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RESUMEN

Objetivo: Determinar el tiempo util y la seguridad de dos tipos de dispositivos de
gastrostomia (botones de poliuretano con retenedor elastico y sondas de silicona con

retenedor de baldn), en nifios.

Disefio: Experimento clinico aleatorizado.

Lugar: Fundacién Cardioinfantil IC, Hospital Santa Clara de Bogot4, Cinica Infantil

Colsubsidio.

Poblacion: Nifios menores de 18 afios con gastrostomia con mas de tres meses de haber

sido realizada.

Intervenciones: Los pacientes fueron asignados a recibir uno de dos tipos de dispositivos

de gastrostomia: botdn de retenedor elastico o sonda de retenedor de balon.

Mediciones: Se realizd seguimiento presencial cada 2 meses por 18 meses después de la
colocacion del dispositivo para determinar la necesidad de cambio del dispositivo por
dafio. Como desenlaces secundarios se midieron signos de deterioro de los dispositivos y

aparicion de eventos adversos.



Analisis: Se hizo un andlisis del tiempo de vida atil de los dispositivos a través de un
modelo de riesgos proporcionales de Cox y se evalu6 la seguridad mediante la presentacion

de eventos adversos.

Resultados: La mediana de la vida atil del boton fue de 462 dias (IC 95%, 377-630) y de la
sonda 175 dias (IC 95% 130-222). La probabilidad de que la sonda fallara fue cinco veces
mayor que la probabilidad de falla del boton. No hubo diferencia de las consultas por
Urgencias para la recolocacion del dispositivo. Elescape periostomal fue mas frecuente en
el grupo de boton (p=0.034). La causa mas frecuente de dafio de la sonda fue por ruptura
del balon (35,7%) mientras para el boton fue por ruptura del sistema de acople a la
extension (33,3%). Tres participantes murieron durante el seguimiento por causas no

relacionadas con el dispositivo ni con el estudio

Conclusiones: El presente estudio mostré que el boton de gastrostomia de retenedor
elastico hecho en poliuretano tuvo una vida Gtil mayor a la sonda de gastrostomia hecha en
silicona que usualmente se utiliza en nifios en tres hospitales en Bogota y los dos tipos de
dispositivos se comportaron de manera relativamente segura.

No hay diferencias clinicamente significativas en la presentacion de eventos adversos entre

los dispositivos.

Palabras claves: instrumentacion de gastrostomia, falla de equipo, factores de tiempo.



SUMMARY

Objective: To determine the useful life and safety of two types of gastrostomy devices

(polyurethane buttons with elastic retainer and silicone tube with ball retainer) in children.

Design: Randomized clinical trial.

Place: Fundacion Cardioinfantil-IC, Santa Clara Hospital, Colsubsidio Children's Hospital

in Bogota.

Population: Children under the age of 18 in whom a gastrostomy was performed more than

three months previously.

Interventions: The patients were fitted with one of two types of gastrostomy devices:

button with elastic retainer or tube with ball retainer.

Measurements: Follow-up was carried out every two months for eighteen months after the
device was fitted, in order to establish whether it was necessary to change it because of
damage. As secondary outcomes, signs of device deterioration and occurrence of adverse

events were measured.

Analysis: An analysis of the lifetime of the devices through a Cox proportional hazards

model and safety was assessed by adverse event presentation.



Results: The mean useful life for the button was 462 days (Cl 95%, 377-630), and for the
tube it was 175 days (Cl 95%, 130-222). The probability of the tube failing was five times
greater than that of the button doing so. There was no difference in the need for emergency
refitting of the device. Peristomal leak was more frequent in the button group (p=0.034).
The commonest cause of damage to the tube was rupture of the ball (35.7%), and in the
case of the button, rupture of the coupling system to the extension (33.3%). Three patients

died during the follow-up period of causes unrelated to the device or the study.

Conclusions: This study showed that the retainer elastic made in polyurethane gastrostomy
button had one useful life greater than tube made in silicone that is usually used in children
at three hospitals in Bogota and the two types of devices behaved in a relatively safe
manner. There were no clinically significant differences between the devices in the

occurrence of adverse events.

Key words: gastrostomy instrumentation, equipment failure, time factors.
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CAPITULO 1. INTRODUCCION

Los pacientes pediatricos con trastornos neuroldgicos, neuropatias, enfermedades eséfago-
gastrointestinales y cardiopatias congénitas que antes fallecian tempranamente, hoy
sobreviven gracias a los avances tecnoldgicos y cientificos en el cuidado neonatal, a las
unidades de cuidado intensivo y a los métodos de soporte nutricional. Algunos de estos

pacientes requieren gastrostomia en etapas tempranas de su vida para su alimentacion.

La gastrostomia es una comunicacién entre el estbmago y la pared abdominal que se
realiza mediante un acto quirurgico y que se utiliza como via artificial de alimentacién; es
la ruta de acceso enteral artificial mas frecuente usada a largo plazo en nifios, por encima de
opciones como la sonda nasogastrica y la sonda yeyunal. Desde 1635 se han descrito
diferentes técnicas, pero las méas utilizadas en nifios han sido la técnica abierta propuesta
por Stamm en 1894, la endoscopica descrita por Gauderer en 1980 (1, 1) y ultimamente la
laparoscopica (2). No obstante el tipo de técnica utilizada para realizar el procedimiento es
necesario colocar un dispositivo que mantenga permeable el orificio creado, evite el escape

del contenido gastrico y a través del cual se administran los alimentos.

Los pacientes sometidos a gastrostomia, requieren el cambio periddico del dispositivo (en
general una sonda), dado que con el paso del tiempo y su uso diario, dicha sonda se

deteriora (3).



Se calcula que en Estados Unidos entre 1980 y 2000 se colocaron alrededor de 279.000
gastrostomias endoscopicas, de las cuales el 4 % fueron en nifios (aproximadamente
11.160) y anualmente se producen 260.000 dispositivos de gastrostomia endoscopica(l).

A la fecha de revision para este manuscrito, no se habian identificado datos sobre el

numero de gastrostomias ni recambio de dispositivos realizados en nifios en Colombia.

Al consultar las estadisticas en los servicios de cirugia pediatrica de la Fundacion
Cardioinfantil y del Hospital Santa Clara, a los cuales tiene acceso el autor principal, entre
4y 5 % de los procedimientos quirargicos realizados estan relacionados con gastrostomias
y sus complicaciones. Un 85% de los pacientes que requieren gastrostomia y cambios

posteriores de dispositivo son menores de 8 afos.

Existen varios tipos de dispositivos para cambiar una vez que se dafian. Para hacer una
adecuada escogencia de los dispositivos usados en nifios se hace necesario el conocimiento
de las caracteristicas de los dispositivos disponibles y de los estudios que hasta el momento
se han realizado para dar respuesta a los vacios en el conocimiento existente, especialmente
sobre las caracteristicas de los dispositivos que con frecuencia se usan y los nuevos. El
presente trabajo pretende brindar informacion véalida acerca de los beneficios clinicos y
riesgos de dos dispositivos disponibles en Colombia y que no habian sido comparados en la

literatura mundial.



CAPITULO 2. MARCO TEORICO DE REFERENCIA

La gastrostomia es una intervencion que asegura la alimentacion del paciente, pero que no
estd exenta de complicaciones, algunas relacionadas con la técnica de colocacion, como
hemorragias, lesion de los érganos intra abdominales y posicion inadecuada. Otras pueden
estar relacionadas con el cuidado de la gastrostomia, como irritacion de la piel,
colonizacion por Céandida albicans y demora en la reintroduccion de la sonda cuando se
sale, o relacionadas con el dispositivo mismo, como fuga periostomal, migracion interna o

externa del dispositivo, extraccion accidental y formacion de granuloma periostomal.

Dado que la mayoria de las complicaciones pueden estar influidas por las caracteristicas de
los dispositivos, conocer sus caracteristicas y diferencias permitira tener criterio para elegir

cudl es el que el paciente necesita.

Los dispositivos de gastrostomia se diferencian en cuanto a: longitud extracorporal, tipo de

retenedor intragastrico y tipo de material del que estan hechos.

e Seguln la longitud extra corporal permanente: Puede ser larga o corta, la larga se
Ilama sonda (o tubo) y la corta boton. Las sondas de gastrostomia tienen siempre
una longitud aproximada de 15 a 20 cm por fuera de la pared abdominal y los
botones que tienen 2 cm por fuera de la pared abdominal utilizan extensiones en

forma temporal mientras se administran alimentos.

e Segun el tipo de retenedor intragastrico: El retenedor intragastrico es el mecanismo

que hace que el dispositivo se mantenga dentro del cuerpo y puede ser inflable (se



llena con agua) o no inflable (de retenedor elastico) que es un mecanismo de

memoria elastica que se expande dentro del estdbmago.

e Segun el tipo de material del que estdn hechos: los materiales méas utilizados son

silicona 0 poliuretano.

Como ya se planted, una vez realizada la gastrostomia se deja una sonda que es necesario
recambiar con alguna periodicidad. Dentro de los dispositivos disponibles para recambio
estan las sondas Foley(4), las sondas de gastrostomia con retenedor inflable (3)y los

botones de gastrostomia (5-9).

Sondas de Foley:

Aunque las sondas de Foley como sustitutas de sondas de gastrostomia han sido propuestas
como una alternativa segura en adultos (4), cada vez se usan menos (especialmente en
nifios), dados los inconvenientes que presentan, como migracion a intestino delgado y
perforacion intestinal (10, 11) o esofagica. Al no tener tapa, hay que colocarle tapones que

pueden ser ingeridos accidentalmente, ademas por ser largas son mas aparatosas en nifios.

Sondas de gastrostomia con retenedor inflable:

Se utilizan con mayor frecuencia sondas de gastrostomia que tienen un retenedor inflable,
que comparten algunas complicaciones con las sondas de Foley porque (aunque son mas
cortas) su sistema retenedor y su estructura basica es similar, las principales razones que

indican el cambio de estas sondas son:

e La ruptura del balon retenedor (3, 4, 12), lo cual sucede de manera impredecible.

e Laruptura en el cuerpo de la sonda o sus tapas.



e Laadherencia de restos de comida grasa a lo largo de la sonda y la colonizacion por

hongos lo que hace que la sonda se tape (13-15)

Ademas, estas sondas tienen otros potenciales problemas como son:

e Contaminacién ano-boca: dado que la sonda teniendo como punto fijo su insercion
en la gastrostomia, permite que su extremo libre se desplace en un area que en los
nifios pequefios incluye la boca y el ano.

e Disfuncién de la valvula que permite la deflacion del baldn.

e Ruptura del balon lo cual ocurre en aproximadamente el 56% de los dispositivos
que requieren recambio (3).

e Doble luz y dos o tres puertos, con la potencial confusién de cual puerto usar (3).

¢ Dilatacién del estoma por movimiento de pivote y la consecuente fuga periostomal
(3, 5).

o Desventajas estéticas: lo cual se ha tenido en cuenta especialmente en nifios sin
deterioro neurolégico (6).

e Migracion del retenedor de balon al intestino delgado, lo cual causa obstruccién (4)
o hacer migracion externa y alojarse entre el estomago y la pared abdominal

espontaneamente o durante el cambio de sonda (11).

Todos estos problemas potenciales hacen que los pacientes que las utilizan consulten con
relativa frecuencia y sea necesario cambiar la sonda lo que ademas tiene implicaciones

economicas y un aumento en el costo total de atencion (6-8).



Botones de gastrostomia

Los botones de gastrostomia se caracterizan por ser mas cortos que las sondas, los hay de
retenedor de balon y de retenedor elastico y cuentan con extensiones removibles que
solamente se usan durante la alimentacion. Al boton de gastrostomia se le han adjudicado
ventajas sobre la sonda de gastrostomia como por ejemplo ser menos prominente,
estéticamente superior, mas coémodo; presentar menor incidencia de salida accidental,
menor nimero de problemas relacionados con la gastrostomia como irritacion, formacion
de granuloma y migracién interna. (5-9). En cuanto a otras complicaciones como fuga hay
discrepancia en los reportes; mientras Thorne y Radford (16) reportan diferencias
significativas con méas fuga en los botones en comparacion con las sondas (fuga periférica
67.7 vs.41.9 p=.04). Gauderer (17) da una explicacion mecanica de movimiento de pivote
en los tubos que facilitaria la ampliacion del orificio de gastrostomia y la consecuente fuga.
La desventaja mas comunmente descrita de los botones es su mayor costo de adquisicion
(6, 18). Adicionalmente el de retenedor inflable, al igual que las sondas, tiene una vida
limitada por la ruptura del balén lo cual esta reportado entre 44 y 66% (8, 12). El de
memoria elastica puede producir mas dolor asociado con su colocacion y retiro, dado que el
retenedor tiene un diametro ligeramente mayor. Hay reportes de desprendimiento del
retenedor elastico con la consecuente necesidad de extraccion endoscopica (19). También
se ha reportado como desventaja la desconexion accidental de la extension durante la
alimentacion, dafio de la valvula antirreflujo (6) y dificultad para que personas no
entrenadas lo coloquen (7). Otra potencial complicacion es la migracion transmural que se
produce cuando el retenedor interno se desplaza a través de la pared gastrica adyacente

(20).



Thorne y Radford (16) compararon las complicaciones en dos cohortes de 31 pacientes
cada una; una cohorte tenia diferentes tipos de sondas y la otra boton de retenedor elastico
de silicona. Se encontraron diferencias significativas en cuanto a obstruccion que fue mayor
en el grupo que tenia sondas que en el grupo de boton (33% vs 67% p=0.04), granulacion e
infeccion (que se presentaron menos en el grupo con botén 35.5% vs 64.5% p=0.02 vy
16.1% vs 38.7% p=0.05 respectivamente), desconexion (80.6% vs 41.9%) y escape (61.3%

vs 19.4% menos frecuentes en el grupo de sondas).

2.1 ESTADO DEL ARTE —REVISION DE LA LITERATURA

Para identificar los estudios mas relevantes realizados con el fin de determinar el tiempo de
vida util de los dispositivos de gastrostomia, se realizd una busqueda de la literatura
publicada en MEDLINE usando el buscador PubMed.
La seleccion de estudios se realizo de acuerdo con los siguientes criterios:
e Estudios de cohortes, experimentos clinicos, metaanalisis de experimentos clinicos.
e Que evaluaran comparativamente los dispositivos de boton con las sondas de
gastrostomia o el tipo de material (silicona vs. poliuretano) o que compararan el
dispositivo por tipo de retenedor.
e Que dentro de sus mediciones reportaran el tiempo de vida Gtil de los dispositivos o
la necesidad de cambio.
Los estudios seleccionados por estos criterios fueron evaluados en cuanto a su calidad
metodologica. Para experimentos se uso la herramienta de riesgo de sesgo propuesta por la
colaboracion Cochrane (21) y para cohortes los criterios propuestos por Guyatt et al para

estudios de pronostico (22).



Adicionalmente, con el fin de identificar estudios adelantados y no publicados sobre estos
dispositivos se consultd a los representantes de las industrias que producen estos
dispositivos (Kimberly Clark y Covidien), el resultado de esta consulta no reporto estudios

adicionales.

La busqueda arrojo 344 publicaciones que fueron revisadas en sus titulos y resimenes. De
estos se seleccionaron cinco como los mas relevantes (tres experimentos clinicos y dos
estudios de cohortes). Dos estudios comparan el tipo de retenedor (3, 8) y tres el tipo de

material (3, 8, 13, 14, 23).



En la tabla 1 se presenta la relacion de estos estudios y sus caracteristicas basicas.

Tabla 1 Publicaciones que comparan caracteristicas de los dispositivos

Caracteristica
que comparo

Hallazgo relevante

Autor Afo Disefio
Ruangtrakool 'y 2000 Cohortes
col (8)

Heiser M y col. 2001 ECA*
©)
Van Den Hazel 2000 ECA*

SJy cols. (23)

Sartori S. y cols. 2003 Cohortes
(14) histéricas
Blacka J. 'y 2004 ECA*
cols.(13)

Tipo de
retenedor
Tipo de
retenedor

Silicona VS.

Poliuretano

Silicona VS.

Poliuretano

Silicona VS.

Poliuretano

Mayor duracion de
retenedor  elastico (no
inflable) (p=0.0326)
Mayor  proporcion  de
dispositivos funcionando a
los 2, 4 y 8 meses en el
grupo de retenedor no
inflable (p<0.05)

No diferencia en duracion
(p=0.24)

Mayor duracion de
poliuretano (p=0.0024)

No diferencia en duracion

(p=0.13)

*ECA: experimento clinico aleatorio.

Comparacion de tipos de retenedor:



Dentro de los que comparan el tipo de retenedor estd un estudio de cohortes histéricas
publicado por Ruantrakool en el 2000 (8), el cual compard los botones de silicona de
retenedor elastico (Bard) vs. los botones de silicona de retenedor de balén (Mic-Key). Este
estudio incluyd 132 pacientes con 388 dispositivos, de los cuales solo se analizaron 187
Bard y 34 Mic-Key. Los 167 restantes fueron excluidos por diferentes razones: 106 porque
aun estaban puestos o el paciente habia fallecido con el dispositivo y los 61 restantes por
causas que no describen en el articulo. El promedio de duracion y la desviacién estandar
(DE) fueron para Bard 378.82+305.32 y para Mic-Key 259+247.7 dias. La duracién del
Bard con retenedor elastico fue méas larga (p=0.0326). La critica mas importante a este
estudio es que dejo de utilizarse la informacion del 45.6% de los dispositivos seguidos y no
se incluyeron los dispositivos que aun estaban en funcionamiento, lo que puede influir en
los resultados y en la confianza que se tiene sobre ellos ya que se pierde informacion vy el
grupo analizado puede ser sesgado.

Un experimento clinico publicado por Heiser y Malaty en el 2001 (3) que evalud la
duracion de 30 sondas de retenedor inflable vs. 30 sondas de retenedor no inflable
colocadas endoscépicamente en adultos, mostr6 diferencia estadisticamente significativa a
favor de las de retenedor no inflable a los 2, 4 y 8 meses de haber sido colocadas y como
limitante tiene problemas de validez interna dado que en el grupo que utilizd retenedor
elastico hubo mayor nimero de muertes por causas no relacionadas con el dispositivo, lo
que produjo peérdidas diferenciales que no fueron tenidas en cuenta en el andlisis. En este
caso hacer un analisis de supervivencia con datos censurados habria permitido utilizar la

informacidn obtenida de la poblacion que fallecid.
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En estos dos estudios la principal causa de cambio de los dispositivos de retenedor de balon
fue la falla en el sistema de retenedor (3, 8).

Comparacion del tipo de material:

Entre los estudios que comparan las sondas de gastrostomia percutanea de acuerdo con el
material del que estan hechas (silicona vs. poliuretano), Van Den Hazle y cols. publicaron
en el 2000 un estudio en pacientes entre 10 y 92 afios de edad (23), que fueron asignados
aleatoriamente a sonda de poliuretano (n=50) y a silicona (n=56), y encontrd una mediana
de supervivencia de 916 dias para el poliuretano y 354 para la silicona, al analizar las
curvas de sobrevida de los dos dispositivos no se encontré diferencia en su comportamiento
(p=0.24), en andlisis pos hoc la supervivencia a 400 dias muestra una diferencia
significativa del poliuretano sobre la silicona (p=0.01). En este estudio aungue hay una
importante diferencia entre las medianas de supervivencia no se encontraron diferencias al
analizar las curvas de supervivencia, en ellas se observd entrecruzamiento, valores
constantes por periodos largos de tiempo y descensos abruptos.

Sartori (14) en 2003 public6 un estudio de cohortes histéricas en adultos en el que evalla la
duracion de 228 tubos de poliuretano vs. 69 de silicona y encontr6 que fue necesario
reemplazar por deterioro 36 de 228 de poliuretano y 25 de 69 de silicona diferencia
significativa a favor de los de poliuretano (p = 0.0005), ademas el deterioro ocurrid
significativamente més temprano en los de silicona que en los de poliuretano. Este estudio
mostré que los dispositivos hechos en poliuretano tienen una necesidad de recambio menor.
Blacka (13) en 2004 reportd un experimento clinico aleatorizado realizado en mayores de
16 afios, en el que coloca 76 PEG de silicona y 62 de poliuretano y en el analisis de tiempo
hasta evento muestra que no hubo diferencia estadisticamente significativa en la vida
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media. Encontré diferencia en la colonizacion por hongos que se presentd mas en tubos de
silicona que de poliuretano y al comparar la duracion de los tubos de silicona colonizados
vs. tubos de poliuretano colonizados encontro diferencia siendo la vida de los de silicona
mas corta.

Al evaluar la calidad metodoldgica de estos experimentos clinicos aleatorizados (3, 13, 23)
se encontrd un alto riesgo de sesgo (21) arrojan un resultado alto, esto se explica por las
caracteristicas de la intervencion que no se puede cegar. En cuanto a los dos estudios de
cohortes (8, 14) al aplicar los criterios propuestos por Guyatt para apreciar criticamente este
tipo de estudios (22) se encontrdé que fallan en describir como se midieron los resultados y
no muestran resultados a largo tiempo sino promedios y no curvas de Kaplan-Meier.

En la busqueda no se identificaron estudios realizados en Colombia.

