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Resumen

Introduccion: Los modelos pronosticos utilizados en pacientes quemados han
sido pobremente validados en poblaciones pediatricas provenientes de paises en
vias de desarrollo, lo que limita su uso de manera confiable en nuestra poblacion
Objetivo: Determinar la utilidad de 2 modelos pronosticos en pacientes
quemados de una Unidad de Cuidados Intensivos Pediétricos entre enero 2014
y agosto 2017 de un establecimiento de salud en Lima Per.

Métodos: Mediante una cohorte retrospectiva, se evaluaron dos modelos a partir
de variables recolectadas al momento del ingreso del paciente: el Belgian
Outcome in Burn Injury (BOBI) y el Baux pediatrico (P-Baux). Se determino la
capacidad discriminativa y la bondad de ajuste mediante el andlisis de 4rea bajo
la curva ROC (AUC) y la prueba de bondad de ajuste de Pearson (GOF).
Resultados: Se admitieron 306 pacientes durante el periodo de estudio, 51
pacientes fueron excluidos del estudio (9 por quemadura eléctrica, 2 por post
operacion de secuela de quemadura y 40 por datos incompletos). El 60.7% de
pacientes admitidos procedian de ciudades de provincias fuera de Lima, la
capital de Perti; el 60.4% fue de sexo masculino con una edad de 3 afios
(mediana, IQR: 1.9-5.7), una media de superficie corporal total quemada de
31.3% (SD: 16.2%) y una mortalidad de 8.6%. El AUC-ROC para el modelo P-
Baux fue 0.81[IC95% 0.71 0.92] y para el modelo BOBI fue 0.77 [IC95% 0.64,
0.90]. El modelo BOBI tuvo un mejor desempefio para discriminar mortalidad
segun la prueba GOF (p=0.5005), en comparacion al P-Baux (p=0.0024).
Conclusion: El poder discriminativo de ambos puntajes es regular para nuestra

poblacion pediatrica. Esta evidencia sugiere que existen factores adicionales,



propios de nuestro contexto, que ejercen un rol importante en el prondstico de
estos pacientes, lo que amerita el desarrollo y validacion de nuevos modelos que

respondan a nuestra realidad.

Palabras Clave
Prediccion, mortalidad, pediatria, quemaduras, unidad de cuidados intensivos,
curva ROC
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Abstract

Introduction: The prognostic models used in burn patients have been poorly
validated in pediatric populations from developing countries, which limits their
use reliably in our population. Objective: To determine the usefulness of 2
prognostic models in burn patients of a Pediatric Intensive Care Unit between
January 2014 and August 2017 of a health facility in Lima, Peru.

Methods: Using a retrospective cohort, two models were evaluated from
variables collected at the time of patient admission: the Belgian Outcome in
Burn Injury (BOBI) and the pediatric Baux (P-Baux). Discriminatory capacity
and goodness of fit were determined by analysis of area under the ROC curve
(AUC) and the goodness of fit Pearson test (GOF).

Results: A total of 306 patients were admitted during the study period, 51
patients were excluded from the study (9 due to electrical burn, 2 due to post-
operation burn sequelae and 40 due to incomplete data). 60.7 of admitted
patients came from cities in provinces outside Lima, the capital of Peru; 60.4%
were male with a median age of 3 years (IQR: 1.9-5.7), a mean total body
surface area burned of 31.3% (SD: 16.2%) and a mortality of 8.6%. The AUC-
ROC for the P-Baux model was 0.81 [CI95% 0.71, 0.82] and for the BOBI
model it was 0.77 [CI95% 0.64, 0.93]. The BOBI model had a better
performance to discriminate mortality according to the GOF test (p = 0.5005),
compared to the P-Baux (p = 0.0024).

Conclusion: The discriminative power of both scores is insufficient for our

pediatric population. This evidence suggests that there are additional factors,



specific to our context, that play an important role in the prognosis of these
patients, which warrants the development and validation of new models that

respond to our reality.

Key Words
Prediction, mortality, pediatrics, burns, intensive care unit, receiving operating
curve

(MeSH/NL)



1

Introduccion

A pesar que se han hecho grandes avances en el cuidado y manejo del paciente
quemado a nivel mundial, la mortalidad en las quemaduras severas sigue siendo
un problema de salud publica, con alrededor del 7% de muerte en quemaduras
mayores al 25% (1,2). Las quemaduras son una de las primeras causas de
mortalidad relacionadas con trauma a nivel mundial. Se estiman unas 265 000
muertes causadas por quemaduras cada aflo, aproximadamente el 90% ocurren
en paises de medianos y bajos recursos como el Perti donde carecen
infraestructura y recursos suficientes para el cuidado de estos pacientes y para
su rehabilitacion (3,4). La poblacion pediatrica es particularmente vulnerable a
las quemaduras con altas tasas de incidencia y mortalidad (3). En paises en vias
de desarrollo, los casos ocurridos en nifios menores de 4 afios abarcan casi un
tercio de todas las quemaduras (5). Se presenta ademds una coexistencia de
factores de riesgo como la pobreza, el hacinamiento, el uso de cocinas insegura,
la negligencia en el cuidado de nifios menores y el maltrato infantil (6,7) lo que
contribuye a la alta prevalencia de quemaduras en nifios con una mortalidad de
al menos es al menos siete veces mayor en comparacion a los paises de ingeso
alto (3).

