquellos en
condicién de UCI al momento del ingreso, siendo esta
una cifra mayor a lo habitualmente reportado'*?%. Es-
tas diferencias pueden deberse en parte, mds alld de la
préctica clinica local del equipo tratante, a los diversos
criterios de admisién empleados en las distintas UCI,
cada uno de los cuales responden a su propia realidad
sanitaria.

Aunque la mayoria de las extubaciones fueron efec-
tuadas en horario diurno, en nuestra casuistica hubo
un 18% de los pacientes en quienes ésta se realiz6 du-
rante la noche similar a lo comunicado por Duyndam
et al.” y Schults et al.’ y mayor a lo reportado por da
Silva et al.® (10%).

En lo referente al dia en que esta se llevé a cabo,
la mayoria de las extubaciones ocurrieron en dia habil
(82%), lo cual pudiese reflejar una realidad local mas
vinculada probablemente con la disponibilidad de re-
curso médico y no médico capacitado que con la con-
dicién del paciente. Esto se ve refrendado en que los
dias con menor frecuencia de extubacién fueron séba-
do y domingo (7% y 9%, respectivamente) y en que,
por otra parte, un 42% de las extubaciones ocurrieron
en los primeros dos dias de la semana. En una recien-
te comunicacién de dos paises desarrollados Schults
et al.” sefialaron la frecuente percepciéon por parte del
equipo de enfermeria del ocasional retraso en la ex-
tubacién debido a no disponibilidad de staff médico.
Tratando de abordar este aspecto y en la busqueda de
intentar corregir potenciales factores que acttien como
barreras a nivel organizacional para la implementa-
cién de un protocolo de destete ventilatorio expedito,
Duyndam et al., en un estudio prospectivo lograron
casi duplicar la tasa de extubacién que tuvieron lugar
durante la noche (9,4% vs 16,9%) mediante el uso de
un protocolo conducido por enfermeria (relacién en-
fermera/paciente 1:1 o 1:2), sin observar un incremen-
to en la tasa de reintubacién o desmedro en la seguri-
dad del paciente.

En lo alusivo al impacto ocasionado por el grado de
experiencia o habilidad del equipo profesional tratan-
te se ha sefialado tanto para la poblacién pedidtrica*
como neonatal® que aquellos pacientes ingresados a
UCI durante el fin de semana o en la noche presentan
un mayor riesgo de mortalidad, atribuyéndose esta di-
ferencia a la distinta composicion del staff tratante’™ En
contraste, lanucci et al.”’ comunicaron que el contar
con una cobertura permanente nocturna de un staff
capacitado no demostré beneficio para pacientes pe-
diatricos post cardiocirugia en lo referente a una ma-
yor tasa de EN?. Estas diferencias en cuanto al recurso
humano profesional pudiesen ser las que hacen diferir
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entre diversos centros respecto al dia y hora en que se
prefiere realizar la extubacién.

El estudio mostré que la duracién de la VM inva-
siva fue significativamente menor en aquellos pacien-
tes con EN frente a los con ED, datos similares a los
comunicados por da Silva et al.y Loberguer et al.*’.
Este hallazgo es relevante dado los conocidos riesgos
y complicaciones de la prolongacién de la VM invasi-
va'®h? ademds que el hecho de retrasar la extubacién
contribuye a generar extubaciones no planificadas®.

La menor duracién de la VM invasiva en pacientes
con EN puede explicarse dado que éstos fueron eva-
luados periédicamente para realizar la extubacién, a
través de un ERF, siendo extubados en el momento en
que ya estaban en condiciones y no se aplazé el pro-
cedimiento para las horas diurnas. También, podria
explicarse porque aquellos con EN presentaban una
condicién de menor gravedad (aspecto no analizado)
y en los cuales hubo una predileccién por parte del
equipo tratante para extubarlos dado el menor riesgo.
Hay estudios en pacientes adultos*® donde hipotetizan
que la menor duracién de la VM en extubados duran-
te la noche podria deberse a que eran post quirurgicos
(weaning més rdpido y menos riesgo de FE). En nuestra
cohorte un 15% del total de conectados a VM fueron
post quirtrgicos y de estos el 90,9% se extubé en ho-
rario diurno.

Lo importante de la reduccién de la duracién de la
VM invasiva es que permite una menor y/o mejor uti-
lizacién de recursos humanos y equipamiento tecnold-
gico, en general altamente demandados’y escasos en
paises de bajos ingresos®*?, ademds de permitir acortar
la duracién de la estadia hospitalaria, logrando as{ un
mejor prondstico en determinados grupos de pacien-
tes®. No obstante, en nuestro estudio no se pudo de-
mostrar una disminucién de la estadia intra UCI para
el grupo de pacientes con EN, similar a lo reportado
por Duyndam et al.”’, pero si una diferencia significa-
tiva entre EH y ENH a favor de ENH respecto a la du-
racion de estadia en UPCP, lo cual refuerza la idea de
extubar independiente del dia de la semana.

Nuestro andlisis mostré una asociacion significati-
va entre la duracién de la VM invasiva y el FE, donde
aquellos pacientes que fracasaron tuvieron un periodo
de VM invasiva mayor que aquellos que no fracasaron.
Este hallazgo corrobora lo previamente conocido',
pues entre los factores que aumentan el riesgo de FE se
encuentran la gravedad de la condicién médica, mayor
duracién de la VM invasiva®'”**, uso prolongado y ex-
cesivo de sedacion'’ y la existencia de disfuncién dia-
fragmética®, siendo estas dos tltimas consecuencias de
la prolongacién innecesaria de la VM invasiva.

Las limitaciones a tener en consideracién de este
estudio son su disefio retrospectivo, el disponer de
una pequena muestra de pacientes, el haberse llevado
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a cabo en un solo centro hospitalario reflejando nues-
tras précticas clinicas locales, particularmente en lo
referente al paquete de medidas de prueba de prepara-
cién para la extubacién y ERE (el cual se mantuvo sin
cambios durante la duracién del estudio) y finalmente
que el perfil de pacientes no considera otro grupo con
ciertas caracteristicas fisiopatoldgicas particulares, a
saber: los pacientes cardioquirtirgicos”®. Sin embargo,
a pesar de estas limitaciones nos parece una muestra
representativa de la realidad de un hospital publico
general de nuestro pais y probablemente similar en di-
versos aspectos a otros de Latinoamérica y que puede
ser de utilidad en otras instituciones al momento de
implementar sus propios protocolos.

No obstante, se requieren mds estudios que abor-
den este tema con el objetivo de validarlo en UPCP con
diversos modelos de dotacién de personal y de diferen-
tes niveles de complejidad.

En conclusidn, en este estudio de cohorte retros-
pectivo, tanto la extubacién nocturna como la ENH
no se asociaron con FE. Con respecto a la duracién de
la VM invasiva al momento de la extubacién esta fue
menor en los pacientes extubados durante la noche.
La duracién de la estadia en UPCP no se vio afectada
segun el horario de extubacién. La retirada de la VM
invasiva debe estar determinada por factores clinicos

Ventilacién Mecanica Invasiva - M. Ibarra V. et al

mds que por la hora del dia en centros hospitalarios
con recursos similares.

Responsabilidades Eticas

Proteccion de personas y animales: Los autores decla-
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dica Mundial y la Declaracién de Helsinki.
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3Qué se sabe del tema que trata este estudio?

El sindrome de Turner es un trastorno genético cuyas principales
manifestaciones clinicas son la talla baja, falla ovarica y defectos car-
diacos congénitos. Se caracteriza por un amplio espectro en el feno-
tipo lo que dificulta su diagnéstico temprano en algunos casos. En
nuestro medio existen pocos estudios que describan este sindrome.

Resumen

El sindrome de Turner es un trastorno genético que se presenta en mujeres con ausencia parcial o
completa de un cromosoma X. Objetivo: Describir las caracteristicas clinicas, paraclinicas y genoti-
picas de las pacientes con sindrome de Turner atendidas en tres instituciones de salud de Medellin.
Pacientes y Método: Estudio descriptivo retrospectivo. Se incluyeron 97 pacientes con sindrome de

3Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Describimos las caracteristicas clinicas, paraclinicas, cariotipos y
comorbilidades de 97 pacientes con sindrome de Turner. Fueron
frecuentes la talla baja, alteraciones lipidicas, malformaciones car-
diovasculares, trastornos auditivos y neuropsiquidtricos. Se encon-
tr6 un diagndstico tardio (mediana de edad: 8,5 anos). El 51% te-
nian cariotipo 45,X, con caracteristicas al examen fisico mds tipicas.

Palabras clave:
Sindrome de Turner;
Cariotipo;

Fenotipo;
Comorbilidades;
Antropometria

Turner (< 18 afios) confirmado por cariotipo entre 2011 y 2018. Se excluyeron pacientes cuyo ca-
riotipo no cumplia la especificacién del Colegio Americano de Genética Médica. Se recolectaron
variables sociodemograficas, nutricionales, caracteristicas fenotipicas y exdmenes de laboratorio. Se
realizé un andlisis descriptivo en SPSS versién 20. Resultados: La edad al diagnéstico fue de 8,5
afios (RIC 4-12). La principal manifestacién clinica fue la talla baja (90%). Presentaron malforma-
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ciones cardiovasculares (35%), malformaciones renales (26%), trastornos auditivos destacdndose la
hipoacusia (33%), trastornos neuropsiquidtricos (44%). El cariotipo mds frecuente fue 45,X (51%)
seguido de 45,X/46,XX (14%). Las pacientes con cariotipo 45,X tuvieron las manifestaciones clinicas
mds cldsicas. Las mayores de 5 afios presentaron mayor proporcién de exceso de peso. Se encontrd
dislipidemia en 62% e hipotiroidismo en 22%. El 70% de las pacientes mayores de 11 afos recibieron
induccién puberal; el 23% presentaron pubertad espontdnea y de ellas el 44% requirieron manteni-
miento hormonal. El 86% recibieron somatropina. Conclusiones: Las pacientes con sindrome de
Turner de nuestro estudio presentaron alta frecuencia de talla baja y comorbilidades cardiovascula-
res, renales, auditivas, endocrinas y neuropsiquidtricas. El diagnostico fue tardio, debido a la falta de
sospecha clinica por su presentacién variable.

Abstract Keywords:
Turner Syndrome;

Turner syndrome is a genetic disorder that occurs in women with partial or complete absence of an ~ Karyotype;

X chromosome. Objective: To describe the clinical, laboratory, and genotypic characteristics of pa- Phenotype;

tients with Turner syndrome, treated at three health institutions in Medellin. Patients and Method: Comorbidity;

A retrospective study was carried out. A total of 97 patients with Turner syndrome (< 18 years) con- Anthropometry

firmed by karyotype between 2011 and 2018 were included. Patients whose karyotype did not meet
the specification of the American College of Medical Genetics were excluded. Data on sociodemo-
graphic details, nutritional variables, phenotypic characteristics, and laboratory tests were collected.
A descriptive analysis was performed in SPSS software version 20. Results: Median age at diagnosis
was 8.5 years (IQR 4-12). The main clinical characteristic was short stature (90%). Additionally, they
presented cardiovascular malformations (35%), renal alterations (26%), hearing disorders, mainly
hypoacusis (33%), and neuropsychiatric disorders (44%). The most frequent karyotype was 45,X
(51%) followed by 45,X/46,XX (14%). The patients with 45,X karyotype had the most classic clinical
characteristics. Patients > 5 years old had a higher proportion of weight excess than the general po-
pulation. Dyslipidemia was found in 62% and hypothyroidism in 22%. 70% of patients > 11 years
received pubertal induction; 23% presented spontaneous puberty and 44% of them required hormo-
nal maintenance. 86% received somatropin. Conclusion: The patients with Turner syndrome in our
study presented a high frequency of short stature and cardiovascular, renal, hearing, endocrine, and
neuropsychiatric comorbidities. The diagnosis was delayed due to the lack of clinical suspicion given
its variable presentation.

Introducciéon

El sindrome de Turner es un trastorno cromosé-
mico con ausencia parcial o completa de un cromoso-
ma X, caracterizado por manifestaciones que pueden
incluir facies tipica, talla baja, insuficiencia ovarica,
hipoacusia neurosensorial y/o conductiva, defectos
congénitos cardiovasculares, anomalias renales, esque-
léticas, entre otras. Se asocia a un conjunto de enfer-
medades endocrinas, autoinmunes, visuales y neurop-
siquidtricas, que requieren un seguimiento especializa-
do por un equipo multidisciplinario'.

Su incidencia es de 1:1700 a 1:2500 recién naci-
das vivas, con un diagndstico generalmente tardio®”.
Se describe que el 20% de los casos se diagnostica al
nacer por la presencia de caracteristicas clinicas cldsi-
cas, 20% en la infancia por talla baja, 50% de forma
tardia en la adolescencia por la presencia de pubertad
retrasada o amenorrea primaria y el 10% restante se

diagnostican en la adultez por amenorrea secundaria
e infertilidad”®.

El diagndstico temprano de esta entidad ayuda a
un adecuado manejo de las comorbilidades, ademas
de lograr una talla mds cercana a lo normal con el uso
de hormona de crecimiento y el inicio oportuno de la
induccién puberal™!°. El alto riesgo de complicaciones
puede estar relacionado con el diagndstico tardio que
a su vez estd influenciado por la variabilidad en la ex-
presion clinica de estas pacientes y las dificultades para
médicos generales y pediatras en su reconocimiento.
En nuestro medio hay pocos estudios sobre sindrome
de Turner, y en general no integran la diversidad clinica
con la genética'". El objetivo de este estudio fue des-
cribir las caracteristicas clinicas, paraclinicas, comor-
bilidades y trastornos endocrinolégicos mds frecuentes
de las pacientes con sindrome de Turner y especifica-
mente de cada genotipo, atendidas en tres instituciones
prestadoras de salud en Medellin, Colombia.
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Pacientes y Método

Disefio del estudio

Estudio observacional descriptivo, con recoleccién
retrospectiva de la informacién a través de historias
clinicas electrénicas, de una muestra de pacientes con
sindrome de Turner que asistieron a la consulta de en-
docrinologia pedidtrica en tres instituciones de la ciu-
dad de Medellin (Hospital Universitario San Vicente
Fundacién, Hospital Alma Méter de Antioquia y Fun-
dacién Clinica Noel), durante los afios 2011-2018.

Poblacién

Se incluyeron pacientes menores de 18 afos con
diagnéstico de sindrome de Turner confirmado por
cariotipo. Se excluyeron pacientes cuyo cariotipo no
cumplieran la especificacién del Colegio Americano
de Genética Médica (minimo 20 metafases) !, aquellas
que no contaran con historia clinica disponible o no
tuvieran evaluacién por endocrinologia pediatrica. Se
captaron las pacientes a través del diagnéstico CIE-10
para sindrome de Turner (Q960-Q964, Q968 y Q969).

Manejo de datos y variables

La informacion de las variables fue tomada en la
primera consulta del endocrinélogo pediatra. Se reco-
lectaron datos sociodemograficos, estado nutricional y
caracteristicas dismorficas propias del sindrome, ade-
mds de exdmenes de laboratorio y otras evaluaciones
diagnésticas para evaluar las comorbilidades. Los re-
portes del perfil lipidico se clasificaron segin los pun-
tos de corte publicados en la Guia integrada del panel
de expertos para la salud cardiovascular y la reduccion
del riesgo en nifos y adolescentes del 2011 ' y por la
gufa de manejo del colesterol sanguineo 2018 AHA/
ACC teniendo en cuenta la edad de las ninas, asi: 0-9
afos, colesterol total > 200 mg/dl; colesterol HDL bajo
< 40 mg/dl, colesterol LDL > 130 mg/dl y triglicéridos
> 100 mg/dl y para las pacientes de 10 a 18 anos de
edad iguales valores excepto triglicéridos, siendo altos
> 130 mg/dl "5 se clasific6 como dislipidemia mixta
cuando la paciente tenia colesterol total elevado con
colesterol LDL alto y triglicéridos altos.

Los niveles de vitamina D se clasificaron segtn las

Tabla 1. Caracteristicas al nacimiento

Caracteristica n

Edad gestacional en semanas, mediana (RIC) 61 38 (37-39)
Prematuridad, n (%) 61 13(21)
Peso al nacer en kilos, media (DE) 61 2,54 + 0,604
Talla al nacer en centimetros, mediana (RIC) 54 47 (44-49)
Linfedema al nacer, n (%) 70 17 (24)

n: pacientes en los que fue posible conseguir la informacion. RIC:
rango intercuartilico, DE: desviacion estandar.
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“Recomendaciones del Consenso Global de la Sociedad
de Endocrinologia en la prevencién y manejo del raqui-
tismo nutricional” asi: deficiencia (< 12 ng/ml), insufi-
ciencia (12-20 ng/ml) y suficiencia (> 20 ng/ml)*¢.

Para evaluar la talla y el estado nutricional de las
pacientes se compararon los valores de las mediciones
con los patrones de crecimiento infantil de la OMS!”!8,

Anélisis estadistico

Para las variables cualitativas se calcularon frecuen-
cias y proporciones; para las cuantitativas se evalu6 la
normalidad con la prueba Shapiro-Wilk, reportdndose
como mediana y rango intercuartilico (RIC) o media y
desviacion estandar (DE). Se utiliz6 el programa SPSS
versién 20.

Consideraciones éticas

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica de
la Investigacién del Hospital Universitario de San Vi-
cente Fundacién (No0.22-2018-27 de 2018), el Comité
Técnico de Investigacién del Hospital Alma Mater de
Antioquia (No.101-17 de 2018) y Comité de Etica de la
Fundacién Clinica Noel (12/09/2018).

Resultados

Se revisaron 193 historias clinicas, incluyendo en el
estudio 97 pacientes que cumplian los criterios de ele-
gibilidad. Se excluyeron 96 pacientes: 18 sin reporte de
cariotipo, 21 con cariotipo normal, 57 sin evaluacién
por endocrinologia pedidtrica.

La mediana de edad al diagndstico fue de 8,5 afios
(RIC 4-12 anos) con una edad minima de 1 mes y
mdxima 16.5 afios. Esta informacién estuvo disponi-
ble en 78/97 pacientes (80%), las restantes habian sido
diagnosticadas en otras instituciones. El drea de proce-
dencia fue rural en 18/89 pacientes (20%). En la tabla 1
se aprecian las caracteristicas al nacimiento.

Las caracteristicas dismorficas al examen fisico mds
frecuentes fueron cuello corto (78%), seguido de pa-
ladar alto y arqueado (67%), pabellones auriculares
bajos (64%), e implantacién tridente del cabello (63%)
(tabla 2). Los endocrinélogos registraron facies Turner
en el 72% de las pacientes para englobar caracteristicas
faciales y en el 25% se reporté facies normal.

Crecimiento

El promedio de la talla al diagndstico fue de -2,84
+ 1,1 DE. El 90% de las pacientes tenian talla baja en
la primera consulta. El 33% de las nifias menores de 5
afios presentaron relacién peso/talla entre -1y -2 DE.
En las pacientes mayores de 5 afos el 8% presentaron
obesidad y el 21% sobrepeso. Recibieron somatropina
74/86 pacientes (86%), con un promedio de edad de
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inicio de 8,9 afios * 4,1, con una edad minima de 2
afios y méaxima de 16 afios (n = 41 pacientes con datos
completos). En 11 pacientes no se conté con la infor-
macién sobre el tratamiento con somatropina. La me-
diana de la dosis fue 0,045 mg/kg/d (0,04-0,05) y de la
duracion del tratamiento de 27 meses (RIC 13-61,5).

Pubertad

El123% de las pacientes tuvieron pubertad esponta-
nea, la cual se definié como la presencia de Tanner II
mamario reportado por el médico endocrinélogo sin el
inicio de tratamiento de remplazo hormonal. De estas
pacientes, 44% requirieron terapia de reemplazo hor-
monal para continuar su pubertad.

Las pacientes mayores o iguales a 11 afos (n = 58),
presentaron elevaciéon de gonadotropinas (LH de
18,1 mUI/mL 12,3 y FSH 72,3 mUI/mL + 47,4), con-
firmando la presencia de hipogonadismo hipergona-
dotropo. De éstas, el 70% recibié induccién puberal
con mediana de edad de 14 anos (12-15). El método
que se utiliz6 con mayor frecuencia fue el uso de estr6-
genos conjugados via oral (84%), seguido por estroge-
nos por via transdérmica (16%).

Dos pacientes tuvieron menarca espontdnea a edad
normal (12 y 14 afios), con cariotipos tipo mosaicismo:
45,X/46,XX y 45,X/47,XXX respectivamente.

Comorbilidades

Dentro de las comorbilidades, la alteracién auditi-
va fue la mas frecuente (61%), seguida por las altera-
ciones lipidicas (59%) y los trastornos neuropsiquid-
tricos (44%). Las malformaciones cardiovasculares se
presentaron en el 35% de las pacientes (tabla 3).

Tabla 3. Comorbilidades de las pacientes

ARTICULO ORIGINAL

Tabla 2. Caracteristicas clinicas al examen fisico

Caracteristicas clinicas n Frecuencia %
Cuello corto 91 71 78
Paladar alto arqueado 84 56 67
Pabellones auriculares bajos 88 56 64
Implantacién tridente del cabello 87 55 63
Cubitus valgus 89 52 58
Aumento en la distancia entre los pezones 90 42 47
Unas hiperconvexas/displasicas 78 24 31
Epicanto 90 27 30
Implantacion baja del cabello 88 26 30
Pterigium colli 88 22 25
Pabellones rotados atras 87 20 23
Mdiltiples nevus 89 19 21
Dientes apinados 60 12 20
Acortamiento cuarto metacarpiano 84 15 18
Pectus excavatum 88 13 15
Térax en escudo 89 7 8

Escoliosis 87 8

Ptosis palpebral 46 3 7

Genu valgo 84 5 6

Luxacion de cadera 88 4 5

Deformidad de Madelung 87 1 1

n: pacientes en los que fue posible conseguir la informacion.

N n %
Comorbilidades
Malformaciones cardiovasculares 91 32 35
Ninguna 59 65
Aorta bivalva 14 15
Coartacién de aorta 5 6
Valvula mitral mixomatosa 4 4
Ductus arterioso 2 2
Dilatacion de aorta 1 1
Otras 6 7
Malformaciones renales 86 22 26
Ninguna 64 75
Doble sistema colector 7 8
Rindén en herradura 6 7
Hidronefrosis 3 4
Hipoplasia renal 2 2
Reflujo vesicoureteral 2 2
Otra 2 2
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Trastornos auditivos 46 28 61
Ninguna 18 39
Otitis media recurrente 14 30
Hipoacusia conductiva 7 15
Hipoacusia neurosensorial 4 9
Hipoacusia mixta 3 7

Trastornos visuales 46 15 33
Ninguno 31 67
Defecto de refraccion 7 15
Estrabismo 4 9
Otra 4 9

Trastornos neuropsiquiatricos 63 28 44
Ninguno 35 56
Trastorno por déficit de atencién e hiperactividad 15 24

Depresion 3 5
Trastornos del comportamiento 3 5
Ansiedad 2 3
Déficit cognitivo 2 3
Trastorno del aprendizaje 2 3
Trastorno del espectro autista 1 1

Otras manifestaciones 97
Enfermedad inflamatoria intestinal 1 1
Atresia de vias biliares 1 1
Neurofibromatosis 1 1
Endocrinopatias
Hipotiroidismo 94 21 22
Tiroiditis 84 9 11
Metabolismo de los lipidos
0 a9 anos 9
Normal 1 11
Colesterol total normal, HDL bajo 1 11
Hipercolesterolemia con LDL alto 2 22
Hipertrigliceridemia 3 34
Dislipidemia mixta 2 22
Mayores de 9 afos 21
Normal 8 39
Colesterol total normal, HDL bajo 4 19
Hipercolesterolemia con LDL alto B 14
Hipercolesterolemia con hipertrigliceridemia 3 14
Dislipidemia mixta 3 14
Metabolismo de los carbohidratos
Glucosa (mg/dL), media (DE) 40 90,3 + 36,4
HbA1C (%), mediana (RIC) 41 5,3 (5-5,6)
Diabetes mellitus tipo 1 97 2 2
Salud 6sea 28
25 hidroxivitamina D (ng/mL), mediana (RIC) 23,2 (19,4-28,1)
Insuficiencia 8 29
Suficiencia 20 71

N: pacientes con informacion en la variable. n: frecuencia absoluta en la variable. %: porcentaje. RIC: rango intercuartilico,
DE: desviacion estandar.
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Cariotipos y su correlaciéon con el fenotipo y
comorbilidades

El cariotipo mas frecuente fue 45,X (51%), segui-
do del mosaicismo 45,X/46,XX (15%) (tabla 4). Las
pacientes con cariotipo 45,X presentaron mayor pro-
porcién de comorbilidades cardiovasculares, auditi-
vas y visuales, fenotipo mds cldsico, mayor propor-
cién de pterigium colli, cuello corto, cubitus valgus,
implantacién tridente del cabello y deformidades es-

ARTICULO ORIGINAL

queléticas en el térax. Dentro de las pacientes con ca-
riotipo con anomalias estructurales, el mds frecuente-
mente encontrado fue el isocromosoma Xq, teniendo
estas pacientes la mediana de talla mds baja y las carac-
teristicas clinicas en proporciones similares al cariotipo
45X, resaltando las malformaciones esqueléticas. Las
pacientes con cariotipo con mosaicismo 45,X/46,XX
tuvieron menor proporcién de caracteristicas del feno-
tipo y de comorbilidades asociadas (tabla 5).