Lo expuesto hasta aqui, sugiere que las sondas hechas en silicona tienen una vida mas
corta que las hechas en poliuretano y que los dispositivos con retenedor de bal6on tienen una
vida més corta que los que tienen retenedor elastico, lo cual tiene repercusion en el costo
final, sin embargo no hay muchos estudios que comparen dispositivos de gastrostomia en
nifilos (24), la evidencia no es contundente respecto a la duracién y seguridad de los

dispositivos en el manejo de gastrostomias en nifios.

2.2 EXPERIENCIA DE USO DE DISPOSITIVOS DE GASTROSTOMIA EN

TRES INSTITUCIONES EN BOGOTA

Las sondas de recambio mas utilizadas en 3 instituciones de Bogota a las que el autor

principal tiene acceso, comparten caracteristicas como el tipo de retenedor y el material del
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que estan hechas que es silicona, lo que sugiere que su vida media puede ser similar. La
sonda mas utilizada durante los afios 2007 a 2009 fue la Ballard, por ser transparente
permite evaluar la presencia de adherencia de restos alimentarios y de colonias de hongos.
En cuanto al uso de botones, hace unos afios se utilizé el de marca Bard de retenedor
elastico, luego aparecié el Mic-Key de retenedor inflable, pero este tiene el inconveniente
que su vida util esta limitada especialmente por la ruptura del balén (8, 12). Hace 8 afios

Ilegé a Colombia el botdn Entristar de retenedor elastico de la casa Tyco (Covidien).

Como hallazgo relevante de la blsqueda para el boton Entristar no se encontraron
experimentos clinicos que muestren su vida util. En un estudio en 104 pacientes adultos con
esclerosis reportan que en 20/104 que requirieron recambio, el promedio de uso fue de 4,7
meses, de los cuales 13 fue necesario cambiarlos porque el boton quedo corto al ganar peso
el paciente (25).

Con el fin de tener una aproximacion al tiempo de vida util de una sonda de silicona y un
botdn de poliuretano de retenedor elastico, el autor principal realizé un estudio piloto en la
Fundacién Cardioinfantil durante los meses de mayo del afio 2004 a diciembre del afio
2006 en el que se evaluaron dos cohortes, una cohorte de botones Tyco n=20 y una cohorte
de sondas Ballard, los principales hallazgos de este estudio de prueba se presentan en la

tabla 2.
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Tabla 2 Estudio de prueba en la Fundacion Cardioinfantil

Boton Tyco Sonda Ballard
Cohorte Concurrente Histoérica
Periodo May 2004- Dic 2006  Ene 2005-Dic2006
Pacientes 15 27
Dispositivos 20 27
Seguimiento (meses) 3-18 Hasta falla (14m)
Cambiados por Urgencias 0 13
Primera Falla 11 1
Promedio vida util en meses(DS)  10.8 (5.9) 6.18 (3.4)
Mediana (IC 95%) 12.5(5.11-16.76) 5(5-6)

Este estudio sugiere una mayor necesidad de cambios por urgencias en la cohorte tratada
con sonda Ballard y el promedio de vida util fue mayor en la cohorte tratada con boton,
aunque estas poblaciones presentan diferencias importantes ademas del tipo de dispositivo
lo que limita su comparacion, por ejemplo la poblacion con boton es diferente porque para
que se les colocara dicho dispositivo en general fue necesario un largo tramite que no todos
los cuidadores estuvieron en disposicién de hacer, lo que sugiere que los cuidadores

podrian dedicar mas tiempo.

La sonda de gastrostomia con retenedor de balon hecha en silicona es representada por la
sonda MIC de Ballard por ser la més utilizada en las 3 instituciones en Bogota y el botdn
de gastrostostomia con retenedor eldstico hecho en poliuretano es representado por el
Entristar de Tyco, que es el Unico con estas caracteristicas, disponible en el mercado en

Colombia.
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La informacidn expuesta hasta el momento tomada de la literatura y de la experiencia del
autor principal en tres hospitales de Bogota hace pensar que hay una diferencia en cuanto a
una mayor durabilidad del botdén de gastrostomia con retenedor elastico hecho en
poliuretano, sobre la sonda de gastrostomia que con mayor frecuencia se utiliza. Para
cuantificar la vida util de los dos dispositivos y su diferencia en seguridad y efectividad se
hace necesario adelantar estudios mas estrictos y con un disefio 6ptimo, por lo que se

plantea realizar un experimento clinico aleatorizado.
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CAPITULO 3. OBJETIVOS E HIPOTESIS

3.1 OBJETIVOS

3.1.1 OBJETIVO PRINCIPAL

Determinar el tiempo Util de dos alternativas de manejo de gastrostomias en nifios con

gastrostomia: “sonda de gastrostomia” y “boton de gastrostomia de retenedor elastico”.

3.1.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS

Determinar el tiempo desde la colocacion hasta la aparicion de deterioro, definido como
cambio en la forma, aunque no signifique que haya que cambiarlo.

Determinar seguridad de cada dispositivo, dada por la frecuencia de complicaciones.
Describir la frecuencia de necesidad de consultas no programadas

Describir las causas por las cuales es necesario cambiar los dispositivos de gastrostomia.
Describir el consumo de recursos asociados con cada alternativa y con el manejo de las

complicaciones, para su uso posterior en evaluaciones econémicas.

3.2 HIPOTESIS
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3.21 HIPOTESIS CONCEPTUALES

Los dispositivos de gastrostomia hechos en silicona tienen una vida util mas corta que los
elaborados en poliuretano

Los dispositivos de gastrostomia con retenedor de baldn tienen una vida util méas corta que
los que tienen retenedor elastico.

Las sondas de gastrostomia presentan méas frecuencia de complicaciones en un afio que los

botones de gastrostomia.

3.2.2 HIPOTESIS OPERATIVAS

La vida dtil, definida como tiempo de duracion libre de eventos que necesiten sustitucion,
es mayor para el botén de retenedor elastico hecho en poliuretano que para las sondas de
gastrostomia hecha en silicona. Se considerara clinicamente significativa una diferencia de
4 meses 0 mas en la vida media util, teniendo en cuenta el promedio de la vida dtil de la
sonda presentado en la tabla 2 y que la poblacién que utiliza gastrostomia necesita varios

recambios a lo largo de su vida.

El deterioro definido como cambios en la integridad del dispositivo que alteran su
funcionamiento, pero que no indican necesidad de sustitucion se presenta en un lapso mas
corto en las sondas que en el boton. Al igual que para la vida util se considerara

clinicamente significativa un diferencia de 4 meses o0 mas en la mediana de la vida dtil.
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Los pacientes con sonda tienen mayor riesgo de presentar eventos como granuloma,
bloqueo, migracion intraluminal, fuga periostomal y erosion que los pacientes con botdn.
Se considera clinicamente relevante una diferencia de riesgos mayor de 10%, al comparar
el riesgo en los pacientes expuestos al botdn y el riesgo en los pacientes del grupo control

(sonda).

3.3. JUSTIFICACION

Los dispositivos de gastrostomia se utilizan en pacientes cronicamente enfermos, la
seleccion del dispositivo mas adecuado debe considerar aspectos relacionados con la
seguridad y vida util, la cual se espera sea lo suficientemente larga que justifique el costo
de su adquisicion. De acuerdo con la revisién de la literatura se identifica que interrogantes
como la diferencia en la vida util de los dispositivos sonda y botdn aln estan sin resolverse,

especialmente en nifios, que es una poblacion que requiere maltiples recambios.

Hasta el momento de inicio de este estudio, no se habia realizado un estudio tendiente a
evaluar la duracion de las sondas de gastrostomia que se utilizan con mayor frecuencia en
nifios en las tres instituciones de Bogota en comparacion con los dispositivos de
poliuretano con retenedor elastico, que cumplen caracteristicas idoneas para tener mayor

duracion.
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Este estudio pretende evaluar comparativamente la vida util y la seguridad de las sondas de
gastrostomia de retenedor de balon hechas en silicona y de los botones de gastrostomia de
retenedor elastico hechos en poliuretano, en una poblacion de nifios con gastrostomia, lo
cual permitird contar con informacion valida, recolectada en forma sistematica en la
poblacién infantil que sirva para apoyar la toma de decisiones clinicas en el manejo medico

de este tipo de pacientes.

Este estudio permitira adicionalmente conocer las principales causas de retiro de los
dispositivos, las complicaciones asociadas con el uso de cada dispositivo y hacer una
aproximacion al consumo de recursos con cada alternativa de manejo. Esta Gltima
informacidn serd de gran utilidad para realizar en el futuro evaluaciones econémicas que
permitan establecer las estrategia mas costo efectivas en el manejo de pacientes que

requieren gastrostomia.
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CAPITULO 4. METODOS

4.1 DISENO

Se disefid un experimento clinico aleatorizado, paralelo y abierto. Se hizo abierto porque
dadas las caracteristicas de la intervencidn no era posible enmascarar las intervenciones
para cegar al evaluador, ni al paciente para evitar sesgos en la evaluacion. Para asegurar el
control de sesgos en la evaluacion del desenlace y de las complicaciones, al ser un disefio
abierto no enmascarado, se hizo una estricta descripcion de los criterios de evaluacion asi
como de la forma de medirlos. Se evalu6 la posibilidad de realizar un experimento cruzado,
ya que por el tipo de intervencion seria idoneo poder aplicar este disefio que permite el
control de factores de confusién relacionados directamente con la situacion del paciente y
del cuidado que se haga del dispositivo, sin embargo dado que el tiempo reportado de vida
atil de los botones de retenedor no inflable en la literatura esta entre 8.9 y 12.6 meses (5, 7,
8), el disefio cruzado se hace poco factible, ademas este disefio tiene otras posibles falencias
como el sesgo de memoria del cuidador y el aprendizaje en el cuidado del dispositivo, lo

que haria que en la segunda asignacion pudiera ampliar su vida Gtil.

4.2 POBLACION DE ESTUDIO
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Nifios (de ambos sexos, entre 3 meses y 17 afios de edad) con gastrostomia, manejados en
la Fundacion Cardioinfantil, Hospital Santa Clara y Clinica Infantil Colsubsidio por los
servicios de Cirugia Pediatrica. Teniendo en cuenta que el boton no se estaba colocando de
manera rutinaria como primer dispositivo en estas instituciones y requeriria procedimiento
abierto no se incluyeron los pacientes a quienes por primera vez se les insertaba el
dispositivo.

Poblacion universo: Pacientes con gastrostomia.

Poblacion de estudio: Nifios con gastrostomia que asisten a controles a entidades de Salud
en Bogota.

Poblacion elegible: nifios con gastrostomia que asistieron a Fundacion Cardioinfantil,
Hospital Santa Clara y Clinica Infantil Colsubsidio entre Noviembre de 2009 y Mayo de

2011.

43 TAMANO DE LA MUESTRA

El célculo del tamafio de muestra se realiz6 de dos maneras:

Primero se consider6 incluir la diferencia de riesgo de falla en los dispositivos a un afio,
tiempo en el que se prevé que un namero significativo de ellos ya ha requerido cambio y al
afio y medio se consider6 que la mayoria de los dispositivos habrian fallado.
Adicionalmente se realizo el célculo de tamafio de muestra basado en la diferencia de

tiempo de vida util.
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Para los calculos se tomaron los datos de las cohortes historicas de la Fundacion

Cardioinfantil previamente mencionadas.

Para el célculo del tamafio de muestra basado en la diferencia de riesgo de falla del
dispositivo se utilizd el programa Tamamu ®. Para el célculo del tamafio de muestra
basado en el tiempo de vida util del dispositivo se utilizd la férmula propuesta por
Friedman (26) :

4(Zy + 2 )*

2N =
I (A¢ /2)]

Los calculos se presentan en la Tabla 3, considerando diferentes niveles de error tipo I, de
los resultados obtenidos se tomé como valor de referencia 69 participantes porque la
informacién de las cohortes es véalida para seguimiento a 18 meses, ademas el estudio
propone seguimiento a 18 meses y aleatorizando este nimero de participantes se podra

identificar con mayor poder la diferencia de vida dtil.

Tabla 3 Calculo de tamafo de muestra

Tiempo Error Error Riesgo Riesgo N
tipo | tipo 11 sonda boton
Calculo basado en las diferencias de riesgo de falla del dispositivo
1 afio 5% 20% 0.8 0.2 45
1.5 afio 5% 20% 0.9 0.4 69

Calculo basado en la diferencia de tiempo util del dispositivo

1% 20% 0.139 0.055 48

1% 10% 0.139 0.055 62
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Se estimd que podria haber pérdidas al seguimiento en un 20% sobre los 69, se decidio
iniciar el estudio con un tamafio de muestra de 90 participantes, lo cual se verificaria en el

analisis intermedio.

4.4 CRITERIOS DE SELECCION DE LA MUESTRA

Para seleccionar la muestra de la poblacion de pacientes con gastrostomia que se atendié en
las instituciones participantes, se realizd un muestreo secuencial.

Se realizé la divulgacion sobre la realizacion del estudio en los respectivos hospitales y
servicios de urgencias, hospitalizacion, consulta externa y gastroenterologia.

Todo nifio con gastrostomia que se identifico en consulta externa de cirugia pediatrica, en
el servicio de urgencias u hospitalizacion, fue considerado un potencial participante. Una
vez verificada la elegibilidad del paciente para el estudio se invitd a participar y se solicito
el consentimiento informado (ANEXO 1 FORMATO 3) de los padres o del defensor de

familia a cargo .

441 CRITERIOS DE INCLUSION

Los pacientes que cumplieron con los siguientes criterios fueron elegibles para participar en
el estudio:

Tener Gatrostomia con tres 0 mas meses de realizada.
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Tener colocado un dispositivo de gastrostomia de calibre 14 FR o mayor.

Tener entre 3 meses y 17 afios de edad.

442 CRITERIOS DE EXCLUSION

Los pacientes que cumplieron con los criterios de seleccion fueron excluidos si tenian:

Una expectativa de vida menor a un afio y medio.

Algun impedimento para cumplir los controles de seguimiento cada 2 meses. (Por €j.: Vivir
en poblaciones lejanas a Bogota u otras dificultades previsibles para no poder asistir a

controles cada 2 meses).

45 MEDICIONES DEL ESTUDIO

Con el fin de minimizar el error en las mediciones se hizo una estricta descripcion de los
criterios de evaluacién asi como de la forma de medirlos, la cual estuvo a disposicion de los
evaluadores en el Manual de Procedimiento (ANEXO 1).

En la Tabla 4 se enumeran las variables agrupadas en columnas de acuerdo a la funcién que

cumplieron en el estudio.
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Tabla 4 Variables del Estudio

Variable de exposicion

Variables de respuesta

Variables de control

Tipo de dispositivo:
. Sonda de gastrostomia
. Botdn de gastrostomia

Desenlace principal:
.Tiempo util de uso de
dispositivo

Desenlaces secundarios:

- Tiempo hasta la
presentacion de deterioro
(Alteracion en el dispositivo
gue no requiere cambio)

- Dolor durante la
colocacion del dispositivo

- Eventos adversos:

. Muerte

. Extraccién accidental.

. Desarrollo de granuloma.

. Secrecion

. Eritema

. Celulitis.

. Erosion

. Obstruccién al paso del
alimento

. Escape

. Enrojecimiento de ostomia
. Otros eventos

. Edad
. Sexo
. Cuidador (Familia)
. NUmero de veces de uso
del dispositivo al dia. (Uso
mayor 5veces/dia)
. Tipo de alimento (Recibe
alimentacion casera)
Frecuencia de limpieza
(No limpiar el dispositivo
después de cada uso).
. Recambios previos (Haber
tenido 2 0 mas recambios)
Enfermedades de base:
Enf.  Neurologica, enf.
Respiratoria, enf. Cardiaca,
enf. Sistémica
. Disfagia
Técnica de apertura de
gastrostomia

4.6 ASIGNACION A LA INTERVENCION

La asignacion a la intervencion se realizo en forma aleatoria. Para generar la secuencia de

aleatorizacion se uso el programa RALLOC (27). La asignacion se hizo a los dos grupos en

relacion 1:1, por bloques de 4 y 6 para mantener grupos balanceados. La aleatorizacion se
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estratifico por: 1) centro hospitalario donde se incluyd y traté al paciente ; 2) edad (en los
estratos de menores de un afio, de un afio a un afio y 364 dias, el tercero de 2 a 8 afios 364
dias y el cuarto de 9 a 17 afios). Estos estratos fueron considerados debido a que en el
primer estrato se utiliza sonda de gastrostomia 14, en el segundo sonda de gastrostomia 16
y la poblacion mayor de 9 afios tiene caracteristicas especiales en su mayoria secuelas

neuroldgicas (ANEXO 2).

La estratificacion en la asignacion se hizo con el fin de controlar por las variables de
confusion expuestas anteriormente, no se calculo de tamafio de muestra para cada estrato

por lo que no se podran identificar diferencias entre los estratos.

Teniendo en cuenta que la velocidad de reclutamiento en los centros podia ser diferente, se

preparo la aleatorizacion para 30 participantes en cada estrato en cada centro.

La asignacion fue preparada en sobres opacos por centro y estrato. Una vez abierto el sobre,
el investigador con la ayuda de un colaborador (auxiliar o jefe de enfermeria) pas6 a

realizar el cambio de dispositivo al asignado por la aleatorizacion.

El procedimiento de cambio se realiz6 en el cuarto de procedimientos del servicio en el que
se encontraba el paciente (consulta externa, hospitalizacion o urgencias). La técnica a

seguir para el cambio de dispositivo se encuentra descrita en el ANEXO 1.
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Adicionalmente se realizé un video para presentar la técnica estandar de colocacion de cada

uno de los dispositivos.

4.7 CONTROL Y SEGUIMIENTO

El seguimiento de los participantes en el estudio se inici6 una vez se cambiaba el
dispositivo al asignado por aleatorizacion. El seguimiento continud hasta cuando requirio
un nuevo cambio o cumplié un afio y medio de haber sido puesto el dispositivo del estudio.
El seguimiento fue por 18 meses o hasta requerir el retiro del dispositivo. Si al llegar a los
18 meses el dispositivo aun seguia siendo Util se invitd a participar en una extension del

seguimiento hasta 36 meses.

Se realizaron evaluaciones presenciales cada dos meses (es decir en los meses pares

contados después de la colocacion del dispositivo) Y se realizaron contactos via telefénica

entre la 24 y 72 horas después de haber sido colocado el dispositivo y en los meses impares

contados después de su colocacion.

4.8 MEDICION DE DESENLACES
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Los desenlaces fueron medidos durante los chequeos presenciales, los cuales se realizaron
por un integrante del grupo de investigadores de cada institucion. Cuando en los
seguimientos telefonicos se sospechd que habia dafio o complicacion, se cito al paciente a
un chequeo presencial adicional. Ante el dafio de un dispositivo se procedié a la

sustitucion del mismo (Ver ANEXO 1).

49 RECOLECCION DE INFORMACION

La informacién se recolectd durante la tamizacién, el ingreso al estudio y durante el

seguimiento en los controles presenciales.

Durante la tamizacion se tomé informacion de los pacientes potencialmente elegibles, para
identificar si cumplian con los criterios de seleccidén para ingresar al estudio y en caso

negativo identificar las razones.

Se hizo una evaluacion de base al momento de ingresar al estudio que recolectd

informacion como edad, sexo, tiempo desde la realizacién de la gastrostomia entre otros.

En los controles presenciales cada dos meses, se hizo: un interrogatorio para identificar

problemas con el dispositivo y un examen al paciente especialmente a la ostomia y al

dispositivo de gastrostomia.
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Durante los controles presenciales, se dieron instrucciones a los cuidadores de pedir cita
para dos meses después por consulta externa 0 en caso de requerir atencion con referencia
al dispositivo antes de controles programados consultar por el servicio de Urgencias de sus

hospitales de origen y avisar a un namero celular.

En los controles presenciales asi como en los telefonicos se diligenciaron los respectivos
formatos de recoleccion de datos por parte de un integrante del grupo de investigacion

(ANEXO 1. FORMATOS 11-13).

4.10 EXTENSION DEL ESTUDIO

En diciembre de 2010 se plante6 una extensiéon del estudio para los participantes que
cumplieron 18 meses de seguimiento y el dispositivo colocado no tenia indicacion de retiro,
ya que estos dispositivos podian seguir aportando informacion sobre el tiempo de vida Util.
Para ello en la visita de los 16 y 18 meses se invito a los padres (o defensor de familia) a
participar y en el control de los 18 meses se hizo el consentimiento y el asentimiento para

la participacion en la extension (ANEXO 1. FORMATO 3E y 3EA).

4.11 ANALISIS DE DATOS
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Para el analisis de la informacién se utilizé el programa STATAL0.0.

Se realiz6 inicialmente un andlisis descriptivo de las variables generales para cada grupo de
tratamiento. Para las variables discretas se utilizd6 como medida de resumen la proporcion y
la densidad de incidencia y para variables continuas se utilizaron como medidas de resumen
el promedio, la desviacion estandar, la mediana y su respectivo intervalo de confianza del

95% (IC 95%), usados de acuerdo con la distribucion de los datos.

Para el analisis de la variable resultado (tiempo en dias de vida util desde la colocacion del
dispositivo hasta la necesidad de sustitucion) se estimd la funcién de supervivencia segun la
variable de exposicion (sonda vs boton). El analisis de supervivencia es un método
estadistico disefiado para el analisis de variables que registran el tiempo transcurrido desde
un tiempo inicial hasta la ocurrencia de un evento, denominado tiempo hasta el evento o

tiempo de supervivencia.