Una de las herramientas disponibles para tomar acciones dirigidas a disminuir
la mortalidad y secuelas en el paciente quemado, cuando ya ha ocurrido el
traumatismo, es la determinacion del riesgo de mortalidad de manera temprana

usando sistemas de prediccion. Esto permite que el equipo médico pueda



ajustar el manejo terapéutico individual, prever complicaciones ademas de
movilizar los recursos necesarios para resolver los problemas previstos.
Asimismo, en el ambito de politicas de salud, permite establecer criterios de
asignacion de recursos y dar soporte para la gestion de referencias y contra-
referencia. Los sistemas de prediccion son modelos matematicos que se crean
mediante el andlisis caracteristicas simples del paciente y su asociacion con la
mortalidad. Los factores predictivos de mortalidad mas importantes en el
paciente quemado incluyen caracteristicas del paciente (sexo femenino, edades
extremas de la vida y presencia de comorbilidades) y caracteristicas del trauma
(superficie corporal total quemada (SCTQ), injuria inhalatoria, profundidad de
la quemadura, traumas asociados) (8-11). Se han formulado numerosos
puntajes predictivos ponderando estos factores con la intencion de determinar
el riesgo que tiene cada paciente de morir, segin ciertas caracteristicas
identificadas a priori, solo unos cuantos puntajes han sido desarrollados con
rigor metodoldgico y cientifico (12,13).

Uno de los primeros esfuerzos para establecer un puntaje predictivo de
mortalidad en quemados data de 1961 cuando el profesor Serge Baux cred un
puntaje simple que tomaba las variables edad y SCTQ como predictores de
mortalidad en quemados de todos los grupos etarios (14). A partir de éste, se
incorporaron la injuria inhalatoria y la extension de profundidad de la
quemadura para estimar la sobrevivencia en estos pacientes(15). Mas
recientemente, surge el puntaje Belgian Outcome in Burn Injury (BOBI),
desarrollado por el Grupo de Estudio del mismo nombre y publicado en el 2008

(16), utilizando las variables edad, SCTQ y la presencia de injuria inhalatoria



para calcular el puntaje de severidad y el riesgo de mortalidad. Tiene la
fortaleza que fue creado a partir de una cohorte poblacional de pacientes
adultos y nifios admitidos en la totalidad de unidades de quemados de Bélgica.
En el 2010 Osler y col. revisaron el puntaje Baux original e incorporaron la
injuria inhalatoria para crear el puntaje Baux Revisado (R-Baux) (17), que en
el 2013 fue usado para crear el Baux Pediatrico (P-Baux), especifico para nifios,
en el que a mayor a edad existe mayor riesgo de mortalidad (18).

Los modelos predictivos son evaluados desde dos puntos de vista. (i) La
predictibilidad o el desempeio predictivo, es decir, la capacidad de predecir el
riesgo de muerte de manera precisa y (ii) la reproducibilidad o
generalizabilidad, es decir la capacidad de que el modelo se comporte de la
misma manera en diferentes poblaciones o diferentes tiempos. Un buen modelo
predictivo es aquel que tiene una adecuado desempefio en estos dos aspectos.
Un puntaje predictivo con altos niveles de predictibilidad puede no
desempenarse bien en otras poblaciones. A pesar de que estudios de validacion
de puntajes prondsticos de mortalidad sefialan buenas medidas de desempeiio,
estos estudios han sido realizados principalmente en contextos de paises de
ingresos altos por lo que sus hallazgos carecen de aplicabilidad en nuestra
realidad, debido a incompatibilidades en las poblaciones y en los sistemas de
salud. La validacién de este tipo de puntajes en paises como el nuestro ha
mostrado resultados variables e inconsistentes (19). La alta prevalencia de
patologias infecciosas y malnutricion amplian la diferencia entre las
poblaciones, por lo que es necesario realizar estudios de validaciéon en nuestro

medio y proponer puntajes predictivos que incluyan este tipo de variables para



conseguir una mejor precision y representatividad de nuestro contexto. Muy
pocos puntajes han sido desarrollados especificamente para la poblacion
pedidtrica y ademas, usualmente incluyen severidad de quemaduras muy
variables, lo que no permite que puedan ser aplicados en nuestro contexto.
Existe un problema de falta de reproducibilidad en los modelos predictivos que
es ampliamente reconocido en la literatura donde se sefiala la importancia de
realizar estudios de validacion en diversas poblaciones para demostrar la
generalizabilidad de los modelos (20). Frente a esta situacion y para identificar
el score que mas se ajusta a anuestra poblacion, planteamos el presente estudio
con el objetivo validar y determinar el desempefio de dos modelos predictivos
de mortalidad (P-Baux y BOBI) en poblacion pediatrica de una unidad de
cuidados intensivos pediatrica (UCIP) de un centro hospitalario de alta
complejidad en Lima, Pert. Con los reslultados de este trabajo buscamos
fortalecer la atencion de quemaduras y contribuir a la mejora de nuestro sistema
de atencion de los nifios quemados dirigido especialmente a facilitar una
clasificacion del riesgo y priorizar la atencion médica y recursos que son tan
escasos en nuestra realidad para finalmente mejorar la expectativa de vida de

estos delicados pacientes.



2 Pregunta de investigacion

(Cuadl es el desempefio de los scores BOBI y P-Baux para predecir mortalidad

en los pacientes pediatricos quemados del INSN-San Borja?



