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ABSTRACT

Se realiza el comentario sobre un estudio retrospectivo unicéntrico que analiza la incidencia de
sobrecarga de volumen y dafo renal agudo en pacientes con sindrome de lisis tumoral
secundaria a neoplasias hematoldgicas en la infancia. Se realiza analisis de su metodologia,
posibles sesgos y resultados.

We evaluate a single retrospective study that analyze the incidence of fluid overload and acute
kidney injury in patients with tumor lysis sindrome secondary to hematologic malignancies. .
Analysis is carried out on the methodoly used, the results of the study and its possible biases.
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ARTICULO

El sindrome de lisis tumoral (SLT) es una de
las emergencias en oncohematologia
pediatrica consecuencia de la liberacion de
componentes intracelulares pudiendo
producir arritmias, convulsiones y dafo renal
agudo (DRA). Dentro de su tratamiento
habitual se encuentran los regimenes de
hiperhidratacién intravenosa que protegen
del dano renal agudo al evitar la
precipitacion de cristales de acido uricoy de
fosfato calcico. Sin embargo, esta
hiperhidratacién unida al dafo renal agudo
puede producir una sobrecarga de volumen
que aumente la morbimortalidad.

Este estudio tiene como objetivo principal
establecer la prevalencia y gravedad de
sobrecarga de volumen y dafio renal agudo
en pacientes pediatricos con SLT.

Se trata de un estudio de cohortes
retrospectivas unicéntrico en el incluyen
pacientes entre 1y 18 afios con diagnodstico
de neoplasia hematolégica (leucemias
agudas linfoides y mieloides, linfoma de
Burkitt y linfoma B difuso de células grandes)
y riesgo de SLT entre el 1 de enero de 2009 y
el 1 de enero de 2019 de un hospital de tercer
nivel en Vancouver, Canada. Excluyeron a los
pacientes que habian recibido cirugia
neoadyuvante o régimen de induccién de
quimioterapia en otro hospital.

Definieron SLT de acuerdo a los criterios
Cairo y Bishop 2004 y daio renal agudo de
acuerdo a la elevacién de la creatinina sérica
segun los criterios de KDIGO 2012. El periodo
de SLT se definié como 3 dias antes y 7 dias
después del inicio de quimioterapia.
Establecieron sobrecarga de volumen grave
como un aumento de 2 de 10% y sobrecarga
leve-moderada <10%. Definieron dafno renal
agudo grave como duplicaciéon de la
creatinina sérica.

Realizaron un estudio estadistico descriptivo
mediante medias y desviaciones estandar para
las variables paramétricas y mediana y rango
intercuartilico para variables no paramétricas.
Se realizé estudio comparativo mediante t-test,
U Mann-Withney para las variables continuas y
x2 para las categoricas.

Se identificaron 336 pacientes de los cuales se
incluyé un total de 324 pacientes. De estos, 63
pacientes (19.4%) cumplian criterios de SLT. La
mediana de edad fue 5 afos y 60.7% eran
varones. La mayoria de los pacientes
presentaban leucemia linfocitica aguda
desarrollando el 21% SLT. También se
encontraron casos de linfoma de Burkitt y
leucemia mieloide aguda (LMA) con incidencias
de SLT del 19.4% y 13% respectivamente. No se
registraron casos de SLT en pacientes con
linfoma difuso de células B grandes (LDCBG).

Todos los pacientes recibian alopurinol y 17
(30.4%) rasburicasa. La mayoria de los pacientes
45 (80.4%) recibian suero salino 0.9% con
glucosa 5%, 7 pacientes (12.5%) suero salino
0.9%, 2 pacientes (3.6%) suero salino 0.45% con
glucosa 5% y 2 pacientes (3.6%) otros tipos de
sueroterapia. El ritmo de administracion medio
fue 1.6+/-0.5 sobre las necesidades basales.
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ARTICULO

La incidencia de dafio renal agudo en SLT fue
de 37.5% (N=21) de los cuales 57.1% (N=12%)
presentaban DRA estadio 1, 28.6% (N=6) DRA
estadio 2 y 14.3% (N=3) estadio 3. En el
analisis comparativo entre el grupo con dafio
renal estadio 2-3 respecto a la ausencia de
dafo renal o estadio 1 se observé una
diferencia significativa en el uso de
rasburicasa (21.3% vs, 77.8% respectivamente,
p=0.04) y mayor pico de lactato
deshidrogenasa (2001 U/L vs. 7335 U/L
respectivamente, p=0.02). Ademas, se
observaron diferencias significativas en el
ingreso en unidad de cuidados intensivos
(10.6% vs 55.6% p=0.01) y en uso de
antihipertensivos (23.4% vs 55.6% p=0.05).
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Se observo sobrecarga de fluidos leve (<5%)
en 14 pacientes (25%), moderada (25-10%) en
22 pacientes (39.3%)y grave (210%) en 20
pacientes (35.7%). De los pacientes con
sobrecarga grave 7 (35%) presentaban un
aumento de peso = 20%. Dos pacientes (10%)
con sobrecarga grave asociaban dafo renal
agudo. Los pacientes con sobrecarga grave
tenian una edad significativamente inferior
(3.5 vs 6.5 afios, p0.04), linfoma de Burkitt
(p0.01), habian recibido rasburicasa (45vs
22.2% p0.08), diuréticos (70%vs 30.6% p0.04)
y mayor fluidoterapia al ingreso (p0.01).
Ademas, precisaron mayor hospitalizacion
en unidad de criticos (35% vs 8.3% p0.013)
que los pacientes con sobrecarga
leve/moderada.
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Los autores concluyen que tanto el dafo renal
agudo como la sobrecarga de volumen son
complicaciones frecuentes del sindrome de lisis
tumoral y que se precisa de una monitorizacion
de los balances de liquidos para prevenirlo