Una de las caracteristicas de los tiempos de supervivencia se refiere a la presencia de datos
censurados; la censura ocurre cuando el evento de interés no es observado y no es posible
conocer el tiempo de supervivencia. La censura es una de las razones por las cuales los
datos de supervivencia no pueden ser analizados con otros métodos estadisticos estandar y
hace necesario el tratamiento especial de estas variables con metodologias que tengan

presente esta caracteristica.

Para la estimacion de las curvas de supervivencia se utiliza el método de Kaplan-Meier que

muestra un estimado de las probabilidades de supervivencia, es una prueba no paramétrica
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e incorpora la informacion censurada. EI método es una funcion que varia a lo largo del
tiempo, su forma es escalonada debido a que no se observan eventos en todos los valores

infinitos del tiempo.

Para comparar dos curvas de supervivencia se usa la prueba de log-rank test, la cual
muestra si dos curvas son estadisticamente equivalentes, bajo la hipotesis nula de que no
existe diferencia entre las funciones de supervivencia de ambos grupos. La prueba de log-
rank test es una aplicacién de la prueba chi® con un grado de libertad, hace uso de las

frecuencias observadas y esperadas para cada tiempo. (28, 29).

El modelo de regresién de riesgos proporcionales de Cox estd desarrollado sobre el
modelamiento matematico de la funcion hazard y es empleado para modelar datos de
tiempo hasta el evento cuando se esta evaluando el efecto de multiples variables o se esta

controlando por el efecto de estas como es el caso de este estudio.

La forma del modelo de riesgos proporcionales con variables independientes X, Xa,...,Xp
establece que el hazard para el tiempo t es el producto de dos cantidades: la funcién hazard
basal y la exponencial de la combinacion lineal de los coeficientes (B) y las variables
independientes (X), donde hg(t) representa la funcion hazard basal, es decir, la funcion
hazard para el sujeto con todas las variable independientes igual a cero. La funcion
exponencial supone que el hazard es constante a través del tiempo. EI modelo de Cox es no

paramétrico.
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En el andlisis de supervivencia, la medida del efecto obtenido es llamada hazard ratio (HR)
que es el cociente o razén entre dos tazas instantaneas (30) y expresa el potencial que se
presente el evento en un grupo de tratamiento con respecto a otro grupo durante el tiempo

de observacion (28, 29).

El supuesto que debe satisfacer para emplear el modelo de riesgos proporcionales de Cox y
de donde se deriva el nombre del método es que la razon de hazard para cualquier variable
independiente es constante a través del tiempo. En términos de probabilidades de
supervivencia, este supuesto significa que la curva de supervivencia para el grupo debe

estar siempre por encima de la curva de supervivencia para el otro grupo (28).

En términos generales hay tres aproximaciones para evaluar si se puede asumir el supuesto
de riesgos proporcionales, dos son gréaficas, la mas popular consiste en comparar el —In (-In)
de las curvas de supervivencia estimadas sobre las diferentes categorias de las variables que
estan siendo investigadas, se llaman graficos “log-log”, las curvas paralelas indican que se

satisface el supuesto.

El otro método grafico es comparar las curvas de supervivencia observadas con las curvas
predictivas separadamente para cada categoria, es el analogo gréfico del test de bondad de
ajuste que se expondrd méas adelante. Para comparar las curvas observadas con las
esperadas, se ponen ambas curvas en la misma gréafica, si para cada categoria evaluada los
puntos observados y esperados estan cercanos el uno al otro entonces podemos concluir que
el supuesto de riesgos proporcionales se cumple, si por el contrario una 0 mas categorias
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presentan amplia discrepancia, se concluira que se viola el supuesto de riesgos
proporcionales.

El tercer método involucra el test de bondad de ajuste (prueba de Schonfeld), utiliza el
estadistico chi® basado en las probabilidades de supervivencia, los paquetes estadisticos
arrojan un valor de p, un valor de p menor a 0.05 indica que no se puede asumir que los

riesgos son proporcionales (29).

Para el presente experimento clinico aleatorizado (ECA) se elaboraron las curvas de
Kaplan-Meier para el tiempo de vida Util y para el tiempo hasta deterioro y se compararon

mediante la prueba de long-rank test.

Para definir el efecto que pueden tener otras variables potencialmente asociadas con el
tiempo util del dispositivo (presentadas en la Tabla 4) se desarroll6 un modelo de riesgos
proporcionales de Cox y se analizé el cumplimiento del supuesto de riesgos proporcionales

con los métodos graficos y el test de bondad de ajuste.

El andlisis para la duracion del dispositivo hasta la presentacion de deterioro se hizo
tomando como desenlace el tiempo desde la colocacién del dispositivo hasta la

presentacion de uno o méas eventos denominados deterioro (Ver ANEXOL).

Para el analisis de funcion de supervivencia, se asignaron como “censurados” los eventos
en los que el paciente salié de seguimiento sin haber presentado falla del dispositivo, entre
los que contaron:
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e El cuidador solicito el retiro voluntario del estudio.

e El dispositivo fue retirado por una razon diferente al dafio del dispositivo como por
ejemplo: deseo del paciente 6 que por indicacion médica ya no lo requirié mas.

e Pérdida en el seguimiento.

e Cumpli6 18 meses de seguimiento y no participé en la extension del estudio.

¢ Al momento del andlisis se encontraba en seguimiento.

La diferencia en el tiempo de vida util entre los dispositivos bajo estudio, se considerd
clinicamente significativa si es igual o mayor a 4 meses. Esto basado principalmente en la
comodidad del paciente y su cuidador, asi como en los costos asociados al nimero de
recambios/afio ya que estos pacientes son generalmente cronicos y requieren multiples

recambios a lo largo de su vida.

Para los desenlaces secundarios: extraccion accidental, recolocacion en el hospital,
secrecion, eritema, celulitis, erosion, episodios de obstrucciéon al paso de alimentos se
considerd que la mejor medida de resumen es la densidad de incidencia (DI) y la razén de
densidad de incidencia (RDI), ya que estas medidas tienen en cuenta el tiempo de
observacion y a los eventos individuales se les puede calcular una duracién. Para otros
desenlaces secundarios como granuloma, necesidad de tratamiento de granuloma, escape y
enrojecimiento periostomal, se considerd que la mejor mediada para resumirlos es el riesgo

relativo (RR) y su respectivo IC 95%.
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4.12 ANALISIS INTERINO

En el protocolo de este ECA se plane6 realizar un analisis interino después de completar el
seguimiento a un afio de 54 participantes para hacer:

e Evaluacion comparativa de la frecuencia de eventos adversos para definir seguridad
de los participantes. Esta evaluacion comparativa se explico en el plan de analisis.

e Re-calculo de tamafio de la muestra: con el fin de verificar las estimaciones
realizadas y asegurar un poder suficiente para identificar diferencias entre los
dispositivos (basado en diferencia de vida atil entre los grupos). El recalculo del
tamafo de muestra se realiza mediante las formulas expuestas en el numeral 4.3

utilizando la informacion obtenida de los participantes hasta el momento.
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CAPITULO 5. RESULTADOS

El estudio se realizé en La Fundacion Cardioinfantil, el Hospital Santa Clara y la Clinica
Infantil Colsubsidio, el primer paciente fue ingresado al estudio el 30 de Noviembre de

2009.

La inclusion de pacientes en el estudio fue suspendida prematuramente antes de completar
el tamafio de muestra propuesto el 12 de Mayo de 2011 (ultimo nifio incluido) por
dificultades logisticas que en su momento fueron expuestas a los comité de Investigacion
de la Fundacion Cardioinfantil y al Comité de Maestria en Epidemiologia Clinica (ANEXO
4 y 5), raz6n por la cual los resultados que se presentan corresponden a los obtenidos
durante el analisis sobre 55 participantes seguidos hasta la presentacion del desenlace
principal, retiro por cualquier causa o se encontraban en seguimiento hasta 30 de julio de

2012, que corresponden al nimero calculado para realizar el anlisis intermedio.

5.1 DESCRIPCION GENERAL DE LA MUESTRA ESTUDIADA.

Se identificaron por tamizacion 177 nifios con gastrostomia, 92 cumplieron criterios de
elegibilidad, 55 aceptaron participar en el estudio y fueron aleatorizados, de los cuales
presentaron el desenlace de interés 42, salieron de observacion sin presentar el desenlace de

interés 10 y se encuentran en seguimiento 3. (Figura 1).
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Figura 1. Esquema de tamizacion, elegibilidad y aleatorizacion de la poblacién de estudio

Nifios menores de 18 afios de
edad identificados con
Gastrostomia
(177)

No cumplieron criterios de

> elegibilidad (85)

\ 4

Cumplieron criterios de
elegibilidad (92)

No se obtuvo consentimiento
informado (37)

\4

v

Nifios aleatorizados (N=55)

l l

Grupo sonda

Grupo botdén

Desenlace
principal
(n=27)

(n=28)

\

(n=27)

Censura
(Muerte)
(n=1)

Desenlace
principal
(n=15)

Censuras (n=12)
Muertes (2)
No necesita (6)
Retiro sin causa(1)
En seguimiento(3)

—

Analizados
(n=28)

37

Analizados
(n=27)




Seguimiento:

Los participantes incluidos fueron observados hasta:

e Cuando presentaron el desenlace principal (42 nifios), dentro de estos hay 2
participantes que presentaron eventos adversos uno sangrado y otro infeccion cuyas
madres solicitaron el retiro del dispositivo,

e Cuando por condicion clinica ya no requirieron el dispositivo (6 nifios).

e Presentar violacion al protocolo (1 nifio): a este participante le fue retirado el
dispositivo sin causa en otra institucion.

e Lamuerte (3 nifios) por causa no relacionada con el dispositivo.

e Cumplir al menos un afio de seguimiento después de insertado el dispositivo (3 nifios).
De estos 3 participantes el que menor tiempo de seguimiento tiene es 626 dias.

El rango del tiempo de seguimiento hasta el 30 de julio de 2012 fue de 3 a 911 dias. Sin

pérdidas en el seguimiento y con 2 retiros del estudio. En el grupo de sonda 27/28

(96,43%) presentaron el desenlace principal y hubo una sola censura por muerte, en el

grupo boton 15/27 (55,56%) presentaron el desenlace principal.

La tabla 5 presenta las caracteristicas de la muestra final estudiada. Se observa que los

grupos resultaron comparables tanto en caracteristicas demogréaficas como en las

caracteristicas clinicas que podrian influir en el tiempo de vida util del dispositivo.
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Tabla 5 Caracteristicas en los grupos de tratamiento

Sonda Boton

N=28 N=27
Edad (media-DE) 6,32 (4,16) 6(3,38)
Sexo masculino n(%) 16(57,14) 14(51,85)
Uso mayor 5Sveces/dia 25(89,29) 21(77,78)
Recibe alimentacion casera 23(82,14) 22(81,48)
Cuidador familia 12(42,86) 17(62,96)
No limpiar el dispositivo después de cada uso 4(14,29) 4(14,81)
Haber tenido 2 0 méas recambios 12(42,86) 12(44,44)
CARACTERISTICAS CLINICAS n (%)
Pacientes con enf. Neuroldgica 23(82,14) 22(81,48)
Pacientes con enf. Respiratoria 10(35,71) 8(29,63)
Pacientes con enf. Gastrointestinal 7(25%) 11(40,74)
Pacientes con enf. Cardiaca 3(10,71) 3(11,11)
Pacientes con enf. Sistémica 2(7,14) 3(11,11)
Pacientes con otra enfermedad 2(7,14)
Disfagia como Indicacion para la gastrostomia 20(71,43) 20(74.07)
Técnica abierta para realizacion de gastrostomia  15(53,57) 18(66,67)

5.2 EFECTOS SOBRE EL DESENLACE PRINCIPAL:

Evaluacion de tiempo de vida util
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La mediana de la vida util del botdn en dias fue de 462 (IC 95% 377-630) y para la sonda

175 (1C 95% 130-222).

La diferencia en la mediana en dias de vida util de los dispositivos fue de 287 dias (9,57

meses), lo cual fue mayor de 4 meses por lo que se considera clinicamente relevante.

El comportamiento del tiempo de vida Util se presenta en la figura 2 que muestra las curvas
de supervivencia, en este caso la vida util del dispositivo desde su insercion hasta el cambio

por cualquier causa.

Al comparar las curvas de la figura 2, se observan claras diferencias en la distribucion de
los tiempos de vida util del dispositivo entre ambos grupos. El tiempo de vida dtil de los
botones es mayor. Esta observacion corrobora los hallazgos de las pruebas estadisticas con

diferencia significativa (p<0.001) (prueba de Log-rank).
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Figura 2. Tiempo de vida util para los dos tipos de dispositivo.
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5.2.1 EVALUACION DEL IMPACTO DE LAS VARIABLES DEMOGRAFICAS Y

CLINICAS EN LA VIDA UTIL DEL DISPOSITIVO

Para definir si hay factores diferentes al tipo de dispositivo que puedan influir en el tiempo
de vida util, se efectué un analisis multivariable a través de un modelo de riesgos
proporcionales de Cox. Se evaluaron las variables que podrian introducir sesgo en la

relacién entre el tipo de dispositivo y el tiempo hasta requerir cambio (potenciales variables
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de confusién) y las que pueden producir un verdadero cambio en dicha relacién

(interaccidn o potenciales efectos modificadores).

Para el desarrollo del analisis multivarible se tomé como referencia lo propuesto por
Kleinbaum D (29), Cleves M. (31) y lo expuesto por Gil F y Rodriguez V en el médulo de
“Analisis de Sobrevida” (28) realizado durante la | jornada internacional de actualizacién
en epidemiologia clinica y bioestadistica, organizado por el Departamento de
Epidemiologia Clinica y Bioestadistica de la Pontificia Universidad Javeriana de Bogota el
16 de Enero del afio 2007. Estos autores proponen los siguientes pasos para realizar el
analisis: seleccion de las variables a evaluar, evaluacion de la presencia de interaccion,
evaluacion de la presencia de confusion, definicion del modelo y finalmente verificacion

del supuesto de riesgos proporcionales de Cox.

5.2.1.1 SELECCION DE LAS VARIABLES DEL MODELO

De acuerdo con la pregunta y objetivos del estudio, en el modelo la variable de exposicion
fue el tipo de dispositivo y la variable de desenlace fue el tiempo sin necesitar cambio de
dispositivo. Las variables de control a incluir se seleccionaron por la relevancia clinica, su
potencial de ser modificador de efecto y seguin el niUmero de observaciones de cada variable
(minimo 8 observaciones). Estas variables fueron: edad, sexo y las variables que se
consideraron clinicamente relevantes: nimero de veces de uso al dia (uso mayor de 5

veces/dia), tipo de alimento (recibe alimentacion casera), cuidador (cuidador familia),
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frecuencia de limpieza (No limpiar el dispositivo después de cada uso) y haber tenido dos o

mas recambios (recambios previos) .

5.2.1.2 EVALUACION DE INTERACCION:

Se exploré la relacion de las variables mencionadas en el parrafo anterior como posibles
modificadoras del desenlace. Se incluyeron en el modelo de riesgo los términos de
interaccion entre el dispositivo y el nimero de veces de uso al dia, el dispositivo y el tipo
de alimentacion, el dispositivo y el cuidador, el dispositivo y la frecuencia de limpieza, el

dispositivo y los recambios previos, el dispositivo y la edad y el dispositivo y el sexo.

A través de la prueba de likelihood-ratio se probaron los términos de interaccion, esta
prueba estd dada por la diferencia de -2log de los modelos con y sin interacciones, este test
tiene distribucién chi 2 bajo la hipétesis nula de no efecto de interaccién (29). Al hacer la

2

prueba en blogue (chunk test) no fue estadisticamente significativa, (chi < p>0.2) y se

considerd que ninguna de estas variables modificaba la duracion del dispositivo.

5.2.1.3 EVALUACION DE CONFUSION

Para evaluar la presencia de factores diferentes al tipo de dispositivo que pudieran influir en
el resultado introduciendo sesgo, se evaluod el efecto que sobre el tiempo de vida dtil
tuvieran las variables basales y las definidas como clinicamente relevantes. Para ello se

evaluaron multiples modelos (combinando las variables: edad, sexo, niUmero de veces de
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uso al dia, tipo de alimento, cuidador, frecuencia de limpieza y recambios previos) con el
fin de identificar el modelo que arroja la mayor precision (es decir el IC 95% mas estrecho)
(29), exactitud (que se aproximen al valor del HR que arroja el modelo con todas las
variables) y que sea el méas parsimonioso (que tenga el menor nimero de variables) (28).

Lo que se observo en esta evaluacion es que los modelos que usan mayor nimero de
variables tienden a ser mas exactos, pero menos precisos; los modelos que usan pocas

variables son menos exactos y tienden a subestimar el HR, pero son mas precisos. (Tabla 6)

Tabla 6 Modelos evaluados teniendo como variable de exposicion tipo de dispositivo

Modelo Variables Incluidas HR* IC 95%7

Variables: dispositivo, nvecesusomayors,
tipoalimento, cuidador, flimpieza,

1 recambio, edad, sexo 6,22 2,76 - 13,99
2 Dispositivo 5,06 2,53-10,14
3 Variables del modelo 1 excluyendo sexo 4,93 2,31-10,53

Variables del modelo 1 excluyendo sexo,
4 edad 4,92 2,32-10,42

Variables del modelo 1 excluyendo sexo,
5 edad, recambio 4,83 2,31-10,12

Variables del modelo 1 excluyendo sexo,
6 edad, recambio, flimpieza 4,97 2,40-10,31

Variables del modelo 1 excluyendo sexo,
7 edad, recambio, flimpieza, cuidador 4,83 2,34 -9,96

Variables del modelo 1 excluyendo sexo,
edad, recambio, flimpieza, cuidador,
8 tipoalimento 4,51 2,22 -9,14

Variables del modelo 1 excluyendo
9 tipoalimento 5,06 2,32-11,03
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10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

Variables del modelo 1 excluyendo
tipoalimento, sexo

Variables del modelo 1 excluyendo
tipoalimento, sexo, edad

Variables del modelo 1 excluyendo
tipoalimento, sexo, edad, recambio
Variables del modelo 1 excluyendo
tipoalimento, sexo, edad, recambio,
flimpieza

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayors

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayors, sexo

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, sexo, edad

Variables del modelo 1 excluyendo

nvecesusomayor5s, sexo, edad, recambio

Variables del modelo 1 excluyendo

nvecesusomayor5, sexo, edad, recambio,

flimpieza
Variables del modelo 1 excluyendo

nvecesusomayor5, sexo, edad, recambio,

flimpieza, cuidador

Variables del modelo 1 excluyendo
tipoalimento, recambio

Variables del modelo 1 excluyendo
tipoalimento, recambio, sexo

Variables del modelo 1 excluyendo
tipoalimento, recambio, sexo, edad
Variables del modelo 1 excluyendo
tipoalimento, recambio, sexo, edad,
cuidador

Variables del modelo 1 excluyendo
tipoalimento, recambio, sexo, edad,
cuidador, nvecesusomayor5
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4,52

4,53

4,35

4,50

6,855

5,480

5,448

5,308

5,462

5,372

4,976

4,308

4,357

4,394

4,917

2,14 - 9,52

2,17 -9,48

2,11 - 8,96

2,21-9,19

3,13-15,01

2,66 - 11,27

2,66 -11,15

2,63-10,71

2,71-11,02

2,65 -10,88

2,30 - 10,77

2,08 - 8,91

2,12 - 8,96

2,16 - 8,94

2,46 - 9,81



25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, flimpieza,
recambio, edad, sexo

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, cuidador,
flimpieza, edad, sexo

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, cuidador,
flimpieza, recambio, sexo

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, cuidador,
flimpieza, recambio, edad

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, edad, sexo

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, edad, sexo
Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, edad, sexo,
recambio

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, cuidador
Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, cuidador,
Sexo

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, cuidador,
sexo, edad

Variables del modelo 1 excluyendo
nvecesusomayor5, tipoalimento, cuidador,
flimpieza, recambio

HR*: Hazard ratio
IC 95%: Intervalo de confianza del 95%
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5,08

5,34

5,07

5,80

5,83

5,83

5,19

5,19

4,93

5,82

5,19

5,16

5,81

2,54 -10,15

2,61-10,90

2,52-10,19

2,78-12,13

2,74 - 12,40

2,74 -12,40

2,55 - 10,57

2,55 - 10,57

2,47-9,84

2,74 - 12,37

2,53 -10,65

2,53-10,51

2,76 - 12,24



5.2.1.4 DEFINICION DEL MODELO

Lo que se observa en los modelos evaluados es que el modelo mas parsimonioso y preciso
es el modelo reducido y utilizar un modelo con méas variables en general mejora la
exactitud pero disminuye la precision. En el modelo reducido el potencial que la sonda
falle en el tiempo observado es de 5,07 (IC 95%, 2,53- 10,14) veces comparado con el

botén. EI modelo final se presenta en la tabla 7.

Tabla 7 Modelo Final

Variable HR* IC 95%

Dispositivo 5,07 2,53 - 10,14

HR*: Hazard ratio
IC 95%+: Intervalo de confianza del 95%

5.2.1.5 VERIFICACION DE LOS SUPUESTOS DEL MODELO DE RIESGOS

PROPORCIONALES DE COX.