3 Objetivos

Objetivo General:

El objetivo del presente estudio es el de validar y determinar la utilidad de 2
puntajes de clasificacion (P-Baux, y BOBI) para predecir mortalidad

hospitalaria en los pacientes pediatricos quemados del INSN-San Borja.

Objetivos especificos:
- Determinar la capacidad de discriminacion de la mortalidad hospitalaria
(poder predictivo) de cada puntaje mediante el area bajo la curva ROC.

- Determinar la sensibilidad y especificidad de cada puntaje para predecir

mortalidad hospitalaria.

- Determinar el valor predictivo positivo y valor predictivo negativo para cada

uno de los puntaje.

- Explorar el efecto de otras covariables no incluidas en los puntajes asociadas

a la mortalidad hospitalaria.



4 Metodologia

Poblacion y sujetos de estudio

El estudio de validacion de los modelos prondsticos se realizé mediante el
analisis de una base de datos de una cohorte retrospectiva de pacientes con
diagnostico de lesion por quemadura aguda admitidos a la UCI del INSN
San Borja desde enero del 2014 hasta agosto del 2017.

El INSN San Borja es un centro publico de atencion pediatrica, altamente
especializado, principalmente quirurgico ubicado en el distrito de San Borja
en Lima, la capital de Perti. Recibe a pacientes de bajos y medianos recursos
provenientes de todas las regiones del pais.

Se incluyeron todos los pacientes admitidos en la UCI quemados del INSN-SB
con diagnostico de lesion por quemadura aguda: CIE-10 codigo desde el T20
hasta el T32 correspondientes a quemaduras y corrosiones. Se excluyeron a los
pacientes con presencia de traumatismo multiple, traumatismo encéfalo-
craneanoy con presencia de quemadura eléctrica o quimica, ya que
la severidad de estas condiciones no estd adecuadamente representada por
los modelos evaluados. Asimismo, fueron excluidas aquellas observaciones

con datos faltantes.

Procedimientos y técnicas

Estudio observacional de validacion de pruebas diagnosticas.
Se analizé6 una base de datos creada a partir de informacion de historias
clinicas de los pacientes admitidos a la UCIP con diagnostico de lesion por

quemadura aguda.



Se aplicaron dos modelos predictivos de mortalidad a partir de los datos
registrados al momento de la admision: el P-Baux y BOBI. Los puntajes de
cada modelo fueron calculados segln el sistema de puntuacion publicado en
los articulos originales.
Se obtuvo aprobacién del Comité Institucional de Etica en Investigacion del
INSN San Borja y del la Universidad Peruana Cayetrano Heredia previo al
inicio de este estudio. El consentimiento informado fue exonerado por ser un
estudio observacional retrospectivo de datos ya registrados.
Esta investigacion fue disefiada y reportada siguiendo las recomendaciones
de la declaracion TRIPOD (Transparent reporting of multivariate
prediction models for individual prognosis or diagnosis Statement)
desarrollada por la red de colaboracion Equator Network (21). En base a
estas recomendaciones, la investigacion siguid una metodologia de
analisis de pruebas diagnosticas tradicional donde la “prueba” son los
modelos y el “diagndstico” es la mortalidad observada.

Definicion de Variables
SCTQ: Superficie corporal total quemada, medida en porcentaje segin el
método de Lund y Browder (22) determinado por cirujano pléstico
especialista en quemados en sala de operaciones.

Quemadura de tercer grado: determinado por el cirujano plastico especialista

en quemados en sala de operaciones seguin las siguientes caracteristicas:
lesion seca, blanquecina o negruzca con ausencia de retorno capilar.

Injuria_inhalatoria: determinado por el médico intensivista en la nota de

ingreso segun los siguientes criterios: carboxihemoglobina >15%, esputo



carbonaceo, quemaduras o presencia de hollin en la orofaringe, signos de
obstruccion respiratoria, deterioro de la pO2 o broncoscopia positiva (23).

Mortalidad hospitalaria: Valorado por la presencia de certificado de defuncion

en la historia clinica y confirmado con el departamento de estadistica del
establecimiento.

Infeccidn intrahospitalaria: registrado en la historia clinica, valorado mediante

labores de vigilancia epidemiologica del establecimiento y definido como
proceso infeccioso transmisible que se presenta después de las primeras 48
a 72 horas de hospitalizacién y que no estaban presentes ni en periodo de
incubacion en el momento de su admision.

Horas trasncurridas desde la quemadura hasta cualquier atencién médica (centro

de salud o ambulancia): registrado en la nota de ingreso de la historia clinica
como parte de la anamnesis.

Tiempo desde la quemadura hasta el ingreso al INSN San Borja: Tiempo

transcurrido (en horas) desde la fecha y hora de la lesion hasta la fecha y hora
de la admision.

Localizacién de la lesion de riesgo: Zona o lugar anatomico afectado por la

quemadura segun el reporte operatorio de la limpieza quirtrgica inicial
realizado por el cirujano plastico. Esta esta clasificada en: i) cara, ii) cuello, iii)
perine/genital y iv) otros.

Numero de cirugias realizadas: Dato extraido de la historia clinica seglin los

reportes quirdrgicos.



Injerto de piel: Uso de xenoinjerto, homoinjerto o injerto de células

keratinociticas como tratamiento de cirugia pléastica de las heridas por
quemadura, seglin reportes operatorios.

Cultivo _positivo: Reporte de laboratorio positivo al crecimiento de algin

germen patégeno en muestras enviadas para cultivo.
Tipo de muestra de cultivo: Muestra a partir de donde fue sembrado el cultivo

positivo.

