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PALABRAS CLAVE Resumen

Cronico complejo; Introduccion: En las Gltimas décadas se ha incrementado el nimero de pacientes cronicos com-
Pediatria; plejos (PCC). Existen pocos datos referentes a la prevalencia de PCC en poblacion pediatrica y
Condiciones su impacto en los ingresos hospitalarios. Los objetivos principales de este trabajo son determi-
catastroficas; nar en nuestro medio la proporcion de PCC en hospitalizacion pediatrica y compararla con la
Pediatria interna de otros grupos de pacientes ingresados (agudos y cronicos).

hospitalaria Pacientes y métodos: Estudio descriptivo retrospectivo realizado en un hospital materno-

infantil terciario (de diciembre de 2016 a noviembre de 2017). Se incluyé a todos los pacientes
ingresados en el Servicio de Pediatria con una periodicidad quincenal. Se recogieron una serie
de variables demograficas, clinicas y de gestion. Para identificar el grado de complejidad de los
pacientes se utilizo el sistema de clasificacion Clinical Risk Group (CRG) y se crearon 3 grupos:
agudos, cronicos y PCC. Para el analisis estadistico se us6 SPSS v24.

Resultados: Se incluy6 a 1.433 pacientes. La proporcion de PCC en la planta de Pediatria fue
del 14,4%. Los PCC tenian mayor edad, ingresaron principalmente por descompensacion o pro-
gresion de su enfermedad de base, estuvieron ingresados mas tiempo y precisaron soporte en
la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos con mayor frecuencia que los otros subgupos. Un
44,7% de los PCC era portador de dispositivos tecnologicos. Del total de largas estancias (>1
mes), el 71,3% fue de PCC.

Conclusiones: Los PCC requieren de estancias hospitalarias largas, tienen mayor necesidad de
cuidados intensivos y uso de tecnologia. Es necesario plantear nuevos enfoques de tratamiento y
seguimiento que sean costo-eficientes y que, a la vez, disminuyan el impacto de la enfermedad
en el nino y su familia.
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A study of paediatric patients with complex chronic conditions admitted to a
paediatric department over a 12 month period

Abstract

Introduction: The number of patients with complex chronic conditions (CCC) has increased in
the last 20 years or so. There is limited data as regards the prevalence of CCC in the paediatric
population and its impact on hospital admissions. The main objectives of this study are to
determine the proportion of CCC in the paediatric hospital population and compare them with
other groups of patients admitted (acute and chronic).

Patients and methods: A descriptive, retrospective study was carried out in a tertiary
maternity-paediatric hospital (from December 2016 to November 2017). All patients admitted
into the Paediatric Department were recruited with a fortnightly frequency. A series of demo-
graphic, clinical, and pregnancy data were collected. In order to identify the level of complexity
of the patients, the Clinical Risk Group (CRG) was used, with 3 groups being created: acute,
chronic, and CCC. Statistics analysis was performed using SPSS v24.

Results: A total of 1,433 patients were included. The proportion of CCC on the Paediatric Ward
was 14.4%. The CCC were older patients, mainly admitted due to decompensation or progression
of their underlying disease, had a longer admission time, and required support in the Paediatric
Intensive Care Unit more often than that of the other sub-groups. Just under half (44.7%) of
the CCC were carriers of a technological device. Of the total of long stays (>1 month), 71.3%
had CCC.

Conclusions: Patients with CCC require long hospital stays, a greater need of intensive care,
and use of technology. New approaches to treatment and follow-up need to be established.
They should be cost-effective, and at the same time decrease the impact of the disease on the
children and their family.

© 2021 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/

4.0/).

Introduccion

En las Gltimas décadas, gracias a la mejora de los trata-
mientos médicos y quirdrgicos y al avance de la tecnologia,
ha aumentado la supervivencia de multiples enfermedades
amenazantes para la vida en la infancia. Como conse-
cuencia, se ha incrementado el numero de nifios con
enfermedades cronicas, frecuentemente asociadas a disca-
pacidad, fragilidad y complejidad médica"?.