Se evaluo el gran supuesto de proporcionalidad de Cox. Este supuesto es que los riesgos de

falla del boton y de la sonda se mantienen estables a través del tiempo. En principio se
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evaluaron de manera grafica mediante grafico “log-log” y el grafico de curvas de

supervivencia observadas vs. esperadas (29).

Figura 3. Grafico “log-log” para el tiempo de vida util.

4
In(Tiempo)

—®—Botdn —=—— Sonda

En este caso las curvas no son paralelas (Figura 3), esto se puede deber a que los primeros
tres casos de participantes asignados a boton que fueron calificados como falla, se
presentaron muy temprano debido a que en dos casos los cuidadores solicitaron el retiro del
botdn y al tercer participante fue necesario retirarselo porque el boton qued6 muy corto y al

mes habia presentado migracion externa.
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Figura 4. Gréafico de curvas de supervivencia observadas vs. esperadas para el tiempo de

vida util.
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Al evaluar el Grafico de curvas de supervivencia observadas vs. esperadas pareciera
cumplirse el supuesto de riesgos proporcionales (Figura 4).

Para cuantificar y hacer objetivo el andlisis de la proporcionalidad del riesgo se utiliz6 la
prueba de Schoenfeld (29) que arroja un p=0.85, lo que permite asumir que el supuesto de

riesgos proporcionales se cumple.

De acuerdo con los resultados, se puede decir que a pesar que en el grafico “log-log” las
curvas se cruzan, el grafico de las curvas de supervivencia observada vs. esperada y la

prueba de Schonfeld no apoyan la violacion del supuesto de proporcionalidad, por tanto se
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considera que el modelo de riesgos proporcionales de Cox es valido para el analisis de los

datos de este estudio.

5.3 DESENLACES SECUNDARIOS

5.3.1 TIEMPO HASTA LA PRESENTACION DE DETERIORO

Se realiz6 una comparacién entre los dos tipos de dispositivos y el desenlace secundario
“tiempo hasta la presentacion de deterioro”, que fue el tiempo comprendido entre la
colocacion del dispositivo y la identificacion de uno o mas de los eventos definidos como

“deterioro” o el retiro por culminar su vida util.

Para comparar el tiempo hasta la presentacion de deterioro se siguieron los mismos pasos
descritos para el desenlace principal. La figura 5 presenta las curvas de Kaplan-Meier en
las que se observan diferencias aun mayores que las vistas en los tiempos de vida util entre
ambos grupos, corroborando esta observacion la diferencia es estadisticamente significativa

(p<0.00) (prueba de Log-rank). (Figura 5).
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Figura 5. Tiempo hasta la presentacion de “Deterioro” para los dos tipos de dispositivo.
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Se realizo6 igualmente un analisis multivariado para evaluar el efecto de otras variables en la
relacion “tipo de dispositivo” y “tiempo hasta deterioro”. Las consideraciones para
seleccionar las variables para este analisis fueron las mismas que para el desenlace
principal y por tanto las variables son las mismas. Al igual que para el desenlace principal

se evalud la presencia de interaccion y de confusién en el analisis multivariado.

Para la evaluacion de la interaccion se incluyeron los términos de interaccion entre el
dispositivo y las siguientes variables: edad, sexo, niumero de veces de uso al dia (uso mayor

de 5 veces/dia), tipo de alimento (recibe alimentacion casera), cuidador (cuidador familia),
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frecuencia de limpieza (No limpiar el dispositivo después de cada uso) y haber tenido dos o

mas recambios (recambios previos) .

A través de la prueba de likelihood-ratio se probaron los términos de interaccion, dado que
no fueron estadisticamente significativos (chi > p>0.16), se concluyé que estas variables no

modificaban el tiempo de presentacion de deterioro del dispositivo.

Luego de encontrar que las interacciones no fueron significativas, se evalu6 si habian
variables que actuaran como confusores. Para ello se evaluaron mdltiples modelos
combinando las variables: edad, sexo, nimero de veces de uso al dia, tipo de alimento,

cuidador, frecuencia de limpieza y recambios previos.

Después de descartar las modificaciones del efecto y ajustar por potenciales factores de
confusion mediante un modelo de riesgos proporcionales de Cox, se identificé que no hay
evidencia de que una variable diferente al tipo de dispositivo impacte de manera relevante

en la duracion del mismao.

El potencial de que la sonda presente deterioro en el tiempo observado es de 12,75 veces

comparada con el botén.

Se evaluo igualmente el gran supuesto de riesgos proporcionales de Cox. La figura 6

presenta el grafico “log-log” descrito en el numeral 4.11.
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Figura 6. Grafico “log-log” para el tiempo hasta presentar “deterioro” los dispositivos.
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Se observa aqui también que las curvas se cruzan y este evento al igual que las curvas para
el desenlace “tiempo de vida util” es reflejo de los 3 participantes que fueron considerados

como falla tempranamente (2 por solicitud de los cuidadores y uno por migracién externa).

La comparacion gréfica de las curvas observada vs. esperada de tiempo hasta deterioro de

los dispositivos se presenta en la figura 7.
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Figura 7. Gréafico de curvas de supervivencia observadas vs. esperadas para el tiempo hasta

presentar “deterioro” los dispositivos.

Probabilidad se sobrevida

o |
(@)
—i
o |
@
o
o |
©
o
o |
=
o
J
o |
(q\}
o
o
o
d | | | | |
0 200 400 600 800
Tiempo (dias)
—o—— QObservada boton —o—— Observada sonda
——o—— Esperada botén Esperada sonda

Al evaluar las curvas de observados vs esperados pareciera cumplirse el supuesto de
proporcionalidad del riesgo a lo largo del tiempo. La prueba de Schonfeld (29) que reporta

p=0.52, lo cual nos indica que el supuesto de riesgos proporcionales se cumple.

A de pesar que en el gréfico de log-log las curvas se cruzan, el grafico de observados
esperados y la prueba de Schonfeld permiten pensar que no hay violacion de los supuestos
de proporcionalidad, por tanto se considerd que el modelo de riesgos proporcionales de

Cox es vélido para ser usado en este analisis.
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5.3.2 EVENTOS ADVERSOS

Los eventos adversos reportados para los dos grupos de intervencion se presentan en las

tablas 8 y 9 segun las caracteristicas de la variable medida.

Tabla 8 Eventos Adversos

Dl parala Dl parael

Solzda BOI:Ion sonda x boton x RDI (ICR:)DSIO/o)
10.000dias ~ 10.000dias

BXUacclon 59 9 37.383 9274 4031  1.754-10.054*
accidental
Extraccion
accidental y g 13.084 8243 1687  0.489-5.009
recolocacion
en hospital
Secrecion 7 6 13.205 6.209 2.127 0.612-7.659
Eritema 9 8 17.023 8.291 2053  0.703-6.116
Celulitis 1 1 1.873 1.031 1815  0.023-142.514
Erosién 1 4 1.874 4.147 0452 0.009-4.567
Episodios de

obstruccion ) 3 24.299 3.001 786 2.16-43.005*
al paso del

alimento

DI: Densidad de incidencia.

RDI: Razdn de densidad de incidencia.

IC 95%: Intervalo de confianza del 95%.

*: Estadisticamente significativo

Los eventos adversos a los que se les pudo asignar un tiempo de duracion, los cuales se
presentan en la Tabla 8. Para estos se estim6 la densidad de incidencia, la razén de
densidades de incidencia y su respectivo IC 95% por grupo. Los eventos que mostraron

diferencias estadisticamente significativas entre los grupos fueron la extraccion accidental y
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los episodios de obstruccion al paso del alimento, que se presentaron con mayor frecuencia

en el grupo asignado a sonda.

De acuerdo con los resultados de la tabla 8, se observa que hay diferencia estadisticamente
significativa en la frecuencia de extraccion accidental, pero no la hay en la necesidad de
consultar por urgencias para la recolocacion del dispositivo, en la mayoria de los eventos

las sondas fueron recolocadas por el cuidador.

En la Tabla 9 se presenta el nUmero de participantes que tuvieron eventos adversos, el RR

como medida de asociacion con el tipo de dispositivo y sus respectivos IC 95%.

Anaélisis bivariado de la presentacién de eventos adversos

Tabla 10 Analisis bivariado de la presentacion de eventos adversos

Sonda Boton RR IC 95% P

N n
Granuloma 5 3 1.607 0.42-6.078 0.478
Requirieron
tratamiento para 2 2 0.964 0.146 - 6.366  0.969
granuloma
Escape periostomal 0 4 0 0.034*
Enrojecimiento g 10 077 0359-1657 0504
periostomal
Muerte 1 2 0.482 0.046-5.012  0.531

RR: Riesgo relativo.
IC 95%: Intervalo de confianza del 95%.
*: Estadisticamente significativo.
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Teniendo en cuenta los resultados presentados en la tabla 9, se observa que hay diferencia
estadisticamente significativa en la frecuencia de presentacion de escape periostomal, que

fue mayor en el grupo asignado a boton.

Ademaés de los eventos adversos presentados en las tablas 8 y 9 se presentaron 5 eventos en
el grupo de sondas: 3 por enfermedades respiratorias, uno por mala manipulacion del
dispositivo y a una sonda se le dafi6 la valvula del balon y su extraccion fue dificil y se
presentaron otros 8 eventos en el grupo de botdén: 2 por patologias respiratorias, una
hemorragia de vias digestivas no relacionada con el dispositivo, prurito, dos por sangrado
mayor al esperado durante la colocacion, una migracion externa y una colocacion de un

botén maés corto que el requerido por el participante.

Las muertes se consideraron no relacionadas con el dispositivo ni con la participacion en el

estudio. En el grupo de sonda una participante con fibrosis quistica fallecié debido a

complicaciones de su enfermedad de base y en el grupo de botén dos participantes

fallecieron por bronconeumonia.

5.3.3 CONSUMO DE RECURSOS

5.3.3.1 CONSULTAS NO PROGRAMADAS

La causa de las consultas no programadas se presenta en la tabla 10.
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Tabla 11 Causa de consultas no programadas

Causa Sonda Botdn
Dafio del dispositivo 9 6
Retiro accidental 7 8
Celulitis 1 1
Otra 2 3
Total 19 18

Los participantes asignados a sonda realizaron 19 consultas por urgencias y los asignados a

botdn hicieron 18 consultas DI 35.514 para para el grupo de la sonda y 17.843 para el de

botén por 10.000 dias, (RDI 1.99, IC 95%, 0.989- 4.021). No hubo diferencia entre los

grupos en la necesidad de realizar consulta de urgencia.

En el grupo de participantes con sonda se requirieron 7 consultas por urgencias por

extraccion accidental, en el grupo de boton se requirieron 8 consultas. Un participante del

grupo de sonda y uno del grupo de botdn consultaron por celulitis periostomal cada uno en

una ocasién. No hubo diferencia entre los grupos para estas variables (Ver tabla 8).

De los participantes asignados a sonda 9/28 (32.14%) y de los asignados a botdn 6/27

(22.22%) requirieron cambio de urgencia (RR 1.446; 1C95%, 0.595- 3.513; p= 0.409). No

hubo diferencia en la necesidad de cambio del dispositivo de urgencia.
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5.3.3.2 PROCEDIMIENTOS

Esta dentro de lo esperado que los pacientes con gastrostomia permanente requieran
procedimientos como examenes bajo anestesia o endoscopias. En el grupo de sonda fue
necesario extraer una sonda con el balon retenedor inflado porque la valvula se dafié y no
permitio desinflarlo y en el grupo de boton fue necesario extraer un dispositivo que
presentd migracion externa. Los dos procedimientos se realizaron en el servicio de

urgencias sin necesidad de anestesia ni endoscopia.

5.3.3.3 MANEJO ANTIBIOTICO

Dos participantes, uno de cada grupo requiri6 manejo de la celulitis periostomal con

antibiotico.

5.3.3.4 MANEJO DE GRANULOMA PERIOSTOMAL

Dos participantes en cada grupo requirieron manejo de granuloma periostomal, a cada uno

se le indico colocar un aplicador de nitrato de plata diario por 3 dias.

5.3.35 USO DE ADITAMENTOS PARA MANTENER LA FUNCION DEL

DISPOSITIVO
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De los participantes asignados a sonda 9/28 (32.14%) y de los asignados a boton 3/27
(10.71%) refirieron requerir diariamente aditamentos (esparadrapo y gasa) para el

funcionamiento adecuado del dispositivo. (RR, 2.892; IC 95%, 0.876 a 9.555; p=0.059)

5.3.4 CAUSAS DE CAMBIO DEL DISPOSITIVO
De los 55 participantes incluidos en el estudio, 27 en el grupo de sonda y 13 en el de boton
requirieron cambio del dispositivo. Las causas del cambio en cada uno de los grupos de

tratamiento se presentan en las tablas 11 y 12.

Tabla 12 Causa por la cual fue necesario cambiar la sonda

Causa n %*
Ruptura balén 10 35.7
Abombamiento y hundimiento mayor a 50% 8 28.6
Fuga por canal de alimentacién 6 21.4
Ruptura boquilla de empate 1 3.6
Desprendimiento de tapa 1 3.6
Obstruccion canal alimentacién 1 3.6
Total 27 96.5
%*: Porcentaje sobre 28 participantes del grupo.
Tabla 13 Causa por la cual fue necesario cambiar el botén

Causa n %*
Acople roto 8 29.6
Mama solicita retiro 2 7.4
Migracion externa 1 3.7
Vélvula dafiada 1 3.7
Retiro accidental 1 3.7
Total 13 48.1

%*: Porcentaje sobre 27 participantes del grupo.
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CAPITULO 6. DISCUSION

Este experimento clinico aleatorizado en nifios, fue realizado en tres instituciones de
Bogot4, en él se comparé el tiempo de vida util de un botdn de gastrostomia de retenedor

elastico y una sonda de gastrostomia de retenedor inflable.

Los resultados, aunque basados en el analisis intermedio, muestran hallazgos relevantes
para la practica clinica; contaron con poder suficiente para detectar las diferencias en el
tiempo de vida util y tiempo al deterioro. Se encontr6 que la mediana de vida Gtil de los
dispositivos de boton es 9,57 meses mayor que la de la sonda, lo cual fue estadisticamente
significativo y se considera clinicamente relevante. Se estableci6 la diferencia en los HR de
2 como relevante, considerando que el potencial que la sonda fallara fuera del doble que la
del botén. Los analisis multivariados basados en los modelos de riesgos proporcionales de
Cox mostraron que el potencial que la sonda falle en el tiempo observado es 5 veces mas
comparada con el botén y no hay evidencia de que otras variables diferentes al tipo de

dispositivo impacten de manera relevante en la duracion del mismo.

En cuanto a la seguridad, ambos dispositivos mostraron ser seguros para el paciente, se
presentaron cuatro eventos adversos considerados como clinicamente relevantes vy
relacionados con el dispositivo o con el estudio sin repercusion en las ostomias ni en el
estado de los pacientes. Respecto a otros eventos como la extraccién accidental de

dispositivos, la presentacién de obstruccion al paso de alimento, el escape periostomal, se
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presentaron con muy baja frecuencia y las diferencias de presentacion entre los dispositivos
se considera no significativa desde el punto de vista clinico, pues no tuvieron repercusiones
ni en el manejo del paciente, su seguridad o consumo de recursos. No hubo diferencias en
cuanto a la frecuencia de presentacion de granuloma y necesidad de tratamiento, ni en la

incidencia de secrecion, eritema, celulitis, erosion y presentacion de eritema periostomal.

Con respecto al dafio del dispositivo la principal causa por la que fue necesario cambiar la
sonda fue por ruptura del baldn retenedor, mientras para los botones la principal causa fue

dafo en el acople con la extension.

Se observaron diferencias en la censura entre los dispositivos de tratamiento, la Unica
censura en el grupo de sonda fue por muerte a los 117 dias de seguimiento, mientras en el
de boton las censuras se presentaron luego de 175 dias de seguimiento que corresponde a la
mediana del grupo con sonda, nueve de esas observaciones estuvieron por arriba de 263
dias que fue el percentil 75 del grupo con sonda y de estas 3 corresponden a participantes
gue aun estaban en seguimiento, lo que puede explicar la presentacion diferencial de
censura entre los grupos. Se considerd que esta diferencia no afecta los resultados ya que
una de las ventajas del analisis de tiempo hasta evento es precisamente poder utilizar el

tiempo de seguimiento aportado por los participantes que no presentan el desenlace (29).

En este estudio se presento ruptura del balon retenedor de las sondas en el 35,7%, lo cual es
inferior a lo reportado para los dispositivos con retenedor de balon que va de 56% para la
sonda y 44-66% para el boton (3, 8, 12). Adicionalmente este estudio encontrdé con mayor
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frecuencia el escape periostomal en el grupo de boton, lo cual difiere de lo expuesto por
Gauderer (17), quien reporté el comportamiento de dispositivos de botdén hechos en

silicona.

Aunque se han realizado estudios comparando diferentes tipos de dispositivos de
gastrostomia, previamente no se ha publicado un estudio que compare la vida util de un
dispositivo que relna todas las caracteristicas que se han reportado como ventajosas para
aumentar su durabilidad (ser boton, de poliuretano y tener retenedor elastico). Este estudio
compara un dispositivo que relne esas caracteristicas con la sonda de uso tradicional y

ofrece informacion sobre la seguridad y las causas de dafio de este tipo de dispositivos.

Al observar las curvas de tiempo de vida Util de los estudios similares publicados por
Heiser en 2001 (3) y Michaud en 2003 (12) en los cuales estudiaron dispositivos con
retenedores de baldn, podemos decir que son similares a la curva de vida util del grupo de
sonda de este estudio, lo cual lleva a pensar que ese puede ser el comportamiento usual de

los dispositivos de retenedor de balén sean sondas o botones.

Una de las fortalezas de este ECA es que en el seguimiento no se tuvieron pérdidas,
lograndose identificar 42 fallas y se presentaron solamente 13 censuras en los 55
participantes, lo que fortalecio la validez interna, impacté en la disminucion del tamafio de

muestra y favorecié el analisis.
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El recalculo del tamafio de muestra con la informacion obtenida permitié encontrar el
numero de participantes requeridos y ver que con la frecuencia de eventos observada el
numero de participantes necesario para obtener resultados conclusivos a luz de la
informacidn era menor que el inicialmente calculado, lo cual no implica que el estudio se
haya truncado sino que se tiene el nUimero de participantes necesario a la luz de

informacién reciente y vélida.

Las limitaciones estuvieron principalmente dadas por la imposibilidad de cegar el grupo al
que fueron asignados los participantes, debido a las caracteristicas de la intervencion. El ser
una intervencion abierta hace vulnerable el estudio al sesgo introducido por los
investigadores y los participantes, sin embargo el disefio y la conduccion contemplaron una
estricta medida de los desenlaces en cada una de las evaluaciones presenciales, aumentando

la precision y exactitud de las mediciones y por tanto la validez interna.

En cuanto a la terminacion temprana del estudio, si bien hay evidencia que en los estudios
truncados se sobrestima el beneficio del tratamiento con respecto a los estudios no
truncados (32), es poco probable que este sea el caso de este ECA dado que al hacer el
calculo del tamafio de muestra como parte del analisis intermedio (con los eventos
obtenidos hasta ese momento) se encontré que el nimero de participantes era el adecuado
para tener un poder del 90% para encontrar las diferencias entre los tiempos de vida util de
los dispositivos. Las diferencias entre el calculo inicial de la muestra y este recélculo estan
explicadas porque el calculo inicial se hizo con base en los valores arrojados por las
cohortes del estudio piloto, en el cual se tuvo un seguimiento de 3 a18 meses en el grupo de
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botén, con un elevado numero de censuras, mientras para el recaculo se utilizé la
informacidn del ECA que para entonces ya mostraba 15 fallas en el grupo de boton con un
tiempo de seguimiento muy superior, ademas el calculo inicial adicionaba un 20 % de

pérdidas al seguimiento que no se tuvieron.

El presente estudio muestra una ventaja en el tiempo de vida util del boton de retenedor
elastico sobre la sonda de retenedor de baldn, esta informacidn es necesaria para el personal
médico que atiende a nifios con gastrostomia quienes con frecuencia deben elegir y sustituir
los dispositivos. Adicionalmente este hallazgo es una justificacion realizar una evaluacién
econdémica en la cual se consideren costos y consecuencias de estas dos alternativas de
manejo de la gastrostomia en nifios, en la cual se puede valorar realmente si el costo de
adquisicion de los botones es una desventaja o si resulta finalmente ser una estrategia mas
eficiente con respecto al beneficio obtenido por peso invertido. Este tema que ha sido
evaluado en muy pocos estudios (6, 18) y en ninguno para Colombia, donde el costo de

adquisicion esta en relacion aproximada de 2 a 1 siendo mas costoso el boton.
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CAPITULO 7. CONCLUSIONES

El presente estudio mostré que el botdn de gastrostomia de retenedor elastico hecho en
poliuretano tuvo una vida Gtil mayor a la sonda de gastrostomia hecha en silicona que
usualmente se utiliza en nifios en tres hospitales en Bogota y los dos tipos de dispositivos

se comportaron de manera relativamente segura.

Los hallazgos en cuanto a la vida util de la sonda concuerdan con lo reportado en la

literatura para este tipo de dispositivos.