Puntajes predictivos de mortalidad

La valoracion de las variables necesarias para los modelos, fue realizada
de manera ciega e independiente en las primeras 24 horas del ingreso
del paciente sin ser influida de ninguna manera por el resultado de

mortalidad que temporalmente ocurre posterior a esta valoracion.

P-Baux: Desarrollado en el 2013 (a partir del R-Baux 2010) para
poblacion pediatrica de quemados (18). Edad maxima 15 afios, rango de

0 a 130 puntos.

Formula del puntaje P-Baux

SCTQ (%) — edad (afos) + 18*Injuria inhalatoria (1=si, 0=no)

10



Tabla de Probabilidades del puntaje P-Baux

Score Mortalidad
<50 0% (muy baja)

50 a 59 3% (baja)

60 a 69 17% (moderada)
70a79 48% (moderada a alta)
80 a 89 82% (alta)

90 a 99 77% (alta)

>=100 100% (muy alta)

BOBI: Desarrollado para poblacion general quemados en el 2009 (16).
Rango de 0 a 10 puntos. Clasificacion de edad y SCTQ segun los siguientes
criterios:

SCTQ (%): <20=0, 20-39=1, 40-59=2, 60-79=3, =80=4.

Edad (afios): <50=0, 50-64=1, 65-79=2, =80=3

Formula del puntaje BOBI

SCTQ(%) + edad + 3*Injuria inhalatoria (1=si, 0=no)

Tabla de probabilidades del puntaje BOBI
Puntos Mortalidad
0 0.1
1 15
2 5
3 10
4 20
5 30
6 50
7 75
8 85
9 95

10 99

11



Consideraciones éticas

Los procedimientos y técnicas empleadas el presente proyecto estan sujetos a
los principios éticos de buenas practicas clinicas dictados por la Declaracion de
Helsinki y el Cédigo de Etica y Deontologia del Colegio Médico del Pert. Se
protegera la identidad y otros datos personales registrados en la historia clinica.
Los datos extraidos no incluiran informacion personal como nombre, direccion,
teléfono u otros datos de identificacion. Cada historia clinica serd codificada
con un cddigo unico que serd manejado exclusivamente por el investigador
principal guardando estricta confidencialidad.

Se solicitara la aprobacién del Comité Institucional de Etica del INSN-SB y de
la Universidad Peruana Cayetano Heredia antes de iniciar con la ejecucion del

proyecto.

Plan de analisis de datos

Se utilizd6 el paquete estadistico STATA version 15 para Windows
(STATA Corp, TX) para el analisis de datos. Las comparaciones se
realizaron después de separar a la poblacion total en dos grupos:
Sobrevivientes y fallecidos. Se calculd la estadistica descriptiva para los
dos grupos de la siguiente manera: para variables continuas se reportaron
medias y desviacion estandar o mediana y rangos intercuartilicos segin la
normalidad de los datos. Para describir las variables categéricas se
reportaron  frecuencias y porcentajes.  Las variables continuas se
compararon mediante la prueba T de Student o la prueba U de Mann-

Whitney segin el cumplimiento de supuestos de normalidad (prueba

Shapiro-Wilk). Para comparar variables categodricas se uso la prueba X’ o la

12



prueba exacta de Fisher en caso frecuencias esperadas menores a 5. Se
compararon las caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes
fallecidos y los sobrevivientes. Se tomd un valor p (de dos colas) <0.05
para determinar la significancia estadistica. La prediccion de los puntajes,

puntos de corte y probabilidades de muerte fueron extraidos de los estudios

originales.

Validacién de los puntajes predictivos: Se determind el desempefio
predictivo de los puntajes mediante medidas de (i) calibracion y de (ii)
discriminacion. (i) La Calibracién se refiere al grado de similitud entre el
riesgo de morir predicho (estimado por el puntaje) en comparacion con el
riesgo de morir observado (a partir de los datos reales). La manera estadistica
de determinar la calibracion de los puntajes es mediante la prueba de bondad
de ajuste de Pearson (GOF). Esto se determina creando 10 grupos seglin cada
decil de riesgo estimado, luego se calcula la suma de las diferencias entre las
probabilidades de muerte estimadas y las observadas en cada grupo.
Aplicamos la prueba GOF para determinar estadisticamente si existe
diferencia entre los valores estimados de los observados.  Valores
estadisticamente significativos indican que si hay diferencias, lo que indica
una calibracion inadecuada. Una prueba GOF no significativa indica que las
probabilidades predichas y las observadas no difieren estadisticamente, lo
que significa que la calibracion del modelo es satisfactoria (24) (25). La
calibracion de los puntajes fue representada graficamente mediante un
grafico de calibracion. Este grafico evalia la concordancia entre la

probabilidad de morir estimada (eje-x) y la observada (eje-y) con su

13



respectivo intervalo de confianza al 95%. Predicciones perfectas deben de caer
en una linea de 45°.

(i1) La discriminacion es la capacidad del modelos de diferenciar o distinguir
a los sujetos que presentardn de los que no presentardn el evento (morir)
durante el periodo de estudio en funcidon de las variables del modelo. Esta
medida es cuantificada mediante el célculo del estadistico del area bajo
la curva ROC (indice de concordancia o estadistico c¢); un valor igual a
0.5, representa no discriminaciéon y un valor igual a 1 representa una
discriminaciéon perfecta. Para determinar la capacidad de discriminacion
de los modelos se calculo el estadistico C y los intervalos de confianza al
95% segun el estadistico D de Somer. Para establecer la presencia de
diferencias de discriminacion entre los modelos, se comparé las curvas ROC
mediante el método DeLong, Clarke-Pearson.

