Arch Pediatr Urug 2024; 95(2): €216

ArtI’Cll'O Origina| doi: 10.31134/AP.95.2.5

Estudio descriptivo de pacientes con
patologia genética en una unidad de
cuidados intensivos pediatricos

Mariana Moraes', Soledad Rodriguez?, Alejandra Tapié’,
Alicia Fernandez*, Victor Raggio®

Resumen

Atendiendo a la importancia de la patologia genética en pediatria, causa significativa de morbi-
mortalidad infantil y teniendo en cuenta el aumento de pacientes con dicha patologia en las uni-
dades de cuidados intensivos pediatricos (UCIP), realizamos un estudio prospectivo, descriptivo
y transversal desde el 1° de enero de 2020 al 31 de diciembre de 2021 en una UCIP de Uruguay.
Se enrolaron todos los pacientes egresados de la UCIP con diagndstico de patologia genética
confirmada o sospechada. La prevalencia de patologia genética fue de 17/244. Las enfermedades
monogénicas fueron las mas frecuentes (9/17), seguidas de las enfermedades genéticas sospe-
chadas sin orientacién etioldgica (6/17) y luego las anomalias cromosdémicas (2/17). La frecuencia
de mortalidad, asi como los dias de internacién promedio para estos pacientes fue mayor; 12/17
fueron sometidos a alguna maniobra invasiva durante su estadia. Creemos que es fundamental
que los actores de la salud cuenten con la formacién adecuada para detectar signos de alarma
que permitan sospechar una enfermedad genética, contar con los recursos humanos especializa-
dos en dicha drea, asi como con los recursos financieros; lo que se logra a través de politicas de
salud que contemplen estas enfermedades, las que individualmente son poco frecuentes, pero
que en conjunto afectan a una parte importante de la poblacién.
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Summary

Given the importance of genetic pathology
in pediatrics, a significant cause of infant
morbidity and mortality, and taking into
account the increase in patients with this
pathology in Pediatric Intensive Care Units
(PICU), we carried out a prospective,
descriptive and cross-sectional study from
January 1, 2020 to December 31, 2021 in a
PICU in Uruguay. All patients discharged from
the PICU with a diagnosis of confirmed or
suspected genetic pathology were enrolled.
The prevalence of genetic pathology was
17/244. Monogenic diseases were the most
frequent (9/17), followed by suspected genetic
diseases with no etiological orientation (6/17)
and then chromosomal abnormalities (2/17).
The frequency of mortality as well as the
average days of hospitalization for these
patients was higher. 12/17 underwent some
invasive maneuvers or prosthesis placement
during their stay. We believe it is essential
that health providers have adequate training
to detect warning signs to suspect a genetic
disease, have specialized human resources in
this area, as well as financial resources; this
can mainly be achieved through health policies
that contemplate this disease that individually
are rare, but overall affect a significant part of
the population.

Key words: Medical Genetics
Rare Diseases
Pediatric Intensive Care Units

Resumo

Considerando a importancia da patologia
genética em pediatria, causa significativa
de morbimortalidade infantil, e tendo em
conta o aumento de pacientes com esta
patologia em Unidades de Terapia Intensiva
Pedidtrica (UTIP), realizamos um estudo
prospectivo, descritivo e transversal de 1°
de janeiro de 2020 a 31 de dezembro de 2021
em uma UTIP no Uruguai. Foram incluidos
todos os pacientes que receberam alta da
UTIP com diagndstico de patologia genética
confirmada ou suspeita. A prevaléncia de
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patologia genética foi de 17/244. As doencas
monogénicas foram as mais frequentes (9/17),
seguidas pelas suspeitas de doengas genéticas
sem orientacdo etioldgica (6/17) e depois pelas
anomalias cromossémicas (2/17). A frequéncia
de mortalidade, bem como a média de dias
de internacdo desses pacientes, foi maior.
17/12 foram submetidos a alguma manobra
invasiva durante sua internagdo. Acreditamos
ser fundamental que as assisténcias médicas
tenham formacao adequada para detectar
sinais de alerta que Ihes permitam suspeitar
de uma doenga genética, tenham recursos
humanos especializados nesta drea, bem como
recursos financeiros; o que € alcangado por
meio de politicas de saide que contemplem
essas doengas, que individualmente sdo raras,
mas que em conjunto afetam uma parte
importante da populacao.