Tabla 4. Resultado de los cariotipos de las pacientes

Cariotipos Descripcion n %
45,X Monosomia del X 49 51
A5X/A6XX Mosaicismo con monosomia del X 14 15
45,X/46,X i(Xq) @ 46,X/i(Xq) Isocromosoma (Xq) 11 11
45,X/46XY Disgenesia gonadal mixta 7 7
45,X/46,X r(X) Cromosoma X en anillo 6 6
46,XX del(g22) Delecién Xq 3 3
45, X146, XX/4T7 , XXX; 45,X/47 XXX Mosaicismo con “triple X" 3 3
45,X/46,Xmar Monosomia del X con cromosoma marcador 2 2
45,X/46,X, del(X)p 11-3pter Deleciéon Xp 1 1
45,X/ 46,X,psi idic(X)(p11) Isodicéntrico Xp 1 1
aDe los 11 cariotipos, 10 fueron mosaicismos 45,X/46,X i(Xq) y 1 no estaba en mosaicismo 46,X/i(Xq).
Tabla 5. Correlacion cariotipo- fenotipo
Cariotipos 45,X 45,X/46,XX 45,X/46,Xr (X)  Isocromosoma (Xq) Otros
% % % % %

n =49 n=14 n=6 n=11 =17
Talla/Edad @ -2,85+ 1,16 -2,74 + 1,19 -2,27 £ 1,26 -3,09 + 1,41 -2,99 + 0,74
Malformacion cardiovascular 47 36 29 9 25
Malformacién Renal n (%) 19 23 33 20 47
Auditivas 52 89 33 40 75
Visuales 41 17 66 60 30
Neuropsiquiatricas 35 56 83 25 55
Epicanto 16 17 0 27 31
Cuello corto 82 69 100 64 75
Pterigium colli 36 15 20 0 20
Paladar alto y arqueado 74 58 33 63 69
Pabellones auriculares bajos 80 42 33 55 53
Cabello tridente 70 46 20 80 63
Cubitus valgus 52 64 43 80 63
Deformidad en el torax 48 57 17 60 31
Aumento de distancia entre los pezones 54 43 17 64 31
Ufas hiperconvexas/displasicas 100 100 100 100 38
Escoliosis 5 7 17 33
Luxacién de cadera 2 8 0 9 6
2Media (DE).
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Las pacientes con cariotipos 45,X/46XY 'y
45X/46XX, fueron las que mostraron una mayor
proporcién de trastornos neuropsiquidtricos tales
como trastorno de déficit de atencién e hiperactivi-
dad (TDAH), depresion y trastornos de la conducta.
Al agrupar las pacientes con cariotipos con anomalias
estructurales, se encontré que el 55% presentaban tras-
tornos psiquidtricos (tabla 5). Al analizarse de forma
aislada a las 6 pacientes con cariotipo con cromosoma
en anillo, 2/6 pacientes (33%) tuvieron trastornos de la
conducta y no reportaron ningan otro trastorno.

Discusion

En nuestro estudio reportamos las caracteristicas
de 97 pacientes con sindrome de Turner en Medellin,
encontrando que la edad del diagnéstico fue tardia con
una mediana de 8,5 afios. Las caracteristicas clinicas
mds importantes fueron el cuello corto, paladar alto
arqueado, pabellones auriculares bajos e implantacién
en tridente del cabello. Las comorbilidades mas fre-
cuentes fueron las auditivas (61%) y las cardiovascula-
res (35%). El 51% tenian cariotipo 45,X, con caracte-
risticas al examen fisico més tipicas.

La edad del diagnéstico fue tardia (8,5 afios), en
comparacion con otros estudios en México (6 afios)"
y Estados Unidos (3 afios)® y temprana en compara-
cién con el estudio en Turquia (10,2 afios)*. A esta
alta variabilidad en las edades al diagndstico, se suma
el retraso entre la sospecha clinica y la confirmacién;
en EEUU se ha calculado este retraso en 7,7 afios*. Lo
anterior refleja las dificultades para diagnosticar este
sindrome de forma oportuna, independientemente del
pais, lo cual puede explicarse por la falta de sospecha
clinica en edades mas tempranas, debido al amplio es-
pectro fenotipico y en nuestro medio probablemente a
la atencién del recién nacido y de la poblacién infantil
predominantemente por médicos generales, que re-
quieren mayor nivel de sospecha ante cuadros sutiles.
El retraso en la confirmacién del diagnostico pudiera
explicarse debido a las dificultades para el acceso al ca-
riotipo v los costos de este para el sistema de salud al
inicio del periodo de tiempo en que se realizé el estu-
dio.

La talla baja fue la caracteristica fenotipica mds co-
mun, similar al estudio realizado en México', apoyan-
do el concepto de que toda nifia con talla baja deberia
ser evaluada con un cariotipo, independiente de la pre-
sencia de otras caracteristicas asociadas’.

El signo clinico mds temprano que pudiera sugerir
el diagnostico, es la presencia de linfedema el cual se
present6 en el 24% de las pacientes, similar a lo repor-
tado en otros estudios"". Una evaluacién semioldgica
minuciosa y detallada en estas pacientes podria identi-
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ficar caracteristicas menores claves para el diagnéstico
como por ejemplo las unas hiperconvexas/displésicas,
presentes en 31% de las pacientes estudiadas a diferen-
cia de series mundiales que reportan entre 10%-13%"%.

Las pacientes con sindrome de Turner tienen ma-
yor riesgo de enfermedad cardiovascular y metabdlica
en la etapa adulta temprana, lo cual inicia desde la in-
fancia en relacién con acumulacién de adiposidad cen-
tral**?. En nuestro estudio las pacientes menores de
5 afos no tenian exceso de peso, pero llamativamente
las mayores de 5 afios de edad, presentaron un 29% de
exceso de peso (sobrepeso u obesidad), lo cual es lige-
ramente mayor a lo reportado en la poblaciéon general
colombiana segtin la Encuesta Nacional de Salud y Nu-
tricién 2015 (24,4%)*. Esto apoya lo ya reportado en la
literatura sobre la mayor susceptibilidad a ganar peso
propia del sindrome de Turner*. El aumento en la pre-
valencia de factores de riesgo cardiometabélicos como
hipertension arterial, resistencia a la insulina, diabetes
mellitus, dislipidemia y obesidad central contribuyen a
la morbimortalidad en estas pacientes. Es por esto que
el seguimiento cardiovascular recomendado incluye
examen fisico, electrocardiograma, evaluacién de fac-
tores de riesgo de enfermedad cardiovascular, ecocar-
diograma transesofagico y resonancia magnética car-
diaca, con seguimiento variable segin la clasificacién
del riesgo inicial entre cada afo y 5 anos*%.

En cuanto al desarrollo de la pubertad, en este es-
tudio se encontré que el 77% de las pacientes no pre-
sentaron inicio espontaneo del desarrollo puberal. Esto
concuerda con lo reportado en la literatura donde la
falla ovarica primaria es una de las manifestaciones
mas frecuentes de las nifias con sindrome de Turner,
por lo que se requiere induccién con terapia estrogé-
nica para el desarrollo puberal'. Adicionalmente se ha
reportado que cerca del 20% de las pacientes llegan a
algtin grado de pubertad espontdnea, 16% hacen me-
narca y el 6% presentan ciclos menstruales regulares,
para posteriormente evolucionar a oligomenorreas, ci-
clos anovulatorios y falla gonadal completa hasta en un
96% de los casos®. Dado que nuestro estudio no fue
disefiado para seguimiento a largo plazo, se desconoce
qué proporcién de las pacientes con pubertad esponta-
nea evolucioné posteriormente a falla gonadal.

En nuestras pacientes el promedio de edad de inicio
de induccién puberal fue tardio (14 anos, RIC 12-15),
similar a otro estudio realizado en Argentina que fue
15,1 anos’, ya que la guia de manejo que recomienda
hacer seguimiento de la FSH a los 11 afos o incluso
mds temprano, e iniciar induccién puberal a esta edad
o cuando se observe elevacién de la FSH', ademas, su-
giere que la induccién puberal se inicie con estrogenos
a dosis bajas, prefiriendo la via transdérmica’. Sin em-
bargo, en nuestro medio hay dificultades para el uso
del esquema por esta via debido a la no disponibilidad
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de parches de estradiol con concentraciones bajas, por
lo que se requiere fraccionar los parches de concentra-
ciones convencionales, limitando su uso.

El incremento de riesgo cardiovascular es multifac-
torial y relacionado con la genética, la epigenética, el
hipogonadismo, las comorbilidades médicas y el esti-
lo de vida. En nuestro estudio encontramos una pro-
porcién de dislipidemia en nifias mayores de 9 afos
del 61%, similar a la descrita en el estudio de Valencia
et al.'!, lo cual confirma el alto riesgo cardiovascular
desde edades tempranas y refuerza la importancia de
realizar una adecuada prevencién primaria para evitar
el sobrepeso y la obesidad, mediante recomendaciones
estrictas de estilo de vida saludable en las consultas de
pediatria, sumado a la realizaciéon del tamizaje del per-
fil lipidico a partir de los 9 anos de edad"*~.

La tiroiditis autoinmune se presenté en 10% de
las pacientes, similar a lo reportado en el estudio de
Turquia (11,1%)* pero menor a lo reportado en otros
estudios, con prevalencias del 26,8% y 39,4% respec-
tivamente?»?. Esta variacién podria estar relacionada
con la diversidad en la susceptibilidad propia de cada
poblacién y la relaciéon entre cromosomopatia y auto-
inmunidad, ya que en el brazo largo del cromosoma
X se encuentra un locus del complejo mayor de histo-
compatibilidad que permite la adaptacién inmune a la
exposicion de diferentes patégenos®. Adicionalmente,
el numero de cromosomas X y la consecuente dosis de
los genes ligados al X es critica para el mantenimiento
o perdida de tolerancia inmune, resultando en la ac-
tivacién o silenciamiento de ciertos genes, como por
ejemplo el gen DDX3 (DEAD-Box Helicasa 3), relacio-
nado con la produccién de interferén. Otros genes re-
lacionados con la produccién de interleucinas, CD40L,
FOXP3, entre muchos otros®.

En este estudio, el 44% de las pacientes tuvieron
algiin trastorno neuropsiquidtrico, lo cual es similar a
lo reportado en el estudio de Cardoso 2004 (52%)>.
Es probable que la frecuencia de trastornos neuropsi-
quidtricos en nuestras pacientes sea mayor, ya que hay
un evidente subdiagndstico de estas patologias y hace
falta hacer una tamizacién estructurada de los mismos
como lo recomienda la nueva guia de sindrome de
Turner'. Dentro de los trastornos neuropsiquidtricos
evaluados en nuestro estudio el mds frecuente fue el
TDHA (24%), similar a lo publicado por Green et al. *
quienes reportaron una prevalencia del 24% y ademds
describieron que las pacientes con sindrome de Turner
tienen 18 veces mds riesgo de presentar TDHA que la
poblacién femenina general.

Con relacién a los trastornos depresivos, en nues-
tro estudio encontramos una frecuencia de 5%, que es
menor a la reportada en la literatura (25%,5-41%)*>7,
y que refleja probablemente el subdiagndstico de estas
psicopatologias. Por otra parte Reimann et al. encon-
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traron que los sintomas depresivos ocurrieron en el
12,1% de las pacientes con diagndstico temprano de
sindrome de Turner y en el 40,4% de las pacientes con
diagnéstico tardio”, recalcando la importancia de un
diagndstico oportuno, tanto del sindrome de Turner
como de sus comorbilidades, con valoracién activa en
cada consulta de los trastornos neuropsiquidtricos™.

Con respecto al estudio citogenético, el cariotipo
que se encontré con mds frecuencia fue el 45,X (45%),
en segundo lugar el 45,X/46,XX (14%) y en tercer lugar
el isocromosoma Xq (45,X/46,X,i[Xq]) (11%), similar
a lo reportado en otras series como el estudio multi-
céntrico de Turquia, donde predominaron los cario-
tipos 45,X (50,7%) y 45,X/46,XX (10,8%)?, al estudio
Brasilero con cariotipo 45,X en 64% de casos® y al es-
tudio de Londres, que describen este mismo cariotipo
en el 41,6%, seguido en frecuencia del isocromosoma
(Xq) en 18,8% y mosaicismo 45,X/46,XX en 15,7%".

Ademads, en nuestro estudio, también se encontrd
que el cariotipo de anomalia estructural més frecuente
fue el isocromosoma Xq (11%), comparado con otras
anomalias estructurales que tuvieron frecuencias me-
nores al 7%, similar a las series previamente descri-
tas?4*4, Las pacientes que portan el cariotipo con iso-
cromosoma (Xq) presentaron una proporcion elevada
de malformaciones esqueléticas y un fenotipo muy
similar a las pacientes con cariotipo 45,X. Esto puede
explicarse porque el isocromosoma Xq es una imagen
en espejo de 2 copias del brazo largo del cromosoma
X, comudnmente asociado con una linea celular 45,X.
En el brazo corto del cromosoma X se encuentran loci
relacionados con el fenotipo clésico de estas pacientes:
el gen SHOX, el cual estd ubicado en la regién pseu-
doautosémica del cromosoma X (Xp22). Este gen co-
difica para un factor de transcripcién que estd impli-
cado en talla baja y anomalias esqueléticas asociadas
con sindrome de Turner. Hombres y mujeres tienen 2
copias del SHOX, es por esto que la haploinsuficiencia
del gen SHOX explica parte del fenotipo de las ninas
con sindrome de Turner. Adicionalmente en el brazo
corto del cromosoma X hay loci de genes asociados con
insuficiencia ovdrica, uno de estos es la proteina mor-
fogenética 6sea 15 (BMP15) localizado en Xp11.2%.

La mayor fortaleza del estudio es el numero de pa-
cientes evaluadas. Las limitaciones fueron el muestreo
por conveniencia y que al ser un estudio retrospectivo
present6 pérdida de algunos datos generando sesgo de
informacién.

Teniendo en cuenta nuestros resultados, sugerimos
la realizacién de estudios prospectivos que evaltien to-
das las dimensiones implicadas en los desenlaces del
sindrome de Turner, incluyendo aspectos tales como
respuesta al uso de la hormona de crecimiento, la in-
duccién puberal, implementacién de escalas de tami-
zaje para la deteccién de problemas neuropsiquidtri-
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cos, vigilancia y control de los trastornos cardiovascu-
lares y metabolicos.

Adicionalmente sugerimos la creacién de protoco-
los estructurados de diagndstico, seguimiento y trata-
miento de estas pacientes basados en las recomenda-
ciones de manejo de la gufa de prictica clinica del sin-
drome de Turner con el fin de disminuir su morbilidad
superando las barreras del sistema de salud.

Conclusion

Las pacientes con sindrome de Turner de nuestro
estudio presentaron talla baja y comorbilidades car-
diovasculares, renales, auditivas, endocrinas y neu-
ropsiquidtricas. El diagnéstico fue tardio por lo cual el
médico de atencién primaria y el pediatra deben estar
capacitados para sospecharlo tempranamente con el
fin de disminuir las complicaciones y mejorar la cali-
dad de vida de estas pacientes.

Se requieren estudios prospectivos en las nifias con
sindrome de Turner de nuestro pais que evalten tras-
tornos neuropsiquidtricos, la respuesta al tratamiento
con hormona de crecimiento e induccién puberal.

Sindrome de Turner - E. C. Guzman-Arias et al

Responsabilidades Eticas

Proteccién de personas y animales: Los autores
declaran que los procedimientos seguidos se con-
formaron a las normas éticas del comité de experi-
mentacién humana responsable y de acuerdo con
la Asociaciéon Médica Mundial y la Declaracién de
Helsinki.

Confidencialidad de los datos: Los autores declaran
que han seguido los protocolos de su centro de trabajo
sobre la publicacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informa-
do: Los autores han obtenido el consentimiento in-
formado de los pacientes y/o sujetos referidos en el
articulo. Este documento obra en poder del autor de
correspondencia.

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener conflicto de intereses.

Referencias 7.  Lee MC, Conway GS. Turner’s syndrome:
challenges of late diagnosis. lancet
1. Gravholt CH, Andersen NH, Conway Diabetes Endocrinol. 2014;2(4):333-8.
GS, et al. Clinical practice guidelines doi:10.1016/S2213-8587(13)70153-0
for the care of girls and women with 8.  Elsheikh M, Dunger DB, Conway GS,
Turner syndrome: proceedings from the et al. Turner’s Syndrome in Adulthood.
2016 Cincinnati International Turner Endocr Rev. 2002;23(January):120-40.
Syndrome Meeting. Eur ] Endocrinol. 9. Klein KO, Rosenfield RL, Santen
2017;177(3):G1-G70. doi:10.1530/EJE-17- RJ, et al. Estrogen Replacement in 15.
0430 Turner Syndrome: Literature Review
2. Culen C, Ertl D-A, Schubert K, et al. and Practical Considerations. J Clin
Care of girls and women with Turner Endocrinol Metab. 2018;103(5):1790-803.
syndrome: beyond growth and hormones. doi:10.1210/jc.2017-02183
Endocr Connect. 2017;6(4):R39-R51. 10. Matthews D, Bath L, Hogler W, et al.
doi:10.1530/EC-17-0036 Hormone supplementation for pubertal
3. Gravholt CH, Viuff M, Just J, et al. The induction in girls. Arch Dis Child.
changing face of Turner syndrome. 2017;102(10):975-80. doi:10.1136/
Endocr Rev. June 2022. doi:10.1210/ archdischild-2016-311372
ENDREV/BNACO016 11. Valencia E, Serna LM, Betancur LM, et 16.
4. Steiner M, Saenger P. Turner Syndrome: al. Lipid profile in a group of patients
An Update. Adv Pediatr. 2022;69(1):177- with Turner’s syndrome at Clinica
202. doi:10.1016/].YAPD.2022.03.004 Universitaria Bolivariana in the Medellin
5. Berglund A, Viuff MH, Skakkebak A,et city between 2000 and 2009. Colomb
al. Changes in the cohort composition Med. 2011;42(1):54-60.
of turner syndrome and severe non- 12. Yunis E, Cruz E de la, Nino G, et al. 17.
diagnosis of Klinefelter, 47,XXX and Sindrome de Turner. Rev la Fac Med.
47,XYY syndrome: a nationwide cohort 1972;38(2):147-94.
study. Orphanet J Rare Dis. 2019;14(1):16. 13. Saldarriaga W, Valencia M, Fandifio-
do0i:10.1186/513023-018-0976-2 Losada A, et al. Variedad de la
6.  Sivendahl L, DP, Davenport ML. Delayed presentacion citogenética en el sindrome
diagnoses of Turner’s syndrome : de Turner, prenatal y postnatal. Rev
Proposed guidelines for change. J Chil Obstet Ginecol. 2014;79(4):277-82.
Pediatr. 2000;137(4):455-9. d0i:10.1067/ doi:10.4067/S0717-75262014000400005 18.
mpd.2000.107390 14. Expert Panel on Integrated Guidelines

614 ebitoriaL_qiku

for Cardiovascular Health and Risk
Reduction in Children and Adolescents,
National Heart, Lung and BI. Expert
panel on integrated guidelines for
cardiovascular health and risk reduction
in children and adolescents: summary
report. Pediatrics. 2011;128 Suppl(Suppl
5):5213-56. doi:10.1542/peds.2009-2107C
Grundy SM, Stone NJ, Bailey AL, et al.
2018 AHA/ACC/AACVPR/AAPA/ABC/
ACPM/ADA/AGS/APhA/ASPC/NLA/
PCNA Guideline on the Management
of Blood Cholesterol: A Report of

the American College of Cardiology/
American Heart Association Task

Force on Clinical Practice Guidelines.
Circulation. 2019;139(25):e1082-e1143.
doi:10.1161/CIR.0000000000000625
Munns CF, Shaw N, Kiely M, et al.
Global Consensus Recommendations
on Prevention and Management of
Nutritional Rickets. J Clin Endocrinol
Metab. 2016;101(2):394-415. doi:10.1210/
jc.2015-2175

World Health Organization. WHO child
growth standards: length/height-for-age,
weight-for-age, weight-for-length, weight
-for-height and body mass index-for-
age: methods and development. https://
apps.who.int/iris/handle/10665/43413.
Published 2006. Accessed October 12,
2022.

Min Salud, Instituto Nacional de

Salud, Familiar IC de B. Manual de



Sindrome de Turner - E. C. Guzman-Arias et al

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

implementacion Resolucion 2465 de 2016.
Dominguez Herndndez C, Torres Morales
A, Alvarez Hernéndez L, et al. Sindrome
de Turner: Experiencia con un grupo
selecto de poblacién mexicana. Bol Med
Hosp Infant Mex. 2013;70(6):467-76.
Prakash SK, Lugo-Ruiz S, Rivera-

Dévila M, et al. The Turner syndrome
research registry: Creating equipoise
between investigators and participants.
Am ] Med Genet C Semin Med Genet.
2019;181(1):135-40. doi:10.1002/
ajmg.c.31689

Ye ilkaya E, Bereket A, Darendeliler F,

et al. Turner syndrome and associated
problems in Turkish children: a
multicenter study. J Clin Res Pediatr
Endocrinol. 2015;7(1):27-36. doi:10.4274/
jerpe.1771

Savendahl L, Davenport ML. Delayed
diagnoses of Turner’s syndrome:
proposed guidelines for change. J
Pediatr. 2000;137(4):455-9. doi:10.1067/
mpd.2000.107390

Bonis ACB, Casado IG, Bouthelier RG.
Sindrome de Turner. Protoc diagn ter
pediatr. 2011;1:218-27.

Davis SM, Geffner ME. Cardiometabolic
health in Turner syndrome. Am J

Med Genet C Semin Med Genet.
2019;181(1):52-8. d0i:10.1002/
ajmg.c.31678

Donadille B, Christin-Maitre S.

Heart and Turner syndrome. Ann
Endocrinol (Paris). 2021;82(3-4):135-40.
doi:10.1016/J.ANDO.2020.12.004

Stefil M, Kotalczyk A, Blair JC, Lip
GYH. Cardiovascular considerations

in management of patients with

Turner syndrome. Trends Cardiovasc

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34,

35.

Med. December 2021. doi:10.1016/].
TCM.2021.12.002

Min Salud. Encuesta Nacional de Salud y
Nutricién (ENSIN) 2015. Ministerio de
salud.

Silberbach M, Roos-Hesselink JW,
Andersen NH, et al. Cardiovascular
Health in Turner Syndrome: A Scientific
Statement From the American Heart
Association. Circ Genomic Precis Med.
2018;11(10):e000048. doi:10.1161/
HCG.0000000000000048

Kostopoulou E, Bosdou JK, Anagnostis
P, et al. Cardiovascular Complications in
Patients with Turner’s Syndrome. Curr
Pharm Des. 2020;26(43):5650-9. doi:10.21
74/1381612826666200531152459
Backeljauw P, Chernausek SD, Hojbjerg
C, et al. Turner syndrome. In: Sperling

MA, ed. Sperling Pediatric Endocrinology.

Fifth ed. Elsevier; 2021:627-60.

Morin A, Guimarey LM, Apezteguia

M, et al. Adult height in Turner
Syndrome girls after long-term growth
hormone treatment. Medicina (B Aires).
2009;69(4):431-6.

Shankar RK, Backeljauw PF. Current
best practice in the management

of Turner syndrome. Ther Adv
Endocrinol Metab. 2018;9(1):33-40.
doi:10.1177/2042018817746291

Lleo A, Moroni L, Caliari L, et al.
Autoimmunity and Turner’s syndrome.
Autoimmun Rev. 2012;11(6-7):A538-43.
doi:10.1016/j.autrev.2011.11.015
Bianchi I, Lleo A, Gershwin ME, et al. The
X chromosome and immune associated
genes. ] Autoimmun. 2012;38(2-3):J187-
92. doi:10.1016/j.jaut.2011.11.012
Cardoso G, Daly R, Haq NA, et al.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

ARTICULO ORIGINAL

Current and lifetime psychiatric illness in
women with Turner syndrome. Gynecol
Endocrinol. 2004;19(6):313-9.

Green T, Naylor PE, Davies W. Attention
deficit hyperactivity disorder ( ADHD )
in phenotypically similar neurogenetic
conditions : Turner syndrome and the
RASopathies. ] Neurodev. 2017;9(25):1-
12. doi:10.1186/s11689-017-9205-x
Reimann GE, Bernad Perman MM, Ho
P-S, et al. Psychosocial Characteristics

of Women with a Delayed Diagnosis

of Turner Syndrome. ] Pediatr.
2018;199:206-11. doi:10.1016/j.
jpeds.2018.03.058

Hutaff-Lee C, Bennett E, Howell

S, et al. Clinical developmental,
neuropsychological, and social-emotional
features of Turner syndrome. Am

] Med Genet C Semin Med Genet.
2019;181(1):126-34. doi:10.1002/
AJMG.C.31687

de Aratjo C, Galera BB, Galera MF, et

al. [Clinical and cytogenetic aspects of
the Turner syndrome in the Brazilian
Western region]. Rev Bras Ginecol Obstet.
2010;32(8):381-5. doi:10.1590/s0100-
72032010000800004

Cameron-Pimblett A, La Rosa C, King
TFJ, et al. The Turner syndrome life
course project: Karyotype-phenotype
analyses across the lifespan. Clin
Endocrinol (Oxf). 2017;87(5):532-8.
doi:10.1111/cen.13394

Bolu S, Eroz R, Arslanoglu I, et al. The
relationship between phenotypical
findings and different karyotypes in
children with turner syndrome. Ann
Med Res. 2021;28(5):912. doi:10.5455/
annalsmedres.2020.06.614

615

ebitoriaL_qiku



\WLENA

ANDES
PEDIATRICA

= RevisTA CHILENA DE PEDIATRIA www.scielo.cl

7
$

\ 'l.. 1
D IIU _10 Chile

Andes pediatr. 2023;94(5):616-627

DOI: 10.32641/andespediatr.v94i5.4527 ARITEULD GIREINAL

Experiencia en COVID-19 en pacientes hospitalizados en unidades
de paciente critico pediatrico durante el periodo pandémico

Experience in COVID-19 in hospitalized patients in pediatric critical units
during pandemic period

Adriana Wegner Araya®?, Pamela Céspedes Fernandez?, Patricio Astudillo Paredes®®,

Adriana Diettes Gonzalez*, Franco Diaz Rubio®4, Christian Scheu Goncalves®¢,
Veroénica Chauriye Kuncar?®, Tomés Gaete Amenabarf, Marta Zamora Astudillof,
Carlos Acuna Aguirres, Michele Drago Thibaut", Victor Monreal Eloaizal,
Michelangelo Lapadula Amelina), Pietro Pietroboni Fuster*, Javier Varela Ortiz®!,
Alena Gallardo Martinez™, Karin Scheuch Ruiz", Andrés Manen Chinchén®,
Maria José Villarroel Carreiio?, Felipe Verscheure Peraltad, Blanca Maldonado Valenzuela’,
Matias Meyer Floress. Grupo Colaborativo Multicéntrico de la Rama de Cuidados intensivos
Pediatricos de la Sociedad Chilena de Pediatria

*Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Complejo Asistencial Dr. Sétero del Rio. Santiago, Chile.
®Division de Pediatria, Clinica Alemana de Santiago. Santiago, Chile.

cUnidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital Carlos Van Buren. Valparaiso, Chile.

dUnidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital El Carmen de Maipu. Santiago, Chile.