En este estudio se realiza un analisis acerca de
la prevalencia de sobrecarga de volumeny
dafio renal agudo en pacientes pediatricos con
sindrome de lisis tumoral secundario a
neoplasias hematoldgicas. La hiperhidratacion
es una de las medidas preventivas para el
sindrome de lisis tumoral, pero no existe una
estandarizacion sobre su empleo entre las
diferentes sociedades cientificas para evitar la
sobrecarga de volumen.

Se trata de un estudio retrospectivo
unicéntrico, con los sesgos inherentes al propio
disefio del mismo. Prueba de ello es que una de
las limitaciones del trabajo, es la ausencia de
disponibilidad de algunos datos que pueden
llegar a ser importantes como el ritmo
diurético.

La muestra esta bien seleccionada, con criterios
de inclusiéon y exclusién adecuados. No
obstante, el tamarfo muestral final (N=63) es
escaso, con lo que la validez externa del estudio
es limitada.

Para poder establecer tanto el diagnéstico de
sindrome de lisis tumoral como el de dafo
renal agudo se utilizan criterios ampliamente
aceptados por las diferentes sociedades
cientificas. Sin embargo, en aquellos pacientes
de los que no se disponia de la creatinina basal
se optd por usar la creatinina media pudiendo
tanto infraestimar como sobrestimar el dafo
renal agudo.
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ARTICULO

No esclarecen cuantos pacientes estaban
afectados por dicha situacion. La definicién
de sobrecarga de volumen se establecié de
forma objetiva mediante la determinacion
de balances reales.

Otro de los posibles sesgos del estudio se
relaciona con el establecimiento del
sindrome de lisis tumoral que se debia dar
desde 3 dias antes hasta 7 dias después del
inicio de la quimioterapia, pero no
establecen cuanto era la duracién de los
diferentes esquemas de quimioterapia.

En cuanto a los resultados del estudio, el 19%
de sus pacientes cumplian criterios de lisis
tumoral. Existen pocos estudios previos que
analicen la prevalencia en el paciente
pediatrico oscilando entre 3%-62.6% en
series previas. Esto probablemente sea
secundario a las diferentes medidas
preventivas utilizadas.

Un 37% de los pacientes presentaba criterios
de sobrecarga grave de volumen y dos de
ellos cumplian criterios de dafo renal.
Aungue existen datos previos que avalan la
asociacion de sobrecarga de volumen con
mayor mortalidad, en esta muestra no se
encontré asociacion.

La revista donde se encuentra publicado este
articulo es “Pediatric Blood and Cancer”,
resvista oficial de la Sociedad Americana de
Hematologia y Oncologia Pediatricay de la
Sociedad Internacional de Oncologia
Pediatrica. Sus publicaciones estan
orientadas a estudios clinicos relacionados
con diversos trastornos hematolégicos u
oncolégicos en nifios, adolescentes y adultos
jovenes.

Se encuentra indexada en numerosas bases de
datos entre las que destaca MEDLINE/Pubmed,
Embase, Science Citation Index entre otras.
Publica desde el afio 2004, actualmente en
formato online. Cuenta con un factor de
impacto en 2022 de 3.8 y se encuentra en el
cuartil 1 dentro de las categorias de Pediatria 'y
Hematologia y en el cuartil 2 en la categoria de
Oncologia.

Al realizar la busqueda del autor principal, K
Flood, presenta principalmente publicaciones a
cerca de la terapia celular y trasplante
pediatrico; mientras que las publicaciones de
Rozmus J tratan mayoritariamente sobre el
trasplante de progenitores hematopoyéticos y
sus complicaciones.

Como conclusién, este articulo es uno de los
primeros que evalua el posible impacto de la
sobrecarga de volumen en pacientes con
sindrome de lisis tumoral en pediatria. Sin
embargo, es un estudio retrospectivo con
escasos pacientes por lo que se precisan nuevos
estudios prospectivos y multicéntricos para
poder llegar a conclusiones férreas y establecer
una estandarizacién de la fluidoterapia.
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AUTOEVALUACION ——

1.- En los pacientes con sindrome de lisis tumoral, ;qué factor se asocié significativamente
con la necesidad de hospitalizacién en la Unidad de Cuidados Intensivos?

A) Edad >10 afios
B) Uso de antihipertensivos
C) Sobrecarga de volumen grave

D) Uso de Alopurinol

2.- ;Cudl fue el parametro utilizado para definir dafo renal agudo?

A) Aumento de la cistatina C sérica
B) Disminucién del ritmo diurético
C) Sobrecarga de volumen con diselectrolitemias

D) Aumento de la creatinina plasmatica
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