Palavras chave: Genética Médica
Doencgas Raras
Unidades de Terapia Intensiva
Pediatrica

Introduccion

La tasa de mortalidad infantil (TMI) ha experimen-
tado un descenso paulatino en las ultimas décadas.
Entre 1990 y 2009 se redujo en 53% (de 20,4 a 9,56
cada 1.000 nacidos vivos). Las causas de esta reduc-
cion fueron la aplicacion de los antibidticos, el auge
de la cooperacion internacional en materia de salud
y las acciones preventivas (vacunacion, terapia de
rehidratacion oral, servicios prenatales, atencion del
parto, expansion de servicios basicos, incremento de
la escolaridad), haciendo hincapié en los hogares mas
vulnerables'?. En el afio 2019 fue de 6,8, mantenien-
do la tendencia global descendiente y en el afio 2021
se registr6 la TMI mas baja de 6,2, probablemente vin-
culado a la reduccion de las infecciones respiratorias
en la edad pediatrica durante los meses de la pandemia
COVID-19®. Estas politicas de salud han situado a
las enfermedades genéticas entre las primeras causas
de morbilidad y mortalidad infantil no prevenibles®.
Las malformaciones congénitas, que pueden tener un
origen genético o no, son defectos estructurales pre-
sentes al nacimiento. Representan la segunda causa de
muerte en niflos menores de 5 afos, afectando a uno
de cada 33 recién nacidos y causando 3,2 millones de
discapacidades al afio®~.
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Si bien la mayoria de las enfermedades son el re-
sultado de una accion combinada de los genes y el
ambiente, nos referimos a enfermedad genética cuan-
do los factores genéticos son el determinante unico o
principal en su patogénesis. Se reconocen tres tipos
principales: anomalias cromosomicas (microscopicas
o submicroscopicas), enfermedades monogénicas y
enfermedades multifactoriales®, si bien hoy se co-
nocen una gran variedad de otros mecanismos que
agregan complejidad a la etiopatogenia. Aunque indi-
vidualmente son poco frecuentes, en conjunto afectan
a una proporcion importante de la poblacion general y
son, por lo tanto, un problema de salud publica.

En el area de la genética humana se ha producido
una revolucion diagnostica con la secuenciacion masi-
va del genoma humano y otras técnicas de analisis ge-
némico. Esto ha permitido disponer de herramientas
que permiten caracterizar la relacion entre la variacion
del acido desoxirribonucleico (ADN) y la predispo-
sicion a enfermedades, proporcionando informacion
vinculada a la patogénesis, estrategias para la preven-
cién y el tratamiento”®),

El impacto de las enfermedades genéticas en la
morbilidad infantil es muy significativo®. La mayoria
de los trastornos cronicos pediatricos que requieren
ingreso hospitalario son de causa genética o tienen
una susceptibilidad genética significativa. Los costos
de internacion, asi como la duracion, son mayores en
esta poblacion12),

A nivel de las UCIP se ha producido un cambio en
el perfil fenotipico de los nifios ingresados, con un
aumento de pacientes portadores de enfermedades
genéticas!®. Estas enfermedades también impactan
en la mortalidad de los nifos hospitalizados, estando
presentes en el 34% de los fallecimientos”. Como
indicador no sistematizado, en la unidad de cuidado
intensivo pediatrico (CIP) de la Asociacion Espaiiola
fallecieron seis pacientes en el afio 2019, cinco de los
cuales eran portadores de una patologia genética, la
cual estuvo directamente involucrada en la causa del
deceso.

Atendiendo a la importancia de la patologia ge-
nética en pediatria y teniendo en cuenta que no hay
hasta el momento publicaciones en nuestro medio
que evaluen especificamente la prevalencia de éstas
en una UCIP, es que decidimos evaluar la prevalen-
cia de patologia genética confirmada o sospechada en
pacientes egresados de una UCIP y describir si la pre-
sencia de patologia genética repercute en los dias de
internacion, la realizacion de maniobras invasivas y en
la mortalidad. En los casos en los que se produjeron
defunciones, evaluar si se realiz6 autopsia clinica.