El calculo de muestra fue determinado en base a una AUC ROC estimada de
0.69, una precision de 0.06, y un error alpha de 5%. Con estos parametros se
obtuvo un tamafio de muestra de 182 pacientes. Con fines de aumentar la
precision de los estimados, y debido a la incertidumbre de las supuestos de
los parametros usados, decidimos aumentar esta muestra hasta incluir el total

de los pacientes identificados en el periodo de estudio.

14



5 Resultados

306 pacientes pediatricos fueron admitidos en la UCIP con diagnostico
de quemadura aguda desde enero 2014 a agosto 2017. Un total de 11
pacientes fueron excluidos por presencia de criterios de exclusion: por
quemadura eléctrica (n=9) y por quemadura quimica o corrosivos (n=2).
Se evaluaron las caracteristicas al ingreso en 255 registros validos. Se
observd que 22 (8.6%) pacientes fallecieron durante el periodo de estudio.
La figura 1 muestra un diagrama del flujo de pacientes en la investigacion.
Para las variables incluidas en los puntajes predictivos P-Baux y BOBI
se contd con el 100% de datos validos. Para otras variables como
procedencia y infeccion intrahospitalaria, se obtuvieron una cantidad
variable de datos perdidos. Por este motivo los porcentajes de estas categorias
fueron analizados en base al total de datos presentes y no en base al total de
pacientes.

Se observd una media de edad de 3 afios (rango 1Q 1.9, 5.7), el grupo etario
mads frecuente fue el de 1 a 4 afios con 156 (61.2%) pacientes. 184 (60.4%)
pacientes eran de sexo masculino y 139 (60.7%) procedian de provincias
fuera de Lima o Callao.

Los liquidos calientes fue el agente de quemadura madas frecuentemente
observado 188(73.7%). La gran mayoria de pacientes habian sufrido
quemaduras con una extension mayor al 20% de SCTQ, 209 (82.0%),
observando quemaduras que afectan a mas del 50% de SCTQ en 36 (14.1%)
pacientes. Se encontrd presencia de quemaduras de tercer grado en 206/255
(80.8%) pacientes. Se diagnostico injuria inhalatoria en 34 (13.3%)

pacientes e infeccion intrahospitalaria en 27 (12.2%).
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La gran mayoria de pacientes 94.1% (n=240) recibi6 atencion médica (centro
de salud o ambulancia) en 2 horas 0 menos. Asi mismo, el 53.7% (n=137) de
los sujetos registraron un tiempo transcurrido desde la quemadura hasta la
admision al INSN San Borja menor a 24 horas, 18% (n=46) de 1 a 3 dias y
28.2% (n=72) mayor a 3 dias.

El143.2% (n=110) de los pacientes presentaron quemaduras con compromiso
de area de riesgo (cara, cuello y/o genital-perineal). La mediana de nimero
de intervenciones quirurgicas fue 3 (IQR 2, 4), el 92.5% (n=236) requirid
injerto de piel. En el 34.5% (n=88) de pacientes se encontrd un cultivo
positivo a gérmenes patégenos, la mayoria de éstos fueron obtenidos a partir

de muestras de piel, 74.7% (n=65).

En la tabla 1 podemos ver las caracteristicas de los participantes segun la
presencia de muerte. Al comparar estas caracteristicas encontramos que el
fuego directo como agente de quemadura, la extension de la quemadura, la
presencia de injuria inhalatoria y la localizacion en area de riesgo multiple
(cara, cuello, genitales/perineal) estdn asociadas a la mortalidad (p<0.05).
Asimismo, encontramos una mayor proporcion de fallecidos en los
pacientes que presentaron infeccion intrahospitalaria. El tiempo transcurrido
hasta recibir cualquier atencién médica estuvo asociado a menor mortalidad.
Los pacientes fallecidos presentaron mayor presencia de quemaduras de
tercer grado que los sobrevivientes (79% vs 100% respectivamente), esta

diferencia fue estadisticamente significativa (p=0.01).
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La tabla 2 muestra los resultados de la medida de discriminacion, el rea bajo
la curva ROC (IC 95%) para los puntajes P-Baux 0.8185 (0.7146 - 0.9223)
y BOBI 0.7713 (0.6437 - 0.8989) y un valor p para la prueba de L-H de
0.0024 y 0.5005 respectivamente. Estos valores de AUC ROC se interpretan
como una discriminacion de los puntajes buena y regular para estimar
mortalidad en nuestra poblacion, respectivamente. Estos resultados se pueden
apreciar graficamente en la figura 2. Asimismo podemos ver que se obtuvo
una calibracion aceptable para el puntaje BOBI segun los resultados de la
prueba de bondad de ajuste GOF. La inspeccion visual del grafico de
calibracion para el puntaje BOBI (figura 3) y las comparaciones entre la
mortalidad estimada y la observada indican una calibracion aceptable, sin
embargo se puede ver que el modelo subestima la probabilidad de morir en

nuestra poblacion.