Se identificaron muy pocas diferencias entre los grupos de tratamiento en cuanto a la
seguridad y dado que no hubo repercusién importante en el manejo se considerd que no

fueron clinicamente relevantes.

No se encontraron diferencias entre los grupos de tratamiento en cuanto al consumo de
recursos dado por la necesidad de consultas no programadas, necesidad de procedimientos,
uso de antibidticos, manejo de granuloma periostomal y necesidad de usar aditamentos
adicionales, pero es necesario aclarar que no se hizo el célculo del tamafio demuestra para

identificar dichas diferencias.
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Los datos obtenidos sobre tiempo de vida util, eventos adversos y consumo de recursos
aportan informacién que puede ser utilizada para desarrollar estudios de costo efectividad

en poblacion infantil que requiere uso prolongado de gastrostomia.

Se requiere realizar una evaluacion econémica completa para Colombia que compare las
alternativas de manejo de la gastrostomia en nifios evaluadas en este estudio con el fin de
identificar la méas costo efectiva y que permita hacer un uso mas eficiente de los recursos de

salud.

Este estudio aporta a los fabricantes informacion sobre las causas por las cuales se dafian

los dispositivos haciendo evidentes oportunidades de mejora.
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ANEXQOS

9.1 ANEXO 1: MANUAL DE PROCEDIMIENTO

9.11 RECLUTAMIENTO Y ELEGIBILIDAD

9.1.1.1 IDENTIFICACION DE PACIENTES POTENCIALMENTE ELEGIBLES
Todo nifio con gastrostomia es potencialmente elegible. Para identificarlo el grupo
investigador debe divulgar que el estudio se esta realizado, se debe informar al personal
médico y de enfermeria en los servicios de Urgencias, consulta externa y hospitalizacion de
pediatria.

Todo paciente identificado como potencialmente elegible debe registrarse en la hoja de
“Tamizaje y reclutamiento” (ANEXO 1 FORMATO 1) vy las casillas 1 a 7 las puede llenar
cualquier miembro del personal médico o paramédico que identifique un paciente con

gastrostomia. Las casillas 8 y 9 deben ser llenadas por un miembro del equipo investigador.

9.1.1.2 VERIFICACION DE LA ELEGIBILIDAD
Una vez identificado un paciente con gastrostomia el cirujano de turno debe verificar si:

Cumple los criterios de inclusion:
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Tener gastrostomia con tres 0 mas meses de realizada, tiempo necesario para que se
lleve a cabo una adecuada cicatrizacion y asi disminuir el riesgo de desprendimiento
de la pared abdominal de la pared gastrica

Tener colocado un dispositivo de gastrostomia: boton, sonda de gastrostomia de
retenedor inflable o sonda Foley con diametro de 14 FR o mayor.

Edad: Tener menos de 18 afos.

No tiene criterios de exclusién:

Expectativa de vida menor a un afio y medio.
Tener un impedimento que haga sospechar que no va a poder ser valorado cada 2
meses. (Por ej: Vivir lejos de Bogota o dificultades previsibles para no poder asistir

a controles cada 2 meses).

El investigador debe llenar la Hoja de verificacion de la elegibilidad (ANEXO 1

FORMATO 2).

9.1.1.3 SOLICITUD DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Si continta siendo elegible proceda a:

Pedir a los cuidadores el consentimiento para participar en el estudio. El formato de
consentimiento informado (ANEXO 1 FORMATO 3) debe ser entregado por el
cirujano a los padres o cuidador, aclarando las dudas que ellos puedan tener. Si el
paciente tiene entre 9 y 17 afos y no tiene retardo mental se debe llenar el formato
asentimiento (ANEXO 1 FORMATO 3A), si el participante tiene retardo mental o
incapacidad para dar asentimiento, el investigador procedera a llenar el asentimiento

aclarando que no aplica. Posteriormente se deja a los padres o representantes legales
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para que lo lean y tomen la decision de participar o no. Cuando el representante sea
un Defensor de Familia se utilizara el medio usual para la obtencién de
consentimientos como por ejemplo correo o envio a través de cuidadores. Una vez
firmado el consentimiento por el cuidador el cirujano y dos testigos debe archivarse
en el folder del estudio dispuesto para tal fin. Igual procedimiento se debe llevar a
cabo con el asentimiento cuando aplique.

e Pedir a los cuidadores el consentimiento para permitir registro filmico del
procedimiento de cambio de dispositivo. Opcional. (ANEXO 1 FORMATO 4)

e Llenar el consentimiento informado que normalmente utiliza la institucion para la
realizacion de cualquier procedimiento.

e Si es necesario solicitar y obtener la autorizacion de la E.P.S. para realizar el

procedimiento.

9.1.14 VERIFICACION DE REQUISITOS

Verifique que:

. El consentimiento informado para participar en el estudio y el asentimiento (cuando
apligue) tienen todas las firmas.

. El consentimiento informado requisito del hospital para cualquier procedimiento esta
firmado.

. Autorizacion de la EPS para el procedimiento (Si la requiere)

. Tiene acceso al contenedor de dispositivos y estan dadas la condiciones para la

sustitucion. (Ver condiciones y técnicas para la sustitucion).
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Una vez constatado lo anterior proceda a diligenciar el formato de identificacion del

paciente.

En este momento se procede a llenar la Hoja de “Identificacion” (ANEXO 1 FORMATO

5).

9.1.2 IDENTIFICACION DEL PACIENTE

Este formato debe diligenciarse para cada paciente que cumpla con todos los criterios de
inclusion, no tenga ningun criterio de exclusién y tenga firmado el consentimiento para
participar en el estudio (ANEXO 1 FORMATO 3), el consentimiento para la realizacion
del procedimiento (formato del hospital para cualquier procedimiento).

Este formato debe archivarse en el folder de Hojas de Identificacion de pacientes.
Posteriormente proceda a diligenciar el formato de Evaluacion de base (ANEXO 1

FORMATO 6).

9.1.3 EVALUACION DE BASE

Diligencia la hoja de evaluacion de base, la parte 0 es informacion general. Llene los
espacios de fecha y edad, Identifique la enfermedad o enfermedades de base para requerir
la gastrostomia y marquelas con una X en la casilla de la derecha. La parte A es
informacién que debe obtener interrogando al cuidador y la parte B la debe obtener

mediante evaluacion directa. Ver numerales: 1.8.5y 3.8.2
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9.14 CONDICIONES Y TECNICA PARA LA SUSTITUCION DEL
DISPOSITIVO
. Personal necesario: Cirujano y Jefe o Auxiliar de enfermeria.
. Sitio: Sala de procedimientos de hospitalizacion del paciente o de Consulta externa o
urgencias.
. Insumos que requieren estar disponibles:
. Sonda de gastrostomia N0.18
. Juego de botones de medida 16x1.5, 16x1.7, 16x2.0, 16x 2.5, 16x3
. Jeringa de 10cc para llenar retenedor inflable con agua.
. Lidocaina gel.
. Paquetes de gasas No.4

. Guantes de manejo.

9.1.4.1 TECNICA PARA LA COLOCACION DE SONDA Y DE BOTON
Revise el video que se adjunta a este manual.

9.1.4.1.1 TECNICA PARA LA COLOCACION DE LA SONDA

. Lavado de manos con agua y jabon.

. Secado con toalla limpia o secador de aire.

. Utilizar guantes limpios para retirar y colocar dispositivo.

. Inspeccionar la sonda nueva verificando la integridad del balon con 3 cc de agua.

. Retiro de la sonda usada:
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. Extraiga con jeringa el agua del retenedor.

. Retire la sonda halandola lenta pero firmemente y haciendo contra-traccion con la
otra mano.

. Limpie la ostomia con agua.

. Si es necesario dilate la gastrostomia con sondas Foley hasta el calibre adecuado.
. Insercion de la nueva sonda:

. Lubricar la punta de la sonda con lidocaina gel.

. Dirija la sonda en sentido perpendicular a la piel insertandola aprox 4 cm.

. Infle el balon retenedor con 3 cc de agua.

. Traccione la sonda para aproximar el balon a la pared.

. Puede haber leve sangrado, limpie la zona periostomal.

. Ajuste el retenedor elastico descendiendolo hasta 3 mm por arriba de la piel.

. Si tiene duda sobre la colocacidn intragéastica de la sonda, succionela para intentar
obtener contenido gastrico, si persiste duda solicite colocacion de medio de contraste
hidrosoluble a través de sonda y verificacién de posicion mediante radiografia.

. Entregue al cuidador el Folleto de informacion sobre el dispositivo colocado

dispuesto por el laboratorio.

9.1.4.1.2 TECNICA PARA LA COLOCACION DEL BOTON

. Lavado de manos con agua y jabon.

. Secado con toalla limpia o secador de aire.

. Utilizar guantes limpios para retirar y colocar dispositivo.

. Inspeccionar que dispone de botones de medida 16x1.5, 16x1.7, 16x2.0 y 16x 2.5.
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. Retiro de la sonda usada:

. Extraiga con jeringa el agua del retenedor.

. Retire la sonda halandola lenta pero firmemente y haciendo contra-traccion con la
otra mano.

. Limpie la ostomia con agua.

. Realice la medicion de la longitud del estoma con el dispositivo incluido en la caja
del boton.

. Seleccion del boton: A la medida dada en el paso anterior se le sumaran 5 mmy se
usard el boton que tenga esta longitud, de no existir la longitud exacta dentro de las
referencias, se usara el que tenga la longitud mayor mas proxima.

. Si es necesario dilate la ostomia con sondas Foley hasta el didmetro requerido.
. Insercion del botdn:

. Monte el botdn en el soporte e introduzca la guia metalica

. Lubricar la punta del botén con lidocaina gel.

. Dirija el botdén en sentido perpendicular a la piel insertandolo.

. Puede haber leve sangrado, limpie la zona peri-ostomal.

. Verifique gue tiene un deslizamiento hacia adentro y afuera de aprox 5mm.

. Verifique la posicion intragastrica colocando la extension corta para obtener
contenido géstrico. Si tiene duda sobre la colocacion intragastica del botén, succione a
través de la extension para intentar obtener contenido gastrico, si persiste duda solicite
colocacion de medio de contraste hidrosoluble a traves de sonda y verificacion de posicion
mediante radiografia.

. Coloque el anillo protector de piel.
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. Entregue al cuidador el soporte y la guia metalicos.

. Entregue al cuidador una sola extension. La larga si es alimentado en infusion
continua o la corta si es alimentado por bolos.

. Entregue al cuidador el Folleto de informacion sobre el dispositivo colocado
dispuesto por el laboratorio.
Recuerde que el presente manual cuenta con un video en el que se muestra la técnica para

la colocacion de cada uno de los dispositivos.

9.15 ASIGNACION ALEATORIA AL TRATAMENTO

La asignacion aleatoria al tratamiento sera preparada por el grupo coordinador del estudio.
Cada centro investigador recibird una caja que contiene sobres opacos sellados vy
numerados en forma consecutiva, que deben ser abiertos en orden siguiendo dicho nimero

consecutivo.

9.1.5.1 PROCEDIMIENTO DE ASIGNACION

Una vez verificada la elegibilidad, verificado el cumplimiento de requisitos y diligenciados
los Formatos de Informacion de aleatorizacion, identificacion del paciente, evaluacion de
base e informacion de aleatorizacion, se abre la caja que contiene los sobres que
corresponden al estrado de la edad del paciente y se toma el primer sobre disponible en la
numeracion consecutiva. Es muy importante mantener el orden de seleccion de los sobres,

ya que es lo asignado en el centro coordinador, al preparar la aleatorizacion.
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Cada sobre contiene 5 rotulos adhesivos; en el primero aparece el dispositivo asignado que
se debe colocar al paciente (sonda o botdn), este adhesivo debe colocarlo en el espacio
indicado en el formato de Informacion de aleatorizacion (ANEXO 1 FORMATO 7).

Los otros 4 adhesivos tienen el nimero de identificacion del paciente en el estudio y
espacios en los cuales se debe anotar la fecha en la que se abre el sobre. Estos adhesivos se

deben distribuir asi:

El segundo debe pegarse en la parte superior de la carpeta que contendra el paquete

de datos de cada paciente.

e El tercero debe pegarse en el espacio sefialado en la hoja de identificacion del
paciente (ANEXO 1 FORMATO 5 ). Este formato debe ser archivado en el Folder
de formatos de identificacién de pacientes.

e El cuarto en la hoja de evaluacién de base (ANEXO 1 FORMATO 6). Este formato
debe ser archivado en la carpeta que contendré el paquete de datos de cada paciente.

e El quinto en el formato de Informacién de colocacion del dispositivo (ANEXO 1

FORMATO 8). Este formato debe ser archivado en la carpeta que contendra el

paquete de datos de cada paciente.

Proceda a diligenciar el formato de asignacion de aleatorizacion.

9.1.6 COLOCACION DEL DISPOSITIVO ASIGNADO
Después de la aleatorizacion proceda a colocar el dispositivo asignado segln técnica ya
descrita en “3.4. CONDICIONES Y TECNICA PARA LA SUSTITUCION

DELDISPOSITIVO” y videos de técnica de colocacion.
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Tenga presente la facies del paciente durante el retiro y colocacion del dispositivo ya que
debe ser registrado el nivel de dolor en el formato de Informacion de colocacion del

dispositivo (ANEXO 1 FORMATO 8).

9.1.6.1 INFORMACION DE COLOCACION DEL DISPOSITIVO:
Registre con una X el valor de la escala andloga que en su concepto corresponda con el
nivel de dolor del paciente en el momento de retirar el dispositivo y en el momento de

colocar el dispositivo nuevo.

Registre si requirio algun examen paraclinico para verificar la posicion intragastrica del
dispositivo y cual fue su resultado, o si durante el procedimiento se presentd alguna
complicacion. (ANEXO 1 FORMATO 8).

Posteriormente pase a dar la informacion sobre los controles telefonicos y presenciales.

9.1.7 INFORMACION SOBRE LOS CONTROLES TELEFONICOS Y
PRESENCIALES:

Al concluir el procedimiento de colocacion y recoleccion de datos debe darse informacion

sobre la proxima evaluacion via telefénico y presencial. Lo mismo debe hacerse durante

cada evaluacion telefénica y presencial. Debe llenarse la respectiva orden de cita médica

(ANEXO 1 FORMATO 9).
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9.1.8 SEGUIMIENTO

9.1.8.1 EVALUACIONES TELEFONICAS

Se realizaran contactos via telefonica entre la 24 y 72 hs después de haber sido colocado el
dispositivo y en los meses impares contados después de la colocacién. La evaluacion
telefénica la realizara el Investigador principal y/o el Investigador y/o el asistente de
investigacion del respectivo centro, llenando los datos (ANEXO 1 FORMATO 10) que se
encuentran en la carpeta de cada participante. Las preguntas que se haran son:

1. Ha presentado algin sintoma en relacion con la gastrostomia?

2. Tiene alguna queja con respecto al dispositivo?

Segun la respuesta, a criterio del investigador se profundizara en la entrevista y definira si

es necesario citar al paciente a una consulta previa a la consulta presencial programada.

9.1.8.2 EVALUACIONES PRESENCIALES

Se realizaran cada dos meses después de colocado el dispositivo.

Se deberan llenar los formatos de recoleccion de informacion correspondientes: solamente
el de sonda si tiene sonda (ANEXO 1 FORMATO 11 ) o el del boton (ANEXO 1

FORMATOL12) y la extension (ANEXO 1 FORMATO 13) si tienen botdn.

La parte A de cada formulario hace referencia a informacion que se debe obtener del
interrogatorio al cuidador y/o de la historia clinica. La parte B es informacion que se

obtiene al realizar la inspeccion al dispositivo y el examen fisico del paciente.

Para llenar la parte B del formulario siga estrictamente las siguientes instrucciones:
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e Paraevaluar la sonda, el boton y la extension:
o Estado de las tapas: Se evaluard por examen directo. Se medird en escala
ordinal:
e Integro: (sin ruptura de pestafas, ajustan sin uso de otros materiales)
e Deterioro: (Pestafias desprendidas parcial o totalmente, no ajustan
herméticamente, requieren otros materiales para funcionar).

e Daiio (Desprendidas o perdidas)

o Integridad del canal de flujo: Se verificara si hay integridad o si por el contrario
hay fugas. Variable dicotomica. Fuga (si/no).
o Obstruccion en el canal de flujo: Se verificara si hay obstruccion al flujo a
través del canal de alimentacion. Variable dicotdmica. Obstruccion (si/no).
La integridad y la obstruccion se evaluaran pasando 10 cc de solucion salina con presion

manual.

e Paralasonday la extension:
o Estado del cuerpo de la superficie de la sonda: Se medira mediante evaluacion
directa con una regla, se llevara a escala ordinal:
= Integro (Superficie sin hundimiento o abombamiento)
= Deterioro (Hundimientos o abombamientos segmentarios en menos del
50% de la logitud)

= Dafo (Hundimientos o abombamientos en mas del 50% de la logitud)
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o Adherencia de restos de comida en el canal de alimentacion: Se medira

mediante evaluacion directa con una regla, se llevara a escala dicotoma:
» Integro: Menor del 50% de longitud.
= Deterioro: Igual o mayor al 50% de longitud.

o ldentificacion visual de hongos en el canal de alimentacion: Se medira mediante
evaluacion visual directa la presencia de manchas café o crema, se llevara a
escala dicotoma:

= Integro: Ausencia de manchas café o crema sugestivas de hongos.

= Deterioro: Presencia de manchas café o crema sugestivas de hongos.

e Parala sonday boton:
o Sistema retenedor:
e Para sonda: Se verificara mediante la recuperacion del liquido del
retenedor y la aplicacion nuevamente de 3 cc de agua.
o Balon y canal del retenedor:
= Integro: No hay fugas.
= Dafio: Hay fugas.
o Vaélvula de retenedor:
= Integra: No hay fugas.
= Dafio: Hay fugas
e Para botén: Se verificara la integridad en el momento de retirarlo.

Variable dicotomica: Integro (si/no).
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e Para boton:
o Valvula de canal de alimentacion: Se evaluara posterior a alimentacion. Escala
ordinal.
= Integro: No hay escape al destaparlo.
= Deterioro: Hay escape escaso a moderado.

= Dafo: Hay escape en proyectil.

o Sistema de acoplamiento con la extension: Se evaluara durante el paso a presion
manual de 10 cc de SSN. Variable dicotomica.
= Integro: Acople firme y sin fugas.
= Daiio: Fugas.
o Movilidad:
» Integra: Giro facil de botdn. Da 3 vueltas completas 360°.

= Dafo: Giro no facil, giro con resistencia o no giro.

La parte B de la evaluacion del dispositivo se hace con la ayuda de la siguientes tablas cuya

ultima columna corresponde a una clave para recordar la forma de evaluacion:

Para la sonda;

Integro Deterioro Cambio/Dafo Evaluacion
Tapas Lenguetas rotas | Desprendida Visual
No sellan
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Integridad canal Fuga 10 cc SSN
alimentacion
Flujo Obstruccion 10 cc SSN
Balon-canal Roto 4 cc de Agua
balon
Vélvula Balén Daiada 4 cc de Agua
Abombamiento > 50% Visual Regla
0 hundimiento
Adherencias de | <50 longitud > 50% Visual Regla.
alimentos canal.
Identificacion No Si Visual
de hongos
Para el boton:

Integro Deterioro Cambio/Dafio Evaluacion
Tapas Lenguetas rotas. | Desprendidas Visual

No sellan
Integridad canal Fuga 10 cc SSN
alimentacion
Flujo Obstruccion 10 cc SSN
Retenedor Roto Visual al
retirarlo

Vélvula canal Escape en Visual post
alimentacion moderado proyectil alimentacion.
Movilidad No es facil Giro 3 vueltas.
(Migracién
externa)
Sistema acople Fuga 10 cc de SSN
extension
Para la extension del boton:

Integro Deterioro Cambio/Dafo Evaluacion
Tapas Lenguetas rotas | Desprendida Visual

No sellan

Integridad canal 10 cc SSN

[ Fuga
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alimentacion

Flujo

Empate a boton

Empate a
jeringa

Abombamiento
0 hundimiento

Obstruccion 10 cc SSN
Roto 4 cc de Agua
Desprendido Visual

> 50%

Visual Regla

Adherencias de | <50 longitud
alimentos en el

canal.

Identificacion No

de hongos

Visual Regla.

Visual

Los eventos que requieren cambio de dispositivo son:

e Para las sondas de baldn:

. Obstruccidn que no sea franqueable con lavado con solucion salina y presién manual con

jeringa de 10cc, que impida la alimentacion a través del dispositivo.

. Perforacién que permita la fuga a lo largo del dispositivo.

. Desprendimiento de tapas.

. Ruptura del balon de retenedor.

. Dafio del mecanismo retenedor (por ejemplo: valvula del balén retenedor disfuncional).

. Abombamiento o hundimiento en mas del 50% de la logitud.

e Parael botdn:
. Obstruccion que impida la alimentacion a traves del dispositivo y que no sea franqueable
con paso del introductor del dispositivo, lavado con solucién salina y presion manual con

jeringa de 10cc.

. Perforacion que permita la fuga a lo largo del dispositivo.

. Desprendimiento de tapa.
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. Deteccion de dafio del mecanismo retenedor.

. Dafio en la valvula del canal de alimentacion: Escape en proyectil.

. Dafio en el mecanismo de acoplamiento con la extension.