Metodologia

Se realizd un estudio prospectivo, descriptivo y trans-
versal desde el 1° de enero de 2020 al 31 de diciembre
de 2021 en la UCIP de la Asociacion Espanola, una
institucion de asistencia médica colectiva de tercer ni-
vel de la ciudad de Montevideo, Uruguay. Esta unidad
cuenta con diez camas y recibe pacientes desde el mes
de vida a los 14 afios. En promedio ingresan unos 400
pacientes por afio.

Poblacion de estudio: se consideraron todos los pa-
cientes egresados de la UCIP con diagnostico de pa-
tologia genética confirmada o sospechada. Se definio
enfermedad genética confirmada ante la presencia de
criterios clinicos que confirmen el diagndstico (cuan-
do esto es posible) y/o un fenotipo compatible con un
estudio genético confirmatorio, y enfermedad genética
sospechada ante la sospecha clinica en base a fallo del
crecimiento, retraso del desarrollo/discapacidad inte-
lectual, dismorfias/malformaciones congénitas, ele-
mentos caracteristicos de ciertos sindromes genéticos
y antecedentes familiares de enfermedad genética.

Las enfermedades genéticas analizadas se clasifi-
caron en anomalias cromosdmicas: numéricas o es-
tructurales —balanceadas o desbalanceadas—, definidas
a nivel citogenético o por técnicas moleculares (mi-
crodeleciones y microduplicaciones); enfermedades
monogénicas; mitocondriales; asociadas a impronta
gendmica; por expansion de tripletes. Se excluyen las
enfermedades de probable herencia multifactorial.

Las variables analizadas fueron: edad, sexo, tipo de
enfermedad genética, realizacion de estudios genéti-
cos, dias de internacion, realizaciéon de maniobras in-
vasivas, fallecimiento, realizacion de necropsia.

Se defini6 como maniobra invasiva a los procedi-
mientos que aumentan el riesgo de dafio al paciente:
intubacion endotraqueal, asistencia ventilatoria me-
canica, via venosa central, via venosa percutanea, via
venosa profunda, puncion lumbar, traqueostomia, fi-
brobroncoscopia, gastrostomia, derivacion ventricular
externa.

Para la recoleccion de dichas variables se elaboro
una tabla en Excel a la que se volcaron los datos. Las
variables cuantitativas se expresaron con medidas de
tendencia central (media, mediana) y medidas de dis-
persion (rango). Las variables cualitativas se expresa-
ron en frecuencia absoluta y relativa. La media de la
estadia hospitalaria y la frecuencia de la mortalidad
en los pacientes con patologia genética se compara-
ron con las correspondientes a la poblacion total que
ingreso al CIP en el mismo periodo del estudio. Estos
datos fueron proporcionados por el departamento de
estadistica de la institucion. La comparacion se rea-
liz6 utilizando el test de chi cuadrado y la prueba de
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T student para muestra unica, con un nivel de signifi-
cancia de 5%. El analisis estadistico se realiz6 con el
programa SPSS.

Se solicitd el consentimiento informado a los pa-
dres o tutores para la inclusion en el estudio una vez
ingresados al pool de pacientes con patologia gené-
tica sospechada o confirmada, respetandose en todo
momento la identidad del paciente. El protocolo fue
aprobado por el Comité de Etica institucional.