El modelo BOBI (disefiado para poblacion general) considera mayor riesgo
de muerte a mayor edad. Esto no considera que las edades temprnas de la vida
tambien significan un estado fisiolégico suceptible a un mayor riesgo de
mortaliad. Para explorar el efecto de esta variable, realizamos un analisis de
sensibilidad. En el andlisis de sensibilidad, excluyendo a los a los nifios
menores de 1 afio, podemos ver que ambos modelos mejoran su
desempefio con respecto a la capacidad de discriminacion. Esto se puede
observar en la tabla 2 donde el AUC ROC de los modelos tomando a toda la
poblacion es menor al AUC ROC excluyendo a los menores de 1 afio.

Adicionalmente realizamos un andlisis de sensibilidad para explorar el efecto

de la variable procedencia y la variable demora en recibir atencion
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hospitalaria en el desempefio de los puntajes evaluados. Para ambos puntajes
podemos ver que la capacidad de discriminacion (AUC ROC) es menor
cuando realizamos el analisis solo en los procedentes de Lima (AUC ROC P-
Baux 0.7771 y BOBI 0.6678) y en los pacientes atendidos en el INSN San
Borja menos de 24 horas de la quemadura (AUC ROC P-Baux 0.7841 y BOBI
0.7084. Sin embargo, los 1C95% se superponen, sugiriendo que no existen
diferencias estadisticamente significativas. Sin embargo, los IC95% se
superponen, sugiriendo que no existen diferencias estadisticamente
significativas, el andlisis de sensibilidad no mostré grandes diferencias en

cuanto al AUC-ROC para ambos puntajes (tabla 2).
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6 Discusion

Existen numerosos puntajes predictivos de mortalidad en pacientes quemados
con buenas medidas de desempefio reportados en la literatura, sin embargo
enfrentamos varios problemas si es que quisiéramos implementarlos como
parte del manejo de nuestros pacientes. Primero, el problema de la
generalizabilidad. (Es el desempefo reportado de los scores similar en
nuestra poblacion? Dado que han sido desarrollados en base a una poblacion
muy diferente a la nuestra, muy pocos han sido desarrollados
especificamente para la poblacion pediatrica y han incluido severidad de
quemaduras muy variables, ademas de las diferencias propias del contexto al
haber sido elaborados en paises en con una realidad muy diferente a la
nuestra. Segundo, el problema de la dificultad de determinar cuél de los scores
usar ;Cudl se comporta con una mejor validez en nuestros pacientes? ;Cual
es la capacidad de discriminacion de cada uno de los scores y como se
comparan entre si? Con estas preguntas es que planteamos la investigacion.
Realizamos un estudio de wvalidacion externa de dos puntajes
prondsticos  de mortalidad hospitalaria en una poblacidon escasamente
estudiada de pacientes pediatricos quemados admitidos en la UCIP en un
establecimiento de salud de Lima. Existe una cantidad limitada de
investigaciones que buscan analizar esta patologia en la region y en el
Peru. Estudios nacionales sefialan la situaciéon preocupante que
enfrentamos como pais con respecto a la magnitud y severidad del
traumatismo por quemaduras que aqueja a nuestra poblacion (7).

El poder discriminativo de los modelos P-Baux (AUCROC 0.8185) y BOBI

(AUCROC 0.7713) fue menor que los reportados en los estudios donde
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fueron desarrollados. Esta situaciéon ha sido sefalada por numerosos
estudios, donde el desempefio de los modelos que son validados en
poblaciones diferentes de las que han sido desarrollados, obtienen
resultados insatisfactorios (20). Por otro lado, el modelo BOBI subestima de
manera importante la mortalidad en pacientes pedidtricos lo que es
consistente con los resultados de otras investigaciones (26).

El bajo desempeiio de los scores evaluados puede deberse a un inadecuado
desarrollo del modelo original, el sobre ajuste o por la omision de factores
importantes. También puede deberse a diferencias en las poblaciones y los
criterios de seleccion de pacientes (21)

Las caracteristicas de nuestro pais, su poblacion, costumbres, el tipo y la
calidad de atencion de salud, el estado nutricional basal, asi como factores
relacionados a la atencién médica (demora desde la quemadura y el manejo
clinico), difieren sustancialmente con las caracteristicas de la poblacioén
donde han sido desarrollados los modelos predictivos de mortalidad en el
paciente quemado. Los resultados del andlisis de sensibilidad de estas
variables (procedencia y demora en la atenciéon) no mostrd diferencias
significativas en el desempefio de los puntajes, sin embargo esta pregunta
debe ser respondida mediante estudios cuyo disefio asegure el poder
estadistico para alcanzar este objetivo. La experiencia empirica observada en
el servicio y segun los andlisis internos de la institucion muestran que los
factores como localizacion de la lesion, tiempo desde la injuria y manejo pre
hospitalario recibido son factores que podrian estar relacionados al pronostico
de los pacientes pediatricos quemados atendidos en nuestra institucion. Con

respecto a esto y frente a los resultados de nuestro estudio, podemos plantear
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la hipotesis de que existen otros factores que influyen en la mortalidad y el
prondstico de nuestros pacientes quemados que han sido obviados en los
modelos estudiados, como la localizaciéon de la lesidon entre otros. Otros
estudios en paises en via de desarrollo también han encontrado que demoras
en la atencidn y variaciones en la calidad de la atencion pre-hospitalaria son
factores que dificultan la adecuada prediccion de mortalidad en el paciente
quemado y que afectan el desempefio de los modelos predictivos, sin embargo
no existen conclusiones sélidas acerca de esta nueva evidencia(27)(28). Por
otro lado, el factor localizacion de la lesidon térmica ha sido reportado como
un factor de riesgo importante que aumenta la mortalidad segtin los resultados
de una investigacion reciente con mas de 6200 casos estudiados (29).