. Pérdida de la movilidad y giro lo que indica que puede haber enclavamiento y riesgo de

migracion transmural.

e Eventos para los que se requiere cambio de las extensiones del boton:

. Obstruccién que impida la alimentacion a través del dispositivo y que no sea franqueable
con lavado con solucion salina y presion manual con jeringa de 10cc.

. Perforacion que permita la fuga.

. Desprendimiento de tapas o empates.

. Abombamiento o hundimiento en més del 50% de la logitud.

Una vez culmine la evaluacién proceda a recordarle al cuidador el control telefénico que se
realizara en un mes y el control presencial al que debe asistir en 2 meses. Suministre al
cuidador el formato de informacion sobre la proxima evaluacion telefonica y presencial

(ANEXO 1 FORMATO 9).

9.1.9 REPORTE DE EVENTOS ADVERSOS
Como evento adverso se entiende toda reaccidon o aparicién de complicaciones o eventos
indeseables relacionadas o no con el uso del dispositivo. Para este estudio tiene especial

interés que se reporten los siguientes eventos adversos:
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Muerte, Peritonitis, Celulitis, Erosion periostomal, extraccion accidental, migracion interna,
migracion externa.
Todo evento adverso debe notificarse via correo electronico en las primeras 24 hs a

edgarsalamanca@gmail.com

La descripcion del evento adverso debe registrarse en la hoja “Reporte de muerte o efecto

adverso (ANEXO 1 FORMATO 14)

9.1.10 REPORTE DE DESVIACION DEL PROTOCOLO

Cualquier cambio en el manejo del paciente que ha sido aleatorizado dentro del estudio,
que sea diferente a lo establecido en el protocolo se considera una desviacion en el
protocolo. En caso de que ocurra debe diligenciarse la forma “Reporte de desviacion del
protocolo” (ANEXO 1 FORMATO 15) y notificar al centro coordinador via correo

electrénico edgarsalamanca@gmail.com

Para este estudio tiene especial interés que se reporten las siguientes desviaciones del
protocolo:

e Alterar en la secuencia de aleatorizacion

e Colocar un dispositivo diferente al asignado por aleatorizacion.

¢ No realizar evaluacion telefénica dentro del periodo de ventana.

¢ No realizar evaluacién presencial dentro del periodo de ventana.

e Cuando por alguna razon se retira el dispositivo (por ejemplo por accidente o por una

cirugia abdominal) no recolocarlo dentro de los siguientes 15 dias.
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El investigador principal debe establecer la causa de cambio en el protocolo de manejo del
paciente. Ante un cambio no justificado debe optar por las medidas correctivas segun cada

caso particular.

9.1.11 REPORTE DE VIOLACION DEL PROTOCOLO

Para el presente estudio se establecen como violacion del protocolo las siguientes causas:
e El participante no cumplia con por lo menos un criterio de inclusion.
e El participante tiene por lo menos un criterio de exclusion

e Faltaron firmas en el consentimiento informado.

Debe diligenciarse el formato de violacion del protocolo (ANEXO 1 FORMATO16)

y natificar al centro coordinador via correo electronico edgarsalamanca@gmail.com

9.1.12 REPORTE DE SALIDA DE PACIENTE DEL ESTUDIO
Cuando el paciente salga del estudio se debe reportar llenando el formulario de salida del
estudio 'y avisando al centro coordinador via  correo  electrénico

edgarsalamanca@gmail.com (ANEXO 1 FORMATO 17)
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ANEXO 1 FORMATO 1: CONTROL DE TAMIZAJE Y RECLUTAMIENTO DE PACIENTES

CENTRO INVESTIGADOR: Hoja No.
UNIDAD DE ATENCION: 1. Urgencias 2. Consulta Externa 3. Hospitalizacion
1 |2 3 4 5 6 7 8 9
N° | Fecha | Nombre del paciente Edad | H.C. Teléfono Celular Ingresa al Observacion
(AR0s) estudio Si/No

INSTRUCTIVO PARA DILIGENCIAR EL REGISTRO DE TAMIZAJE Y
RECLUTAMIENTO

Columna 1: Consecutivo de pacientes que van identificando en los diferentes servicios. Columna 6: Numero de teléfono.

Columna 2: Fecha. Registre la fecha en que identifica al paciente potencialmente elegible. Columna 7: Numero de celular.

Columna 3. Nombre del paciente. Columna 8: Ingresa al estudio. Debe llenarse Si 0 No segln corresponda.

Columna 4: Edad en afios cumplidos. Columna 9: Observacion. Si en la columna 8 la respuesta es Si en la columna 9 debe
Columna 5: Historia clinica. colocarse el nimero de identificacion en el estudio, una vez se haya realizado la apertura del

sobre de asignacion del tratamiento. Si en la casilla 8 la respuesta es No, explique el motivo
por el que no ingresa.
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ANEXO 1 FORMATO 2: FORMATO VERIFICACION DE LA ELEGIBILIDAD

No. Centro
Investigador

VERIFICACION DE LA ELEGIBILIDAD

Este formulario debe diligenciarse para cada paciente con gastrostomia.

1.

Nombre: Fecha: | aaaa

Mm

dd

2.

No. Historia Clinicaen la Institucion: | | | | |

3.

Hoja de Control de Tamizaje y reclutamiento No.

4.

Numero de Paciente en la hoja:

Marque una “X” segun corresponda:

5.

Verifique que el paciente presenta las siguientes
condiciones:

1. Sl

2. NO

Tiene gastrostomia con tres 0 mas meses de realizada

Tiene colocado un dispositivo de gastrostomia con
diametro de 14 FR o mayor.

Tiene menos de 18 afios.

Verifique que el paciente NO presenta las siguientes
condiciones:

1. Sl

2.NO

10.

Expectativa de vida menor a un afio y medio

11.

Tiene algin impedimento que haga sospechar que no va a
poder ser valorado cada 2 meses. (Por ej: Vivir lejos de
Bogota con dificultades previsibles para no poder asistir a
controles cada 2 meses)

Si el paciente cumple con los criterios de elegibilidad:

1. Invite al cuidador a participar en el estudio.

2. Expliquele en que consiste el estudio, preséntele el consentimiento informado del
estudio (ANEXO 1 FORMATO 3 ), el consentimiento para registro filmico
(ANEXO 1 FORMATO 4) y el consentimiento de procedimiento que
normalmente se utiliza en la institucion. Si el paciente tiene entre 9 y 17 afios y
no tiene retardo mental debe firmarse también el asentimiento (FORMATO 3 A

ANEXO 1)
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fei

FUNDACION
CARDIO-INFANTIL

INSTITUTO DE CARDIOLOGIA

ANEXO 1 FORMATO 3: CONSENTIMIENTO INFORMADO
PERMISO PARA PARTICIPAR EN EL ESTUDIO:

TIEMPO UTIL DE LA SONDA DE GASTROSTOMIA DE RETENEDOR
INFLABLE VS. EL BOTON DE GASTROSTOMIA DE RETENEDOR ELASTICO
EN NINOS. EXPERIMENTO CLINICO ALEATORIZADO
Version 2010.11.01

FINALIDAD DE LA INVESTIGACION:

Lo estamos invitando a participar en un estudio que busca comparar dos tipos de
dispositivos de gastrostomia: la sonda de retenedor inflable, que tradicionalmente se ha
usado versus el boton de retenedor elastico que llegd al mercado después. El estudio
pretende describir y cuantificar las diferencias en duracion y seguridad entre los dos

dispositivos, para definir cudl de ellos es el mas adecuado para tratar nifios con

gastrostomia.

ESTADO ACTUAL DE LA INTERVENCION

Los nifios con gastrostomia necesitan el recambio periddico del dispositivo ya que con el
uso diario se deteriora. Los estudios han sugerido que el boton tiene mayor duracion y que
la colocacion de la sonda es menos dolorosa, pero no hay un estudio que haya comparado

directamente a estos dos dispositivos en su duracién y seguridad.

DESCRIPCION DE LA INTERVENCION
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En este estudio a cada uno de los participantes se le asignara al azar uno de dos dispositivos
de gastrostomia (sonda de retenedor inflable 6 botdn de retenedor elastico), el investigador
le colocara el dispositivo que le ha sido asignado. Posteriormente se realizaran controles
telefénicos entre las 24 y 72 hs siguientes a la colocacion y durante los meses impares.

El nifio y la persona que lo cuida asistiran a controles presenciales cada 2 meses durante los
18 meses siguientes a la colocacion del dispositivo. En estos controles se realizard una
entrevista al cuidador y un examen al nifio y al dispositivo, similares a los que hasta el
momento se han hecho, desde que el nifio tiene gastrostomia.

Si el cuidador tiene alguna duda puede ponerse en contacto con el investigador principal o
con un miembro del grupo al CELULAR No. 3168780219 a cualquier hora.

El numero total de pacientes que es necesario que participen es de 90.

POSIBLES RIESGOS Y COMPLICACIONES

Los riesgos mas importantes a los que se expone el nifio(a) son los relacionados al cambio
del dispositivo de gastrostomia como: sangrado, infeccidn, peritonitis; posteriormente se
puede presentar también fuga (escape de comida), cambio de la posicién donde fue
colocado inicialmente y dulceras alrededor de la gastrostomia. Estos riesgos y
complicaciones se han presentado con los dos tipos de dispositivos.

Los dispositivos que se van a usar han sido utilizados desde hace varios afios, en muchos

paises, incluido Colombia.

Si Ud. identifica alguna complicacion debe comunicarse al CELULAR antes mencionado y
asistir por el Servicio de Urgencias del Hospital donde fue colocado el dispositivo.
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Las posibles complicaciones y efectos secundarios seran manejadas en cada hospital por los

médicos tratantes y los investigadores.

BENEFICIOS

En este estudio no se espera que Ud. o el nifio tengan un beneficio directo.

El estudio busca recoger informacion de la cual pueden beneficiarse los nifios con
gastrostomia; su participacion contribuird al conocimiento sobre la mejor manera de

manejar a los nifios con gastrostomia.

CONFIDENCIALIDAD
La informacién personal de cada participante sera confidencial, por lo cual se manejara

internamente cada paciente con un nimero.

OTRA INFORMACION IMPORTANTE

Participar no le acarreara costos adicionales en su tratamiento, ni recibira compensacion
economica.

Si usted decide participar, se le insiste en que cumpla sus controles cada 2 meses (meses
pares del seguimiento), durante 18 meses y su colaboracion en dar via telefonica la
informacidn que le sea solicitada entre las 24 y 72 hs de haber sido colocado el dispositivo

y un mes después de cada visita (es decir durante los meses impares del seguimiento).

Si durante el transcurso del estudio se identifican riesgos diferenciales en alguno de los
grupos, se suspendera el estudio y Ud. sera informado.
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La participacion es totalmente voluntaria, Ud. puede retirarse en el momento que desee.

Si no acepta participar, le sera colocado el dispositivo que su entidad de salud autoriza y

seguira sus controles regulares como hasta el momento lo ha hecho.

Yo , padre__, madre__, cuidador acudiente__ he

leido y entendido el presente documento, comprendo la naturaleza del estudio, se me han

respondido las preguntas y voluntariamente acepto que el/la
nifio/a participe en el estudio.
Fecha: Aaaa | Mm | Dd
Investigador Padre y/o Madre (0o Representante legal)
Nombre: Nombre: Nombre:
Cédula: Cédula: Cédula:
Firma: Firma: Firma:
Tel: Tel: Tel:
Testigo 1 Testigo 2

Nombre: Nombre:

Cédula: Cédula:

Firma: Firma:

Tel: Tel:
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fci

Este protocolo de investigacion ha sido presentado y discutido por el Comité de Etica en
Investigacion Clinica de la Fundacion Cardio Infantil — Instituto de Cardiologia y ha sido
aprobado para su iniciacion.

El investigador principal y responsable por el proyecto es el Dr. Edgar Salamanca G. Tel.
6672727 Ext. 1227 Cel: 31687802109.

Cualquier duda o inquietud puede dirigirla a
J. Sinay Arévalo Leal, MD, Ma, cPhD.

Presidente del Comité de Etica en Investigacion Clinica

Investigador: Verifique que los espacios de las firmas estan correctamente diligenciados y

proceda a llenar el formato de identificacion del paciente (ANEXO 1 FORMATO 5).
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fei

FUNDACION
CARDIO-INFANTIL

INSTITUTO DE CARDIOLOGIA

ANEXO 1 FORMATO 3A: ASENTIMIENTO

PERMISO DEL NINO DE 9 A 17 ANOS
PARA PARTICITPAR EN EL ESTUDIO:

TIEMPO UTIL DE LA SONDA DE GASTROSTOMIA DE RETENEDOR INFLABLE
VS. EL BOTON DE GASTROSTOMIA DE RETENEDOR ELASTICO EN NINOS.
EXPERIMENTO CLINICO ALEATORIZADO
Version 2010.11.01

FINALIDAD DE LA INVESTIGACION:

Estamos invitandolo a participar en el presente estudio que busca comparar dos tipos de
dispositivos de gastrostomia: la sonda de retenedor inflable, que tradicionalmente se ha
usado versus el boton de retenedor eléstico que esta disponible desde hace poco tiempo. El

estudio pretende identificar cual es el mas adecuado para los nifios.

ESTADO ACTUAL DE LA INTERVENCION

Los nifios con gastrostomia necesitan el cambio periddico del dispositivo ya que con el uso
diario se deteriora. Los estudios han sugerido que el botdn tiene mayor duracion y que la
colocacién de la sonda es menos dolorosa, pero no hay un estudio que haya comparado

directamente a estos dos dispositivos en su duracion y seguridad.

DESCRIPCION DE LA INTERVENCION

A cada uno de los participantes se le asignara al azar uno de dos dispositivos de
gastrostomia (sonda de retenedor inflable 6 botdn de retenedor elastico), el investigador le
colocara el dispositivo que le ha sido asignado. Posteriormente se realizardn controles

telefonicos entre las 24 y 72 hs siguientes a la colocacion y durante los meses impares, el
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nifio y la persona que lo cuida asistiran a controles presenciales cada 2 meses durante los 18
meses siguientes a la colocaciéon del dispositivo. En estos controles se realizara una
entrevista al cuidador y un examen al nifio y al dispositivo, similares a los que hasta el
momento se han hecho, desde que tiene gastrostomia.

Si el cuidador o el nifio tienen alguna duda puede ponerse en contacto con el investigador
principal Edgar Salamanca o con un miembro del grupo al CELULAR No. 3168780219 a

cualquier hora.

POSIBLES RIESGOS Y COMPLICACIONES

Los riesgos mas importantes a los que se expone el nifio(a) son los relacionados al cambio
del dispositivo de gastrostomia como sangrado, infeccion, peritonitis; posteriormente se
puede presentar también fuga (escape de comida), cambio de la posicion donde fue
colocado inicialmente y Ulceras alrededor de la gastrostomia. Estos riesgos y
complicaciones se han presentado con los dos tipos de dispositivos.

Los dispositivos que se van a usar han sido utilizados desde hace varios afios, en muchos

paises, incluido Colombia.

Las posibles complicaciones y efectos secundarios seran manejadas en cada hospital por los

médicos tratantes y los investigadores.

BENEFICIOS
En este estudio no se espera que usted tenga un beneficio. Su participacion contribuira al
conocimiento sobre la mejor manera de manejar a los nifios con gastrostomia.
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CONFIDENCIALIDAD
La informacion personal sera confidencial, por lo cual se manejara internamente cada

participante con un numero.

OTRA INFORMACION IMPORTANTE

Participar no le acarreara costos adicionales en su tratamiento, ni recibira compensacion
economica.

Si durante el transcurso del estudio se identifican riesgos diferenciales en alguno de los
grupos, se suspendera el estudio y usted sera informado.

La participacion es totalmente voluntaria, Ud. puede retirarse en el momento que desee.

Si no acepta participar le serd colocado el dispositivo que su entidad de salud autoriza y
seguira sus controles regulares como hasta el momento lo ha hecho.

El protocolo de Investigacion ha sido presentado y discutido por el Comité de Etica en
Investigacion Clinica de las instituciones participantes.

Yo , he leido y entendido el presente

documento, comprendo la naturaleza del estudio, se me han respondido las preguntas y
voluntariamente acepto participar en el estudio.

Fecha: aaaa’/mm/dd / /
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Investigador Nifio
Nombre: Nombre:
Cédula: Cédula:
Firma: Firma:
Tel: Tel:
Testigo 1 Testigo 2

Nombre: Nombre:

Cédula: Cédula:

Firma: Firma:

Tel: Tel:

fci

Este protocolo de investigacion ha sido presentado y discutido por el Comité de Etica en

Investigacion Clinica de la Fundacion Cardio Infantil — Instituto de Cardiologia y ha sido

aprobado para su iniciacion.

El investigador principal y responsable por el proyecto es el Dr. Edgar Salamanca G. Tel.
6672727 Ext. 1227 Cel: 3168780219.
Cualquier duda o inquietud puede dirigirla a
J. Sinay Arévalo Leal, MD, Ma, cPhD.
Presidente del Comité de Etica en Investigacion Clinica

Investigador: Verifique que los espacios de las firmas estan correctamente diligenciados y

proceda a llenar el formato de identificacion del paciente (ANEXO 1 FORMATO 5).
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@
fcl CARDIONEANTIL ANEXO 1 FORMATO 3E

INSTITUTO DE CARD IOLOGIA

PERMISO PARA EXTENDER LA PARTICIPACION EN EL ESTUDIO:
TIEMPO UTIL DE LA SONDA DE GASTROSTOMIA DE RETENEDOR
INFLABLE VS. EL BOTON DE GASTROSTOMIA DE RETENEDOR ELASTICO
EN NINOS. EXPERIMENTO CLINICO ALEATORIZADO
Version 2010.11.01

FINALIDAD DE LA INVESTIGACION:
Actualmente el nifio(a) a quien Ud representa esta participando en un estudio que busca
determinar el tiempo de vida util y la seguridad de dos tipos de dispositivos: la sonda de

gastrostomia de retenedor de balén y el boton de gastrostomia de retenedor elastico.

POR QUE SE PLANTEA LA EXTENSION DEL ESTUDIO?

Inicialmente se planted el seguimiento a un afio y medio, pero hay participantes que tienen
su dispositivo aun funcional, por lo que pueden seguir aportando informacién valiosa al
estudio, que permitiria aproximarse con mayor certeza a cual es la vida atil y la seguridad

de los dispositivos en este periodo.

EN QUE CONSISTE LA EXTENSION DEL ESTUDIO?
Lo estamos invitando a que continte dentro del estudio asistiendo a los controles como
hasta el momento lo ha hecho cada 2 meses (meses pares del seguimiento) y respondiendo

por teléfono cada 2 meses (meses impares del seguimiento).
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QUE RIESGOS Y BENEFICIOS ADICIONALES HAY?
No hay riesgos ni beneficios adicionales.

Yo , padre__, madre__, cuidador acudiente__ he

leido y entendido el presente documento, comprendo la naturaleza del estudio, se me han

respondido las preguntas y voluntariamente acepto que el/la
nifio/a participe en el estudio.
Fecha: Aaaa | Mm | Dd
Investigador Padre y/o Madre (0 Representante legal)
Nombre: Nombre: Nombre:
Cédula: Cédula: Cédula:
Firma: Firma: Firma:
Tel: Tel: Tel:
Testigo 1 Testigo 2

Nombre: Nombre:

Cédula: Cédula:

Firma: Firma:

Tel: Tel:

fci

Este protocolo de investigacion ha sido presentado y discutido por el Comité de Etica en
Investigacion Clinica de la Fundacion Cardio Infantil — Instituto de Cardiologia y ha sido
aprobado para su iniciacion.

El investigador principal y responsable por el proyecto es el Dr. Edgar Salamanca G. Tel.
6672727 Ext. 1227 Cel: 31687802109.

Cualquier duda o inquietud puede dirigirla a
J. Sinay Arévalo Leal, MD, Ma, cPhD.

Presidente del Comité de Etica en Investigacion Clinica
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@
fcl CARDIONEANTIL ANEXO 1 FORMATO 3EA

INSTITUTO DE CARD IOLOGIA

PERMISO DEL NINO DE 9 A 17 ANOS
PARA EXTENDER LA PARTICIPACION EN EL ESTUDIO:

TIEMPO UTIL DE LA SONDA DE GASTROSTOMIA DE RETENEDOR
INFLABLE VS. EL BOTON DE GASTROSTOMIA DE RETENEDOR ELASTICO
EN NINOS. EXPERIMENTO CLINICO ALEATORIZADO
Version 2010.11.01

FINALIDAD DE LA INVESTIGACION:
Actualmente Ud. esta participando en un estudio que busca determinar el tiempo de vida
atil y la seguridad de dos tipos de dispositivos: la sonda de gastrostomia de retenedor de

baldn y el boton de gastrostomia de retenedor eldstico.

POR QUE SE PLANTEA LA EXTENSION DEL ESTUDIO?

Inicialmente se planted el seguimiento a un afio y medio, pero hay participantes que tienen
su dispositivo aun funcional, por lo que pueden seguir aportando informacion valiosa al
estudio, que permitiria aproximarse con mayor certeza a cual es la vida Gtil y la seguridad

de los dispositivos en este periodo.