Resultados

La prevalencia de patologia genética confirmada o
sospechada en pacientes egresados del CIP fue de
17/244. La mediana de edad para los pacientes con
enfermedad genética fue de 16 meses; 9/17 eran de
sexo masculino. Las enfermedades genéticas mas fre-
cuentes fueron las monogénicas (9/17), seguidas de
enfermedad genética sospechada sin orientacion etio-
logica (6/17) y luego anomalias cromosdmicas (2/17).
Tenian confirmacion molecular o citogenética tres de
los 17 pacientes. En la tabla 1 se muestran los pacien-
tes con patologia genética confirmada a nivel mole-
cular o cromosomico, en la tabla 2 los pacientes sin
confirmacion molecular y en la tabla 3 los pacientes
con patologia genética sospechada. Los dias de inter-
nacion promedio para este grupo fue de 12,5 dias con
un intervalo de confianza de 95% (1,31-23,7). Se des-
taca que una de las pacientes, portadora de sindrome
nefrdtico congénito, tuvo una internacion prolongada
de tres meses. El promedio de dias de internacion del
total de pacientes fue de 3,5 dias (p 0,107). De los pa-
cientes con patologia genética, 12/17 fueron someti-
dos a alguna maniobra invasiva durante la internacion.
Fallecieron cinco pacientes del total de pacientes in-
gresados durante el periodo de estudio (5/244), de los
cuales dos presentaban patologia genética (2/17): uno
era portador de fibrosis quistica y el restante de sin-
drome nefrdtico congénito. Los otros tres fallecidos
(3/227) fueron por: ahogamiento, encefalitis autoin-
mune y probable tumor hepatico maligno. Se encontr6
una diferencia estadisticamente significativa entre la
frecuencia de mortalidad entre los pacientes con pato-
logia genética versus los que no la poseen (p 0,0034).
No se realizé autopsia a ninguno de los pacientes fa-
llecidos.

Discusion

Las enfermedades genéticas pueden presentarse a
cualquier edad, pero las mas evidentes y graves gene-
ralmente comienzan en la infancia”, lo que impone a
los pediatras a adquirir conocimientos sobre aquéllas.
Son, a su vez, una causa importante de internacion,
determinando una tercera parte de las admisiones hos-
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Tabla 1. Pacientes con patologia genética confirmada
a nivel molecular o cromosdmico, o ambos.
Edad Sexo Diagnéstico Estudio genético
4 afios y Sindrome ;v 151 (trisomia libre)
5 meses de Down
Sd. Williams arr[GRCh37]
1 afoy y Sd. 7q11.23(72557179_75045079)x 1
2 meses microdelecion arr[GRCh37]
lopllo  16P11:2(29428531 30190029)x1
17 aflos Fibrosis CFTR: G542X / 2183AA>G
y 4 meses quistica (heterocigosis compuesta)

pitalarias pediatricas®. A nivel regional, en Argentina,
en el Hospital Pediatrico Juan P. Garrahan, se realizo
un estudio retrospectivo en el que se revisaron 2.300
historias clinicas en cinco salas de internacion y se
constatd una mayor prevalencia de enfermedades total
o parcialmente genéticas, asi como mayores dias de
internacion, porcentaje de reinternaciones y defuncio-
nes en este grupo”. En Uruguay, un estudio realizado
en el Centro Hospitalario Pereira Rossell concluy6
que 5,1% de los pacientes que ingresaron a cuidados
moderados presentaron un defecto congénito. Estos
pacientes tuvieron mayores tasas de reingresos, mas
dias de internaciéon y un mayor porcentaje de ingreso
a UCIPU9,

A nivel de las UCIP, el nuevo perfil fenotipico de
los pacientes que ingresan, con aumento de pacien-
tes portadores de enfermedades cronicas entre las que
se incluyen las genéticas, podria estar vinculado a su
mayor deteccion debido a la incorporacion de nuevas
tecnologias genodmicas en la practica clinica, asi como
al aumento de la sobrevida de estos pacientes asocia-
do a terapias génicas en auge, mejoras en la calidad
de vida de la poblacion, a los avances de la medicina
y al soporte de funciones vitales en domicilio, entre
otras(13-2),

Nuestro estudio evidencio que la prevalencia de pa-
tologia genética confirmada o sospechada en pacien-
tes egresados del CIP fue 17/244. Se destaca que el
estudio transcurre durante los meses de la pandemia
COVID-19, periodo en el que las UCI pediatricas pre-
sentaron una franca caida de los ingresos, vinculada a
las medidas de confinamiento, proteccion e higiene,
asi como el cierre de centros educativos. En Uruguay
no existen, hasta nuestro conocimiento, estudios que
evaluen la prevalencia de patologia genética en una
UCIP. A nivel internacional existen multiples trabajos
que evaltian la patologia genética y malformaciones
congénitas en UCI neonatales (UCIN), pero no pedia-
tricas. Como estudio anecddtico, se destaca un trabajo
realizado por Fitz Patrick en Escocia durante los afios
1987-1988, en el que se encontrd una prevalencia de
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Tabla 2. Pacientes con patologia genética sin confirmacién molecular (diagndstico clinico).