¢Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital Clinico de la Pontificia Universidad Catolica de Chile. Santiago, Chile.
fUnidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital Clinico Félix Bulnes. Santiago, Chile.

9Unidad de Paciente Critico Pediatrico y Neonatal, Hospital Dr. Luis Calvo Mackenna. Santiago, Chile.
"Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital de Nifios Dr. Exequiel Gonzélez Cortés. Santiago, Chile.
'Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Clinica INDISA. Santiago, Chile.

Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Clinica Santa Marfa. Santiago, Chile.

“Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital de Antofagasta. Antofagasta, Chile.

'Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital Padre Hurtado. Santiago, Chile.

mUnidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital Las Higueras. Talcahuano, Chile.

"Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital Base San José de Osorno. Osorno, Chile.

°Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital de Puerto Montt. Puerto Montt, Chile.

PUnidad de Paciente Critico Pediétrico, Hospital Regional Dr. Ernesto Torres Galdames. Iquique, Chile.
9Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital Dr. Gustavo Fricke. Vifa del Mar, Chile.

"Unidad de Paciente Critico Pediatrico, Hospital La Florida Dra. Eloisa Diaz. Santiago, Chile.

Recibido: 8 de septiembre de 2022; Aceptado: 28 de abril de 2023

Correspondencia: Editado por:
Adriana Wegner Araya Paul Harris Diez
awegnera@gmail.com

Cdémo citar este articulo: Andes pediatr. 2023;94(5):616-627. DOI: 10.32641/andespediatr.v94i5.4527

616 ebitoriaL_qiku


mailto:awegnera@gmail.com
https://orcid.org/0000-0003-4877-3777
https://orcid.org/0000-0002-2600-630X
https://orcid.org/0000-0003-4763-074X
https://orcid.org/0000-0002-8284-2433
https://orcid.org/0000-0001-8052-6309

ARTICULO ORIGINAL
COVID-19 - A. Wegner A. et al

3Qué se sabe del tema que trata este estudio? 3Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

EI SARS-CoV-2, responsable de la mayor pandemia sufrida en el dl- Este estudio multicéntrico describe el comportamiento de CO-
timo siglo, parecia inicialmente de curso mds benigno en la pobla- VID-19 en nifios chilenos hospitalizados en unidades criticas du-
cién pedidtrica. Sin embargo, actualmente se conoce que los nifos rante la pandemia (2020-2021), permitiendo evaluar aquellos fac-
también pueden evolucionar con cuadros graves, en especial con tores de riesgo asociados al desarrollo de un cuadro clinico severo
el denominado Sindrome inflamatorio multisistémico pediétrico por SARS-CoV-2 en nuestra poblacién pedidtrica.

causado por SARS-CoV-2.

Resumen Palabras clave:
Nifios;
Objetivo: Caracterizar el comportamiento de COVID-19 en nifios chilenos hospitalizados en uni-  SARS-CoV-2;

dades de paciente critico peditrico (UPCP) y evaluar factores de riesgo para COVID-19 severo. Pa- ~ COVID-19;
cientes y Método: Estudio multicéntrico cohorte prospectivo, pacientes 0-18 afios con SARS-CoV-2  Cuidados Criticos;
confirmado hospitalizados en UPCP. Se registraron variables clinicas, laboratorio, imagenolégicasy =~ COVID-19 Severo
terapéuticas. Se compard “COVID-19 leve/moderado” versus “COVID-19 severo” utilizando media-

na con rango intercuartil (RIC), test U Mann-Whitney, Test Fisher de dos colas y analisis multivaria-

do binario forward para ajuste de variables para “COVID-19 severo”. Significativo p < 0,05. Resulta-

dos: 219 pacientes, 55,3% hombres, mediana edad 86 meses (RIC: 13,5-156). Comorbilidades prin-

cipales: obesidad, enfermedades respiratorias. Mortalidad global: 3,6%. “COVID-19 severo” (26,5%)

mostré mds leucopenia, linfopenia, mds inflamacién y alteracién de 6rganos (p < 0,05). También

desarroll6 mds Sepsis/shock, SDRA y disfuncién de érganos, requirié mds terapia hemodindmica,

antiinflamatoria, anticoagulacién, antibioterapia, con mayor estadia en UPCP/hospitalaria (p < 0,05)

y mortalidad de 13,8%. Factores de riesgo asociados a “COVID-19 severo”: shock al ingreso (aOR

28,44 [1C95%: 10,45-77,4]), obesidad (aOR 3,55 [1C95%: 1,3-9,6]), condensacién (aOR 3,1 [IC95%:

1,1-8,7]), atelectasia (aOR: 8.7 [IC95%: 1,17-64,3]), corticoides dosis de estrés (aOR 7,7 [1C95%:

1,9-30,6]), antibioterapia precoz (aOR: 12,02 [IC95%: 1,11-130,02]), inmunodeficiencia adquirida/

congénita (aOR: 19,2 [IC95%: 1,19-321]) y patologia oncoldgica (aOR: 10,7 [1C95%: 2,14-47,8]).

Conclusion: En esta cohorte pedidtrica chilena, el perfil de paciente que ingres6 a UPCP fue de sexo

masculino en edad escolar con comorbilidad asociada. Factores de riesgo asociados a COVID-19

severo fueron: presencia de comorbilidades (inmunodeficiencia adquirida/congénita, patologia on-

coldgica y obesidad), shock al ingreso y condensaciones en las imagenes radioldgicas.

Abstract Keywords:
Children;

Objectives: To characterize the COVID-19 disease profile in Chilean children hospitalized in pe-  SARS-CoV-2;

diatric intensive care units (PICU) and to evaluate risk factors associated with severe COVID-19. COVID-19;

Patients and Method: A multicenter prospective cohort study with patients 0-18 years of age with ~ Critical Care;

confirmed SARS-CoV-2 hospitalized in PICU. Clinical, laboratory, imaging, and therapeutic va-  Severe COVID-19

riables were recorded. We compared “mild/moderate COVID-19” with “severe COVID-19” using

median with interquartile range (IQR), Mann-Whitney U test, two-tailed Fisher’s test, and forward

binary multivariate analysis to adjust variables for “severe COVID-19”. A p < 0.05 was considered

significant. Results: From 16 PICUs, 219 patients were recruited, 55.3% were male, with a median

age of 86 months (IQR: 13.5-156). The most frequent comorbidities were obesity and respiratory di-

seases. Overall mortality was 3.6%. “Severe COVID-19” (26.5%) showed more leukopenia, lympho-

penia, increased inflammatory parameters, and altered organ function (p < 0.05). It also developed

more sepsis/shock, ARDS, and organ dysfunction, requiring more hemodynamic, anti-inflamma-

tory, anticoagulation, and antibiotic therapy, with a longer stay in the PICU/hospital (p < 0.05), and

13.8% of mortality. Risk factors associated with “severe COVID-19” were shock on admission to the

PICU [aOR 28.44 (95%CI 10.45-77.4)], obesity [aOR 3.55 (95%CI 1.3-9.6)], consolidation [aOR 3.1

(95%CI 1.1 -8.7)], atelectasis [aOR: 8.7 (95%CI 1.17-64.3)], stress dose of corticosteroids [aOR 7.7

(95%CI 1.9-30.6)], early antibiotic therapy [aOR: 12.02 (95%CI 1.11-130.02)], acquired/congenital

immunodeficiency [aOR: 19.2 (95%CI: 1.19-321)], and oncological pathology [aOR 10.7 (95%CI

2.14-47.8)]. Conclusion: In this Chilean pediatric cohort, most patients with COVID-19 admitted

to de PICU were male, of school age, with associated comorbidity. Risk factors for developing severe

COVID-19 were the presence of comorbidities such as acquired/congenital immunodeficiency, on-

cological pathology, and obesity, in addition to shock on admission and consolidations on X-rays.
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Introducciéon

SARS-CoV-2 es un betacoronavirus, perteneciente
a la familia coronaviridae, al igual que SARS-CoV-1y
MERS-CoV. Descrito en diciembre de 2019 en relacién
con un brote de neumontias de evolucién atipica en la
ciudad de Wuhan, provincia de Hubei, China, proba-
blemente secundaria a una zoonosis. Su mecanismo de
transmisién se produce via gotitas respiratorias, fomi-
tes y via fecal-oral'?. La transmisién del virus puede
ocurrir desde pacientes sintomaticos como asintoma-
ticos, dado que se ha demostrado la presencia de cargas
virales similares en ambos grupos*°.

Dada su rapida propagacién, en marzo 2020 la Or-
ganizacion Mundial de la Salud (OMS) declaré pande-
mia al espectro de sindromes clinicos producidos por
el virus SARS-CoV-2, englobados bajo el término de
COVID-19 (coronavirus infectious disease-19)°. La in-
feccion por SARS-CoV-2 varia desde cuadros leves a
fallas respiratorias severas semejantes al sindrome de
distress respiratorio agudo (SDRA), shock, disfuncién
de 6rganos y muerte”®. Afecta mayoritariamente a la
poblacién de adultos, sin predominio de género, con
una mortalidad entre 2,4% al 5%. Tiene una mayor se-
veridad y mortalidad en pacientes mayores con comor-
bilidades tales como diabetes, hipertension arterial,
obesidad, enfermedades pulmonares crénicas y cardio-
vasculares, alcanzando en este grupo susceptible cifras
de mortalidad cercanas al 50%?%%. Multiples estudios se
han publicado respecto a la epidemiologia, curso cli-
nico y manejo de COVID-19 en adultos. En pediatria,
la frecuencia de COVID-19 oscilaria entre 1,2% a 5%,
habitualmente secundaria a transmisién intrafamiliar
con un curso clinico mas leve respecto a adultos y sin-
tomatologia similar (fiebre, tos, odinofagia, mialgias,
vomitos, diarrea), si bien muchos de ellos se presentan
asintomaticos"*'!. Menos del 1% de los nifios afecta-
dos requeriria hospitalizacién, asociandose los casos
mds graves a menor edad y a presencia de algunas co-
morbilidades*®!2. En este contexto, este estudio tiene
como objetivo caracterizar el comportamiento de CO-
VID-19 en los nifios chilenos hospitalizados en unida-
des de paciente critico pedidtrico (UPCP) durante la
pandemia y evaluar los factores de riesgo asociados a
un curso clinico severo de COVID-19.

Pacientes y Método

Estudio multicéntrico prospectivo de una cohorte
entre abril 2020 y agosto 2021. Se enrolaron pacientes
entre 0 a 18 afos con diagndstico confirmado por test
de laboratorio de SARS-CoV-2 (Reaccion en cadena de
polimerasa (PCR) o serologia IgG y/o IgM) hospitaliza-
dos en alguna UPCP publica o privada de nuestro pais.
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El registro de los datos de los pacientes enrolados
estuvo a cargo de un médico designado de cada centro
participante, mediante un formulario digital restrin-
gido a los investigadores responsables. Las variables a
registrar en el formulario digital fueron género, edad,
puntaje de gravedad de ingreso (PIM-2), dias de es-
tada en UPCP y hospitalaria, diagndstico de ingreso,
comorbilidad, tipo de contagio, tiempo entre inicio de
sintomas y hospitalizacion, sintomas y signos de pre-
sentacion de la enfermedad, evolucién, disponibilidad
de imdagenes y su descripcién (radiografia de térax y/o
tomografia axial computarizada, TAC), existencia de
coinfeccién y microorganismo identificado en caso de
ser pertinente, exdmenes de laboratorio (hematocrito,
hemoglobina, leucocitos, linfocitos, plaquetas, creati-
nina en sangre, enzimas hepéticas, Proteina C reactiva,
Procalcitonina (PCT), Lactato deshidrogenasa (LDH),
INR, dimero D, troponinas), soporte respiratorio re-
cibido si correspondia (oxigenoterapia, cidnula nasal
de alto flujo, CNAF; ventilacién mecdnica no invasiva,
VMNI; ventilacién mecanica invasiva, VMI). También
se registraron el uso de las siguientes terapias dirigidas
a manejo especifico de COVID-19: firmacos empiricos
(hidroxicloroquina, azitromicina, lopinavir/ritonavir,
remdesivir, oseltamivir), antiinflamatorios (hidrocor-
tisona, metilprednisolona, dexametasona, inmunoglo-
bulinas endovenosas, tocilizumab), terapia anticoagu-
lante. Ademas, se registré el uso de broncodilatadores,
antimicrobianos, uso de drogas vasoactivas. Asimis-
mo, se registraron las complicaciones y el desenlace del
paciente en la UPCP (vivo, fallecido).

Considerando a COVID-19 una entidad emergen-
te con evolucion incierta, muchos ninos con SARS-
CoV-2 confirmado fueron ingresados a UPCP al inicio
de la pandemia para monitorizacién, independiente
de su condicién clinica. De esta manera uno de los
cddigos diagndsticos de la base de datos para esta ca-
racteristica fue “Precaucién/Observacion”. Asimismo,
pacientes ingresados a UPCP por una causa distinta a
COVID-19 en quienes el tamizaje para SARS-CoV-2
fue positivo, fueron categorizados en el item diagndsti-
co como “Otro”. Los datos de todos los pacientes fue-
ron anonimizados. Las unidades participantes fueron
ciegas a la informacién de los pacientes registrados
por otros centros. El acceso a la informacién general
y a la base de datos estuvo restringido a los investiga-
dores principales del estudio mediante claves tnicas e
intransferibles.

Para evaluar los factores de riesgo de desarrollar
COVID-19 grave se definieron dos grupos: aquellos
con “COVID-19 leve/moderado” y aquellos con “CO-
VID-19 severo”. El grupo de pacientes con “COVID-19
severo” fue definido por: necesidad de VMI asociada a
requerimiento de drogas vasoactivas y/o terapias venti-
latorias de rescate (prono, paralizacién continua, 6xido
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nitrico (iNO), ventilacién de alta frecuencia oscilatoria
(VAFO) y/o requerimiento de terapias extracorpdreas
(Hemofiltracion, Plasmaféresis, ECMO).

Se solicité la aprobacién del proyecto al Comité de
Etica Cientifico de cada centro participante, con la dis-
pensa de consentimiento informado, al tratarse de un
estudio observacional, descriptivo, sin intervenciones
para los pacientes.

Analisis Estadistico

Para la descripcién de las variables numéricas se
utilizaron mediana y rango intercuartil (RIC). Para va-
riables numéricas se realizé test de U Mann-Whitney
y para categéricas Test de Fisher de dos colas. Para el
manejo de variables confundentes, se realizé un and-
lisis multivariado binario forward para ajuste de las
siguientes variables acorde a lo reportado previamen-
te: género, comorbilidades, edad < 6 meses, patologia
oncoldgica, obesidad, inmunodeficiencia, enfermedad
pulmonar crénica, retraccidn toracica al examen fisico,
disnea, neumonia o atelectasia en radiografia o TAC de
térax, uso de antibioticos, corticoides en dosis de es-
trés, coinfeccién, y shock al momento de ingreso, para
el outcome definido como “COVID-19 severo”!*18,
Se presentan los valores de odds ratio (OR) para los
analisis univariado como multivariado con intervalo
de confianza de 95%. El andlisis estadistico se realizo
con SPSS V25.0 (NY, USA) y se consider? significativo
todo valor p < 0,05.

Resultados

Resultados globales

En el estudio participaron 16 UPCP, tanto publicas
como privadas, registraindose 219 pacientes durante el
periodo analizado. Del total de pacientes, 121 corres-
pondieron a género masculino con una edad mediana
de 86 meses (RIC: 13,5-156 meses) y una razén de gé-
nero femenino:masculino de 1:1,2. Los principales sin-
tomas de los pacientes enrolados al momento de ingre-
so fueron fiebre, polipnea, tos y vémitos. Mientras que
los menos frecuentes correspondieron a anosmia, ar-
tralgia, estridor y ageusia. Las caracteristicas del grupo
de pacientes enrolados en este estudio se muestran en
la tabla 1 y la sintomatologia registrada en esta cohorte
se muestra en la figura 1. Respecto a la evolucién cli-
nica de los pacientes, se observé que aquellos con neu-
monia desarrollaron SDRA en un 33,3%, en un 16,7%
sepsis/shock y en un 13,9% disfuncién de érganos. En
el grupo de pacientes con enfermedad de Kawasaki, el
52% desarroll6 sepsis/shock y 24% disfuncién de 6r-
ganos y de los pacientes diagnosticados como Sindro-
me inflamatorio multisistémico pediétrico (Pediatric
multisystem inflammatory syndrome, PIMS), el 100%
desarroll6 Sepsis/shock y disfuncion de 6rganos.
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Tabla 1. Caracteristicas de la cohorte de pacientes COVID-19

hospitalizados en UPCP durante periodo pandémico (n = 219)

Caracteristica n pacientes (%)
Género
Masculino 121 (55,3)
Femenino 98 (44,7)
Comorbilidad
Obesidad 64 (29,2)
Respiratoria* 29(13,2)
Inmunodeficiencia 13 (5,9)
Prematurez 10 (4,5)
Desnutriciéon 11 (5,0)
Diabetes 7 (3,1)
Cardiopatia 8(3,6)
Otras 61 (27,89

Deteccion SARS-CoV-2
RT-PCR en via aérea superior
RT-PCR en via aérea inferior 5(2,3)

Serologia en sangre (Ig M y/o Ig G) 52 (23,7)
Mecanismo de contagio
Intradomiciliario 120 (54,8)
Extradomiciliario 6(2,7)
Nosocomial 1(5,0)
Desconocido 8 (37,4)
Presencia de sintomas al momento del diagnéstico
Si 196 (89,5)
No 23(10,5)
Diagnosticos de ingreso
Neumonia 72 (32,9)
Enfermedad de Kawasaki 25(11,4)
PIMS 12 (5,5)
Miocarditis/Insuficiencia cardiaca 10 (5,0)
Rinofaringitis 7 (3,2)
Observacién/Precaucion** 4(1,8)
Encefalitis/convulsion 3(1,4)
Pleuroneumonia 1(0,5)
Bronquiolitis 1(0,5)
Ol 84 (38,3)
Radiografia de térax 181 (82,6)
Normal 53(29,3)
Patrén intersticial 69 (38,1)
Condensacién Unica 10 (5,3)
Condensaciones multiples 4(18,7)
Atelectasia 5 (2,7)
Derrame pleural 5(2,7)
TAC de térax 36 (16,4)
Evolucion
Sepsis/Shock 71(32,4)
SDRA 32 (14,6)
Disfuncién de 6rganos 48 (21,9)
Mortalidad 8 (3,6)

162 (74,0)

RT-PCR: Reaccién en cadena de la polimerasa con transcripcion inversa;
PIMS: pediatric inflammatory multisystem sindrome/sindrome infla-
matorio multisistémico pediatrico; TAC: tomografia axial computada;
SDRA: sindrome de distress respiratorio agudo. *Incluye: asma, displasia
broncopulmonar, dafo pulmonar crénico, hiperreactividad bronquial,
fibrosis quistica. **Pacientes con SARS-CoV-2 confirmado ingresados
a UPCP para monitorizaciéon. ***Pacientes ingresados a UPCP por otro
diagndstico en quienes SARS-Cov-2 fue pesquisado por tamizaje al

momento de ingreso.
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Figura 1. Sintomas y signos de presentacion
segun frecuencia, registrados en los pacien-
tes SARS-CoV-2 sintométicos ingresados a
UPCP (n = 196). Abreviatura: C.cia, compro-
miso de conciencia.
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Analisis de paciente segtin severidad de COVID-19
El grupo de pacientes con COVID-19 leve/mode-
rado correspondieron a 161 (73,5%) y 58 a COVID-19
severo (26,5%). Este tltimo grupo presentd como cau-
sas de gravedad Shock/Sepsis (n = 36), insuficiencia
respiratoria (n = 18), obstruccion de via aérea superior
(n = 2) y compromiso de conciencia (n = 2) (tabla 2
y 3). Al comparar estos dos grupos no se observaron
diferencias en género, edad, comorbilidad, tipo de
contacto, tiempo de inicio de sintomas e ingreso a
UPCP, presencia de sintomas y diagndsticos de ingre-
s0, excepto para el diagnéstico de “Otro”, pacientes en
los cuales fue preponderante en el grupo COVID-19
leve/moderado (tabla 2). El grupo “COVID-19 seve-
ro” desarroll6 significativamente mds Sepsis/shock,
SDRA vy disfuncién de érganos, ademds de presentar
mds neumonia, atelectasias y vidrio esmerilado en las
imdgenes radioldgicas. En este mismo grupo se utiliz6
mds metilprednisolona, esteroides en dosis de estrés,
inmunoglobulina endovenosa, heparina, antibiéticos,
drogas vasoactivas y transfusion de glébulos rojos.
Estos pacientes también presentaron PIM-2 mads ele-
vados, mas coinfeccién bacteriana, mayor estadia en
UPCP vy hospitalaria total, comparado con el grupo
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“COVID-19 leve/moderado”. No hubo diferencias en
los soportes ventilatorios no invasivos utilizados entre
ambos grupos. Al analizar los exdmenes de laboratorio
el grupo “COVID-19 severo” presentd menor recuento
de neutréfilos, linfocitos y plaquetas, mayor creatinina,
transaminasas, LDH, pardmetros inflamatorios (PCR,
PCT, ferritina), INR, dimero D, troponina y Pro-BNP
respecto al grupo “COVID-19 leve/moderado” (tabla
4).

En el grupo “COVID-19 severo” las terapias de
rescate registradas en falla respiratoria grave fueron
bloqueo neuromuscular en el 42% (17/21 neumonia),
prono 39,2% (16/20 neumonia), iNO 12 % (5/6 neu-
monia) y VAFO 8% (3/4 neumonia). No se requiri6 de
ECMO ni de hemofiltracién en este grupo de pacien-
tes. Respecto a las complicaciones registradas, estas se
muestran en la tabla 5, resultando todas significativas
en el grupo “COVID-19 severo” (excepcién coagula-
cién intravascular diseminada, CID).

Las muertes se observaron sélo en el grupo “CO-
VID-19 severo” con una tasa de 13,8% dentro de este
ultimo grupo (tabla 3). Al evaluar el subgrupo de
pacientes COVID-19 severo seguin fallecimiento, se
encontré que los diagndsticos de ingreso fueron neu-
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Tabla 2. Comparacion entre grupos de pacientes criticos pediatricos con SARS-CoV-2 confirmado admitidos a UPCP segtin tipo

de evolucion (n = 219)

Variables clinicas Leve/moderado (n = 161) Severo (n = 58) OR (IC 95%) Valor p
Género masculino 93 (57,8) 28 (48,3) 0,68 (0,37-1,24) 0,22
Edad, meses, Mediana (RIC) 89 (13,5-157) 74.5(12,5-153) 0,98
Comorbilidad
Obesidad 43 (26,7) 21 (36,2) 1,5(0,82-2,9) 0,18
Respiratoria* 18 (11,2) 11(18,9) 0,5(0,23-1,2) 0,2
Inmunodeficiencia 8 (5,0) 5(8,6) 1,8 (0,56-5,7) 0,33
Prematurez 7 (4,3) 3(5,2) 1,2 (0,3-4,8) 0,72
Desnutricion 6(3,7) 5(8,6) 2,4(0,7-8,3) 0,17
Diabetes 4(2,5) 3(5,2) 0,4(0,1-2,1) 0,54
Cardiopatfa 4(2,5) 4(6,9) 2,9(0,7-12,03) 0,21
Otras 57 (35,4) 17 (29,3) 0,7 (0,39-1,45) 0,25
Tipo contacto con Caso COVID-19
Intrahospitalario 6(3,7) 5(8,6) 0,26
Extradomiciliario conocido 5(3,1) 1(1,7)
Intradomiciliario 92 (57,1) 28 (48,3)
Desconocido 58 (36) 24 (41,4)
Tiempo entre inicio de sintomas e ingreso a UPCP 4 (2-6) 4 (3-5) 0,7
Paciente sintomatico 141 (87,6) 55 (94,8) 0,38 (0,11-1,3) 0,14
Diagndsticos de ingreso
Neumonia 51(31,7) 21 (13) 0,8 (0,4-1,5) 0,63
Enfermedad de Kawasaki 15(9,3) 10(17,2) 0,4 (0,2-1,17) 0,1
PIMS 7 (4,3) 5 (8,6) 0,48 (0,14-1,5) 0,2
Miocarditis/Insuficiencia cardiaca 6 (3 4(6,9) 0,52 (0,14-1,9) 0,51
Rinofaringitis 5@3 2 (3,4) 0,8 (0,16-4,7) 1,0
Observacion/Precaucion** 42 0(0)
Encefalitis/convulsion 2(1 1(1,7) 0,7 (0,06-8,0) 1,0
Pleuroneumonia 1(0 0(0)
Bronquiolitis 1(0 0 (0)
Otro*** 69 (42,9) 15 (25,9) 2,1(1,1-4,1) 0,003*

#Significativo. Abreviaciones: RIC: Rango intercuartil; PIMS: pediatric inflammatory multisystem sindrome/sindrome inflamatorio multisistémico
pediatrico. *Incluye: asma, displasia broncopulmonar, dafio pulmonar crénico, hiperreactividad bronquial, fibrosis quistica. **Pacientes con
SARS-CoV-2 confirmado ingresados a UPCP para monitorizacion. ***Pacientes ingresados a UPCP por otro diagnostico en quienes SARS-

CoV-2 fue pesquisado por tamizaje al momento de ingreso.

monia (n = 3), Shock (n = 2), encefalitis (n = 1), mio-
carditis (n = 1) y sindrome linfoproliferativo autoin-
mune (n = 1). Los factores asociados a mortalidad en el
analisis univariado fueron inmunodeficiencia primaria
o0 adquirida como comorbilidad (OR: 49 [IC 95%: 4,3-
549]), presencia de neumonia en TAC de térax de in-
greso (OR: 7.3 [IC 95%: 1,4-37,3]), esteroides en dosis
de estrés (OR: 13,7 [IC 95%: 2,4-79,1]), transfusiones
de glébulos rojos y plaquetas, y la coinfeccion fungica
durante la estadia en UCIP (tabla suplementaria 1, dis-
ponible version online).