EN QUE CONSISTE LA EXTENSION DEL ESTUDIO?
Lo estamos invitando a que continde dentro del estudio asistiendo a los controles como
hasta el momento lo ha hecho cada 2 meses (meses pares del seguimiento) y respondiendo

por teléfono cada 2 meses (meses impares del seguimiento).
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QUE RIESGOS Y BENEFICIOS ADICIONALES HAY?
No hay riesgos ni beneficios adicionales.

Yo , he leido y entendido el presente

documento, comprendo la naturaleza del estudio, se me han respondido las preguntas y

voluntariamente acepto participar en el estudio.

Fecha: Aaaa Mm Dd
Investigador Participante
Nombre: Nombre:
Cédula: T.I:
Firma: Firma:
Tel: Tel:
Testigo 1 Testigo 2

Nombre: Nombre:

Cédula: Cédula:

Firma: Firma:

Tel: Tel:

fci

Este protocolo de investigacion ha sido presentado y discutido por el Comité de Etica en
Investigacion Clinica de la Fundacion Cardio Infantil — Instituto de Cardiologia y ha sido
aprobado para su iniciacion.

El investigador principal y responsable por el proyecto es el Dr. Edgar Salamanca G. Tel.
6672727 Ext. 1227 Cel: 31687802109.

Cualquier duda o inquietud puede dirigirla a
J. Sinay Arevalo Leal, MD, Ma, cPhD.

Presidente del Comité de Etica en Investigacion Clinica
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ANEXO 1 FORMATO 4: CONSENTIMIENTO PARA REGISTRO FILMICO
CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA FOTOGRAFIA CLINICA
Version 2009.10.30
Se me ha explicado que la fotografia clinica es un recurso médico reconocido y aceptado
cientificamente en la Medicina, ya que sirve para evaluar y registrar parte de la enfermedad
actual de los pacientes, planear sus tratamientos y hacer seguimiento de las diferentes
enfermedades. Igualmente, se me ha dicho que estos registros se podrian usar con fines
académicos cuando se le ensefia a estudiantes y a médicos en entrenamiento o cuando se
publican en articulos cientificos o se muestran en conferencias.
También se me ha informado que todos los registros médicos, incluyendo la Fotografia
médica (fotografias, videos, grabaciones, etc.) son manejados como parte integral de la
Historia Clinica y por tanto requieren de la autorizacién de los pacientes para ser tomados.
Por lo anterior se me ha solicitado leer este documento y discutirlo con el personal de la
salud, con el fin de que sepa porque se desea tener un registro fotografico y que en
consecuencia autorice o no autorice su realizacion.
Conozco que podré autorizar independientemente el uso especifico de todos o de cada uno
de estos registros fotograficos y que de igual forma, cuando lo desee, podré revocar lo

autorizado.

RECUERDE QUE USTED ES LIBRE DE AUTORIZAR O NO, SIN QUE SU
DECISION AFECTE DE MANERA POSITIVA O NEGATIVA SU ATENCION
MEDICA, NADIE LO PUEDE OBLIGAR A QUE AUTORICE, PERO TENGA EN
CUENTA QUE ALGUNAS VECES, TENER UN REGISTRO PUEDE SER

FAVORABLE

106



La institucion y el personal médico nos comprometemos a que sus registros fotograficos

tengan el mismo trato confidencial que tiene en general su Historia Clinica (Resolucion

1995 de 1999).

Yo

identificado(a) con cc de , €n representacion
del  menor , he sido
informado(a) por el profesional de la
salud , del servicio

, que se desea obtener un registro fotogréfico, de video y/o

grabacion del cuerpo o parte del cuerpo del menor.

Yo autorizo a que le sea tomado al nifio(a) el registro (fotografia, video o grabacion)
solicitado, con fines académicos 6 educativos, a sabiendas de que estos podrian ser
exhibidos publicamente en escenarios cientificos exclusivamente ¢ que podrian ser

publicados en revistas médicas.

Firma profesional de la salud Frma del representante Firma nifio mayor de
Bogota D.C. Fecha 7 afos sin retardo
mental
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ANEXO 1 FORMATO 5: FORMATO IDENTIFICACION DEL PACIENTE

| No. Centro Investigador | | |

| IDENTICIFACION DEL PACIENTE |

1. Fecha aaaa mm | dd
2. NOmero de Historia Clinica: | | | | | | | ]
3. Nombre del paciente: | Apellidos Nombres
4. Sexo: | M | F | |
5. Fecha de Nacimiento: aaaa mm | dd
6. Nombre del Apellidos Nombres
cuidador:
7. Teléfonos: Ciudad:
Ciudad:
8. Celular: | |
9. Direccion: Ciudad:
10. Otro Familiar Apellidos Nombres
11. Teléfono: Ciudad:

PEGUE ADHESIVO AQUI

Adhesivo 3

Investigador: Proceda a diligenciar el formato de Evaluacion de base (ANEXO 1

FORMATO 6).
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ANEXO 1 FORMATO 6: FORMATO EVALUACION DE BASE

No. Centro Investigador

No. Identificacion del paciente

PEGUE ADHESIVO AQUI
Ahesivo 4

EVALUACION DE BASE

Parte 0 (Marque una “X” ¢ diligencie segun corresponda)

1. Fecha: aaaa mm Dd

3. Sexo: M |

|

Nombre CIE-10

2.Edad: Afios
F_ |

4. Cual es la Enfermedad de 1. Neuroldgica

Base para requerir la

Gastrostomia?:

Parélisis Cerebral, sin otra
especificacion

Otras Convulsiones Y Las No
Especificadas

Otro:

2. Respiratoria

Bronquitis crénica no especificada

Displasia broncopulmonar originada en
el periodo peri

Otro:

3. Gastrointestinal

Enfermedad Del Reflujo
Gastroesofagico

Trastorno Funcional Intestinal, No
Especificado

Otro:

4. Cardiaca

Malformacidn congeénitas de las
camaras cardiacas

Otro:

5. Sistémica

Desnutricion Proteicocalorica , No
Especificada

Trastornos Especificados Del
Metabolismo

Otro:

6. Otro

5. Indicacién por la que se realizo gastrostomia

Disfagia

Desnutricion

Otra:

6. Técnica con la que se realiz6

GEP

NPl W N e

Abierta

7. Fecha de Gastrostomia:

(Si no es posible fecha exacta, coloque fecha aproximada)

aaaa mm Dd

8. Numero de recambios de sondas de gastrostomia desde la realizacion de la cirugia hasta la fecha

9. Tipo de sonda que se retira

1. Sonda Foley

2. Sonda de gastrostomia
3. Boton

4 Otro:
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INFORMACION SOBRE LOS ULTIMOS DOS MESES
La informacién a continuacion solicitada hace referencia a los 2 meses previos a la fecha actual.

Parte A: INFORMACION DADA POR EL CUIDADOR
10. Numero de veces al dia que en promedio utiliza el dispositivo
11. Medicamentos NOMBRE DEL (SE ADMINISTRA
administrados MEDICAMENTO POR
1. Anticonvulsivantes GASTROSTOMIA?
Sl N
)
2. Broncodilatadores Sl N
)
3. Proquineticos SI N
@)
4, Otro grupo Si N
0

12. Tipo de alimentacion que recibe Férmulas comerciales

Preparacion casera

Ambos tipos

Otro

13. Tratamiento que recibe la alimentacién que se le Ninguno

administra Licuada

Colada

Licuada y Colada

Otro

14. ¢Quién es el Cuidador? Familia

Entidad de proteccién

Otro:

15. ¢Instila agua por el dispositivo para limpiarlo, No

) 5 2 i
después de usarlo? ST una vez/dia

Si, dos veces al dia

Eal BRI I o I o A B ol Sl B ol I Sl A Bl Bl B S B B o

Si, tres veces/dia

5. Si, siempre después que lo usa

Para identificar problemas vistos por el cuidador haga las siguientes preguntas (recuerde gue todas hacen
referencia a los Gltimos 2 meses):

16. ¢Ha presentado obstruccién temporal al paso del | 1. No
alimento por la sonda? > NGmero de veces
17. ¢Ha presentado escape entre el dispositivo y los 1. No escape
bordes de la gastrostomia? 5 ST mensual
3. Si, semanal
4. Si, interdiaria
5. Si, diaria
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18. ¢Se ha salido accidentalmente el dispositivo? 1. No (pase a la pregunta 21)
2. Si (Responda los numerales 19 y 20, los
cuales se refieren a estos eventos)
19. NUmero de veces recolocado por el cuidador
20. Numero de veces recolocado en Hospital
21. ¢Ha presentado Enrojecimiento periostomal? 1. No
2. Si
22. ¢Harequerido antibidtico para el tratamiento de 1. No
la infeccién de la gastrostomia? 5 Si
23. ¢Qué antibidtico ha recibido? Duracién (dias)
24. ¢Ha requerido manejo de granuloma 1. No
i ? -
periostomal? > Si
Cual:
Duracién (Dias)
25. ¢Ha presentado diarrea (3 0 mas episodios por 1. No
ia)?
dia)’ 2. |si
2.a | NUmero de
Dias
26. ¢Ultiliza aditamentos para mantener la funcién del | 1. No
dispositivo (Eje: esparadrapo)? 5 Si
2.a. ‘ Cual:
27. ¢Ha identificado algin problema adicional en 1. No
relacion con el uso del dispositivo? 5 Si
2.a. ‘ Cual:
28. ¢Ha consultado por Urgencias o ha realizado 1. No (Pase al numeral 35)
ggnsulj[?s n;) programadas relacionadas con el 2. Si (Responda los numerales 29 al 34, los
ISpOSItivo: cuales se refieren a estas consultas)
29. Namero de veces que consultd por Urgencias
30. Motivo de
consulta
31. Namero de veces que consultd por Consulta externa ‘
32. Motivo de
Consulta
33. ¢Requirid alguno de estos examenes?: 1. RXV.D.A.
2. Endoscopia V.D.A.
3. Ninguno
34. Requirié procedimientos relacionados con el 1. No
dispositivo? 5 Si
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35. Califique de 1 a 10 su satisfaccion con el Dispositivo que actualmente usa, puede utilizar como referencia
puntajes altos si no presenta problemas y bajos si tiene problemas diariamente con el Dispositivo

Informante

Parte B: VALORACION POR EL EXAMINADOR

36. Peso
Kg.

37. Talla
Cm

38. IMC

39. Pliegue
Cutaneo

VALORACION DEL DISPOSITIVO
Marque con una X en la casilla correspondiente segin los hallazgos al examen del dispositivo y al examen fisico.
(Las casillas sombreadas no son opciones validas para marcar)

Integro Deterioro Cambio/Dafio
40. | Tapas 1 2 | Lengletas rotas No 3 | Desprendida
. .| sellan .
41. | Integridad canal 1 3 | Fuga
alimentacion . .
42. | Flujo 1 3 | Obstruccion
43. | Balén-canal balén 1 Roto
44. | Vélvula Bal6n 1 Dafiada
45. | Abombamiento o 1 2 | <50% > 50%
hundimiento . .
46. | Adherencias de 1 | .<50 2 | >50%
alimentos canal. longitud .
47. | ldentificacion de 1 | No 2 | Si
hongos

VALORACION DE LA OSTOMIA

Lesiones en piel: Marque con una X en la casilla correspondiente seguin los hallazgos al examen fisico.

48. Secrecion

1. Ninguno

Seroso

Sanguinolento

Purulento

49. Eritema

No hay

Menor de 1cm

De 1cm 0 més

50. Celulitis (Presencia de eritema, edema, calor y
dolor):
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Menor: Menor de 1cm

eI Bl B B Bl B B S IN

Mayor: 1cm 0 més




51. Erosién 1. No hay
2. Menor: Menor de 1cm
3. Mayor: 1cm 0 mas
52. Granulacion: Tejido redundante y friable en el 1. No hay
reborde de gastrostomia 2. Menor: Menos de 50% del perimetro
3. Mayor: Compromete mas del 50% del
perimetro
53. Fuga peripstomal: Elimina contenido 1. No hay
intragastrico > Menor
3. Mayor
54. Migracion intraluminal 1. No
2. Si
55. Migracién transmural 1. No
2. Si
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ANEXO 1 FORMATO 7: FORMATO INFORMACION DE ALEATORIZACION

INFORMACION DE ALEATORIZACION |

Investigador: Proceda a destapar el sobre de aleatorizacion, pegue los adhesivos correspondientes, coloque el
dispositivo y proceda a llenar el formato de Informagion de colocacién del dispositivo.
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1. Fecha aaaa | mm Dd
Hora:
2. Tipo de dispositivo asignado por la aleatorizacion Sonda
Boton

PEGUE ADHESIVO DE DISPOSITIVO
ASIGNADO AQUI
Adhesivo 1
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ANEXO 1 FORMATO 8: FORMATO INFORMACION COLOCACION DEL

DISPOSITIVO
No. Centro Investigador No. Identificacion del paciente
PEGUE ADHESIVO AQUI
Ahesivo 5

INFORMACION DE LA COLOCACION DEL DISPOSITIVO

Marque con una X sobre el valor numérico que Ud considere corresponde al nivel de
dolor del paciente en cada momento:

1. Evaluacion del dolor al momento de retirar el dispositivo:

/EA ZNyuy 7
— :/! i;{mlr}

3 , B hb 8 |8l
Ningun El Peor Dolor
Dolor Dolor Moderado | Posible

2. Evaluacion del dolor al momento de colocar el dispositivo.

A ’fﬂ\ o
D

1]2]3]4][5][6]7][8]8]10

Ningun | El Peor Dolor
Dolor | Dolor Moderado Posible
3. ¢Requirio algun examen paraclinico para conflrmar la posicion? Si

(Si la respuesta es “SI”, pase a la pregunta 4 si no, pase a la pregunta | No
No. 5)

4. ¢Qué examen paraclinico realiz6? 1.| Rx V.D.A.

N

Endoscopia V.D.A.

3.| Otro;

4a.. Resultado Paraclinicos:

5. ¢Tuvo alguna complicacion durante la 1.| Sangrado
colocacion? 2. | Falsa ruta
3.| Boton corto para el trayecto
4. | Otro,

Investigador: pase a dar la informacion sobre los controles telefonicos y presenciales.
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ANEXO 1 FORMATO 9: FORMATO INFORMACION SOBRE LA PROXIMA
EVALUACION TELEFONICA'Y PRESENCIAL.

No. Centro Investigador No. Identificacion del paciente

Ud. Debe llamar al Cel. 3168780219 el dia: Aaaa mm Dd

(Para informar el estado del paciente)

El nifio: |

debe asistir a control médico, con aaaa | mm | Dd | Por favor pida su cita.
un acompafante el dia:

Si por algin motivo no puede cumplir la cita por favor llame al Cel. 3168780219 para
comunicarselo al Dr. Edgar Salamanca.
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ANEXO 1 FORMATO 10: FORMATO CONTROL TELEFONICO

No. Centro Investigador

No. Identificacion del paciente

N° Fecha Tiempo pos- 1. Ha presentado algun sintoma en relacion con la gastrostomia? Se cita a valoracion Investigador
aaaa/mm/dd colocacion 2. Tiene alguna queja con respecto al dispositivo? Sl NO
1 24-72Hs 1.
2.
2 1 Mes 1.
2.
3 3 Meses 1.
2.
4 5 Meses 1.
2.
5 7 Meses 1.
2.
6 9 Meses 1.
2.
7 11 Meses 1.
2.
8 13 Meses 1.
2.
9 15 Meses 1.
2.
10 17 Meses 1.
2.
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ANEXO 1 FORMATO 11: FORMATO INFORMACION SOBRE LA SONDA

No. Centro Investigador

No. Identificacion del paciente

Este formato se debe diligenciar al cumplir 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 18 meses después de haber colocado el dispositivo.
(Si tiene dudas al momento de diligenciarlo, por favor remitase al Manual de procedimientos)

1.

Fecha Aaaa mm Dd

2.

Valoracion No.

Tiempo post-colocacion (meses)

INFORMACION SOBRE LOS ULTIMOS DOS MESES
La informacién a continuacion solicitada hace referencia a los 2 meses previos a la fecha actual.

Parte A:

INFORMACION DADA POR EL CUIDADOR

3.

Numero de veces al dia que en promedio utiliza el dispositivo

4.

Medicamentos
administrados
5.  Anticonvulsivantes

NOMBRE DEL MEDICAMENTO

¢SE ADMINISTRA POR
GASTROSTOMIA?

Sl

NO

6. Broncodilatadores

Sl

NO

7.  Proquineticos

Sl

NO

8. Otro grupo

Sl

NO

Tipo de alimentacion que recibe

Férmulas comerciales

Preparacion casera

Ambos tipos

Otro

Tratamiento que recibe la alimentacion que se le
administra

Ninguno

Licuada

Colada

© ® N o ® N o O

Licuada y Colada

.
©

Otro

¢, Quién es el Cuidador?

»

Familia

Entidad de proteccion

Otro:

¢Instila agua por el dispositivo para limpiarlo,
después de usarlo?

No

Si, una vez/dia

Si, dos veces al dia

© ® N o o O

Si, tres veces/dia

10. | Si, siempre después que lo usa

Para identificar problemas vistos por el cuidador haga las siguientes preguntas (recuerde que todas hacen referencia a los ultimos 2
meses):
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9. ¢Ha presentado obstruccion temporal al paso del 3. No
alimento por la sonda?
4. Ndmero de veces
10. ¢Ha presentado escape entre el dispositivo y los 6. No escape
bordes de la gastrostomia?
7. Si, mensual
8. Si, semanal
9. Si, interdiaria
10. | Si, diaria
11. ¢Se ha salido accidentalmente el dispositivo? 3. No (pase a la pregunta 21)
4. Si (Responda los numerales 19 y 20, los cuales se
refieren a estos eventos)
12. Ndmero de veces recolocado por el cuidador
13. Ndmero de veces recolocado en Hospital
14. ¢Ha presentado Enrojecimiento periostomal? 3. No
4. Si
15. ¢Ha requerido antibiético para el tratamiento de la | 3. No
infeccion de la gastrostomia? i
4. Si
16. ¢Qué antibidtico ha recibido? Duracion (dias)
17. ¢Harequerido manejo de granuloma periostomal? | 1. No
2. Si
Cuél:
Duracion (Dias)
18. ¢Ha presentado diarrea (3 o mas episodios por 1. No
dia)? -
2. Si
2.a Numero de
Dias
19. ¢ Utiliza aditamentos para mantener la funcién del | 1. No
dispositivo (Eje: esparadrapo)? _
2. Si
2.a. ‘ Cual:
20. ¢Haidentificado algin problema adicional en 3. No
relacion con el uso del dispositivo? i
4, Si,
2.a. Cual:
21. ¢Ha consultado por Urgencias o ha realizado 3. No (Pase al numeral 35)
consultas no programadas relacionadas con el i
dispositivo? 4. Si (Responda los numerales 29 al 34, los cuales se
refieren a estas consultas)
22. Numero de veces que consulté por Urgencias
23. Motivo de consulta
24. Numero de veces que consulté por Consulta externa
25. Motivo de
Consulta
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26. ¢Requirié alguno de estos exdmenes?: 4, RXV.D.A.
5. Endoscopia V.D.A.
6. Ninguno
27. Requirié procedimientos relacionados con el 3. No
dispositivo?
4, Si,
Cuales:
Parte B: VALORACION POR EL EXAMINADOR
28. Peso Kg.
29. Talla Cm.
30. IMC
31. Pliegue
Cuténeo

VALORACION DEL DISPOSITIVO

Marque con una X en la casilla correspondiente segin los hallazgos al examen del dispositivo y al examen fisico.
(Las casillas sombreadas no son opciones validas para marcar)

Integro Deterioro Cambio/Dafio
32. Tapas 2. | Lengletas 3. Desprendida
rotasNo sellan
33. Integridad canal 3. Fuga
alimentacion
34. Flujo 3. Obstruccion
35. Balon-canal balon 3. Roto
36. Valvula Balén 3. Dafiada
37. Abombamiento o 2. | <50% 3. > 50%
hundimiento
38. Adherencias de .<50 longitud 2. | >50%
alimentos canal.
39. Identificacion de No 2. | Si
hongos

VALORACION DE LA OSTOMIA

Lesiones en piel: Marque con una X en la casilla correspondiente segun los hallazgos al examen fisico.

40. Secrecién 1. Ninguno
2. Seroso
3. Sanguinolento
4. Purulento
41. Eritema 1. No hay
2. Menor de 1cm
3. De 1cm o mas
42. Celulitis (Presencia de eritema, edema, calor y dolor): 1. No hay
2. Menor: Menor de 1cm
3. Mayor: 1cm o méas
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43.

Erosién

No hay

Menor: Menor de 1cm

ed B

Mayor: 1cm o mas

44,

Granulacion: Tejido redundante y friable en el reborde
de gastrostomia

=

No hay

Menor: Menos de 50% del perimetro

w

Mayor: Compromete mas del 50% del
perimetro

45.

Fuga periostomal: Elimina contenido intragéastrico

No hay

Menor

wi N

Mayor

46.

Migracién intraluminal

No

Si

47.

Migracion transmural

No

NP N R

Si

Investigador: Proceda a destapar el sobre de aleatorizacion, pegue los adhesivos correspondientes, coloque el dispositivo y proceda a

llenar el formato de Informacién de colocacién del dispositivo.
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ANEXO 1 FORMATO 12: FORMATO INFORMACION BOTON

No. Centro Investigador

No. Identificacion del paciente

Este formato se debe diligenciar al cumplir 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 18 meses después de haber colocado el dispositivo.
(Si tiene dudas al momento de diligenciarlo, por favor remitase al Manual de procedimientos)

1. Fecha aaaa

mm Dd

2. Valoracién No.

Tiempo post-colocacién (meses)

INFORMACION SOBRE LOS ULTIMOS DOS MESES
La informacién a continuacion solicitada hace referencia a los 2 meses previos a la fecha actual.