Edad Sexo Diagnéstico Caracteristicas fenotipicas que llevaron al diagnéstico

Hipotonia, trastorno deglutorio, dismorfias (hipertelorismo, micrognatia).

1 mes Sindrome RNM de craneo normal. AF: hermana fallecida a los 2 meses de vida por
y 8 dias F de Joubert hipotonia y severa/WES, trio: variante patogénica en heterocigosis en el gen
CEP290 heredada por linea paterna.
Sindrome Encefalopatia cronica con hipotonia axial y paraplejia espastica,
16 meses M L1/Sd. MASA ventriculomegalia, agenesia del cuerpo calloso, pulgares en aduccion.
Retiniti Estrabismo convergente bilateral y disminucion de la agudeza visual. AF:
3 afos . G padre y abuelo por linea paterna portadores de retinitis pigmentaria.
y | mes M PRI Estudio molecular de su padre: mutacion patogénica en
el gen NR2E3 (autosémica dominante).
RGD/hipotonia/dificultad en la alimentacion. Estrabismo convergente de ojo
derecho. Fallo del crecimiento de comienzo prenatal. Hipoacusia bilateral.
Sindrome de Dismorfias (hipertricosis con extension del cabello a la frente, cejas tupidas,
9 meses F Cornelia de sinoftis, pestafias largas, narinas antevertidas, filtrum largo, comisuras
Lange bucales descendidas). Pulgares de implantacion proximal. Cariotipo y
Array CGH normales.
Esferocitosis Anemia cronica. Miltiples transfusiones. Esferocitos en la lamina periférica.
3 meses M autosémico AF: madre, hermano de 8 afios y abuelo por linea materna portadores de
dominante esferocitosis (compatible con una herencia autosémica dominante).
Sindrome Sindrome nefrético resistente al tratamiento.
1 mes F nefrético congénito Polihidramnios, placenta grande.
28 dias F Displasia Epilepsia refractaria al tratamiento. RNM: displasia cortical focal tipo II
cortical focal perirolandica y parietal a izquierda.
10 afios M Neurofibromatosis Meningioma frontal confirmado por AP, neurinoma del actstico bilateral y
y 3 meses tipo 2 neurofibromas de raquis a nivel de C3,T2,T9,T10.

Abreviaturas. AF: antecedentes familiares, AP: anatomia patoldgica, RGD: retraso global del desarrollo,
RNM: resonancia nuclear magnética, WES: secuenciacion de exoma.

Tabla 3. Pacientes con patologia genética sospechada.

Edad Sexo Caracteristicas fenotipicas
2 meses M Displasia renal bilateral, trastorno deglutorio, comunicacion interventricular (CIV),
dismorfias menores. Sin estudios genéticos.
14 afios F Dificultad en el aprendizaje, hipoplasia renal bilateral, dismorfias (microrretrognatia,
y 9 meses paladar hendido), hipotiroidismo. Sin estudios genéticos.
- RGD, hipoplasia cerebelosa/ataxia, espasticidad de MMII con pies en valgo, enfermedad
5 mes ez F renal cronica secundaria a hidronefrosis bilateral con doble via excretora, hipoplasia vesical,
dismorfias menores (estrabismo, sinofris, cara alargada). Sin estudios genéticos.
12 afios y M TEA. Hipotonico. Colitis ulcerosa cronica. AF: en su madre se planted una enfermedad de
4 meses Steinert que no fue confirmada. Paciente sin estudios genéticos.
~ M RGD. Heterotopia neuronal y agenesia parcial de cuerpo calloso. Hipoacusia bilateral.
TMESes Coloboma de iris que compromete polo posterior bilateral. Sin estudios genéticos.
; afioy M RGD. Agenesia del cuerpo calloso y colpocefalia. Hipoplasia del nervio 6ptico derecho con
meses

compromiso de la macula homolateral. Hipoacusia bilateral. Atresia de colon transverso
(colostomizado). Asimetria corporal con compromiso facial. Criptorquidia bilateral.
Cariotipo y Array CGH normales.