Finalmente, se realiz6 un analisis binario forward
para determinar aquellos factores asociados como pre-
dictores de cuadro severo de COVID-19 en pediatria

y eliminar cofactores confundentes®!*'*1>°_ Se realiz6
un ajuste por género, edad < 6 meses, comorbilidades,
patologia oncoldgica, obesidad, inmunodeficiencia,
asma, enfermedad pulmonar crénica, retraccion tord-
cica al examen fisico, disnea, neumonia o atelectasia
en radiografia o TAC de térax, uso de antibiéticos,
corticoides en dosis de estrés, coinfeccién y shock al
momento de ingreso. Los factores de riesgo asociados
a “COVID-19 severo” fueron shock al momento de
ingreso a UPCP (aOR: 28,44 [IC95%: 10,45-77,4]);
obesidad (aOR: 3,55 [IC95%: 1,3-9,6]); condensa-
cién (aOR: 3,1 [1C95%: 1,1-8,7]) y atelectasia (aOR:
8,7 [1C95%: 1,17-64,3]) en Rx de térax; corticoides en
dosis de estrés al ingreso (aOR: 7,7 [1C95%: 1,9-30,6])
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Tabla 3. Clinica, radiologia y manejo de pacientes criticos pediatricos con SARS-CoV-2 confirmado admitidos a UPCP segun tipo
de evolucion (n = 219)

Variables clinicas Leve/moderado (n = 161) Severo (n = 58) OR (IC 95%) Valor p
Sepsis/Shock 27 (16,8) 43 (74,1) 14,2 (6,9-29,2) <0,001*
SDRA 7 (4,3) 25 (43,1) 16,7 (6,7-41,7) < 0,001*
Disfuncion de érganos 25 (15,6) 22 (37,9) 3,3(1,6-6,5) 0,001*
Diagnostico radiolégico
Atelectasia 4(2,5) 4(6,9) 2,9(0,7-12,03) 0,21
Derrame Pleural 3(1,9) 2 (3,4) 1,9 (0,3-11,6) 0,6
Neumonia 28 (17,4) 19 (32,8) 2,3(1,2-4,6) 0,02*
Diagnostico TAC de térax
Atelectasia 2(1,2) 4 (6,9) 5,9 (1,04-33,1) 0,04*
Neumonia 11 (6,8) 10(17,2) 2,8(1,13-7,1) 0,03*
Derrame Pleural 2(1,2) 2(3,4) 2,8 (0,4-20,6) 0,28
Pneumotdrax 0(0) 2(3,4)
Patrén en vidrio esmerilado 9 (5,6) 9(15,5) 3,1(1,2-8,3) 0,03*
Tratamiento empirico para COVID-19
Hidroxicloroquina 5(3,8) 1(1,9) 0,5(0,1-4,2) 0,67
Azitromicina 13 (10) 6(11,5) 1,17 (0,4-3,3) 0,8
Ivermectina 0 (0) 0 (0)
Lopinavir/ritonavir 0 (0) 0 (0)
Remdesivir 0 (0) 0 (0)
Oseltamivir 1(0.8) 0 (0)
Tocilizumab 0 (0) 0 (0)
Corticoides sistémicos
Hidrocortisona 4 (3,1) 4 (8,3) 2,9(0,7-12,03) 0,21
Metilprednisolona 35 (25,4) 32 (58,2) 4,1 (2,11-7,9) <0,001*
Dexametasona 37 (28) 19 (37,3) 1,5(0,77-3,01) 0,28
Esteroides en dosis de estrés 5(3,1) 15 (25,9) 10,9 (3,7-31,6) < 0,001*
IVIG 37 (27,4) 33 (60) 3,9 (2,1-7,7) <0,001*
Heparina 53 (38,7) 44 (78,6) 5,8 (2,8-12) <0,001*
Uso de Antibidticos 109 (67,7) 57 (98,3) 27,2 (3,7-201,8) < 0,001*
Broncodilatadores 16 (9,9) 11 (19) 2,1(0,9-4,8) 0,1
Drogas vasoactivas 10 (6,2) 46 (79,3) 57,9 (23,5-142,6) <0,001*
Plasmaféresis 0 (0) 1(2)
Transfusiones
Glébulos rojos 8(6,1) 20 (36,4) 8,7 (3,6-21,6) <0,001*
Plasma fresco congelado 1(0,8) 1(2,0) 2,6 (0,16-42) 0,49
Crioprecipitado 0 (0) 0 (0)
Plaguetas 2(1,5) 4(7,7) 5,3 (0,94-30,1) 0,057
Coinfeccién
Bacteriana 21 (13) 16 (27,6) 2,5(1,2-5,3) 0,015*
Viral 2(1,2) 2 (3,4) 2,8 (0,39-20,6) 0,28
Fungica 0 (0) 7(12,1)
Dias de estadia en UPCP, mediana (RIC), dias 3 (2-5) 9 (5-17,3) < 0,001*
Estadia hospitalaria total 6 (3-9) 13,5 (7-24) <0,001*
PIM-2 1,4 (0,8-2,8) 3,2(1,18-7,1) <0,001*
CNAF 12 (9,1) 3 (6)** 0,63 (0,17-2,4) 0,76
CPAP 1(0,8) 2 (3,9)** 5,3 (0,47-59,4) 0,19
VMNI BiPAP 33 (25) 20 (37)** 1,8 (0,9-3,5) 0,11
Mortalidad 0 8(13,8%)

*Significativo. **Pacientes que fracasaron en soporte no invasivo y que requirieron intubacién y VMI. Abreviaciones: SDRA: Sindrome de
distrés respiratorio agudo; RT-PCR: Reaccién en cadena de la polimerasa con transcripcion inversa; IVIG: Inmunoglobulina intravenosa; PIM-2:
Pediatric Index of Mortality-2; RIC: Rango intercuartil; TAC: Tomografia axial computada; CNAF: Canula nasal de alto flujo; CPAP: Presion
positiva continua de la via aérea; VMNI BiPAP: Ventilacién Mecanica No invasiva con doble nivel de soporte.
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Tabla 4. Examenes de laboratorio de ingreso de pacientes criticos pediatricos con SARS-CoV-2 confirmado admitidos a UPCP

segun tipo de evolucién (n = 219)?
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Laboratorio Leve/moderado Severo Valor p
(n=161) (n =58)

Hemoglobina, g/dl 11 (10-13) 10 (9-11) 0,059

Recuento de neutrofilos, /mm? 10335 (7100-15250) 6650 (4800-9217) <0,001*
Recuento linfocitario, /mm? 1342 (684-2940) 865 (561-1252) 0,001*
Plaquetas, /mm? 239000 (147000-305500) 122000 (78750-203750) <0,001*
Creatinina, mg/dl 0,47 (0,31-0,66) 0,56 (0,36-0,85) 0,012*
GOT, U/l 38,5 (26-60) 76 (50-119) <0,001*
GPT, U/l 30 (17-60) 51 (31-106) 0,001*
LDH, U/l 303 (229-463) 420 (288-654) 0,001*
PCR, mg/dl 10,9 (1,9-25,5) 31(11,5-111) <0,001*
Ferritina, ng/ml 304 (165-610) 534 (286-830) 0,006*
Procalcitonina, ng/ml 0,68 (0,14-2,7) 2,3(0,48-17,5) 0,005*
INR 1,14 (1,02-1,3) 1,28 (1,1-1,4) 0,002*
Dimero D, ng/ml 1023 (419-2984) 2610 (620-4000) 0,013*
Troponina, pg/ml 10(0,1-10,3) 12 (0,3-62) 0,014*
Pro-BNP, pg/ml 415 (96,8-1089,6) 3501 (376-10000) 0,022*

3\Valores determinados como mediana (RIC). *Significativo. Abreviaciones: GOT: Transaminasa oxalacética; GPT: Transaminasa pirdvica; LDH:
Lactato deshidrogenasa; PCR: Proteina C reactiva; INR: International normalization Ratio; Pro-BNP: Precursor de péptido natriurético cerebral.

Tabla 5. Complicaciones observadas en los pacientes criticos pediatricos con SARS-CoV-2 confirmado admitidos a UPCP segun

tipo evoluciéon (n = 219)

Leve/moderado (n = 161) Severo (n = 58) OR (IC 95%) Valor p
Falla respiratoria catastrofica 0(0) 14 (24,6)
Sindrome Hemofagocitico 0 (0) 1(1,8)
Encefalopatia grave 0(0) 3(5,6)
Miocarditis 8(6,3) 10 (18,9) 3,5(1,3-9,4) 0,014*
CID 1(0,8) 1(1,9) 2,3(0,15-39) 0,5
Falla hepatica aguda 1(0,8) 4(7,3) 9,9 (1,1-91,3) 0,029*
Insuficiencia renal aguda 4 (3,1) 9(16,7) 6,2 (1,82-21,13) 0,003*
Hiperinflamacion 22 (17,2) 26 (46,4) 4,2 (2,1-8,4) <0,001*

*Significativo. CID: Coagulacion intravascular diseminada.

y uso de antibiéticos precoces (aOR: 12,02 [1C95%:
1,11-130,02]), inmunodeficiencia adquirida y congé-
nita (aOR: 19,2 [IC95%: 1,19-321]) y patologia onco-
logica (aOR: 10,7 [1C95%: 2,14-47,8]) (figura 2).

Discusién

Este estudio, iniciado a principios de la pandemia,
incluyé a 219 pacientes pedidtricos hospitalizados en

distintas UCIP de Chile en quienes se confirmé SARS-
CoV-2. Semejante a lo reportado, se observé un predo-
minio de pacientes del género masculino, concentran-
dose en el rango etario de la edad escolar'"'®". En mds
de la mitad de los pacientes se registré al menos una
comorbilidad asociada, siendo la obesidad y las enfer-
medades respiratorias cronicas las mds frecuentes en
cifras algo mayores a lo reportado en la literatura''>16,
El contacto intradomiciliario de SARS-CoV-2 ocurrié
en el 55% de los pacientes, enmarcandose en las tasas
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Menos probable COVID-19 severo Muy probable COVID-19 severo
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Corticoide dosis estrés -
Atelectasia Rx Torax -
Condensacion Rx Torax -

—_—
I———
. ——
B S —
[ —

Obesidad
Shock- : ——
1 1 1 1 1 1 1
0.001 0.01 0.1 1 10 100 1000 10000

aOR (IC 95%)

Figura 2. Odds ratio ajustados para el outcome de COVID-19 severo en pacientes pediatricos ingresados a UCIP. Odds ratios estan graficados con
intervalo de confianza de 95% y ajustado por sexo, menor de 6 meses, comorbilidades, patologia oncoldgica, obesidad, inmunodeficiencia, enfer-
medad crénica pulmonar, retraccion al examen fisico, disnea, neumonia o atelectasia en Radiografia o TC de térax, uso de antibioticos, corticoides
en dosis de estrés, coinfeccién, y shock al momento de ingreso.
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reportadas en otros estudios (35 a 80%)'"**?!. En 11
pacientes (5,0%) el contagio fue nosocomial y corres-
pondié a nifios portadores de patologias crénicas, con
estadias hospitalarias prolongadas, ambos factores de
riesgo descritos para el contagio intrahospitalario®.

Si bien la mayoria de los pacientes ingresados a
UPCP estaban sintomaticos para COVID-19, hubo un
10,5% de ellos en que SARS-CoV-2 fue un hallazgo,
producto de la buisqueda activa protocolizada para
este virus en nifios que ingresaban por otra causa®.
En aquellos pacientes sintomaticos y al igual que otros
reportes, la manifestacién clinica mas frecuente fue la
fiebre seguida por sintomas respiratorios y gastrointes-
tinales, resultando la ageusia y anosmia de muy baja
frecuencia, probablemente por la dificultad en los ni-
nos de expresar este tipo de sintomatologia'®!>!%-212,
Los diagnésticos de ingreso a UPCP fueron variados,
describiéndose desde la internacién para observacion
hasta patologias relacionadas o no a COVID-19 (cate-
goria “Otro”). Dentro de las categorias relacionadas a
COVID-19, la neumonia fue el diagnéstico principal
en un tercio de los pacientes, seguido por Enfermedad
de Kawasaki en un 11,4% y PIMS en un 5,5%. Del to-
tal de pacientes, un tercio desarrollé Sepsis/Shock, un
quinto disfuncién de 6rganos y 15% SDRA, todas pa-
tologfas y evoluciones descritas en pacientes con CO-
VID-19 en distintas series publicadas .

En el grupo de pacientes con Enf. de Kawasaki y
PIMS la evolucién a Sepsis/Shock fue lo mds frecuen-
te, mientras que el SDRA lo fue en los pacientes que
ingresaron por neumonia. Destaca que tanto los pa-
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cientes con Enf. de Kawasaki y PIMS tuvieran un perfil
de evolucién similar, por lo que es probable que mds
de alguno de los pacientes inicialmente diagnosticados
como Enf. de Kawasaki al ingreso haya correspondido
aun PIMS, entidad pediétrica descrita mas tardiamen-
te en la pandemia, siendo por ello quizds esta enferme-
dad subestimada en el perfodo inicial de los registros
de este estudio®*. El 80% de esta cohorte tuvo una
radiografia de térax y 20% un TAC pulmonar. La ra-
diografia de térax fue normal en un 30%, en 38% sélo
se constaté un patrén intersticial y en 18,7% conden-
saciones multiples. En los pacientes en que se realiz6
TAC pulmonar el patrén en vidrio esmerilado mas
condensacién fue lo mds frecuente, semejante a lo des-
crito previamente”. La mortalidad global observada en
esta serie fue de 3,6%, cifra menor a lo reportado en
una cohorte de pacientes criticos pedidtricos interna-
dos en diferentes UPCP de nuestra region'¢2%2,

Al comparar a los pacientes segin tipo de evolu-
cidn, se constaté que el 26,5% de ellos catalogd como
“COVID-19 severo”, cifra menor a lo reportado en
una cohorte latinoamericana de pacientes criticos, ex-
plicable porque nuestra definicién de severidad para
COVID-19 fue mds estricta que la utilizada en esa se-
rie®®. Como era de esperar, los pacientes de este grupo
tuvieron puntajes de gravedad mayor al ingreso, desa-
rrollaron mds shock, SDRA y disfuncién de érganos,
ademas de requerir de mds terapias de soporte hemo-
dindmico, antinflamacién, anticoagulacién y antibio-
terapia. Semejante a lo descrito en diferentes reportes,
los pacientes con “COVID-19 severo” tuvieron mayor
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frecuencia de alteraciones radiolégicas (neumonia,
atelectasia y vidrio esmerilado en las imdgenes), altera-
ciones de laboratorio definidas por leucopenia, linfo-
penia y aumento de marcadores de inflamacién (PCR,
PCT, ferritina, dimero D), ademas de alteraciones de
pruebas de funcién hepitica, renal y coagulacién, con
una mayor mortalidad asociada***3'. Los pacientes
con “COVID-19 severo” que evolucionaron con falla
respiratoria grave y que recibieron terapias de resca-
te, correspondieron en su mayoria (~ 80%) a aquellos
cuyo diagndstico de ingreso a UPCP fue neumonia®.
Finalmente, en nuestra cohorte encontramos que los
factores predictores de desarrollar COVID-19 severo,
fueron la presencia de shock al ingreso, condensacio-
nes radiolégicas, uso de corticoides en dosis de estrés
y antibidticos, inmunodeficiencia adquirida/congéni-
ta, patologia oncoldgica y obesidad, todos factores de
riesgo mencionados en publicaciones previas'?'>?2,

Dentro de las limitaciones de este estudio se cuen-
tan la inclusion de pacientes con SARS-CoV-2 confir-
mado que fueron ingresados a UPCP para monitori-
zacién y de pacientes ingresados por otra patologia en
quienes el SARS-CoV-2 fue un hallazgo del tamizaje.
Lo anterior podria haber repercutido en el menor nu-
mero de pacientes con COVID-19 severo y la menor
morbi-mortalidad observada en este estudio respecto a
otros trabajos'*'®. Asimismo, la no inclusién de todas
las UPCP de Chile, producto de que muchas de las uni-
dades pediatricas de nuestro pais fueron reconvertidas
para la atencién de adultos criticamente enfermos y de
la no participacién de otras, pudo haber determinado
una subestimacién de COVID-19 severo al no conside-
rar a todos los pacientes pedidtricos con SARS-CoV-2
confirmado ingresados a todas las UPCP. Tampoco
se realiza una comparacion segun variantes asociadas
de SARS-CoV-2 durante el periodo de reclutamiento
que coincide con la circulacién de variantes o (Linaje
B.1.1.7), B (Linaje B.1.351), y (Linaje B.1.1.248 o P1), A
(Linaje C.37) y 6 (Linaje B.1.617.1). Pese a lo anterior,
la fortaleza de este trabajo radica en la colaboracién ac-
tiva de los centros participantes para describir el perfil
clinico de un virus inicialmente desconocido en la po-
blacioén critica pedidtrica, siendo este el primer estudio
de casuistica importante realizado en Chile que carac-
teriza los casos pedidtricos hospitalizados en UPCP por
SARS-CoV-2.

En conclusién, desde los inicios de la pandemia ha
existido un incremento en la literatura relativa a SARS-
CoV-2 en nifos. Esto ha permitido ir conociendo cada
vez mejor el comportamiento de COVID-19 en esta
poblacién. Esta es la primera caracterizacién nacional
de COVID-19 en una cohorte de pacientes criticos pe-
diatricos, cuyos resultados fueron semejantes a lo des-
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crito a la fecha en la literatura revisada, encontrandose
como factores de riesgo de desarrollar COVID-19 se-
vero la presencia de comorbilidades como inmunode-
ficiencia adquirida/congénita, patologia oncolégica y
obesidad, ademds de presentar shock al ingreso y con-
densaciones en las imagenes radioldgicas. Importante
serd evaluar en el futuro cémo la incorporacién de la
vacuna anti-SARS-CoV-2 impactard en estos resulta-
dos.
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$Qué se sabe del tema que trata este estudio? $Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Si bien hay estudios sobre violencia sexual y sus implicancias en El aporte es visibilizar las principales variables sociodemogréficas
menores de edad, existe escasa informacion sobre la interrupcién relacionadas con la interrupcién voluntaria del embarazo por vio-
del embarazo por violacion en adolescentes, resultando este estudio lacién en adolescentes. Se espera contribuir a la evaluacion y segui-
pionero en sistematizar los datos desde la promulgacién de la Ley miento de la causal violacién de la ley 21.030, dentro del marco de
21.030. la politica publica que garantice el ejercicio de los derechos sexuales

y reproductivos en adolescentes.

Resumen Palabras clave:
Adolescencia; Aborto;
La causal 3 de la Ley 21.030 autoriza interrumpir el embarazo por violacién, mediando la voluntad =~ Embarazo; Violacién;
de la mujer, estableciendo un limite en la edad gestacional de 14 semanas en menores de 14 afiosy 12 Delitos Sexuales;
semanas en mayores de 14 afios. Objetivo: Describir en el periodo 2018-2020 las principales variables ~ Derechos Sexuales y
sociodemogréficas y otras vinculadas con la causal 3 en menores de 14 anos, adolescentes de 14 afos Reproductivos
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0 mds y menores de 18 afios y mujeres de 18 afios o mds. Pacientes y Método: Disefio transversal,
descriptivo y poblacional. Datos nacionales obtenidos del registro oficial del Ministerio de Salud
y por Ley de Transparencia. Se utilizaron medidas de tendencia central (Mediana), de dispersiéon
(Rango Intercuartilico), frecuencias absolutas y porcentajes. Resultados: El 31,6% de las mujeres
con embarazo por violacién eran menores de 18 afios. Las menores de 14 viven principalmente en
regiones, presentan mayor edad gestacional al constituir causal y deciden continuar el embarazo en
un 31,2%. Las adolescentes de 14 aflos o0 mds y menores de 18 afios presentan mayor indice de po-
breza multidimensional. Las mujeres de 18 afos o mds, concentran mayor frecuencia de extranjeras,
mayor residencia en la Regiéon Metropolitana y mayoritariamente deciden interrumpir la gestacion.
El 57,4% de quienes denunciaron y el 11,1% que no logré constituir causal eran menores de 18 afios.
Conclusiones: La violencia sexual es un problema de salud publica. El embarazo por violacién en
adolescentes constituye una realidad social. Debe existirevaluacién y seguimiento permanente de la
implementacién de la Ley 21.030, garantizando el acceso oportuno, eficiente y sin discriminacién a
las prestaciones.

Abstract Keywords:
Adolescence;

Ground N°3 of Law 21,030 allows for the termination of a pregnancy due to rape, with the woman’s ~ Abortion;

consent, establishing a gestational age limit of 14 weeks for adolescents under 14 years of age and ~ Pregnancy;

12 weeks for those over 14 years of age. Objective: To describe, between the period 2018-2020,  Rape;

the main sociodemographic and other variables linked to ground N°3 in minors under 14 years,  Sexual Crimes;

adolescents aged 14 years or older and under 18 years, and women aged 18 years or older. Patients  Sexual and

and Method: Cross-sectional, descriptive, and population-based design. National data was obtained = Reproductive Rights

from the official registry of the Ministry of Health and through the Transparency Law. Measures of
central tendency (median), dispersion (interquartile range), absolute frequencies, and percentages
were used. Results: 31.6% of the women with rape-related pregnancies were under 18 years of age.
Women under 14 lived mainly in the regions of the country, had a higher gestational age at the time
of the ground factor, and 31.2% decided to continue the pregnancy. Adolescents aged 14 or older
and under 18, had a higher multidimensional poverty index. Women aged 18 or older were most fre-
quently foreigners, lived mainly in the Metropolitan Region, and decided to terminate the pregnancy.
57.4% of those who reported the rape and 11.1% who failed to establish the ground were under 18.
Conclusions: Sexual violence is a public health problem. Pregnancy due to rape in adolescents is a
social reality. There should be permanent evaluation and monitoring of the implementation of Law
21,030, guaranteeing timely, efficient, and nondiscriminatory access to benefits.

Introducciéon

La violencia contra la mujer constituye una grave
vulneracién de los derechos humanos, transformédndo-
se en un problema de salud publica, con consecuencias
en la salud fisica, sexual, ginecoldgica y mental a corto,
mediano y largo plazo, afectando la calidad de vida de
las sobrevivientes'.

Aunque la prevalencia real probablemente estd
subestimada, por el estigma social y las repercusiones
asociadas con la divulgacién o denuncia, el 2018 se
estimé que entre 736 millones y 852 millones de mu-
jeres mayores de 15 afos (casi 1 de cada 3 mujeres),
han experimentado alguna vez violencia fisica, sexual
o psicolégica ejercida por la pareja o violencia sexual
perpetrada por familiares, conocidos o extranos, rati-
ficando su omnipresencia en la vida de las mujeres’.
La violencia hacia la mujer se acrecenté globalmente
durante la pandemia por SARS-CoV-2'. Chile no fue

la excepcidn, registrindose un aumento exponencial
de llamadas de auxilio a los fonos de emergencia, dis-
minuyendo las denuncias formales, principalmente en
el periodo de confinamiento donde las victimas se en-
contraban conviviendo con el agresor, sin poder acudir
presencialmente a realizar la denuncia®.

Segtin la IV Encuesta de Violencia contra la Mu-
jer (2020), las mujeres de 15 a 65 afios que el ultimo
afio sufri6 violencia sexual en contexto de pareja fue
2,1% el 2017 y 2,8% el 2020. Destaca la baja propor-
cién de denuncias y su disminucién el 2020 (16,3%)
respecto del 2017 (23%). Las principales causas para
no denunciar fueron por vergiienza (13%) y miedo
(11%)3. La Subsecretaria de Prevencién del Delito, el
2019 informé 12.641 denuncias por delitos sexuales,
aumentando a 14.056 el 2021*. En ambos periodos,
las victimas fueron mayoritariamente mujeres, con-
centrandose en menores de 18 anos. Los victimarios
eran predominantemente hombres de 30 a 64 afnos’.
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E1 2017, el Servicio Médico Legal report6 2.119 perita-
jes por violacidn, afectando a las mujeres en un 88,6%.
En la Regién Metropolitana, el 89,6% de las victimas
eran mujeres. De ellas, el 49,2% eran adolescentes de
10 - 19 anos. En 25,4% el victimario/a fue un familiar;
en 42,2% fueron otros conocidos no familiares y en
32,4% fue desconocido/a o indeterminado®.