Parte A:

INFORMACION DADA POR EL CUIDADOR

3. Numero de veces al dia que en promedio utiliza el dispositivo

4. Medicamentos
administrados

Anticonvulsivantes

NOMBRE DEL MEDICAMENTO ¢SE ADMINISTRA POR
GASTROSTOMIA?

Sl NO

Broncodilatadores

Sl NO

3.

Proquineticos

Sl NO

4.

Otro grupo

Sl NO

5. Tipo de alimentacién que recibe

Férmulas comerciales

Preparacion casera

Ambos tipos

Eal I A

Otro

6. Tratamiento que recibe la
administra

alimentacion que se le

L

Ninguno

Licuada

Colada

Licuada y Colada

gl AowDN

Otro

7. ¢Quién es el Cuidador?

L

Familia

Entidad de proteccion

wl N

Otro:

8. ¢lnstila agua por el dispositivo para limpiarlo,

después de usarlo?

Lo

No

Si, una vez/dia

Si, dos veces al dia

Si, tres veces/dia

al M own

Si, siempre después que lo usa

Para identificar problemas vistos por el cuidador haga las siguientes preguntas (recuerde que todas hacen referencia a los

ultimos 2 meses):
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9. ¢Ha presentado obstruccion temporal al paso del 1. No
alimento por la sonda?
2. Ndmero de veces
10. ¢Ha presentado escape entre el dispositivo y los No escape
bordes de la gastrostomia?
2. Si, mensual
3. Si, semanal
4. Si, interdiaria
5. Si, diaria
11. ¢Se ha salido accidentalmente el dispositivo? 1. No (pase a la pregunta 21)
2. Si (Responda los numerales 19 y 20, los cuales se
refieren a estos eventos)
12. Ndmero de veces recolocado por el cuidador
13. Ndmero de veces recolocado en Hospital
14. ¢Ha presentado Enrojecimiento periostomal? 1. No
2. Si
15. ¢Ha requerido antibiético para el tratamiento de la | 1. No
infeccion de la gastrostomia? i
2. Si
16. ¢Qué antibidtico ha recibido? Duracion (dias)
17. ¢Harequerido manejo de granuloma periostomal? | 1. No
2. Si
Cuél:
Duracion (Dias)
18. ¢Ha presentado diarrea (3 o mas episodios por 1. No
dia)? -
2. Si
2.a Numero de
Dias
19. ¢ Utiliza aditamentos para mantener la funcién del | 1. No
dispositivo (Eje: esparadrapo)? _
2. Si
2.a. ‘ Cudl:
20. ¢Haidentificado algin problema adicional en 1. No
relacion con el uso del dispositivo? i
2. Si,
2.a. Cual:
21. ¢Ha consultado por Urgencias o ha realizado 1. No (Pase al numeral 35)
consultas no programadas relacionadas con el i
dispositivo? 2. Si (Responda los numerales 29 al 34, los cuales se
refieren a estas consultas)
22. Numero de veces que consulté por Urgencias
23. Motivo de consulta
24. Numero de veces que consulté por Consulta externa
25. Motivo de
Consulta
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26. ¢Requirié alguno de estos exdmenes?: 1. RXV.D.A.
2. Endoscopia V.D.A.
3. Ninguno
27. Requirié procedimientos relacionados con el 1. No
dispositivo?
2. Si,
Cuales:
Parte B: VALORACION POR EL EXAMINADOR
28. Peso Kg.
29. Talla Cm.
30. IMC
31. Pliegue
Cutaneo

VALORACION DEL DISPOSITIVO

Marque con una X en la casilla correspondiente seg(n los hallazgos al examen del dispositivo y al examen fisico.
(Las casillas sombreadas no son opciones validas para marcar)

Integro Deterioro Cambio/Dafio
32. Tapas 1. 2. Lengletas rotas 3. Desprendida
No sellan

33. Integridad canal 1. 3. Fuga
alimentacién

34. Flujo 1. 3. Obstruccién

35. Retenedor 1. 3. Roto

36. Vélvula canal 1. 2. Escape escaso a 3. Escape en
alimentacion moderado proyectil

37. Movilidad 1. 3. No es facil
(Migracién externa)

38. Sistema acople 1. 3. Fuga
extension

VALORACION DE LA OSTOMIA

Lesiones en piel: Marque con una X en la casilla correspondiente segun los hallazgos al examen fisico.

39. Secrecion 1. Ninguno
2. Seroso
3. Sanguinolento
4. Purulento

40. Eritema 1. No hay
2. Menor de 1cm
3. De 1cm o mas
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41. Celulitis (Presencia de eritema, edema, calor y dolor): No hay

Menor: Menor de 1cm

o o A

Mayor: 1cm o més

42. Erosion No hay

Menor: Menor de 1cm

Mayor: 1cm o méas

43. Granulacion: Tejido redundante y friable en el reborde No hay

de gastrostomia
Menor: Menos de 50% del perimetro

ol I I B B B

Mayor: Compromete mas del 50% del
perimetro

44. Fuga periostomal: Elimina contenido intragéastrico No hay

Menor

wiNe

Mayor

=

45. Migracion intraluminal No

n

Si

46. Migracion transmural 1. No

2. Si

Investigador: Proceda a destapar el sobre de aleatorizacién, pegue los adhesivos correspondientes, coloque el dispositivo y
proceda a llenar el formato de Informacién de colocacion del dispositivo.
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No. Centro Investigador

ANEXO 1 FORMATO 13: FORMATO EXTENSION

No. Identificacion del paciente

Este formato se debe diligenciar al cumplir 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 18 meses después de haber colocado el dispositivo.
(Si tiene dudas al momento de diligenciarlo, por favor remitase al Manual de procedimientos)

1. Extensién No.:

2. Fecha: aaaa mm Dd

3. Valoracion No.

Tiempo post-colocacion (meses)

4. Tipo de Extension 1. Larga
2. Corta
5. Lava la extension después de cada paso de alimento? 1. Siempre
2 Casi siempre
3. Algunas veces
4 Nunca
Parte A: PROBLEMAS REFERIDOS POR EL CUIDADOR
6. ¢Ha presentado obstruccion temporal al paso del 3. No
alimento por la sonda?
4. Ndmero de veces
7. ¢Ha presentado problemas adicionales relacionados 6. No
con el dispositivo?
7. Si, ‘ Cual?:
EVALUACION DE LA EXTENSION
Parte B:
Marque con una X en la casilla correspondiente segun los hallazgos al examen del dispositivo y al examen fisico.
(Las casillas sombreadas no son opciones validas para marcar)
Integro Deterioro Cambio/Dafio
8. Tapas 2. Lengletas rotas No 3. Desprendida
sellan
9. Integridad canal 3. Fuga
alimentacion
10. Flujo 3. Obstruccién
11. Empate a Boton 3. Desprendido
12. Empate a Jeringa 3. Roto
13. Abombamiento o 2. < 50% 3. > 50%
hundimiento
alimentacion
14. Adherencias de <50 longitud 2. >50%
alimentos en el
canal
15. Identificacion de No 2. Sl
hongos
16. Requiere cambio de Dispositivo? 1. No
2 Si
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ANEXO 1 FORMATO 14: FORMATO REPORTE DE MUERTE O EVENTO ADVERSO

No. Centro Investigador

No. Identificacion del paciente

REPORTE DE EVENTOS ADVERSOS

Como evento adverso se entiende toda reaccién o aparicion de complicaciones relacionadas o no con el uso del dispositivo.

Todo evento adverso debe notificarse via correo electrénico en las primeras 24 hs a edgarsalamanca@gmail.com

1. Evento Adverso: 1 | Muerte
2 | Peritonitis
3 | Celulitis periostomal
4 | Erosion periostomal
5 | Extraccion accidental del dispositivo
6 | Migracion interna del dispositivo
7 | Migracion externa del dispositivo
8 Otro:
2. Fecha en que se diligencia esta hoja de reporte: aaaa mm | Dd
3. Tipo de reporte: 1.Nuevo
2.Seguimiento
4. Fecha de diagnéstico del evento adverso: agaa | mm | Dd
5. Requirié procedimiento bajo anestesia general 1 | No
para manejar el evento adverso: > 1 Si cuar
6. Requirié procedimiento con ayuda radioldgica 1 | No
2. | si, cual?
7. Resolucion del evento evolucion hasta el momento:
8. Relacién del evento adverso con el estudio 1| No relacionado
2 | Dudosamente relacionado
3| Posiblemente relacionado
4 | Probablemente relacionado
5| Definitivamente relacionado
9. Falleci6 el paciente: 1| S
2. [ No
Aaaa Mm Dd

10. Fecha en la que fallecié el paciente

11. Diagnéstico de muerte:

CODIGO CIE 10
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ANEXO 1 FORMATO 15: FORMATO REPORTE DE DESVIACION DEL PROTOCOLO

No. Centro Investigador

No. Identificacion del paciente

REPORTE DE DESVIACION DEL PROTOCOLO

Esta hoja debe diligenciarse para reportar los casos en los que se presenten desviaciones
significativas del protocolo y debe llenarse dentro de las primeras 24 horas luego del evento. Si se
presentan desviaciones repetidas en fechas diferentes debe usarse una hoja para cada una de

ellas.

1. Fechaen la que se diligencia esta hoja de reporte de desviacidon del
protocolo:

ddaa

mm

dd

Fecha en la que se identificé la desviacion del protocolo

Se presentd alteracion en la secuencia de aleatorizacién

Se colocé un dispositivo diferente al asignado por aleatorizaciéon

No se realiza la evaluacién telefénica en el periodo de ventana

No se realiza la evaluacién presencial en periodo de ventana

Se retird el dispositivo que aun tiene vida util y luego de 15 dias no se ha recolocado

RNV R IWIN

Otro:

Describa:

Firma:
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ANEXO 1 FORMATO 16: FORMATO REPORTE DE VIOLACION DEL PROTOCOLO

No. Centro Investigador No. Identificacion del paciente

REPORTE DE VIOLACION DEL PROTOCOLO

Esta hoja debe diligenciarse para reportar los casos en los que se presenten violacién del protocolo y
debe llenarse dentro de las primeras 24 horas luego del evento.

1. Fechaen la que se diligencia esta hoja de reporte de violacion del protocolo: | aaaa | mm | dd

2. El participante no cumplia con por lo menos un criterio de inclusion.

w

El participante tiene por lo menos un criterio de exclusion

4. Faltaron firmas en el consentimiento informado.

Describa:
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ANEXO 1 FORMATO 17: FORMATO REPORTE DE SALIDA DEL ESTUDIO

No. Centro Investigador

No. Identificacion del paciente

REPORTE DE SALIDA DEL

ESTUDIO

1. Fecha de salida del estudio:

aaaa | mm

dd

2. Causa de Salida: 1.

Cumple 18 meses de seguimiento:

El dispositivo es retirado por que ya no se requiere por indicacion

médica

Dafio en el botén o en la sonda:

(Si el retiro es por dafo pase a describirlo en el numeral 3)

El cuidador desea el retiro voluntario del estudio

Otra:

3. Descripcion del Dafio
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9.2 ANEXO 2

Inicialmente se tenia preparada la aleatorizacion para los estratos de nifios mayores a 2
afios: (NUumero de grupos:2; grupos de tratamiento del mismo tamarfio; bloques de 2= 0.4,
de 4=0.3 y de 6 =0.3; més de un centro, nimero de centros:3; nimero de estratos 2; nUmero
de participantes por centro-estrato: 30. Inicia nuevo bloque por centro y/o estrato: si,

namero de siembra: 12345).

Para los menores de 2 afios la aleatorizacion en Ralloc se hizo con las siguientes
indicaciones: Numero de grupos:2; grupos de tratamiento del mismo tamafio; bloques de 2=
0.4, de 4=0.3 y de 6 =0.3; mas de un centro, niUmero de centros:3; nimero de estratos 2;
numero de participantes por centro-estrato: 30. Inicia nuevo bloque por centro y/o estrato:
si, nimero de siembra: 23456. Los remplazos se hicieron en la primera columna que es
centro investigador: 1por A que es Fundacion Cardiolnfantil, 2 por B que es Hospital Santa
Clara y 3 por C que es Clinica Infantil Colsubsidio, la segunda columna corresponde a
estratos por edad, el nimero 1 fue remplazado por 3 que corresponde a participantes de 3
meses a 11meses y 29 dias y el 2 por 4 que corresponde a participantes de 1 afio a lafio y
364 dias, la tercera columna corresponde al tratamiento se reemplazd 1 por Sonda y 2 por

Boton.
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9.3 ANEXO3

ENMIENDA PRESENTADA EN DICIEMBRE DE 2010
Se hizo una enmienda que fue presentada y aprobada por los Comités de ética, cuyos

principales cambios fueron:

1. La inclusién de nifios menores de 2 afios, lo cual se hara en dos estratos el primero
nifilos menores de 1 afio y el segundo nifios de 1 afio. Esto con el fin de ampliar la
poblacion blanco y aumentar la velocidad de reclutamiento.

2. Una extensién del estudio a partir de los 18 meses por un afio mas con el objetivo de
recolectar informacion de participantes que cumplirén el tiempo de seguimiento y
aun tiene sus dispositivos en buenas condiciones

3. Se detallan eventos adversos y desviaciones en el protocolo que antes no se habian
precisado, por lo cual cambian los formatos de reporte. Se presentan de manera
historica los eventos que se han presentado hasta el momento y que a partir de esta

enmienda son considerados como eventos adversos.

Los cuales quedaron en el protocolo Versién: 20101101.

133



9.4 ANEXO4

DEPARTAMENTO DE INVESTIGACIONES

INFORME DE AVANCE TECNICO DE PROYECTOS DE INVESTIGACION

Titulo del Proyecto: Tiempo Gtil del boton de gastrostomia de retenedor elastico vs. tubo de

gastrostomia de retenedor inflable en nifios. Experimento Clinico aleatorizado.

Fecha del informe: 30 de Mayo de 2011.

Investigador Principal: Edgar Salamanca G.

Departamento: Cirugia Pediatrica

ACTIVIDADES

ESPACIO EXCLUSIVO
DPTO. INVESTIGACIONES

1. En que fase esté el proyecto:

Preimplementacion
Reclutamiento: En 3 instituciones
Seguimiento__

Cierre del Estudio ___

Anélisis de datos____

Publicacion

2. ¢ Cuél es el tamafio de la muestra planeado? 90 pacientes

3. Se cerrd la fecha de reclutamiento de sujetos de investigacion?
Si__ Fecha No X

4. Al tiempo de este informe, si aplica, registre cuantos participantes lleva reclutados,
cuantos ha aleatorizado y cuantos se encuentran en seguimiento:

ALEATORIZADOS | SEGUIMIENTO % ADHERENCIA
FCl1 9 6 100%
TOTAL 3 INSTIT. 55 28 100%

5.S1 APLICA, ha tenido retiro de participantes, informe la cantidad y la causa de
retiro (por evento adverso, por retiro de consentimiento informado, por pérdida de
seguimiento, etc.)
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Diecinueve participantes han presentado el desenlace (dafio de dispositivo), dos
fallecieron por enfermedad de base y no relacionado con el dispositivo ni el estudio, a
4 se les retiro el dispositivo porque ya no lo necesitaban y 2 solicitaron retiro del
dispositivo.

ACTIVIDAD

ESPACIO EXCLUSIVO
DPTO.
INVESTIGACIONES

6. Se ha realizado algun cambio en el protocolo, en alguna (s) de las siguientes
partes o actividades. Sefiale las que aplique:

6.1 Objetivos __

6.2 Justificacion

6.3 Tamafio de muestra

6.4 Criterios de inclusién/exclusion

6.5 Actividades del protocolo

6.6 Toma de laboratorios_

6.7 Cronograma X

Se present6 enmienda que amplia la poblacién blanco a menores de 2 afios.

7. Por favor indique el progreso con respecto a las actividades planeadas en el
cronograma del estudio, para estos ultimos cuatro meses: Se han aleatorizado
55 participantes en 3 instituciones, que equivalen al 61% del tamafio de
muestra calculado luego de 18 meses de haber iniciado.

8. Si no se pudieron realizar parte (o todas) las actividades planeadas, por favor
provea la explicacion:

9. Cuales son los PLANES para los préximos cuatro meses. Si considera que hay
obstaculos, ¢como piensa solucionarlos? El principal problema es la velocidad
de reclutamiento y preveo que disminuya porque hay una propuesta de
FENALCO para donar dispositivos de gastrostomia a nifios, lo cual
disminuiria por competencia la poblacién elegible.

10.¢Se hizo ajuste a la distribucion planeada del presupuesto?
Si_ No__ No aplica
Si su respuesta es S, explique:
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SI SU ESTUDIO DE INVESTIGACION ES PATROCINADO POR 1A INDUSTRIA
FARMACEUTICA, RECUERDE HACER LLEGAR FOTOCOPIA DEL REPORTE DE
MONITORIA A LA OFICINA DE INVESTIGACIONES

Firma del Investigador Principal:

REVISION Y VERIFICACION AVANCE DEL PROYECTO:

PARA USO EXCLUSIVO DEPARTAMENTO DE INVESTIGACIONES

e Requiere ajuste?  SI NO

e Si requiere ajuste, cual?

e Puede continuar? SI NO PORQUE?
ELABORADO REVISADO Y APROBADO
Departamento de Investigaciones Jefe Departamento de

Actualizado, 2 de febrero de 2007
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9.5 ANEXOS5

INFORME DE AVANCE PRESENTADO AL COORDINADOR DE MAESTRIA
EN EPIDEMIOLOGIA CLINICA.
DEPARTAMENTO DE EPIDEMIOLOGIA CLINICAY
BIOESTADISTICA.
FACULTAD DE MEDICINA.
PONTIFICIA UNIVERSIDAD
JAVERIANA. Bogota, 2 de Septiembre de
2011

Titulo del estudio: TIEMPO UTIL DEL BOTON DE GASTROSTOMIA DE
RETENEDOR ELASTICO VS. TUBO DE GASTROSTOMIA CON RETENEDOR
INFLABLE EN NINOS. EXPERIMENTO CLINICO ALEATORIZADO

Investigador principal: Edgar Salamanca G.

Centros participantes: Fundacion Cardioinfantil 1.C., Hospital Santa Clara, Clinica Infantil

Colsubsidio.

Estado actual del estudio:

Las tablas 1 y 2 muestran los datos de aleatorizacion de participantes desde la fecha de
inicio hasta agosto de 2011. Como se observa en la Tabla.1 el porcentaje de cumplimiento
es 61%.

Tabla 1. Participantes Incluidos por centro vs. Esperados.

CENTRO | PARTICIPANTES | PARTICIPANTES | PORCENTAJE DE TIEMPO
TRANSCURRIDO
ALEATORIZADOS ESPERADOS CUMPLIMIENTO DESDE INICIO DE
ALEATORIZACION
(MESES)
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A 9 15 60 % 20

B 32 50 64 % 21

C 14 25 56 % 19
TOTAL 55 90 61%

Tabla 2. Participantes en seguimiento y que han salido de seguimiento, por centro.

CENTRO | PARTICIPANTES | PARTICIPANTES. PARTICIPANTES TIEMPO
ALEATORIZADOS EN QUE HAN SALIDO | TRANSCURRIDO
SEGUIMIENTO | DE SEGUIMIENTO* | DESDE INICIO DE
ALEATORIZACION
( MESES)

A 9 5 4 20

B 32 10 22 21

C 14 2 12 19

TOTAL 55** 17 38

*Los participantes han salido de seguimiento porque han presentado el desenlace
principal (Necesidad de cambio del dispositivo en 31 casos) o por otra causa
(Tres nifios por muerte no relacionada con el estudio ni el dispositivo, tres
porgue ya no requerian los dispositivos y un nifio por retiro del dispositivo en
una institucion diferente).
**No se reportan pérdidas en el seguimiento.

Se han identificado 32 eventos adversos, ninguno serio relacionado con los

dispositivos o con la participacion en el estudio y 10 desviaciones del protocolo:

seis valoraciones presenciales fuera de ventana, tres controles telefonicos fuera de

ventana y una alteracion en la secuencia de aleatorizacion.

Dificultad
reportado:

presentada en

el periodo

FENALCO hizo wuna donacién de botones de gastrostomia para nifios que

requieran cambio, lo cual practicamente ha impedido la aleatorizacion de nuevos
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participantes, ain quedan 8 botones de esta donacién, por lo que preveo que la velocidad

de ingreso de participantes al estudio se podra restablecer en el mes de octubre.

Se obtuvieron las metas propuestas en el informe anterior:

1. Continuar sin pérdidas en el seguimiento.

2. Implementar la extension del estudio en participantes que cumplan 18 meses en el
seguimiento.

Plan para los proximos 3 meses:

1. Realizar un analisis por parte del comité revisor de seguridad de los datos hasta el
momento obtenidos.

2. Continuar sin pérdidas en el seguimiento.

Fecha del préximo informe: Viernes 2 de Diciembre de 2011.

EDGAR SALAMANCA G.

Estudiante de Maestria en Epidemiologia Clinica.
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