Abreviaturas. AF: antecedentes familiares, RGD: retraso global en el desarrollo, TEA: trastorno del espectro autista.
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5,7% (47/821) de enfermedades cromosémicas 0 mo-
nogénicas en el total de pacientes ingresados a UCIP.
Estos pacientes tuvieron mas reingresos, estancias
medias mas largas y una tasa de mortalidad mas alta
que el resto de los pacientes!. Es de destacar que fue
realizado durante un periodo en el que no se contaba
con técnicas de secuenciacion masiva ni otras tecno-
logias de analisis sobre el genoma como de las que
disponemos hoy.

El aumento creciente en el diagndstico de enferme-
dades genéticas, asi como de pacientes internados con
dicha patologia, requiere cambios significativos en
el proceso de la educacion médica y en las politicas
de salud publica®. La prestacion de servicios genéti-
cos deberia estar integrada en todos los niveles de la
atencion sanitaria, siendo fundamental la capacitacion
del equipo de salud en el conocimiento de dichas en-
fermedades'®. Se estima que existen unas 7.000 en-
fermedades raras, las que individualmente son poco
frecuentes, pero que en conjunto afectan al 7% de
la poblacién. Como cada una de estas enfermedades
por separado es muy infrecuente, un médico general
o pediatra no estaran familiarizados con éstas. Por lo
tanto, como actores de la salud, debemos detectar los
signos de alarma que permitan sospecharlas, realizar
una derivacion oportuna a genetista, asi como contar
con disponibilidad de la especialidad. Establecer un
diagnostico es fundamental para el paciente y su fami-
lia. Mas alla de la reduccion en la ansiedad que supone
contar con un diagnostico, este puede tener implican-
cias directas en la atencion del paciente y el aseso-
ramiento familiar''®; 6/17 pacientes incluidos en el
estudio presentaban sospecha de patologia genética,
sin orientacion etioldgica especifica al momento de la
internacion en UCIP. Esto refiere a lo que se ha de-
nominado “odisea diagnoéstica” de las enfermedades
genéticas, que sostiene que el promedio en el diagnos-
tico de éstas es de aproximadamente 4,4 afos". Esto
puede ser debido a multiples factores: el gran nimero
de enfermedades, su baja frecuencia, la presentacion
con signos inespecificos y la existencia de formas ati-
picas (cada vez mas se habla de un “espectro” de pre-
sentaciones). Por otro lado, la falta de recursos, tanto
humanos como financieros, contribuye a la falta de
diagnostico.

En el estudio se evidencié una duracion de la in-
ternacion mayor en pacientes con patologia genética
(12,5 dias) respecto al promedio de dias del total de
pacientes (3,5 dias). Muchos pacientes con afecciones
genéticas agregan comorbilidades y mayor requeri-
miento de cuidados especiales, por lo que son ingre-
sados en las UCIP para monitorizacion y tratamientos
que superan los recursos asistenciales de las salas de
internacion pediatrica. Esto genera un aumento de la
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demanda de camas de UCIP, dificultando la optimiza-
cion de sus recursos. Al respecto, en el Hospital In-
fantil La Paz (Espafia) se cred una unidad de nifios
con patologia cronica compleja. La creacion de estas
unidades de cuidados moderados facilita su ingreso a
sala, con la consecuente reduccion del gasto sanitario
y aumento de disponibilidad de camas en UCIP para
otros pacientes criticos®”.

Como se objetiva en los resultados, mas de la mitad
de los pacientes con enfermedad genética fueron so-
metidos a alguna maniobra invasiva durante su estadia
en la UCIP. Impresiona una frecuencia mayor respecto
a pacientes sin patologia genética, si bien seria necesa-
rio confirmar esta hipétesis mediante un estudio anali-
tico que compare ambas poblaciones.