Perfil sociodemografico y aborto

Cada afno en el mundo 29% del total de embarazos
y 61% de los embarazos no deseados se interrumpen,
generando una cifra estimada de 73 millones de abor-
tos. El 45% ocurre en condiciones inseguras, especial-
mente en paises en desarrollo, ocasionando un 4,7%
- 13,2% de las muertes maternas. En América Latina 3
de cada 4 abortos se realizan en condiciones inseguras’.

En adolescentes, existen escasos reportes naciona-
les e internacionales. En Uruguay, durante el 2013 y
2017, las adolescentes entre 15 - 19 afios representaban
un 16% del total de abortos anuales®. La Investigacion
Nacional sobre aborto en Brasil del 2016, respecto del
ultimo aborto, reporta una frecuencia de 29% en ado-
lescentes de 12 - 19 afos’. En Ciudad de México, du-
rante los afios 2007 - 2021, el 5,5 % de las menores de
18 anos han accedido al aborto legal'®. En Chile, la X
Encuesta Nacional de Juventudes 2022, revela que el
3,1% de las jévenes de 15 - 29 anos se realizé un abor-
to. En 83,2% fue por decisién personal y s6lo un 10,9%
fue dentro de las 3 causales del marco legal vigente''.

Segtin nivel socioeconémico, existe un porcentaje
similar de embarazos que terminan en aborto en paises
de ingresos altos (43%) y bajos (40%)'2. La mayor tasa
de aborto se relacionaria con la restriccion legal parcial
o total. Las menores tasas ocurren en paises cuya legis-
lacién permite la interrupcién y garantiza el acceso al
aborto seguro. En paises con aborto altamente restrin-
gido, las tasas son 3 - 5 veces mds altas".

En Brasil el aborto es mas frecuente en mujeres
afrodescendientes, asidticas y de pueblos originarios.
Las tasas son mayores en mujeres que han tenido hi-
jos, residentes de zonas urbanas, con menor escolari-
dad e ingreso econémico familiar’. Huneeus A. y cols,
basdndose en informacién del 2015, demostré que en
Chile las mujeres de 15 - 29 afos con mayor nivel so-
cioeconémico tenfan mayor probabilidad de aborto
inducido. En este estudio, no hubo correlacién segin
residencia urbana o rural, identificacién con pueblos
originarios, edad de inicio sexual, uso de anticoncep-
cién en el primer coito, embarazo adolescente y ads-
cripcién politica o religiosa™.

Embarazo por violacién

Esta grave consecuencia de la violencia, afecta a la
mujer en su integridad fisica, social, sexual y existen-
cial®. Un estudio realizado en Colombia en 121 muje-
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res con embarazo por violacién, revela que el 63% de-
cide interrumpir'. En Chile, la IV Encuesta de Violen-
cia contra la Mujer report6 un 7% de embarazo como
consecuencia de violencia sexual’.

Durante la tramitacion legislativa de la Ley 21.030',
pese al desconocimiento de la real prevalencia sobre
violencia sexual y embarazo como consecuencia'’, se
estimé una cifra anual de 2.000 embarazadas por vio-
lacién'®.

La citada ley, promulgada el 14/09/2017, contem-
pla la interrupcién del embarazo mediando la volun-
tad de la mujer cuando: exista riesgo vital de la gestan-
te (causal 1); el embrién o feto padezca una patologia
congénita adquirida o genética letal, incompatible con
la vida extrauterina independiente (causal 2) y en em-
barazo por violacién (causal 3). Para esta tltima causal
limita la edad gestacional a 12 semanas en mayores de
14 anos y 14 semanas en menores de 14 afos'®.

Considerando el contexto nacional, después de 28
afios de prohibicién absoluta del aborto" y a cinco
afios de la promulgacion de la ley 21.030, el objetivo
de este articulo es describir en el periodo 2018 - 2020,
las principales variables sociodemogrificas y otras vin-
culadas con la causal 3 en adolescentes menores de 14
afios, adolescentes de 14 afnos o mds y menores de 18
afios y mujeres de 18 afios o mds. Esta sistematizacién
espera contribuir al seguimiento de esta politica pu-
blica, evidenciando lo acontecido con la interrupcién
voluntaria del embarazo a nivel nacional, especifica-
mente en menores de edad debido a su mayor vulne-
rabilidad, permitiendo tomar medidas que fortalezcan
su crecimiento y desarrollo y garanticen el ejercicio de
sus derechos sexuales y reproductivos.

Pacientes y Método

Diseiio
Estudio transversal, descriptivo y poblacional.

Recoleccion de datos

La informacién del pais fue recuperada en mayo
2021 de las bases de datos anonimizadas que estuvieron
disponibles en el sitio web del Ministerio de Salud® y
de registros anonimizados proporcionados por ley de
transparencia desde la Subsecretaria de Salud Publica y
SEREMI* de Salud Metropolitana. Se confeccion6 una
pauta para recabar la informacién por transparencia,
incorporando las principales variables y categorias que
se detallan en el item correspondiente.

Poblacién
La poblacién en estudio estd constituida por la to-
talidad de las mujeres del pais que tuvieron acceso a la

Secretaria Regional Ministerial.
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causal 3 (embarazo por violacién), cuya informacién
fue ingresada a las bases de datos identificadas ante-
riormente. Se obtuvo informacién de 415 mujeres que
tuvieron acceso a las prestaciones vinculadas con la
causal 3 de la ley 21.030, desde enero 2018 a diciem-
bre 2020. Especificamente para la variable denuncia,
se contd con informacién de 200 mujeres durante el
periodo enero 2019 a junio 2020, mientras que para
la variable constituciéon de causal, se recuperaron los
datos de 355 mujeres desde enero 2018 a junio 2020.

Variables sociodemograficas

Para la variable edad, se consideraron los rangos
etarios establecidos en la ley 21.030" ', que distingue
entre menores de edad (menores de 14 afnos; mayores
de 14 afios y menores de 18 afios) y mayores de edad
(mayores de 18 anos). Por ello, en este estudio, las mu-
jeres en causal 3 se dividieron en: menores de 14 anos;
adolescentes de 14 afios 0 mds y menores de 18 afios
y mujeres de 18 afos o mds, n: 414. Este dltimo grupo
comprende a todas las mujeres, adolescentes y adultas
de 18 o mas afos.

Las otras variables corresponden a: Nacionalidad
(extranjera/chilena, n: 412); Zona de residencia (Nor-
te, regiones: I, II, III, IV, XV / Regién Metropolitana,
region: XIII / Centro, regiones: V, VI, VII, XVI / Sur,
regiones: VIII, IX, X, XI, XII, XIV, n: 411); Previsién
de salud (FONASA¢/ ISAPREY/Fuerzas Armadas/Sin
prevision, n:413); Nivel FONASA (A/B/C/D, n: 368);
Porcentaje de pobreza multidimensional, n: 409.

Para comparar el grado de vulnerabilidad de quie-
nes se encontraban en causal 3 se incluy? el indice de
pobreza multidimensional propuesto por Alkire y Fos-
ter?, incorporado en Chile desde el afio 2015 a través
de la Encuesta de Caracterizacién Socioecondémica
(CASEN). Este indice mide las carencias que sufren
los hogares en distintas dimensiones relevantes para el
bienestar de la poblacién. Para su medicién se consi-
deran las dimensiones de educacién, salud, trabajo y
seguridad social, vivienda y entorno, redes y cohesién
social”, visibilizando los hogares que requieren una
mayor focalizacién desde las politicas publicas*. Cada

®Distinciones sobre la edad en la Ley 21.030: 1) Edad gestacional en
causal 3: 14 semanas en menores de 14 y 12 semanas en mayores
de 14 afos; 2) Toma de decisién: en menores de 14 se debe contar
con la autorizacién del representante legal o del tribunal de familia.
En mayores de 14 y menores de 18 solo se debera informar al
representante legal o familiar adulto/responsable que la adolescente
sefiale. En mayores de 18, la decisién es auténoma sin necesidad de
informar a terceros; 3) Denuncia: en menores de 18, la autoridad
de las instituciones hospitalarias, publicas o privadas realizaran la
denuncia segtin el Codigo Penal y el Cédigo Procesal Penal, debiendo
notificar al Servicio Nacional de Menores. En mayores de 18, que
no hayan denunciado la violacién, pondrédn en conocimiento del
Ministerio Publico para investigar de oficio’®.

‘Fondo Nacional de Salud.

dInstituciones de Salud Previsional.
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dimensidn, integrada por indicadores dicotémicos, in-
cide en el bienestar de la poblacién, determinando la
superacion o no de las carencias de un hogar, las que
son ponderadas por un peso relativo asignado a cada
indicador, permitiendo identificar aquellos hogares
que se encuentran en situacién de pobreza multidi-
mensional®. De este modo, la pobreza multidimensio-
nal se define como una metodologia de medicién de la
pobreza, que tiene en cuenta dmbitos que de manera
complementaria a los ingresos determinan la inciden-
cia e intensidad de las privaciones y carencias que po-
seen los hogares y por ende el nivel de pobreza en el
que se encuentran®?.

Para nuestro andlisis, el porcentaje de personas en
situacién de pobreza multidimensional por comuna,
se obtuvo del valor ya formulado y calculado por el
Ministerio de Desarrollo Social y Familia, disponible
en la base de datos de este organismo*.

Variables vinculadas con constitucion de la causal

Nivel de derivacion: consulta médica privada, cen-
tro médico/1° nivel de atencién (APS)/ 2° nivel de
atencion/3° nivel de atencién (urgencia gineco obsté-
trica) / 3° nivel de atencién (hospitalizacién), n: 411.

Edad gestacional: semanas de gestacién al consti-
tuir causal, n: 414 y a la interrupcion, n: 381.

Decision de la mujer: decide interrumpir (si/no),
n: 414; Acepta acompanamiento psicosocial (si/no),
n: 412.

Denuncia: realiza denuncia (si/no), n: 200.

Constituye causal: (si/no), n: 355.

Analisis estadistico

Para el analisis descriptivo las mujeres fueron agru-
padas por grupo etario segun lo sefialado. Se utilizaron
medidas de tendencia central [Mediana] y de disper-
sion [Rango Intercuartilico (RI)], frecuencias abso-
lutas y porcentajes. Se empled el software estadistico
STATA v 12 (StataCorp LP, Texas,USA).

Evaluacion ética

Corresponde a la 12 etapa del Proyecto Fondecyt
Regular n° 1200374, aprobado por el Comité de Etica
de Investigacién en Seres Humanos, Facultad de Medi-
cina, Universidad de Chile (Acta n° 009 - 2020).

Resultados

Durante enero 2018 a diciembre 2020, se registra-
ron 2.207 mujeres con acceso a las prestaciones vin-
culadas con las 3 causales de la ley 21.030. En 2.189
se consigno la edad, correspondiendo 161 a menores
de 18 anos (7,4%). En este grupo, hubo 7 en causal
1 (4,3%); 23 en causal 2 (14,3%) y 131 en causal 3
(81,4%).
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Especificamente para la causal 3, se presentan los
resultados de 414 mujeres en quienes se registr6 la
edad. El 15,5% son menores de 14; 16,2% son adoles-
centes de 14 afos 0 mds y menores de 18 afos y 68,4%
son mujeres de 18 afios o mds. El 97,6% se atendi6 en
hospitales publicos.

Menores de 14 afios
El 7,8% es extranjera; un 36,5% reside en la zona

Embarazo y Violacion - A. Montero V. et al

centro del pais y solo 11,1% en la Regién Metropoli-
tana. El 98,4% estd en FONASA, con un 58,7% en el
nivel A (tabla 1). Para constituir causal, el 42,2% pro-
viene de la Atencién Primaria (APS) y 28,1% ingresa
por urgencia gineco obstétrica (tabla 2). La mediana de
edad gestacional fue 8 semanas al constituir causal y a
la interrupcién (tabla 3). El 68,8% decide interrumpir
la gestacion y 89,1% acepta acompainiamiento psicoso-
cial (tabla 4).

Tabla 1. Distribucion de las variables sociodemograficas por edad de la mujer y causal 3 de interrupcion voluntaria del

embarazo en Chile

Variables Categorias Total Edad de la mujer (anos)
i) <14 14a<18 <18 18 0 més
n =64 n==67 n=131 n=283
n (%) n (%) n (%) n (%)
Nacionalidad Extranjera 88 (21,4) 5(7,8) 8(11,9) 3(9,9) 75 (26,7)
Chilena 324 (78,6) 59 (92,2) 59 (88,1) 118 (90,1) 206 (73,3)
Total 412 (100) 64 (100) 67 (100) 131 (100) 281 (100)
Zona de residencia Norte 2(17,5) 15 (23,8) 10 (15,2) 5(19,3) 47 (16,7)
Region Metropolitana 168 (40,9) 7(11,1) 27 (40,9) 4 (26,4) 134 (47,5)
Centro 80 (19,5) 23 (36,5) 13(19,7) 6(27,9) 44 (15,6)
Sur 91 (22,1) 18 (28,6) 16 (24,2) 34 (26,4) 57 (20,2)
Total 411 (100) 63 (100) 66 (100) 129 (100) 282 (100)
Prevision Salud FONASA 368 (89,1) 63 (98,4) 61(91,0) 124 (94,7) 244 (86,5)
ISAPRE 19 (4,6) 1(1,6) 2 (3,0) 3(2,3) 16 (5,7)
Fuerzas Armadas 1(0,2) - - 0(0) 1(0,3)
Sin previsién 25(6,1) 0 (0) 4 (6,0) 4(3,0) 21(7,5)
Total 413 (100) 64 (100) 67 (100) 131(100) 282 (100)
Nivel FONASA A 168 (45,6) 37 (58,7) 36 (59,0) 73 (58,9) 95 (38,9)
B 114 (31,0) 16 (25,4) 13 (21,3) 29 (23,4) 85 (34,8)
C 39(10,6) 6(9,5) 5(8,2) 11(8,9) 28 (11,5)
D 47 (12,8) 4 (6,4) 7(11,5) 1(8,9) 6(14,8)
Total 368 (100) 63 (100) 61 (100) 124 (100) 244 (100)
Porcentaje pobreza multidi- ~ Mediana (RI) 20,9 (8,4) 19,9 (11,0) 21,99,1) 20,3(10,9) 20,9 (8,6)
mensional por comuna n:409

Fuente: Elaboracién propia a partir de informacion obtenida del registro oficial del Ministerio de Salud y a través de solicitud por Ley de

Transparencia.

Tabla 2. Distribucion de la variable nivel de derivaciéon para constituir causal, por edad de la mujer y causal 3 de interrupcion
voluntaria del embarazo en Chile

Variables  Categorias Total Edad de la mujer (afios)
izl <14 14a<18 <18 18 0 mas
n=064 n==67 n=131 n =283
n (%) n (%) n (%) n (%)
Nivel de Consulta médica privada, centro médico 8(1,9) 0 (0) 1(1,5) 1(0,7) 7(2,5)
derivacion 4o pivel de atencion (APS) 98(238  27(422)  12(179) 39298  59(11)
2° nivel de atencién (ARO) 73(17,8) 2(18,8) 15 (22,4) 27 (20,6) 46 (16,4)
3° nivel de atencién (urgencia gineco obstétrica) 205 (49,9) 18 (28,1) 34 (50,7) 2 (39,7) 153 (54,6)
3° nivel de atenciéon (hospitalizacion) 27 (6,6) 7(10,9) 5(7,5) 12 (9,2) 15 (5,4)
Total 411 (100) 64 (100) 67 (100) 131 (100) 280 (100)

APS: Atencion Primaria de Salud; ARO: Alto Riesgo Obstétrico, Fuente: Elaboracién propia a partir de informacion obtenida del registro
oficial del Ministerio de Salud y a través de solicitud por Ley de Transparencia.
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Tabla 3. Distribucion de la edad gestacional a la constitucion de causal y a la interrupcion, por edad de la mujer y causal 3 de
interrupcion voluntaria del embarazo en Chile.

Variables Categorias Total Edad de la mujer (afios)
<14 14a<18 <18 18 0 mas
n =64 n==67 n=131 n=283
Edad gestacional constitucion causal Mediana (RI) 703) 8 (4) 7(3) 7(3) 703)
n=414
Edad gestacional a la interrupcion M(;dl_agZiRl) 8(3) 8(3) 8(3) 8 () 8(3)

Fuente: Elaboracion propia a partir de informacion obtenida del registro oficial del Ministerio de Salud y a través de solicitud por Ley de
Transparencia.

Tabla 4. Distribucion de la variable decision de la mujer por edad y causal 3 de interrupcion voluntaria del embarazo en Chile

Decision de la mujer Categorfas Total Edad de la mujer (afios)
n (%) <14 14a<18 <18 18 0 mas
n =64 n=67 n=131 n=283
n (%) n (%) n (%) n (%)
Decide interrumpir el No 33(8,0) 20 (31,2) 4(6,0) 24 (18,3) 9(3,2)
embarazo S| 381 (92,0) 44 (68,8) 63 (94,0) 107 (81,7) 274 (96,8)
Total 414 (100) 64 (100) 67 (100) 131 (100) 283 (100)
Acepta acompanamiento No 34 (8,2) 7(10,9) 6 (9,0) 13(9,9) 21(7,5)
psicosocial Si 378 (91,8) 57 (89,1) 61(91,0) 118(90,1) 260 (92,5)
Total 412 (100) 64 (100) 67 (100) 131 (100) 281 (100)

Fuente: Elaboracién propia a partir de informacion obtenida del registro oficial del Ministerio de Salud y a través de solicitud por Ley de

Transparencia.

Adolescentes de 14 afios 0 mas y menores de 18 afos
El 11,9% es extranjera y 40,9% vive en la Regién
Metropolitana. El 91% estd adscrita a FONASA, con
59% en el nivel A (tabla 1). El 17,9% proviene desde
APS y 50,7% ingresa por urgencia gineco obstétrica
(tabla 2). La mediana de edad gestacional fue 7 sema-
nas para constituir causal y 8 semanas a la interrup-
cién (tabla 3). E194% decide interrumpir y 91% acepta
acompanamiento psicosocial (tabla 4).

Mujeres de 18 afios o0 mas (adolescentes y adultas)

El 26,7% es extranjera y 47,5% reside en la Region
Metropolitana. El 86,5% estd en FONASA, con 38,9%
en el nivel A (tabla 1). El 54,6% ingresa por urgencia
gineco obstétrica (tabla 2). La mediana de edad ges-
tacional fue 7 semanas a la constitucién de causal y 8
semanas a la interrupcién (tabla 3). El 96,8% decide
interrumpir y 92,5% acepta acompafiamiento psicoso-
cial (tabla 4).

Menores de 14 afios v/s adolescentes de 14 afos o
mas y menores de 18 aios

Segtin zona de residencia, las menores de 14 resi-
den en mayor proporcién en regiones, mientras que las
adolescentes de 14 afios 0 mds y menores de 18 afos,
viven principalmente en la Regién Metropolitana (ta-
bla1).

Para la variable nivel de derivacion, las menores de
14 provienen principalmente desde la Atencién Prima-
ria, a diferencia de las adolescentes de 14 afos 0 mas y
menores de 18 aflos que ingresan en mayor porcentaje
por urgencia gineco obstétrica (tabla 2).

En menores de 14, se observa una mayor mediana
de edad gestacional a la constitucion de la causal (ta-
bla 3). En este grupo, un tercio opta por continuar el
embarazo (31,2%), a diferencia de adolescentes de 14
afios 0 mas y menores de 18 afios, quienes mayoritaria-
mente deciden interrumpir (94%) (tabla 4).

No hubo mayores diferencias segtin nacionalidad,
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prevision de salud, nivel FONASA, edad gestacional a
la interrupcién y aceptacién de acompafiamiento psi-
cosocial. Para la variable pobreza multidimensional, se
registra una mayor mediana en el grupo de adolescen-
tes de 14 afnos o mds y menores de 18 afos (tabla 1).

Adolescentes menores de 18 afios v/s mujeres de 18
anos o mas

Las mujeres de 18 afios 0 mds, presentan mayor
proporcién de extranjeras y mayor porcentaje de re-
sidencia en la Regién Metropolitana. Las menores de
18 afos se concentran en el nivel A de FONASA. La
mediana de pobreza multidimensional por comuna
fue similar (tabla 1).

Segtin derivacién para constituir causal, al reali-
zar la comparacion, las menores de 18 afos provienen
principalmente desde el primer y segundo nivel de
atencion, a diferencia de las mujeres de 18 aios o més,
que ingresan en mayor porcentaje por urgencia gineco
obstétrica (tabla 2).

La edad gestacional al constituir causal y a la inte-
rrupcion de la gestacién fue similar en ambos grupos
(tabla 3).

Las mujeres de 18 afios o mds, en mayor porcenta-
je deciden interrumpir el embarazo. En ambos grupos
existe un alto porcentaje que acepta el acompanamien-
to psicosocial (tabla 4).

Denuncia

En 200 mujeres, solo 36,5% habia denunciado al
ingresar para constituir causal, observindose una ma-
yor frecuencia de denuncia en menores de 18 afos (ta-
bla 5).

Constitucion de causal
En 355 mujeres, 92,7% logra constituir la causal,
con mayor porcentaje en mujeres de 18 afios 0 mas.

Embarazo y Violacion - A. Montero V. et al

En 26 mujeres en quienes no se constituyo, 6 eran me-
nores de 14 y 8 eran adolescentes de 14 afios o mds y
menores de 18 anos (tabla 5). El principal motivo en
adolescentes fue por exceder la edad gestacional.

Discusion

La violencia sexual es una realidad social y un pro-
blema de salud publica. En nifas y adolescentes es ha-
bitualmente intrafamiliar, reiterada, con develacién
y denuncia tardia®. El embarazo por violacién, cons-
tituye un perfodo critico para la mujer, situdndola a
decidir sobre la maternidad en un momento de gran
vulnerabilidad, agravado por el estigma y la probabi-
lidad de sufrir sanciones legales’. En Chile se suma el
limite de tiempo establecido en la norma legal, acotado
a 12 o 14 semanas segun la edad de la mujer'.

Contrario a lo estimado durante el debate legisla-
tivo de la ley 21.030, en el total de la muestra sobre-
sale el bajo nimero que tuvo acceso a las prestaciones
vinculadas con la tercera causal'®, pudiendo responder
a obstaculos que atin no son completamente dilucida-
dos. Segtin el informe del Monitoreo Social, las prin-
cipales barreras serian: desconocimiento de la ley por
la poblacién, particularmente en las mujeres; capacita-
cién insuficiente de los equipos; falta de protocolos y
la objecién de conciencia®. Hallazgos similares provie-
nen de Argentina, destacando la solicitud de requisitos
y/o estudios innecesarios para constituir las causales, la
falta de consejeria a menores de 15 afios, en quienes no
se considera la posibilidad de violencia sexual y el acce-
so tardio de las mujeres con embarazo por violacién?.

En todas las causales, observamos menor frecuen-
cia de menores de 18 afos. En causal 1, podria reflejar
una subestimacion o subregistro de patologias asocia-
das con el riesgo vital de la gestante. En causal 2, se

Tabla 5. Distribucion de la variable realiza denuncia y constitucion de causal por edad de la mujer y causal 3 de interrupcion
voluntaria del embarazo en Chile

Variables Categorias Total Edad de la mujer (anos)
n{(%) <14 14a<18 <18 18 0 mas
n =60 n =66 n=126 n=229
n (%) n (%) n (%) n (%)
Realiza denuncia No 127 (63,5) 19 (52,8) 10 (31,2) 29 (42,6) 98 (74,2)
Si 73 (36,5) 17 (47,2) 22 (68,8) 39 (57,4) 34 (25,8)
Total 200 (100) 36 (100) 32 (100) 68 (100) 132 (100)
Constituye causal No 26 (7,3) 6(10,0) 8(12,1) 14(11,1) 12 (5,2)
Si 329 (92,7) 54 (90,0) 58 (87,9) 112 (88,9) 217 (94,8)
Total 355 (100) 60 (100) 66 (100) 126 (100) 229 (100)

Fuente: Elaboracion propia de informacién obtenida por Ley de Transparencia.
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explicaria porque las malformaciones del embrién/feto
se correlacionarian con una mayor edad cronoldgica
de la mujer. Sin embargo, en causal 3, considerando las
caracteristicas e implicancias de la violencia sexual, era
esperable un 66% de adolescentes®.

Aun cuando las menores de 18 afios con embarazo
por violacién son un grupo especialmente vulnerado,
las menores de 14 reflejan con mayor crudeza esta vul-
nerabilidad social. Considerando que el Cédigo Penal
chileno tipifica como violacién cualquier actividad se-
xual penetrativa en menores de 14 anos, el embarazo
en esta edad serd consecuencia de violacién®. Por con-
siguiente, si durante el 2018-2020 hubo al menos 88
nacimientos en menores de 14%, independiente de su
decisién de continuar o interrumpir la gestacion, de-
bieron en su totalidad haber sido pesquisadas en APS
y derivadas oportunamente para constituir causal. En
nuestros resultados, de las 64 menores de 14, hubo 20
que decidieron continuar el embarazo, pudiendo ha-
ber tenido un parto, por lo tanto, habrian 68 que no
llegaron a constituir causal, dando cuenta de la falta de
acceso. Esto es compatible con los hallazgos de una in-
vestigacion cualitativa, que evidencia en APS una insu-
ficiente pesquisa y derivacion de la violencia en general
y del embarazo por violacién en particular, fundamen-
talmente por exceder el limite de edad gestacional, por
suponer una aceptaciéon implicita de la maternidad o
por asumir que el embarazo en menores de 14 fue con
consentimiento sexual®.