Condicionantes de la salud socio-demograficos como la presencia de
desnutricion son factores que podrian estar relacionados con los desenlaces
clinicos en el paciente pedidtrico quemado. En la literatura no hemos
encontrado una posicion de consenso sobre el efecto del estado nutricional en
el paciente critico (30)(31)(32). Esto puede deberse, entre otras cosas, a la
falta de homogeneidad metodologica para la determinacion del estado
nutricional en el paciente pediatrico critico (33). La informacion sobre el
estado nutricional como indicadores antropométricos o marcadores
bioquimicos no son registrados de manera rutinaria en muchas de nustras
instituciones lo que se traduce en una importante limitaciéon para estudios
retrospectivos como el nuestro. Debemos sefialar la importancia de fortalecer
el registro sistematico de estos datos para que puedan ser investigados como
factores asociados a desenlaces clinicos y contribuir al conocimiento de estos

complejos problemas de salud (34). Nuestros resultados confirman la
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necesidad de contar con modelos creados especificamente para la poblacion
pediatrica como lo sefialan recientes estudios(35,36).

La poblacion pediatrica proveniente de paises en vias de desarrollo son
quienes presentan la mayor prevalencia y mortalidad por quemaduras, sin
embargo, paraddjicamente, la gran mayoria de modelos predictivos de
mortalidad en quemados han sido desarrollados en base a poblaciones que
los excluyen (37). Esta realidad es un ejemplo de la inequidad en el acceso
al conocimiento cientifico y a la investigacion que sufre este grupo etario lo
que a su vez contribuye a la deficiente situacién de salud que afecta a
nuestros paises. Los resultados de este trabajo demuestran que el uso de estos
modelos “heredados” de otras latitudes no se adaptan a nuestra realidad, por
lo que es pertinente desarrollar modelos propios y valorar nuestra propia

idiosincrasia, si es que queremos mejorar como sistema de salud.
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7 Conclusiones

Los resultados obtenidos sobre la validaciéon de los puntajes P-Baux y
BOBI; que consideran variables como edad, SCTQ e injuria inhalatoria;
muestran que no predicen adecuadamente la mortalidad en pacientes
pediatricos atendidos en un establecimiento de salud publico de referencia, de
nuestro pais. La presencia de agravantes adicionales a los descritos en los
modelos, como son la llegada tardia del paciente quemado al establecimiento
de salud, la variabilidad en la atencion pre hospitalaria, la localizacion de la
lesion y el riesgo aumentado de infeccidon significan un reto para estimar
adecuadamente la mortalidad de nuestro contexto.

El insuficiente desempefio de los modelos predictivos de mortalidad
evaluados, aplicados a una poblacion de pacientes quemados pediatricos,
exige la necesidad de desarrollar y validar nuevos modelos que respondan
a nuestra realidad y que incluyan factores adicionales, propios de nuestro
contexto. Es necesario fortalecer el registro sistematico de informacién
relevante que permita la ejecuciéon de investigaciones con alto rigor
metodolégico y contribuir al conocimiento sobre los determinantes de
mortalidad en el paciente quemado pedatrico.

Adicionalmente, los resultados de nuestra investigacion demuestran
que usar modelos provenientes de otras realidades no son la mejor
solucion para mejorar la atencion de nuestro sistema de salud publica.
Esto podria también ser la situacion con protocolos de manejo y de politicas
publicas provenientes de otros paises. Es hora de reconocer nuestra
singularidad y de generar nuestra propia evidencia que permita alcanzar la

meta de ofrecer una mejor salud para los peruanos.
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8 Recomendaciones

Los resultados de este trabajo, nos permiten conocer el limitado desempefio
de puntajes predictivos de mortalidad comunmente utilizados, aplicados en
nifios quemados de un pais de medianos ingresoso. Esto expone la necesidad
de valorar la utilidad de otras variables para la creacion de un nuevo puntaje,
mas confiable, que permita clasificar a los pacientes segin su probabilidad
de muerte y poder priorizar la atenciéon médica y los recursos que son tan

escasos en nuestra realidad.
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10 Anexos: Figurasy Tablas

Pacientes excluidos
> Quemadura eléctrica (n=9)
Quemadura quimica (n=2)
Datos perdidos de extension de quemadura (n=14)
Datos perdidos de edad (n=7)
Incopatibilidad de fusién de bases de datos (n=19)

Figura 1: Diagrama de flujo inclusién de sujetos.

UCIP: Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos de Quemados)
BOBI: Puntaje Belgian Outcome in Burn Injury
P-BAUX: Puntaje BAUX pediatrico.