Teniendo en cuenta la alta contribucion de las en-
fermedades genéticas a la morbimortalidad infantil, se
ha acelerado el estudio y la integracion de técnicas de
analisis masivo sobre el genoma en las UCIP. En va-
rios estudios en los que se analiza el exoma completo,
genoma completo y/o ADN mitocondrial en pacien-
tes internados en UCIP con sospecha de enfermedad
genética, se logro realizar un diagndstico genético en
36%-45% de los casos. Esto determin6 cambios en el
tratamiento instituido®?. En nuestro medio se han
desarrollado programas piloto pequefios centrados
en el uso de secuenciacion masiva en el diagnostico
de enfermedades raras de causa genética. No se han
desarrollado, hasta donde sabemos, programas siste-
maticos en UCIP, pero si hay casos aislados donde el
diagnostico molecular especifico cambio el pronostico
y las decisiones terapéuticas. Es de prever que en el
futuro se desarrollen programas mas amplios en este
sentido en virtud de la disminucion de los costos de
estas técnicas y la generacion de recursos humanos lo-
cales especializados en su uso.

Durante el periodo de estudio, fallecieron cinco pa-
cientes del total de pacientes ingresados (5/244). Dos
de estos cinco pacientes eran portadores de patologia
genética (fibrosis quistica y sindrome nefrético con-
génito), lo que representa una frecuencia de mortali-
dad significativamente mayor en este grupo respecto
a los pacientes sin patologia genética. No se realizd
autopsia a ninguno de los pacientes fallecidos debi-
do a las dificultades en el acceso a ésta, ya que dicha
prestacion no se encuentra disponible a nivel mutual.
Conocer las causas de muerte y las caracteristicas de
los nifios que fallecen en el hospital resulta necesario
para mejorar la calidad de la atencion y contribuir a
prevenir las muertes evitables®. La autopsia propor-
ciona informacion valiosa para afinar diagnosticos,
proporciona explicaciones fisiopatoldgicas de los pro-
cesos que han conducido a la muerte, brindando datos
objetivos que pudieron pasar inadvertidos. Es consi-
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derada un indicador de calidad asistencial y un exce-
lente instrumento docente®*?, La recuperacion de las
tasas de autopsia es fundamental®.

En todos los casos de fallecimiento se respetaron
las medidas del “buen morir”, tratando en forma enér-
gica el dolor, permitiendo a la familia acompaiar a
su ser querido en todo momento, tomarlo en brazos y
despedirse. Es fundamental en las UCIP estar familia-
rizados con el cuidado de calidad en nifios que padecen
enfermedades que amenazan sus vidas y generan una
gran limitacion funcional. La adecuacion del esfuerzo
terapéutico, evitando medidas futiles que prolongan
la vida bioldgica sin proporcionar recuperacion, pero
que también incluye los cuidados que aseguran el ali-
vio y el confort del paciente son fundamentales®®,

Una de las limitaciones de este trabajo fue que se
realizé durante la pandemia COVID-19, momento en
el que los ingresos a las UCIP disminuyeron dréstica-
mente, determinando una menor poblacion de estudio.
Sin embargo, a pesar de esto, fue posible describir la
prevalencia de pacientes con patologia genética en
una UCIP, los dias de internacion y la mortalidad. Si
bien los dias de internacion de los pacientes con pa-
tologia genética fue mayor, este valor no es estadisti-
camente significativo, lo que podria estar relacionado
al tamafio de la muestra, que es pequeiia, a lo que se
aflade que una paciente present6 una internacion muy
prolongada. Es necesario un nuevo estudio para eva-
luar la hipdtesis de que estos pacientes son sometidos
mas frecuentemente a maniobras invasivas durante su
estadia que el resto de la poblacion.

Conclusiones

La prevalencia de enfermedad genética sospechada o
confirmada en pacientes egresados del CIP fue 17/244.
Las enfermedades monogénicas fueron las mas fre-
cuentes, seguidas de enfermedad genética sospechada
sin orientacion etioldgica y luego anomalias cromoso-
micas. Estos pacientes tuvieron estadias mas prolon-
gadas y una mayor frecuencia de mortalidad. Creemos
que es fundamental que los actores de la salud cuenten
con la formacion adecuada para detectar los signos de
alarma que permitan sospechar una enfermedad gené-
tica, contar con los recursos humanos especializados
en dicha area, asi como acceso a estudios sobre el ge-
noma. Esto se logra a través de politicas de salud que
contemplen estas enfermedades, las que individual-
mente son poco frecuentes, pero que en su conjunto
afectan a una parte importante de la poblacion.
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