Cabe senalar que la derivacién para constituir cual-
quiera de las causales, aun cuando no se constituyan,
permite la vinculacién con un equipo de acompaiia-
miento psicosocial especializado para las mujeres, vital
para pesquisar sus necesidades, evaluar el apoyo y de-
rivacién a otras instituciones u organizaciones segin
corresponda.

Destaca la proporcién de menores de 14 afios que
decide no interrumpir la gestacién, pudiendo reflejar
menor libertad para decidir. Esto podria responder a
multiples factores, como la presién social, cultural,
familiar, el estigma al aborto y la violencia de géne-
ro*’. Como indica Skuster P, los requisitos impuestos
por las leyes y politicas sobre la participacion del pa-
dre y/o la madre en la decision de las jévenes, cons-
tituyen una importante barrera obligdndolas a recu-
rrir al aborto ilegal®. Esta situacién podria ocurrir en
Chile, dado que laley 21.030 consigna que, mediando
la voluntad de la menor de 14, la interrupcién debera
autorizarse por su representante legal o el tribunal de
familia'®. Adicionalmente, en este grupo constatamos
una mayor edad gestacional al constituir la causal,
que coincide con la develacién tardia de la violencia
y del estado de embarazo en adolescentes, cuestién
preocupante dado el plazo legal impuesto para las se-
manas de gestaciéon's.

ARTICULO ORIGINAL

La denuncia no es condicién para constituir cau-
sal, pero podria actuar como elemento disuasivo para
concurrir al sistema de salud. Considerando que en
adolescentes la violencia sexual habitualmente es in-
trafamiliar, con develacién tardia, no es infrecuente
que un alto porcentaje no denuncie la agresiéon. Ade-
mds, intervendrian otros factores, como la vergiienza,
la culpa, el temor a ser juzgadas y la estigmatizacién
que experimentan las victimas'>*%. La desconfianza
del relato por los equipos de salud y la banalizacién
del contexto de la violacién, contribuyen a sancionar
y estigmatizar a quienes solicitan interrumpir el em-
barazo®.

Las fortalezas de este estudio, radican en la des-
cripcién pionera de los datos nacionales vinculados
con la interrupcién del embarazo por violacion desde
la promulgacién de la ley 21.030, permitiendo carac-
terizar sociodemogrificamente a la poblacién segun
edad. Como limitaciones, el disefio cuantitativo no
permite dar cuenta cabal del grado de vulnerabilidad y
obstdculos que deben enfrentar las gestantes en causal
violacién, especialmente adolescentes, para acceder al
sistema de salud.

Conclusiones

Las victimas de violencia, especialmente las me-
nores de edad con embarazo por violacién, requie-
ren una atencién competente, empdtica y de calidad,
evitando generar temor, patologizacién y victimi-
zacién secundaria. No obstante, aun cuando la ley
21.030 constituye un avance en los derechos sexuales
y reproductivos, existirian barreras de acceso que no
han sido completamente dimensionadas, particular-
mente en la causal 3. Por ello, junto con generar ins-
tancias para difundir el contenido de la ley, abordar
los obstédculos y el estigma que el aborto conlleva, es
apremiante sensibilizar sobre las implicancias de la
violencia a la poblacién en general y a los equipos
de salud de manera transversal. La educacidon sexual,
civica y ética a nivel escolar, la formacién y capacita-
cién de profesionales, personal técnico y administra-
tivo del dmbito salud, educacién y justicia, asi como
campanas masivas a la comunidad, son estrategias a
considerar.

Aun cuando la sociedad civil se ha esforzado por
evidenciar y alertar sobre las dificultades en la aplica-
cién de la ley 21.030, es perentorio que el Estado reali-
ce evaluacién y seguimiento permanente de su imple-
mentacién, garantizando el acceso a las prestaciones.
Simultaneamente en su rol, junto con generar politicas
para prevenir y pesquisar la violencia, debe implemen-
tar acciones reales de acompanamiento y reparacién a
las victimas.
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Responsabilidades Eticas

Proteccion de personas y animales: Los autores decla-
ran que los procedimientos seguidos se conformaron
a las normas éticas del comité de experimentacion hu-
mana responsable y de acuerdo con la Asociacién Mé-
dica Mundial y la Declaracién de Helsinki.

Confidencialidad de los datos: Los autores declaran
que han seguido los protocolos de su centro de trabajo
sobre la publicacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informa-
do: Este estudio ha sido aprobado por el Comité de Eti-
ca de Investigacion correspondiente, quien de acuerdo
a las caracteristicas del estudio ha eximido el uso del
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$Qué se sabe del tema que trata este estudio?

Los nifos, nifas y adolescentes con Complejidad Médica tienen
multiples condiciones médicas crénicas, necesitan servicios de sa-
lud especializados, poseen limitaciones funcionales; muchos son
dependientes de tecnologia, con un alto uso y costo del sistema de
salud. Por lo anterior es urgente disponer de un instrumento para
clasificarlos.

Resumen

Los nifios, nifias y adolescentes con Necesidades Especiales de Atencion en Salud (NANEAS), pre-
sentan un uso intensivo de recursos por parte de los servicios de salud y demandan un gran nivel de
coordinacién en la integracién de estos servicios, las comunidades y familias. El comité de NANEAS
de la SOCHIPE junto a otros expertos generaron una Pauta de Clasificacién de Complejidad para
otorgar una asignacion de recursos adecuada a la necesidad de los casos a través de la Red Asistencial.

$Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

El estudio presenta la validacién de confiabilidad de un instrumen-
to de medicién y clasificacion de niveles de complejidad de pacien-
tes NANEAS realizado por un grupo de expertos y una propuesta
de optimizacién de dicho instrumento. Se logra establecer niveles
de complejidad: Baja, Mediana y Alta, permitiendo una derivacién
mas eficiente para el cuidado del paciente en la red asistencial.

Palabras clave:
NANEAS;
Analisis Factorial;
Validacion de
Constructo;
Pediatria;
Tamizaje

Objetivo: Realizar una validacion de constructo de la Pauta de Clasificacién de Complejidad. Sujetos
y Método: Con una muestra de 488 niios NANEAS a quienes se aplicé la Pauta de Clasificacién, se
realizé un andlisis de confiabilidad del instrumento, ademds de un andlisis factorial exploratorio y
confirmatorio. Resultados: La Pauta de Clasificacion obtuvo un Alfa de Cronbach estandarizado de
0,87, sin embargo, los estadisticos de ajuste de modelo RMSEA, TLI y CFI resultaron bajo lo espera-
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do. El coeficiente MI sugiri6 la eliminacién de 9 items, a partir de lo cual se gener6 una Pauta resu-
mida de 11 items y tres dimensiones que presenté un RMSEA de 0,60; TLI de 0,970 y CFI de 0,977.
Conclusioén: El estudio permite contar con una Pauta de Clasificacion de Complejidad resumida para
nifios NANEAS, con buenas propiedades psicométricas, rdpida aplicacion y fécil interpretacién, para
la aplicacion en la Red Asistencial de Salud.

Abstract Keywords:
CYSHNG;
Factorial Analysis;

Validation of

Children and youth with special health care needs (CYSHCN) present an intensive use of health
services resources and demand a high level of coordination between these services, communities,

and families. SOCHIPE, along with other experts, generated a Complexity Classification Guideline ~ Construct;
to allocate resources according to the need of the cases through the Health Care Network. Objec-  Pediatrics;
tive: To perform a construct validation of the Complexity Classification Guideline. Subjects and ~ Screening

Method: With a sample of 488 CYSHNC to whom the Classification Guideline was applied, an ins-
trument reliability analysis was performed, in addition to an exploratory and confirmatory factor
analysis. Results: The Classification Guideline obtained a standardized Cronbach’s Alpha of 0.87;
however, the RMSEA, TLI, and CFI model fit statistics were lower than expected. The MI coefficient
suggested the elimination of 9 items, from which a summary Guideline of 11 items and three di-
mensions was generated that presented an RMSEA of 0.60; TLI of 0.970, and CFI of 0.977. Conclu-
sion: The study allows us to have a Summarized Complexity Classification Guideline for CYSHNC,
with good psychometric properties, quick application, and easy interpretation, for application in the

public health network.

Introducciéon

Los ninos, nifias y adolescentes con Necesidades
Especiales de Atencién en Salud (NANEAS) son “aque-
llos nifios, nifas y adolescentes, que presentan o estin
en riesgo de presentar una enfermedad crénica (fisica,
del desarrollo, conductual o emocional) y que requie-
ren de mayor utilizacién de los servicios de salud”'.

Debido a su condicion, es que estos pacientes pre-
sentan desde su nacimiento dificultades particulares
para su desarrollo normal, a diferencia de un nifio(a)
sin esta condicién, por lo que requieren tener la po-
sibilidad de acceder a un equipo de salud preparado
para identificar necesidades especiales requeridas, con
un monitoreo tanto de la calidad del cuidado brindado
como del impacto de las intervenciones realizadas?.

Un grupo dentro de la totalidad de los NANEAS lo
conforman aquellos que presentan mayor complejidad
en su estado de salud, y son los nifios, nifias y adoles-
centes con Complejidad Médica (NCM) —Children
with Medical Complexity— correspondiendo a aque-
llos que presentan un compromiso sistémico multior-
ganico de una condicién de salud crénica de al menos
12 meses de duracién’. Usualmente requieren utilizar
tecnologias médicas que involucran un uso elevado de
recursos de salud especializados, ademds de limitarlos
atn mds funcionalmente®®. Los NCM presentan esta-
dias hospitalarias frecuentes y prolongadas (entre 10 y
12 en el afio), requiriendo una alta coordinacién del
cuidado entre la familia y los servicios de salud, tanto

como entre los diferentes niveles de atencién, lo que
incrementa grandemente los gastos de recursos de sa-
lud, llegando a representar un tercio del gasto total en
salud infantil**’. Ademds, la gran heterogeneidad de
necesidades dificulta el abordaje integral que requiere
una coordinacién estrecha entre los equipos de salud
en toda la Red Asistencial. Debido a esta variabilidad
en la epidemiologia y en la etiologia de los NANEAS, se
sugiere clasificar los diferentes niveles de complejidad
de este grupo®.

Fl Comité NANEAS, de la Sociedad Chilena de Pe-
diatria (SOCHIPE), consideré que la mejor estrategia
para agrupar a los nifios/as seria desde sus “necesida-
des especiales”.

A través de metodologia “lluvia de ideas” se elabord
la pauta preliminar, en la que se crearon items del cues-
tionario (21 en total preliminarmente) agrupandose en
las necesidades especiales que estos items abordaban:
1) necesidad de atencion por especialistas; 2) necesidad
de alimentacién especial; 3) necesidad de asistencia
tecnoldgica; 4) necesidad de estimulacién, rehabilita-
cién y de ayudas técnicas; 5) necesidades contextuales
y psicosociales. La aplicacién de esta pauta otorga un
puntaje total a cada nifio, nifia o adolescente, clasifi-
candolos en: Alta, Mediana o Baja complejidad.

Considerando todas las definiciones de la litera-
tura de nifios(as) con complejidad médica, se verific6
que cada uno de los aspectos de la definicion estuvie-
se contenido en algtin item de la escala. Se realizé una
primera aplicacién del instrumento a una muestra no
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representativa, con la cual se realizé una validacién de
expertos. El proceso de validacién y resultado de este
proceso es la Pauta de Complejidad Médica de Nifos,
Nifias y Adolescentes con Necesidades Especiales de
Atenci6n En Salud publicada en la norma técnica para
la supervision de nifos y nifas en la Atencién Primaria
de Salud®.

El objetivo de este estudio es presentar los resul-
tados de una validacién de constructo de la Pauta de
Clasificacién de Complejidad del Comité NANEAS
SOCHIPE vy otros expertos. El estudio fue realizado
con nifios, nifas y adolescentes con necesidades espe-
ciales de atencién usuarios de la red publica de salud
en Chile.

Sujetos y Método

Estudio de validacién de constructo de Pauta de
Clasificacién de Complejidad para identificacién de
necesidades de atencién de nifos, nifias y adolescen-
tes con necesidades especiales de atencién. La Pauta
de Clasificacién de Complejidad original fue someti-
da solo a una validacién de expertos, en este trabajo se
comenzé por un andlisis de confiabilidad de este ins-
trumento original y una validacién de constructo, para
luego presentar una propuesta de Pauta optimizada,
con su respectivo andlisis de confiabilidad.

Tabla 1. Variables del instrumento de tamizaje original a validar

Necesidades Especiales de Atencién en Salud - A. Cabezas T. et al

El estudio se realiz6 mediante un disefio transver-
sal observacional. La muestra fue de 488 nifios, nifias y
adolescentes usuarios del programa nifios, nifias y ado-
lescentes con necesidades especiales de atencién en salud
(NANEAS) perteneciente a la red de salud publica. Las
edades de los ninos(as) comprendian entre los 2 me-
ses y 17 anos 2 meses. Para estudios de validacién de
instrumentos se precisa un tamafio muestral calculado
en relacién a un ndmero minimo de casos por item
del instrumento a validar, generalmente un minimo de
cinco casos por item’. Si el criterio para calcular el ta-
mano muestral de este estudio fuese una ratio de cinco
casos por item, considerando que la Pauta de Clasifica-
ci6n de Complejidad cuenta con 21 items, se precisaria
un minimo de 105 sujetos. Dado lo anterior, el tamano
presentado superd largamente el tamafio muestral re-
querido, considerdndose ademds un buen tamano para
el caso de estudios de validacién de instrumentos'. En
este sentido, se espera que la muestra permita anali-
zar las propiedades psicométricas del instrumento mds
que entregar informacién descriptiva o analitica de la
poblacién de NANEAS.

La Pauta de Clasificacién de Complejidad valida-
da contaba originalmente con 21 items agrupados en
cinco variables o dimensiones, cada uno de los cuales
cuentan con sus respectivos niveles de valoracion. Tan-
to las variables, sus descriptores y niveles de valoracién
se describen en la tabla 1.

ftem Variable Descriptor Codigo  Niveles de
valoracion
1 Especialista  Numero de sistemas comprometidos el 1-3-4
2 Necesidad de cuidados paliativos e2 0-2-4-6
3 Necesidad de polifarmacia (excluye vitaminas y homeopatia) e3 0-1-3-4
4 Via alternativa de administracion de farmacos ed 0-1-2-3-4
5 Complejidad de farmacos e5 0-1-3-4
6  Alimentacién Estado nutricional ab 0-1-3
7 Necesidad de alimentacion especial a7 0-1-2-3
8 Via de alimentacion especial a8 0-1-6-8
9 Asistencia Necesidad de vias de alimentacion alternativas 9 0-1-2-3
10  Tecnolégica Uso de oxigenoterapia t10 0-4
11 Requerimiento de aspiracion t11 0-1-3
12 Necesidad de ventilacion 112 0-3-4
13 Asistencia Tecnolégica cardiovascular 113 0-2
14 Estimulacion, Necesidad de estimulacion temprana o rehabilitacion debido a retraso del desarrollo psicomotor at14 0-2-4
15 Rehabilitacion Necesidad de ayudas técnicas para la autonomia participacion social e inclusion atl5  0-1-2-3-4
16 y ayudas Necesidad de ayudas técnicas para los cuidados e higiene. at16 0-1-2-3
17 técnicas Necesidad de ayudas técnicas ortopédicas at17 0-1-2
18 Contexto Necesidad de salud mental del cuidador c18 0-2-3-4
19  psicosocial y  Necesidad de cuidador capacitado en casa c19 0-2-3-4
20 vulnerabilidad Acceso a servicios de transporte c20 0-1-2-3-4
21 social Necesidad de vivienda adecuada 21 0-2-3-4
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Para la validacién de la Pauta de Clasificacién de
Complejidad, se realizaron andlisis descriptivos como
medidas de resumen y célculo de rango intercuartil
por item. Para el andlisis de confiabilidad del instru-
mento se calculé Alfa de Cronbach estandarizado y
prueba de dos mitades de Guttman, ademds de ana-
lisis de correlacién entre los items a partir del coe-
ficiente de Pearson. Se report6 el Alfa de Cronbach
estandarizado dado que los items del instrumento
cuentan con distintos niveles de valoracion. El anali-
sis psicométrico se realiz6 utilizando la teoria clasica
de la medicién''.

La validacién de constructo se realizé6 mediante
andlisis factorial exploratorio y confirmatorio. Pri-
meramente, se utilizé prueba de adecuacién de mues-
treo de Kaiser-Meyer-Olkin, a modo de evaluar si la
proporcién de varianza observada en las variables del
estudio era explicada por factores subyacentes. Un
valor de este estadistico superior a 0,8 permite res-
ponder satisfactoriamente a la pregunta anterior'®. A
modo de conocer el grado de relacién entre las va-
riables se utiliz6 la prueba de esfericidad de Bartlett,
donde un valor inferior a 0,05 permite concluir que
un andlisis factorial es util de realizar con la mues-
tra'®.

En el andlisis factorial confirmatorio, se utilizaron
los estadisticos de ajuste de modelo Root Mean Squa-
re Error Aproximation (RMSEA)?, Tucker-Lewis Index
(TLI)® y Comparative Fit Index (CFI), ademas del Mo-
dification Index (MI)%. Se consider6 un modelo con
buen ajuste en el caso de presentar un RMSEA inferior
a 0,05, y un TLI y CFI igual o superior a 0,9.

Luego de la validacién de constructo de la Pauta
original de 21 items realizados por medio de anali-
sis factorial confirmatorio, se aplic6 el Modification
Index (MI) a modo de generar una Pauta optimiza-
da que mantuviera los items que logran resumir una
mayor cantidad de informacién. La versién optimiza-
da fue evaluada mediante andlisis de confiabilidad, y
andlisis factorial confirmatorio con las pruebas RM-
SEA, TLI y CFL Los puntos de corte para distinguir
niveles de complejidad del instrumento de tamizaje
en versién optimizada, se calcularon mediante curva
ROC.

Los andlisis fueron realizados con el software R v.
4.0.0., especialmente el paquete lavaan.

* Bésicamente, mide la cantidad de error que existe entre dos
conjuntos de datos.

® Compara el ajuste por grado de libertad del modelo propuesto y
nulo.
¢ Estadistico que permite evaluar el ajuste del modelo.

4 Es una estimacién de la cantidad en la que se reducirfa el chi-
cuadrado si se eliminara del modelo una restriccién de un solo
pardmetro.
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Resultados

Segun la distribucién de la muestra por nivel de
atencién asistencial, el 54% correspondié a nivel de
atencioén primario. En cuanto a la distribuciéon segun
region de la muestra, un 54,5% correspondi6 a la Re-
gién Metropolitana, un 18,2% a la regién de 0’Higgins,
un 12,5% a la regién de Valparaiso, un 7,8% a la regién
de Maule, un 4,1% a la del Bio Bio, un 2,5% a Coquim-
bo y finalmente, un 0,2% a la Araucania y Antofagasta.
El resto de las regiones del pais no presentaron casos
en la muestra.

La tabla 2 presenta las frecuencias relativas para
cada puntuacién de los 21 items de la Pauta original,
ademds del rango intercuartil de la distribucién (RIQ).
En general, las frecuencias se concentran en los pun-
tajes bajos de los items, donde un mayor puntaje sig-
nifica mayor complejidad del individuo en el item. En
cuanto al item el (Ntumero de sistemas comprometi-
dos), por ejemplo, un 35,1% de la muestra present6
un punto, y un 56,3% un puntaje de 3, considerado
medio. De acuerdo con el rango intercuartil, se obser-
v6 un numero de items con alta homogeneidad en las
respuestas, estos fueron e2, t10, t11, t12, t13, c20 y c21.
En contraparte, los items con mayor dispersioén en sus
distribuciones estdn destacados en color (RIQ sobre 1)
y son €3, e4, a7, atl4 y at15. De acuerdo a este primer
andlisis, los {tems que discriminan en la complejidad
de los casos fueron: uso de via alternativa de adminis-
tracion de farmacos, complejidad de los firmacos, ne-
cesidad de alimentacién especial, necesidad de estimu-
lacién temprana o rehabilitacién debido a retraso del
desarrollo psicomotor y necesidad de ayudas técnicas
para la autonomia, participacién social e inclusion.

La Pauta original con 21 {tems presenté un Alfa de
Cronbach de 0,88, un Alfa de Cronbach estandarizado
de 0,87 y un valor de 0,9 en la prueba de Dos Mitades
de Guttman. De acuerdo al anélisis de confiabilidad,
fueron 4 los items a eliminar a fin de mejorar el Alfa,
estos items fueron a6, t9, t13 y c20, mientras que el
Alfa resultante de la eliminacién de cualquiera de los
4 items fue de 0,89. Los items recién identificados pre-
sentaron a su vez el menor coeficiente de correlacion
con el resto de los items de la Pauta original (0,252;
0,058; 0,058 y 0,152 respectivamente), por lo cual al
eliminarlos aumentd el promedio de las correlaciones
entre los {tems y el instrumento general. Para ilustrar
este dltimo punto, en la tabla 3 que los items a6, t9, t13
y 20 presentan las correlaciones mas bajas item-ins-
trumento (0,252; 0,058; 0,058; 0,152 respectivamente).

La tabla 3 permite presenta la correlacién lineal
entre el item y la puntuacién total corregida, con
el respectivo Alfa de Cronbach si se elimina el item.
De acuerdo con esta tabla, considerando un Alfa de
Cronbach general de 0,88, al eliminarse el item a6 el
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Tabla 2. Estadisticos descriptivos de items de la Pauta de Clasificacion de Complejidad

% RIQ
ftem 0 1 2 3 4 6 8
el Numero de sistemas comprometidos 35,1 56,3 8,6 1
e2  Necesidad de cuidados paliativos 80,1 49 14,4 0,6 0
e3  Necesidad de polifarmacia (excluye vitaminas y homeopatia) 41,7 24 18,5 15,8 2
e4  Via alternativa de administracion de farmacos 41,7 32 24,8 1 0,4 2
e5  Complejidad de farmacos 41,9 37 15,8 5,3 1
a6 Estado nutricional 57,7 23,2 19,1 1
a7  Necesidad de alimentacion especial 68,4 6,6 23 2,1 0,6 0,6 1,5
a8  Via de alimentacién especial 73,1 25,7 1
t9 Necesidad de vias de alimentacion alternativas 94,7 3,1 1,6 0,6 0
t10  Uso de oxigenoterapia 91,6 8,4 0
t11  Requerimiento de aspiracion 88,1 7.2 4,7 0
112 Necesidad de ventilacion 95,5 0,2 2,1 2,3 0
t13  Asistencia Tecnoldgica cardiovascular 98,2 1.8 0
at14 ld\lecgsidad de estimulacién temprana o rehabilitacion 331 14.4 52.6 )
ebido a retraso del desarrollo psicomotor
at15 Necgslidad. ,de aygdas ltécnic_qs para la autonomia 61,2 133 14.2 6.4 49 )
participacion social e inclusion
at16  Necesidad de ayudas técnicas para los cuidados e higiene 70,4 136 115 4,5 1
at17  Necesidad de ayudas técnicas ortopédicas 64,5 31 4,5 1
c18  Necesidad de salud mental del cuidador 68,6 23 7 1.4 1
c19  Necesidad de cuidador capacitado en casa 62 32,9 3,5 1,6 1
c20  Acceso a servicios de transporte 86,7 12,3 0,6 0,2 0,2 0
21 Necesidad de vivienda adecuada 93,4 6 0,6 0

642

Tabla 3. Correlacion item-instrumento y la puntuacion
total corregida de Alfa de Cronbach al eliminar item

ftem Correlacién ftem-test Alfa de Cronbach
el 0,69 0,87
e2 0,65 0,88
e3 0,84 0,87
e4 0,83 0,87
e5 0,68 0,87
ab 0,25 0,87
a’ 0,61 0,89
a8 0,47 0,88
19 0,06 0,88
t10 0,47 0,89
t11 0,58 0,88
t12 0,37 0,88
t13 0,06 0,89
at14 0,69 0,88
at15 0,80 0,87
at16 0,72 0,87
at17 0,75 0,88
c18 0,46 0,88
c19 0,70 0,87
c20 0,15 0,89
c21 0,21 0,88
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Alfa de Cronbach 0,89, ocurriendo lo mismo con la eli-
minacién de los ftems t9, t13 y ¢20.

En cuanto a la validacién de constructo de la Pau-
ta original, se realizaron las pruebas de Kaiser-Meyer-
Olkin y prueba de esfericidad para evaluar el nivel de
adecuacién de la muestra a un analisis factorial explo-
ratorio y confirmatorio. En la prueba de Kaiser-Meyer-
Olkin el valor obtenido fue de 0,9, mientras que, en
la prueba de esfericidad de Bartlett, el valor obtenido
fue de 0,000. Estos valores permiten constatar que una
proporcion significativa de la varianza de los items del
estudio estdn explicados por al menos un factor sub-
yacente.

En cuanto a la Pauta de Clasificacién de Compleji-
dad original, es importante destacar que éste posee 21
items agrupados en 5 dimensiones, estas son: Especia-
lista, Alimentacién, Asistencia tecnoldgica, Estimula-
cién/rehabilitacion y ayudas técnicas, Contexto social
y vulnerabilidad social. La figura 1 corresponde a un
gréfico de sedimentacién con los valores propios de 21
dimensiones iniciales del andlisis factorial explorato-
rio, sugiriéndose una solucién factorial de cuatro fac-
tores que superan un valor propio (Eigenvalue) de 1.
Esta solucién, explicaria el 45% de la varianza observa-
da, mientras que una solucién de 3 factores explicaria
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el 42%. Es decir, si se considera el valor propio de las
dimensiones debiesen mantenerse 4 dimensiones, aun-
que, una solucién con 3 dimensiones optimiza el tiem-
po de aplicacién del instrumento, mejora la interpre-
tabilidad, perdiendo sélo un 3% de varianza explicada.