Tabla 1: Caracteristicas de los pacientes atendidos en la UCIP (Enero 2014-
Agosto 2017)

Total Sobrevivientes Fallecidos
255 233 (91.4%) 22 (8.6%)
Caracteristicas No. % No. % No. % p
Edad (afios)* 3 (1.9,5.7) 3 (1.9,5.5) 3 (1.4,6.2) 0.7021 °®
Edad categorias
Menor de 1 afio 22 8.6 21 9.0 1 4.6 0.683 °
1- 4 afios 156 61.2 142 60.9 14 63.6
5 -9 afios 51 20.0 45 19.3 6 27.2
> 10 afios 26 10.2 25 10.8 1 4.6
Sexo
Masculino 154 60.4 140 60.1 14 63.6 0.751 ¢
Femenino 101 39.6 93 39.9 8 36.4
Procedencia
Lima o Callao 90 39.3 83 39.2 7 41.2 0.869 ¢
Provincias 139 60.7 129 60.8 10 58.8
Agente de quemadura
Liquidos calientes 188 73.7 176  75.5 10 45.5 0.032 ¢
Fuego directo o cuerpo caliente 67 26.3 57 245 12 54.5
Extension de la quemadura (% SCTQ)t 31.3 16.2 29.2 13.6 54.1 23.6 <0.001 ¢
Extension de la quemadura categorias
< 20% 46 18.0 44 18.9 2 9.1 <0.001 °
20 - 30% 101 39.6 99 425 1 9.1
30 - 40% 45 17.7 42 18 3 13.6
40 - 50% 27 10.6 26 11.2 1 4.6
250 36 141 22 9.4 14 63.6
Injuria Inhalatoria
Si 34 133 25 10.7 9 40.9 <0.001 ¢
No 221 86.7 208 89.3 13 59.1
Presencia de quemadura de tercer grado
Si 206 80.8 184 79.0 22 100.0 0.010°
No 49 19.2 49 21.0 0 0.0
Quemadura localizada en area de riesgo
No localizacién de riesgo 145 56.8 144 61.8 1 4.5 <0.001 °
Alguna localizacion de riesgo: cara,
. . 28 11.0 28 12.0 0 0.0
cuello o genital/perineal
Localizacidn de riesgo multiple 82 32.2 61 26.2 21 95.5
Tiempo transcurrido hasta admisién INSN San Borja
< de 7 horas 53 20.8 44 18.9 9 40.9 0.052°
7 - 24 horas 84 32,9 80 343 4 18.2
> 24 horas 118 46.3 109 46.8 9 40.9
Tiempo transcurrido hasta cualquier tipo de atencién hospitalaria
Numero de horas * 1 (1,2) 1.5 0.80 1.0 0.21 <0.001 °
=1 horas 155 60.8 134 57.1 21 95.5 <0.001 ©
>2 a 6 horas 100 38.2 99 425 1 4.5
Estancia hospitalaria (dias)* 26 (17,42)
Estancia hospitalaria UCI (dias)* 14 (8, 28)
Intervenciones quirurgicas (numero)* 3 (2, 4)
Injerto de piel
Si 19 7.5
No 236 92.5
Infeccidn Intrahospitalaria
Si 27 12.2
No 142 64.3
Sepsis
Si 62 243
No 193 75.7
Cultivo positivo
Si 88 345
No 167 65.5
Muestra de cultivo
Piel 65 74.7
Sangre/Cateter 19 21.8
Piel y sanguineo 2 2.3
Heces 1 1.2

*Mediana, intervalo intercuartilico, t Media, Desviacion standard
?Prueba U de Mann-Whitney. ® Prueba Exacta de fisher. © Prueba Chi-Cuadrado. ® Prueba t con varianzas desiguales

SCTQ: Superficie corporal total quemada



Tabla 2: Discriminacion y calibracion de los puntajes P-Bauxy BOBI

Area bajo la curva ROC

Prueba de bondad de
ajuste de Pearson

Estadistico C 1C95% p value
P-Baux 0.8185 0.7146 0.9223 0.0024
P-Baux (>1 afio) 0.8807 0.7713 0.9902 0.0014
P-Baux (Lima) 0.7771 0.5763 0.9779 0.0006
P-Baux (<24 h INSNSB) 0.7841 0.6431 0.9252 0.0031
BOBI 0.7713 0.6437 0.8989 0.5005
BOBI (>1 afio) 0.8147 0.6744 0.9551 0.0835
BOBI (Lima) 0.6678 0.3542 0.9814 0.3970
BOBI (<24 h INSNSB) 0.7084 0.5205 0.8964 0.6483

La discriminacion es valorada con el AUC ROC y la calibracion con la prueba GOF.



1.00

0.75

p=0.1195*

Sensitivi
0.50 ty

0.25

0.00

=
=
o

T T T T
0.25 0.50 0575 1.00
1-Specificity

—@— pbaux_cat ROC area: 0.8185 —@— bobi_prob ROC area: 0.7713
Reference
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(AUC ROC 0.8185)



A (o] 0] pad
Ve
Ve
/
/
e
e
/
/
@ - /.
Ve
Ve
—_ ,/
o 7
~— d
© 2
® /
2 (O 1 //
Q ,’
[72] Ve
Q ’
o s
he] e
o] Ve
T < - /7
- /
S ¢
= L,
//
N o /.1
70
/
7/
,4
4
%
o —
T T I T T T
0 2 4 6 8 1

Mortalidad predicha (p) BOBI

Figura 3: Grafico de Calibracion puntaje BOBI. Distribucion de
sujetos con probabilidades de muerte estimadas y observadas.




Tabla 3: Sensibilidad y Especificidad del puntaje P-Baux y BOBI

lasifi LR iti LR i
Punto de corte Sensibilidad Especificidad Clasificado positivo negativo

Correctamente
(puntos) (%) (%) (%)
P-Baux >=48 31.82 99.57 93.73 74.14 0.68
BOBI >=30 36.36 97.42 92.16 141 0.65

LR: Likelihood ratio