La estructura de 5 dimensiones y 21 items de la
Pauta original, con 33 pardmetros a estimar y 87 gra-
dos de libertad, fue testeada mediante analisis facto-
rial confirmatorio, obteniendo un RMSEA de 0,127,
un TLI de 0,810 y un CFI de 0,843. Sin embargo, al
reducirse las dimensiones a 3, y agrupando en estas
dimensiones los items de la forma en que sugiere la
figura 2, se obtiene un instrumento con sé6lo 11 items,
23 pardmetros de estimacién y 41 grados de libertad.
Esta version resumida fue evaluada mediante anali-
sis factorial confirmatorio, y obtuvo un RMSEA de
0,060, un TLI de 0,970 y un CFI de 0,977. Esta deci-
sién estuvo confirmada por el coeficiente MI, el cual
sugirié eliminar los items: €2, a6, a8, t9, t13, at14, c18,
cl19, c20, c21 a fin de mejorar la bondad de ajuste del
modelo testeado.

La figura 2 presenta un esquema del andlisis facto-
rial confirmatorio de la versién Pauta optimizada, con
las cargas factoriales de cada item en su dimension res-
pectiva. Las tres dimensiones de la versién resumida se
denominaron Necesidad de cuidados complejos, Ne-
cesidad de Apoyo Respiratorio y Necesidad de ayudas
Técnicas. La primera dimensién quedé compuesta por
5 items, la dimensién Necesidad Apoyo Respiratorio
por 3 items, al igual que Necesidad de Ayudas Técnicas.
En la dimensién Necesidad de Cuidados Complejos,

plejidad

los items e3 y e4 presentaron la mayor carga factorial
(2.06 y 1.13 respectivamente), en Necesidad de Apo-
yo Respiratorio la mayor carga factorial la present6 el
item t11, mientras que en la dimensién Necesidad de
Ayudas Técnicas el item al5. En esta version resumida
no fueron incluidos items de la dimensién Contexto
social, y la dimensién Necesidad de Cuidados Com-
plejos fue la de mayor peso explicativo, es decir, la di-
mension con mayor capacidad de discriminacion entre
niveles de complejidad.

Para esta versiéon optimizada, se obtuvo un Alfa
de Cronbach estandarizado de 0,89 y un valor de 0,92
en la prueba de dos mitades de Guttman. Para la pro-

Figura 1. Grafico de sedi-
mentaciéon con dimensio-
nes de un analisis factorial
exploratorio de la Pauta
de Clasificacion de Com-
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Figura 2. Esquema de andlisis factorial confirmatorio de version Pauta resu-
mida. esp = Necesidad de cuidados complejos; tcn = Necesidad de apoyos

respiratorios; ap_= Necesidad de ayudas técnicas
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puesta optimizada se calcularon los puntajes de corte
mediante curva ROC, teniendo como gold standard
la clasificacion realizada por la Pauta de Compleji-
dad Original. El punto de corte para distinguir la alta
complejidad de las categorias mediana y baja, fue de
16 (15.5 aproximado), con una especificidad de 85,7%
y una sensibilidad de 79,2% para este punto de corte,
y un 88,9% del drea bajo la curva. Para distinguir la
mediana complejidad de la baja, el punto de corte se
estimé entre los 9 a 15 puntos.

Discusion

El Comité NANEAS de la SOCHIPE junto a otros
expertos generaron un instrumento de tamizaje para
identificar niveles de complejidad de nifos, nifas y
adolescentes con necesidades especiales de atencién
(NANEA) que se atienden en la red publica de salud,
denominado Pauta de Clasificacién de Complejidad.
(Material suplementario: Pauta de Evaluacién de
Complejidad en NANEAS disponible version online).

Este instrumento tuvo una validacién de consisten-
cia interna por parte de expertos, y posee una estruc-
tura de 5 dimensiones y 21 items. La Pauta original,
present6 buenas propiedades psicométricas de acuer-
do con el coeficiente Alfa de Cronbach y prueba de Dos
Mitades de Guttman. En un primer anlisis, aparecie-
ron 4 items de la pauta original con mal rendimien-
to, estos fueron los items a6, t9, t13 y c20. Estos items
estan referidos a la evaluacion del estado nutricional,
necesidad de vias de alimentacion alternativas, asisten-
cia tecnolégica cardiovascular y acceso a servicios de
transporte.

Luego del andlisis factorial confirmatorio, esta ver-
sién original mostré una bondad de ajuste inferior a
lo esperado (RMSEA inferior a 0.05, TLI y CFI igual o
superior a 0.9). A partir de la aplicacién de coeficien-
te MI (Modification Index) se identificaron 9 items a
eliminar, mientras que el andlisis factorial exploratorio
sugirié la conformacién de una versién resumida del
instrumento original, con 3 dimensiones y 11 items.

Esta versién, denominada Pauta resumida, pre-
sent6 mejor bondad de ajuste en su respectivo andli-
sis factorial confirmatorio, ademds de mejorar en tér-
minos de tiempo de aplicacién e interpretabilidad de
los resultados. La optimizacién de pautas de tamizaje
responde a una necesidad relevante de los servicios de
salud, toda vez que permite destinar mayor tiempo a
la intervencién y a otras labores de tipo administrati-
vo. En este caso, el trabajo de optimizacion de la pau-
ta original permite que los profesionales se orienten a
identificar aquellas cuestiones que marcan en mayor
medida la complejidad de nifos, nifias y adolescentes
con Necesidades Especiales de Atencién en Salud.
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Las dimensiones del instrumento en versién re-
sumida son “Necesidad de Cuidados Complejos”,
“Necesidad de Apoyo Respiratorio” y “Necesidad de
Ayudas Técnicas”. La primera dimensién agrupa prin-
cipalmente items referidos a farmacologia, la segunda
dimensidn a items referidos a apoyo para mantener la
funcién respiratoria, mientras que la de Ayudas Téc-
nicas congrega items relacionados con requerimientos
de autonomia, participacién, cuidados basicos y orto-
pedia para la mantencién de una capacidad funcional
que posibilite la integracién y participacién social in-
tegral. Estos tres temas parecen marcar la complejidad
de los nifios, nifias y adolescentes con necesidades de
atencién especial, y hablan también de los recursos de-
mandados por esta poblacion en la red asistencial. Pro-
ducto de lo anterior, es necesario realizar formacién de
los equipos de salud en la identificacién de estos temas,
especialmente en la Atencién Primaria. Una Pauta
confiable que refleja la complejidad de los NANEAS,
en: ALTA, MEDIANA y BAJA, permite segtn esto,
definir en qué lugar de la Red Asistencial serd mejor
cuidado, asi: si tiene Baja complejidad se atenderd en
Atencién Primaria, si es de Mediana complejidad en el
Nivel secundario y si es de Alta complejidad en el nivel
terciario’.

Es importante destacar que la versién optimizada
del instrumento con sus respectivos puntos de corte
para diferenciar niveles de complejidad se encuentra
abierta a futuras mejoras. A modo de mejorar perma-
nentemente el instrumento propuesto, la practica cli-
nica es de suma relevancia.

Una limitacién del estudio es que no se levanta-
ron datos sociodemograficos al momento de aplicar la
Pauta de Clasificacién de Complejidad, lo cual se tra-
duce en la falta de una tabla de informacién resumida
sobre caracteristicas de la poblacién del estudio.

Conclusiones

A partir del estudio, se dispone de un instrumento
de tamizaje con validacién de constructo para distin-
guir niveles de complejidad de nifos, ninas y adoles-
centes con necesidades especiales de atencién para la
Red Asistencial de Salud. Este instrumento, que consta
de 11 items y 3 dimensiones, permite derivar al NA-
NEAS al Nivel de Atencién de la Red Asistencial que
sea mas competente en su cuidado segtn la condicién
actual de complejidad que refleja la pauta aplicada por
el equipo de salud. En base en tres tipos de necesidad
general: “Necesidad de Cuidados Complejos”, “Nece-
sidad de Apoyo Respiratorio y “Necesidad de Ayudas
Técnicas”. A este tipo de necesidades se debe sumar las
necesidades particulares de cada nifio(a) de acuerdo
con el andlisis del equipo de salud tratante.
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$Qué se sabe del tema que trata este estudio?

El Xantogranuloma juvenil (XGJ) representa la forma mds frecuen-
te de histiocitosis de células no Langerhans. Se presenta tipicamente
en poblacién pedidtrica como una lesién papular o nodular, lisa,
menor de 20 mm y solitaria. Su presentacién como nédulo de ta-
mafo mayor de 20 mm y/o ulcerado es infrecuente.

$Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

El diagnéstico diferencial de tumores ulcerados de gran tamafo en
lactantes comprende patologias de comportamiento intermedio y
maligno, como también patologias benignas con presentaciones
atipicas, como el XGJ. Es importante reconocer presentaciones ati-
picas de XGJ que pueden simular patologias de prondstico omino-

s0s, pero que presentan un buen pronostico.

Resumen Palabras clave:
Histiocitosis;
El xantogranuloma juvenil (XGJ) gigante es una variante infrecuente de XGJ, se caracteriza por una Xantogranuloma

lesién mayor a 2 cm de didmetro. Generalmente se presenta como placa y rara vez, como nédulo  Juvenil;

ulcerado. Objetivo: Reportar dos casos de XGJ de presentacién atipica, destacando la importanciade ~ Dermatologia;
considerarlos dentro del diagnéstico diferencial de tumores ulcerados de gran tamano en lactantes. Enfermedades de la Piel
Casos Clinicos: Caso 1: Lactante masculino sano, consulté por nédulo inguinal eritematoso indu- y Tejido Conectivo;
rado de 2,6 cm con ulceracién central, presente desde los 2 meses de edad, de crecimiento répidoy ~ Tumor

progresivo. Se realiz6 biopsia incisional cuya histologia fue compatible con XGJ. Se descarté compro-

miso oftalmolégico. Se realizé extirpacién quirdrgica excisional por su impacto funcional y preocu-

pacion de los cuidadores. Evolucioné favorablemente sin recidiva local a 4 anos de seguimiento. Caso

2: Lactante masculino sano consulté por nédulo escapular derecho de 2,4 cm, de consistencia firme,

con costra central, presente desde el mes de vida, de crecimiento rdpido y progresivo. El estudio

histoldgico incisional fue compatible con XGJ. Se descarté compromiso oftalmoldgico y en 18 meses
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de seguimiento clinico seriado, presenté disminucién progresiva del tamafio de la lesién. Conclu-
siones: Los casos presentados destacan la importancia de considerar el XGJ dentro del diagnéstico
diferencial de tumores cutdneos ulcerados de gran tamario en lactantes. Frente a presentaciones clini-
cas atipicas, el estudio histologico ayuda a confirmar el diagnéstico. Dado el pronoéstico favorable, se
aconseja el seguimiento clinico periédico y, en casos excepcionales, se puede optar por tratamientos
quirtrgicos o ablativos.

Abstract

Giant Juvenile Xanthogranuloma (GJXG) corresponds to an infrequent variant of Juvenile Xantho-
granuloma (JXG) and is characterized by a lesion larger than 2 cm in diameter. It usually presents as
a plaque but infrequently, presents as an ulcerated nodule. Objective: To report two cases of atypical
presentation of GJXG, highlighting the importance of considering them in the differential diagnosis
of large, ulcerated tumors in infants. Clinical Cases: Case 1: A 4-month-old healthy male infant pre-
sented with a rapid and progressive growing left inguinal nodule, present since 2 months of age. At
physical examination he presented with a 2.6 cm indurated erythematous nodule with central ulce-
ration. Histological study of an incisional biopsy was compatible with JXG. Ophthalmologic involve-
ment was ruled out. Because of functional impairment and parents worry complete surgical removal
was performed. The patient had favorable evolution without local recurrence at 4 years of follow-up.
Case 2: A 6-month-old healthy male infant presented with a 2.4 cm scapular crusted nodule of rapid
and progressive growth, present since birth. Histological study of an incisional biopsy confirmed
JXG. Ophthalmologic involvement was ruled out. After 18 months of periodic clinical follow-up,
there was a progressive reduction in size of the lesion. Conclusions: The cases presented highlight
the importance of considering JXG in the differential diagnosis of large, ulcerated tumors in infants.
When encountered to atypical JXG presentations, histologic studies help to confirm the diagnosis.
Given the favorable prognosis of this diagnosis, periodic clinical follow-up is advised; in exceptional
cases, surgical or ablative treatments may be considered.
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Keywords:
Histiocytosis;
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Xanthogranuloma;
Dermatology;
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Introduccién

El xantogranuloma juvenil (XGJ) corresponde a
la forma mds frecuente de histiocitosis de células no
Langerhans. Segun la nueva clasificacién propuesta en
2016 por Emilie et al, el XGJ se encuentra dentro del
grupo C, especificamente dentro de la familia de lesio-
nes xantogranulomatosas de histiocitosis cutdneas de
células no Langerhans'. Generalmente aparece como
una lesién dnica en pacientes menores de dos afios,
con predominio masculino*’. Se ha descrito que un
40-70% de los casos se presenta durante el primer afio
de vida*, con un 15% del total de casos presentes al na-
cimiento’. Respecto a su etiologia, si bien no existe un
consenso, se postula que una hiperactividad en la via
MAP quinasa se relaciona con una mayor susceptibili-
dad al desarrollo de estas lesiones®.

El XG]J se presenta clinicamente como una papu-
la 0 nédulo solitario, asintomadtico, de superficie lisa,
consistencia firme y coloracién inicialmente rosada,
adquiriendo luego una tonalidad amarillenta-anaran-
jada. Existen presentaciones atipicas, en las que puede
manifestarse como una placa infiltrativa, tumor exofi-
tico o nddulo ulcerado’. Con respecto a su tamafio, se
clasifican en pequenos (2-5 mm), grandes (5-20 mm)
y gigantes (> 20 mm), siendo éstos ultimos los menos

frecuentes®. A diferencia de lo reportado para XGJ pe-
quenos y medianos, los gigantes suelen ser lesiones so-
litarias que pueden presentar sintomas como dolor y
sangrado. Su morfologia mds frecuente es como placa,
seguido de ndédulo y de manera infrecuente como né-
dulo ulcerado. Se ha descrito que en ocasiones presen-
tan nédulos satélites y telangiectasias periféricas’.

La importancia de identificar a los XGJ de presen-
tacién atipica radica en su diagnostico diferencial con
otros tumores ulcerados en lactantes, donde se inclu-
yen patologias de prondstico ominoso, ya sean de etio-
logia vascular (malformaciones o tumores ej. heman-
gioma), derivados de partes blandas (miofibromas,
fibrosarcomas, hamartomas o teratomas) e infiltracio-
nes cutdneas por células hematopoyéticas (linfocitoma
cutdneo, histiocitosis y mastocitosis)'®!!.

El objetivo de esta publicacidn es reportar el cuadro
clinico de dos lactantes con presentaciones atipicas de
XGJ como nddulos de rdpido crecimiento, gran tama-
no y ulceracién central, en los cuales estudios adiciona-
les permitieron la confirmacién diagnéstica. Debemos
incorporar dentro del diagnéstico diferencial de tumo-
res ulcerados de gran tamano en lactantes, las formas
atipicas de XGJ. Ademds, se presenta una revision de
los principales aspectos a considerar cuando nos en-
frentamos a este diagndstico.
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CASO CLINICO

Casos Clinicos

Caso clinico 1

Lactante de 4 meses de edad, sexo masculino, pre-
viamente sano, consult6 por lesién inguinal izquierda
de dos meses de evolucién, de aparicién subita y rdpi-
do crecimiento. Al examen fisico se observé un nédulo
eritematoso brillante redondeado de 2,6 cm en su did-
metro maximo, con bordes bien definidos y ulceracién
central (figura 1). A la palpacién era de consistencia
gomosa e indoloro.

Dentro de los diagndsticos diferenciales iniciales
se incluyé malformacién o tumor vascular (ej. he-
mangioma de la infancia), tumor de partes blandas
(¢j. miofibromatosis, fibrosarcoma) mastocitoma so-
litario e histiocitosis. Se estudi6 inicialmente con eco-
grafia doppler la cual informé nédulo sélido dermo
hipodérmico de ecogenicidad heterogénea, de 23 mm
de didmetro con discreto reforzamiento posterior. Al
doppler color se describié la presencia de escasas es-
tructuras vasculares centrales y periféricas de baja re-
sistencia. Se descart6 una patologia de origen vascular,
sin embargo, se concluyé que las caracteristicas eco-
graficas requerian correlacién histoldgica para mayor
precisién diagndstica. Se realizé una biopsia incisio-
nal, cuya evaluacién histolégica describié un infiltrado
tumoral difuso en dermis e hipodermis, compuesto

Xantogranuloma Juvenil - S. Guelfand W. et al

predominantemente por histiocitos, con algunas célu-
las gigantes multinucleadas tipo Touton y numerosos
granulocitos eosinéfilos. Las tinciones inmunohisto-
quimicas resultaron positivas para CD-68 y CD-4 y
negativas para S-100, lo cual confirmé el diagndstico
de XGJ (figura 2).

Figura 1. Nodulo redondeado eritematoso indurado de 26 mm
en pliegue inguinal izquierdo con zona de ulceracién central

Figura 2. Denso infiltra-
do dérmico compuesto
predominantemente por
histiocitos, en la zona
central se observa célula
gigante multinucleada tipo
Touton-flecha (a). Inmuno-
histoquimica negativa para
S100 (b) y positiva para

A

-,

CD68 () y CD4 (d).

648 ebitoriaL_qiku



Xantogranuloma Juvenil - S. Guelfand W. et al

En el contexto de un XGJ gigante, se solicitd eva-
luacién por oftalmologia, descartindose compromiso
ocular.

Confirmado el diagnéstico de XGJ cutdneo sin ex-
tensioén extra cutdnea, se sugirié seguimiento clinico,
pero, dado la ubicacién de la lesién en zona de roce, su
rdpida velocidad de crecimiento y preocupacion de los
cuidadores, se realizé extirpacién quirdrgica completa
de la lesion. El paciente presenté una favorable evolu-
cioén, sin recidiva tras 4 afios de seguimiento.

Caso clinico 2

Lactante de 6 meses de edad, sexo masculino, sin
antecedentes morbidos, consulté por una masa en
zona escapular derecha, de rdpido crecimiento, presen-
te desde el mes de vida. Al examen fisico se observé un
nodulo eritematoso indurado de 2,4 cm en su didme-
tro mayor, con erosion, descamacién y costra central
(figura 3a). En la dermatoscopia se observ6 un fondo
color rosado-anaranjado, una zona central hiperque-
ratdsica con costra hemadtica y pseudo red pigmentaria
en la periferia (figura 3b). A la palpacién era de consis-
tencia firmee indoloro.

Se sospech¢ inicialmente un miofibroma, masto-
citoma o histiocitosis. Como aproximacion inicial, se
realizé una ecografia doppler, la cual visualizé una le-
sién dérmica de aspecto sélido, hipoecogénica, de 22
mm con una banda anecogénica subepidérmica. El
doppler color mostré minima vascularizacién perifé-
rica. La ecografia descarté un tumor de origen vascular
y orient6 hacia un XGJ, sin embargo, las caracteristicas
clinicas atipicas dificultaron la confirmacién diagnds-
tica, por lo que se realiz6 una biopsia incisional. Histo-
légicamente se describié una completa ocupacion dér-
mica por histiocitos y numerosas células de Touton,
confirmando el diagndstico de XGJ. El paciente fue
posteriormente evaluado por oftalmologia, descartin-
dose compromiso ocular.

Se decidié manejo expectante con vigilancia clini-
ca periddica. El paciente evolucioné con disminucién
progresiva del tamano de la lesién tras 18 meses de se-
guimiento.

Discusion

El enfrentamiento inicial de tumores cutdneos de
gran tamano ulcerados en lactantes incluye una anam-
nesis exhaustiva y un examen fisico completo, con es-
pecial atencidn en las caracteristicas morfoldgicas de la
lesién como su color, forma, textura y consistencia'®.
En la practica dermatolégica ademads se utilizan herra-
mientas no invasivas que mejoran la visualizacién de
lesiones, como es la observacién con magnificacién a
través del dermatoscopio, con el cual se logra observar

CASO CLINICO

Figura 3. Nédulo eritematoso oval de 24 mm en zona escapular derecha (a).
A la dermatoscopia se observa costra serohematica central, fondo eritematoso

anaranjado y pseudo-red pigmentaria periférica (b).

patrones estructurales y pigmentarios que mejoran la
precisiéon diagndstica'®.

Cuando los XGJ presentan caracteristicas clinicas
tipicas, el examen fisico confirma su diagnéstico”. La
visién dermatoscépica apoya el diagndstico, donde
destaca un patrén en «sol poniente», caracterizado por
una zona central amarilla-anaranjada rodeada por un
halo eritematoso periférico'2.

Ante presentaciones atipicas de XGJ, el diagndstico
exclusivamente clinico se dificulta y la dermatoscopia
pierde precision. Por lo anterior, es necesario apoyarse
en exdmenes complementarios, tales como la ecografia
doppler, la biopsia y estudio histolégico para confir-
mar el diagndstico®. En la ecografia, los XGJ de presen-
tacion tipica se visualizan como un nédulo hipoeco-
génico, bien delimitado, localizado en la dermis y/o
hipodermis. No se describe refuerzo posterior ni som-
bra lateral. El estudio doppler puede evidenciar vasos
de bajo flujo en su periferia, pero ausencia de vascu-
larizacién central'. La ecografia permite descartar un
importante diagnéstico diferencial, como es el heman-
gioma de la infancia®. Sin embargo, actualmente, no
existe un conceso de criterios ecograficos diagnésticos
especificos de XGJ.

En la histologia de XGJ, cldsicamente se describen
infiltrados histiociticos densos, bien delimitados en
dermis y/o tejido subcutdneo, con epidermis intacta.
Como rasgo caracteristico se pueden observar células
gigantes multinucleadas de Touton, las que correspon-
den a histiocitos con gran acimulo intracitoplasmati-
co de lipidos, sin embargo, estas células estdn ausentes
hasta en un 15% de los casos’. Los XGJ gigantes pue-
den presentar extensién hacia fibras musculares estria-
das subyacentes™'®. El estudio inmunohistoquimico
permite diferenciar el XGJ de otras histiocitosis, siendo
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la expresiéon de CD68 y factor XlIIIa caracteristicamen-
te positivas en el XGJ. A diferencia de las histiocitosis
de células de Langerhans, en el XGJ la expresién de lan-
gerina (CD207) y CD1a son negativas'’.

El estudio inmunohistoquimico permite diferen-
ciar el XGJ de otras histiocitosis. En los XGJ la expre-
sién de CD68 y factor XIIIa es positiva mientras que, a
diferencia de las histiocitosis de células de Langerhans,
la expresién de langerina (CD207) y CDla son nega-
tivas'’.

El compromiso extra cutdneo de los XGJ es inhabi-
tual, siendo la afeccién ocular la mas frecuente, repor-
tada en un 0,24% a 0,5% de los casos®'®". El compro-
miso ocular ocurre con mayor frecuencia en pacientes
menores de 2 afios con lesiones cutdneas multiples y el
iris es la estructura mds afectada. Se presenta con ma-
yor frecuencia como ojo rojo unilateral, seguido de un
tumor del iris o de la conjuntiva. Las lesiones oculares
no presentan involucién espontdnea y pueden condu-
cir a complicaciones por efecto de masa, tales como
glaucoma, hifema e incluso ceguera®?!. Actualmente,
la literatura sugiere que no es necesario realizar estudio
de compromiso ocular en pacientes asintomaticos'®.

El compromiso sistémico de los XGJ involucrando
dos 0 mds drganos viscerales', es también infrecuen-
te, con una incidencia reportada de 0,3-0,8%%*. Los
6rganos mds afectados son el higado, bazo, pulmones
y el sistema nervioso central'®. Los pacientes con XGJ
sistémico, suelen presentar compromiso cutdneo ex-
tenso, el cual generalmente precede a la afeccién sisté-
mica con una latencia de afios a meses'. La aparicién
de XGJ cutdneos en edades tempranas se relaciona con
un mayor riesgo de compromiso sistémico?. No exis-
te un consenso sobre el tamizaje de compromiso extra
cutdneo en pacientes asintomdticos; algunos autores
sugieren que se debe estudiar caso a caso, consideran-
do la edad del paciente, nimero de lesiones y presencia
de sintomas sistémicos'"".

La incidencia de compromiso extracutdneo y por lo
tanto las recomendaciones de estudio en XGJ gigante
son similares a lo previamente descrito para otras for-
mas de XGJ.

En ambos casos reportados en esta publicacién, no
se realiz estudio de compromiso sistémico, sin em-
bargo, dado que los pacientes eran menores de 2 afios
se solicité evaluacién por oftalmologia, descartdndose
compromiso ocular.

En cuanto a su evolucién, los XGJ representan le-
siones benignas, con regresién espontanea en un plazo
de 3 a 6 anos'®. Como secuelas se describen hiperpig-
mentacion, atrofia leve y anetodermia’. Se recomienda
como principal estrategia de manejo la educacién pa-
rental y seguimiento clinico, esperando la involucién
espontdnea de la lesién. En casos excepcionales como
alteracién funcional o tension psicolégica de los cui-
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dadores se puede recurrir a la extirpacién quirdrgica
o métodos destructivos como el laser CO2. En el pri-
mer caso clinico reportado, la lesién ulcerada se ubica-
ba en zona del panal y debido al constate roce generaba
incomodidad del lactante, con episodios de sangrado,
generando preocupacion en los cuidadores, por lo que
se decidi6 realizar una extirpacién quirdrgica de la le-
sién. Por el contrario, en el segundo caso reportado, se
opté por seguimiento clinico seriado donde se eviden-
ci6 involucion espontdnea de la lesion.

Conclusiones

El XGJ cutdneo exhibe una gran diversidad de pre-
sentaciones clinicas. En los casos clinicos reportados,
la presentacion clinica fue atipica, como nédulos ul-
cerados mayores de 2 cm. Debemos incluir este tipo
de lesiones en el diagnéstico diferencial de tumores
cutdneos ulcerados en lactantes. En casos de presenta-
cién clinica tipica, el diagndstico es clinico; pudiendo
reforzarse por hallazgos dermatoscépicos. En casos de
presentacion clinica atipica, se puede complementar el
estudio con ecografia doppler, sin embargo, debido ala
ausencia de criterios diagnésticos ecograficos estanda-
rizados, el estudio histolégico con técnica de inmuno-
histoquimica es actualmente la herramienta diagnos-
tica confirmatoria. Debido a la involucién espontdnea
de estas lesiones, se sugiere el seguimiento clinico pe-
riddico; en casos excepcionales se puede optar por tra-
tamientos quirdrgicos o ablativos.
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A continuacién, se presentan algunos recomendaciones y ejemplos que pueden ayudar a los autores a redactar manuscritos con len-
guaje inclusivo y sin sesgo de género.
+ Evitar el uso de pronombres genéricos masculinos (el, ellos) para referirse a personas de ambos géneros, optando por pronombres
neutrales como, por ejemplo:
- Colectivos neutrales: El origen del hombre — El origen de la especie humana
- Grupos de personas: usar sustantivos metonimicos genéricos: Los adolescentes — La adolescencia
- Grupos de personas con necesidad de duplicar (que puede ser abreviado): Los diputados — Diputadas y diputados (diputados/as)
+ Evitar utilizar términos que impliquen una asociacion exclusiva con un género en particular, buscando soluciones neutras que sean
aplicables personas de cualquier género, como, por ejemplo:
- Cuando el paciente recibi6 el medicamento — cuando recibi6 el medicamento
- Los autores analizaron los datos y encontraron que — Al analizar los datos, se encontré que
+ Evitar generalizar o suponer que roles o caracteristicas pertenecen exclusivamente a un género en particular y evitar estereotipos de
género.
- Enla atencién de urgencia, el médico indicé — En la atencién de urgencia, el equipo médico indic6.
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III. Publicaciones multiples, duplicadasy plagio

La Revista no publica articulos que plagien, se superpongan sustancialmente o dupliquen otros articulos previamente publicados o
enviados para publicacién simultdnea en otras revistas.

La Revista mantiene una rigurosa revisién de los manuscritos presentados para evaluacion, a través de la herramienta IThenticate, que
permite detectar similitudes en forma detallada y cuantitativa con articulos ya publicados.

La siguiente declaracién sobre publicaciones multiples fue aprobada por el Comité Internacional de Revistas Médicas (www.icmje.org)
en mayo de 1983. Se ha editado para que sirva como guia a autores y editores: Se entiende por publicacién multiple aquella que se rea-
liza mds de una vez sobre la misma informacién, contenido, anélisis, etc., aunque su redaccién o presentacién sean diferentes. En este
sentido, la publicacién multiple incluye la publicacién paralela y la publicacién reiterada. Se entiende por publicacion paralela aquella
en que la publicacién secundaria estd destinada a lectores cuyo idioma nacional es diferente al de la publicaciéon primaria, que, de esta
manera, quedaria fuera del alcance de ellos, por lo que se denomina también publicacién en dos idiomas. Esta clasificaciéon incluye
publicaciones secundarias destinadas a médicos que no suelen emplear métodos de registro y recuperacion sistematica de informaciéon
en sus lecturas profesionales. La publicacion reiterada o duplicada indebidamente es la publicacién multiple destinada a grupos de lec-
tores compartidos por ambas publicaciones (primaria y secundaria) y que, muy probablemente, emplean sistemas similares de registro
y recuperacion de informacién profesional.

La politica de los editores de revistas hacia estas publicaciones multiples es la siguiente:

La publicacién paralela se acepta si: a) los editores de ambas revistas involucradas estdn completamente informados. El equipo editorial
de la segunda publicacién deberd tener una fotocopia, reimpresién o copia del original de la primera version; b) la prioridad de la pri-
mera publicacién es respetada por la segunda con un intervalo de por lo menos 2 semanas; ¢) el contenido de la segunda publicacion
es escrito para un grupo diferente de lectores, en otras palabras, no se trata de una simple traduccién de la primera, de la cual, algunas
veces, bastard una version abreviada; d) la segunda version refleja fielmente la informacién y las interpretaciones de la primaria; e) una
nota al pie de la primera pégina de la segunda versién informa a los lectores y agencias de documentacion que el trabajo fue editado y
se estd publicando para una audiencia o publico en paralelo con la primera versién, empleando la misma informacién. La nota al pie de
la primera pagina deberd dar suficiente y adecuada referencia de la primera version; f) en el curriculum vitae e informes de produccién
cientifica, los trabajos publicados en paralelo deben ser sefialados de manera inequivoca.

La publicacion reiterada o duplicada no es aceptable y si los autores violan esta regla podran ser sometidos a sanciones. Las entregas
preliminares o publicaciones previas, esto es, la divulgacion de informacién cientifica descrita en un trabajo que ha sido aceptado, pero
no publicado atin, en muchas revistas es considerada como violacién a los derechos reservados. En casos excepcionales, y s6lo con la
aprobacién del equipo editorial de la publicacién primaria, podria aceptarse la entrega preliminar de informacién, por ejemplo, para
prevenir a la poblacién de un riesgo.

IV. Proceso de arbitraje

El sistema de evaluacién por pares es el elemento fundamental que distingue a una revista cientifica de otros tipos de publicaciones.
Los principios de la Ciencia Abierta promueven la transparencia en este proceso como uno de los factores que califican el prestigio y la
relevancia de la revista para el avance de la investigacion.

Nuestro compromiso con una revisién por pares rigurosa. Contamos con politicas rigurosas que rigen cada etapa y aspecto de nuestro
proceso de revision por pares, desde la presentacién inicial hasta las revisiones, decisiones y apelaciones.

Andes Pediatrica cuenta con un sistema de revisién por pares desde sus inicios. El proceso estd descrito en la pagina web y plataforma
de la revista en: https://www.revistachilenadepediatria.cl/index.php/rchped/about/editorialPolicies#peerReviewProcess

Proceso de evaluacion por pares

Andes Pediatrica/Revista Chilena de Pediatria en su proceso de arbitraje adhiere a los principios delineados por The Council of Science
Editors (CSE) que se encuentran disponibles en: https://www.revistachilenadepediatria.cl/index.php/rchped/about/editorialPolicies#
peerReviewProcess

Cada manuscrito es revisado por 2 a 3 revisores (arbitros) dependiendo del tipo de articulo. Los revisores son seleccionados de acuerdo
a una base de datos donde cada revisor estd clasificado de acuerdo a su 4rea de interés, revisiones realizadas, calificaciéon del Comité
Editorial, y tiempos de respuesta. Igualmente se consideran los drbitros propuestos por los autores al momento del envio de su manus-
crito, para lo cual los autores deben sefialar los posibles evaluadores, sefialando nombre y direccién electrénica de especialistas en el
tema que estimen mejor calificados para actuar como drbitros, y con los cuales no tenga publicaciones conjuntas durante los ultimos
5 afios, ni relacion de parentesco, profesional, comercial o tutor-estudiante. En caso de existir conflictos de interés entre los autores y
determinados expertos, se debe adjuntar en este mismo formulario, indicando el nombre de las personas que no se desea participen en
el proceso arbitral. Esta informacion serd manejada en forma estrictamente confidencial.

En una primera fase, las personas a cargo de la jefatura editorial y Asistencia editorial, evaldan la pertinencia en forma y contenido del
manuscrito, y lo asignan a un Editor de seccién del Comité Editorial (tiempo estimado: 2-3 dias habiles).

En una segunda fase, un(a) editor(a) a cargo revisa el manuscrito para detectar posibles plagios, mediante la herramienta Ithenticate
(https://www.ithenticate.com). A continuacién, selecciona a los potenciales revisores quienes deben responder a través de la plataforma
su aceptacion a ser revisor en el plazo de 1 semana. Adicionalmente, se evaltia dentro del Comité Editorial, revisores potenciales para
manuscritos de temas inhabituales o que requieran conocimientos especiales al ambito temdtico de la Revista. Especial atencién es
puesto a eventuales conflictos de intereses entre autores y revisores.
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En una tercera fase, los drbitros que aceptaron revisar el manuscrito reciben el acceso completo al manuscrito en forma anénima en
la plataforma de la Revista. A través de la plataforma, los revisores pueden hacer sus comentarios en detalle a los autores y en forma
confidencial al Editor. Adicionalmente, los revisores disponen de herramientas (directrices) que le puede ayudar a revisar el manuscrito
de acuerdo con el disefio, y que estan disponibles en la plataforma.

Ensayos clinicos, CONSORT
Estudios observacionales, STROBE
Revisiones sistemadticas, PRISMA
Revisiones Narrativas, SANRA
Estudios diagnésticos, STARD
Reporte de casos, CARE

Estudios cualitativos, SRQR

Evaluaciones econémicas, CHEERS

También, los revisores disponen de un link de enlace a un documento guia generales para revisores en la primera ronda de revisiones.
Tiempo limite de los revisores para aceptar revisar el manuscrito: 7 dias

A continuacién, se inician las Rondas de Revision por los revisores y las nuevas versiones corregidas y mejoradas. El nimero habitual
de rondas de revisién que son sometidos los manuscritos y que son finalmente aceptados, son minimo dos, pero se pueden extender
por plazos variables hasta contar con una decision sobre el manuscrito.

Tiempo limite para responder los revisores: 3 semanas.
Tiempo limite para responder los autores: 8 semanas.

Una vez aceptado el manuscrito y ya editado por la persona editora a Cargo, la version final es referida al Editor en Jefe para su revisiéon
y aceptacién final.

Las opciones de dictdmenes, en cualquiera de las rondas de revisiéon son:
+ Aceptar manuscrito, estd en condiciones para publicar.
+ Publicable, pero requiere modificaciones.
+ Publicable, pero requiere modificaciones mayores y/o reevaluacién.
* No publicable, rechazar.

Una vez concluido el proceso, cada revisor recibe una notificacién del estado final del manuscrito en caso de ser aceptado. Adicional-
mente, en el n°6 de cada volumen (Nov/Dic) se publica la lista de drbitros del afio que se cierra, por orden alfabético, y desde 2023 con
su identificador digital ORCID. Cada revisor o arbitro recibe un certificado anual por su contribucién con el proceso.

La Revista cuenta con un listado actualizado de los drbitros por nombre, datos demogriéficos, y drea de interés, que incluye sus datos de
afiliacién, idiomas que puede revisar, y su perfil ORCID actualizado A partir del afio 2023, este listado incluird informacién detallada
de como se distribuyeron los revisores o drbitros en cuanto a paises o regién geografica de procedencia, afiliacién principal, grado
académico, y diversidad de género.

Apelaciones

Incluso en los casos en que la Revista rechace un manuscrito, los autores pueden solicitar al Comité Editorial que reconsidere su de-
cisién. Se trata de apelaciones que, por norma, deben quedar relegadas a un segundo plano con respecto a la carga de trabajo normal.
En la practica, esto significa que las decisiones sobre los recursos suelen tardar varias semanas. S6lo se permite una apelaciéon por ma-
nuscrito, y las apelaciones sélo pueden tener lugar después de la revisién por pares. La decision final sobre las apelaciones la tomara el
miembro del Comité Editorial encargado del articulo.

Las decisiones s6lo se revocan en caso de apelacion si algin miembro del Comité Editorial estd convencido de que la decisién original
fue un grave error. La consideracién de una apelacion estd justificada si un drbitro ha cometido errores de hecho sustanciales o ha
dado muestras de parcialidad, pero sélo si una revocacién de la opinién de ese arbitro hubiera cambiado la decisién original. Si una
apelacién merece un examen mads detallado, el Comité Editorial puede enviar la respuesta de los autores y el articulo revisado para una
nueva revision por pares.

V. Directrices generales para Publicaciones Cientificas en Salud. Proyecto EQUATOR Network

EQUATOR Network es una iniciativa internacional cuyo objetivo es mejorar la confiabilidad y el valor de la bibliografia de investiga-
cién médica por medio de la promocién de précticas claras y precisas para la presentacién de informes de estudios de investigacion.

En su pagina de presentacién www.equator-network.org/, traducida al espanol en http://www.espanol.equator-network.org/home/, se
encuentra el acceso a 3 dreas de contenidos, Directrices, Autores y Editores. En el drea destinada a Autores se encuentra una extensa y
detallada informacién sobre Recursos para autores, destinada a dar asistencia en la elaboracién de publicaciones de investigacion de
alta calidad, a través de las secciones de Planificacién y realizacion de su investigacién, Redaccion de su Investigacién, Escritores médi-
cos/Recursos adicionales, y Consideraciones y directrices éticas.
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Los articulos deben seguir las directrices de publicacién de acuerdo con el disefio:
Ensayos clinicos, CONSORT
Estudios observacionales, STROBE
Revisiones sistemdticas, PRISMA
Revisiones Narrativas, SANRA
Estudios diagnésticos, STARD
Reporte de casos, CARE
Estudios cualitativos, SRQR

Evaluaciones econémicas, CHEERS

VI. Declaracién de autoria (https://credit.niso.org/)

CRediT (Contributor Roles Taxonomy, en inglés) es una iniciativa de CASRAI (Consortia Advancing Standards in Research Administra-
tion) que tiene por objetivo diferenciar y reconocer la contribucién de cada persona que firma en un articulo cientifico de investigacién.
Esta taxonomia distribuye los roles de participacion en 14 items mediante las cuales se obtiene reconocimiento en la publicacién, iden-
tificindose en alguna de las siguientes categorias:

1. Conceptualizacién - Ideas, formulacion o evolucion de los objetivos de la investigacion.

2. Obtencién de datos - Actividades de gestién para anotar (producir metadatos), depurar datos y mantener los datos de la investi-
gacién (incluido el codigo de software, cuando sea necesario para interpretar los propios datos) para su uso inicial y su posterior
reutilizacién.

3. Anilisis formal - Aplicacién de técnicas estadisticas, matemdticas, computacionales u otras, para registrar, analizar o sintetizar
datos de estudio.

Adquisicion de fondos - Adquisicién del apoyo financiero para el proyecto que conduce a la publicacién.
Investigacién - Ejecucion de la investigacidn, realizando especificamente los experimentos, o la recoleccién de datos / evidencia.

Metodologia - Desarrollo o disefio de la metodologia.

N Yo

Administracién del proyecto - Responsabilidad de gestién y coordinacién de la planificacién y realizacion de la actividad de inves-
tigacion.

8. Recursos - Suministro de materiales de estudio, reactivos, materiales, pacientes, muestras de laboratorio, animales, instrumenta-
cién, recursos informaticos u otras herramientas de andlisis.

9. Software - Programacién, desarrollo de software, disefio de programas informéticos, implementacién del cdigo informdtico y de
los algoritmos de apoyo, pruebas de los componentes de cédigo existentes.

10. Supervisién - Responsabilidad de supervisién y liderazgo en la planificacién y realizacién de actividades de investigacion, lo que
incluye la tutoria externa al equipo central.

11. Validacién - Verificacion, ya sea como parte de la actividad o por separado, de la replicabilidad / reproduccion general de los
resultados / experimentos u otros productos de la investigacion.

12. Visualizacién - Preparacion, creacién o presentacion del trabajo publicado, especificamente la visualizacion / presentacion de
datos.

13. Redaccién - borrador original - Preparacion, creacion o presentacion del trabajo publicado, especificamente la redaccién del bo-
rrador inicial (se incluye la traduccién sustantiva).

14. Redaccién - revision y edicién - Preparacién, creacion o presentacion del trabajo publicado por los miembros del grupo de in-
vestigacion original, especificamente revisién critica, comentario o revisién - se deben incluir las etapas previas o posteriores a la
publicacién.

VII.Preparando su Manuscrito. Tipo de Articulos

Andes Pediatrica recibe para su publicacién articulos originales, clinicos y experimentales y ciencias bdsicas, que abarquen dmbitos
relacionados con la salud de neonatos, nifios, ninas y adolescentes.

Articulos Originales (Investigaciones Cuantitativas)
Articulos Originales (Investigaciones Cualitativas)
Comunicaciones Breves

Articulos de Revisién

Actualidades, Recomendaciones de Ramas y Guias Clinicas
Casos Clinicos y Series Clinicas

Editoriales

Cartas al Editor

¥ P NS e w D=

Articulos especiales (Arte, Historia, Otros)
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ENVIO DE ARTICULO PARA PUBLICACION

Carta Compromiso

De acuerdo al Reglamento de Publicaciones de Andes Pediatrica, envio a usted el articulo titulado:

para ser considerado para su publicacién en esa revista cientifica, senalando lo siguiente:

1.

Es un articulo original, con temas de investigacion clinica o experimental, salud publica, medicina social
o bioética, que cumple integramente con los REQUISITOS UNIFORMES PARA LAS PUBLICACIONES
ENVIADAS A REVISTAS BIOMEDICAS del Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas,
reproducidas en detalle en la Revista Chilena de Pediatria, 1999; vol. 70 (2): 145-61.

Es un articulo inédito, que no ha sido enviado a revisién y no se encuentra publicado, parcial ni total-
mente, en ninguna otra revista cientifica nacional o extranjera.

No existen compromisos ni obligaciones financieras con organismo estatal o privado de ningtn tipo
que puedan afectar el contenido, los resultados y las conclusiones de la presente publicacion. En caso de
existir fuentes de financiamiento o compromisos financieros de alguna indole, estas se detallan en carta
adjunta.

Declaracién de autoria (https://credit.niso.org/). Identifique con la letra correspondiente junto a su
nombre para las siguientes categorias:

Conceptualizacion - Ideas, formulacién o evaluacion de los objetivos de la investigacion.

Obtencién de datos - Actividades de gestion para anotar (producir metadatos), depurar datos y mantener
los datos de la investigacion (incluido el codigo de software, cuando sea necesario para interpretar los
propios datos) para su uso inicial y su posterior reutilizacion.

Andlisis formal - Aplicacion de técnicas estadisticas, matemdticas, computacionales u otras, para registrar,
analizar o sintetizar datos de estudio.

Adquisicién de fondos - Adquisicién del apoyo financiero para el proyecto que conduce a la publicacién.

Investigacion - Ejecucién de la investigacion, realizando especificamente los experimentos, o la recolec-
ci6én de datos / evidencia.

Metodologia - Desarrollo o disefio de la metodologia.

Administracién del proyecto - Responsabilidad de gestién y coordinacién de la planificacién y realizaciéon
de la actividad de investigacién.

Recursos - Suministro de materiales de estudio, reactivos, materiales, pacientes, muestras de laboratorio,
animales, instrumentacion, recursos informaticos u otras herramientas de andlisis.

Software - Programacién, desarrollo de software, disefio de programas informaticos, implementacién
del cé6digo informético y de los algoritmos de apoyo, pruebas de los componentes de cédigo existentes.

Supervision - Responsabilidad de supervision y liderazgo en la planificacion y realizacion de actividades
de investigacion, lo que incluye la tutoria externa al equipo central.

Validacidn - Verificacién, ya sea como parte de la actividad o por separado, de la replicabilidad / repro-
duccién general de los resultados / experimentos u otros productos de la investigacion.

Visualizacion - Preparacion, creacién o presentacion del trabajo publicado, especificamente la visual-
izacion / presentacién de datos.

. Redaccioén - borrador original - Preparacion, creacion o presentacion del trabajo publicado, especifica-

mente la redaccién del borrador inicial (se incluye la traduccién sustantiva).

Redaccién - revision y edicién - Preparacion, creacion o presentacion del trabajo publicado por los
miembros del grupo de investigacion original, especificamente revision critica, comentario o revision -
se deben incluir las etapas previas o posteriores a la publicacion.
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Nombre, declaracion de autoria y firma de los autores, que certifican la aprobacion final al trabajo. Indicar
autor responsable y direccién para correspondencia, indicando expresamente si acepta que su correo elec-
trénico sea mencionado en la publicacién:

Nombre y Apellidos Declaracién de Autoria Firma autor
(de todos los autores) (complete segiin punto 4)

1)
2)
3)
4)

Direcci6n autor responsable:

Celular de contacto: Correo electrénico:

Confidencial: Senale en esta drea los eventuales conflictos de intereses en relacidn a posibles arbitros del
presente trabajo:

1)
2)
3)
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TABLA RESUMEN REVISION EDITORIAL
EDITORIAL REVIEW SUMMARY TABLE

DECLARADO NO CORRESPONDE
Declared Not Applicable
COMITE DE ETICA
Ethics Approval
FINANCIAMIENTO

Financial Disclosure
CONFLICTO DE INTERES
Conflict of Interest
ESTUDIOS ANIMALES
Animal Care Committee

Nombre articulo:
(Article Title)

Nombre y firma del autor de correspondencia:
(Name and signature corresponding author)

Instrucciones para completar la tabla por parte de los autores:

Cada Autor responsable (Corresponding author) debe completar la tabla, seleccionando las siguientes opciones
para cada fila:

FILA 1. COMITE DE ETICA

a. Declarado/Declared. Se adjunta carta de aprobacién por Comité de Etica local, regional o Institucional (obli-
gatorio en toda investigacién que involucre a seres humanos). La carta de aprobacién debe hacer mencién
especifica a la existencia de Consentimiento/Asentimiento informado.

En los casos que el manuscrito considere fotografias de pacientes, se requiere el envio de la carta-autorizacién
al respecto por parte de los padres o tutores de los pacientes.

b. No corresponde/Not applicable. El estudio no requiere aprobacién por Comité de Etica.

FILA 2. FINANCIAMIENTO

a. Declarado/Declared. Todas las fuentes de financiamiento han sido declaradas en la pdgina principal del ma-
nuscrito.

b. No corresponde/Not applicable. El estudio no cuenta con financiamiento por parte de ninguna compaiia o
empresa, asi como tampoco con fondos concursables.
FILA 3. CONFLICTO DE INTERES

a. Declarado/Declared. Se han declarado en detalle los conflictos de interés de cardcter econémico, contractual,
ético u otro, en la pagina principal del manuscrito.

b. No corresponde/Not applicable. No existen conflicto de interés en este manuscrito de caracter econdémico,
contractual, ético u otro.

FILA 4. ESTUDIOS ANIMALES

a. Declarado/Declared. Se adjunta carta de aprobacion para la experimentacion con animales de parte del Comi-
té de Etica local, regional o institucional.

b. No corresponde/Not aplicable. No existen experimentos en animales en este manuscrito.
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ABREVIATURAS PARA UNIDADES DE MEDIDA

La siguiente lista indica las abreviaturas o simbolos de uso internacional que representan las unidades de medidas
empleadas con mayor frecuencia en los trabajos publicados por la revista. Los autores deben utilizar estas abre-
viaturas o simbolos en el texto, tablas y figuras de los trabajos que envian a Andes Pediatrica para su publicacion.

TERMINOLOGIA Abreviatura o simbolo correcto Abreviaturas alternativas que no
deben usarse (incorrectas)

cuentas por minuto cpm CPM

cuentas por segundo cps CPS

curie Ci

grados celsius “C

desintegraciones por minuto dpm DPM

desintegraciones por segundo dps DPS

equivalente Eq

gramo g gr

hora h hr

unidad internacional U

kilogramo kg Kg

litro 1 Lt

metro m mt

minuto min

molar M

mole mol

osmol osmol

revoluciones por minuto rpm RPM

segundo s seg

kilo—(prefijo) k

deci—(prefijo) d

centi—(prefijo) c

mili—(prefijo) ml

micro—(prefijo)

nano—(prefijo) n

pico—(prefijo) p

promedio (término estadistico)

no significativo (estadistico) NS

numero de observaciones (estadistico) n Ne

probabilidad (estadistico) ) P

« » .

Notese que a ninguna abreviatura o simbolo se le agrega “s” para indicar plural.
Una lista mds completa de abreviaturas o simbolos de uso comun en biologia y medicina aparece publicada en
Annals of Internal Medicine 1979; 90: 98-99.

Referencias
1. International Committee of Medical Journal Editors. Uniform requirements for manuscripts submitted to bio-

medical journal. JAMA 1997; 277: 927-934.
2. Requisitos uniformes para las publicaciones enviadas a revistas biomédicas. Rev Chil Pediatr 1999; 70: 145-161.
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ATOPI CONTROL

ALIVIO INMEDIATO Y
DURADERO PARA EL
ICLO ATOPICO*

NUEVA
LINEA

Eucerin ___ Atopi___

Control

___ O

Eucerin

Control
TEXTURA LIGERA
ACEITE DE DUCHA E A Control
AYUDA A DISMINUIR LAS ucerln
MOLESTIAS OCASIONADAS POR _
LA RESEQUEDAD —— CREMA FASI ACUTE
Cuidado Basico para Piel Seca CREMA FORTE
Cuidado diario de ripida absorcion para pieles irritadas .
y con picaz6n**, Apto para bebés*. Ato p I
Acidos Grasos Omega 3 y 6 Control

Licocalcon A, Decanodiol, MPD

Cont.neto: 400ml/404g CALMAY ALIVIA EN 60 SEGUNDOS
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Limpia suavemente la piel seca e irritada a eficazmente el pi
Apto para bebés
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INVESTIGACION DERMATOLOGICA CUIDADO DERMATOLOGICO DE LA PIEL
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*Con el uso combinado de la Linea Eucerin ATOPI CONTROL. Producto cosmético sin accion terapéutica. Productos de Cuidado Diario aptos para el recién nacido. Productos de Fase Aguda utilizar segin recomendacion dermatoldgica.