Los nifos con necesidades especiales de salud (children
with special health care needs) son aquellos que presen-
tan o estan en mayor riesgo de presentar una enfermedad
crénica fisica, del desarrollo, del comportamiento o emo-
cional y que, por lo tanto, consumen servicios de salud (y
relacionados) en mayor cantidad que la poblacion pediatrica
general®*. Dentro de este colectivo se define un subgrupo
muy especifico, el de los nifios médicamente complejos o
pacientes crdonicos complejos (PCC) pediatricos. Los PCC se
han definido como aquellos que presentan diversas enfer-
medades cronicas que comportan fragilidad y generan gran
dependencia, con limitaciones funcionales y una elevada
utilizacion de recursos®>”.

En Estados Unidos esta poblacion supone un 10% del total
de los ingresos pediatricos y genera un gasto de hasta el
40-80% del presupuesto hospitalario®’. Esta enorme propor-
cion del gasto se debe fundamentalmente a que precisan
un mayor numero de hospitalizaciones, tienen mayor indice
de reingresos, estancias mas prolongadas, mayor asistencia

tecnologica, multiples tratamientos y seguimiento por un
mayor nimero de especialistas*®'!. Se considera un feno-
meno en aumento y de gran relevancia en las politicas
de salud. En Espana ha motivado la creacion de unidades
hospitalarias especificas, que han aumentado su actividad
en los Ultimos afos'?. De entre los PCC se define una
categoria de pacientes mucho mas graves, los llamados croé-
nicos catastroficos: incluye a los pacientes dependientes
de tecnologia de forma permanente (dialisis, respirador,
nutricion parenteral) o con enfermedades graves muy sig-
nificativas que dominan el cuadro clinico (por ejemplo,
estado vegetativo)'>'4. Estos pacientes, ademas, presentan
una elevada morbimortalidad, graves limitaciones funcio-
nales y tienen un profundo impacto en las dinamicas
familiares'>.

Por todo ello, los PCC constituyen un subgrupo de pacien-
tes pediatricos con frecuentes interacciones con el sistema
sanitario pero, a fecha de hoy y en nuestro medio, no
conocemos su importancia relativa dentro del conjunto de
pacientes hospitalizados en un servicio de pediatria interna
hospitalaria.

Los objetivos principales de este trabajo son: 1) determi-
nar la proporcion de pacientes con enfermedades cronicas y
enfermedades cronicas complejas en un servicio de hospita-
lizacion pediatrica en Espana y 2) describir las principales
diferencias clinicas y en uso de recursos entre pacientes
con enfermedades agudas, enfermedades cronicas y enfer-
medades cronicas complejas. Como objetivos secundarios,
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Tabla 1 Esquema de la clasificacién Clinical Risk Group'®
No crénico (CRG 1,  Cronico episodico Cronico Croénico complejo (CRG Neoplasias
2) (CRG 3, 4) permanente (CRG 6,7,9) (CRG 8)

5)

Descripcion  Condiciones <1 ano Condicion crénica Afectacion cronica Neoplasias en
agudas Episodicos mas grave significativa en >2 tratamiento
<1 ano Potencialmente Afectacion sistemas, o condiciones activo

curable perdurable progresivas o limitantes,

Poco probable que o condiciones

perdure en adulto dependientes de
tecnologia

Ejemplos Fractura Sibilancias Diabetes tipo | Paralisis cerebral infantil ~ Leucemia
Neumonia recurrentes Cardiopatia Fibrosis quistica Tumores 6seos
Apendicitis Trastorno de congénita Encefalopatia y

conducta enfermedad pulmonar

cronica

describir la proporcion de PCC catastroficos y la proporcion
anual de pacientes de larga estancia hospitalaria.

Material y métodos

Se realizd un estudio descriptivo retrospectivo unicéntrico.
Los datos fueron recogidos con una periodicidad quince-
nal durante los meses de diciembre de 2016 a noviembre
de 2017, incluyendo a todos aquellos pacientes ingresa-
dos a cargo del Servicio de Hospitalizacion Pediatrica de
un hospital materno-infantil de tercer nivel en Barcelona
(Hospital Sant Joan de Déu). Este centro atiende a la pobla-
cion materno-infantil de un area con 964.000 habitantes
y a pacientes pediatricos de toda la comunidad auténoma
de Cataluia que requieran alta especializacion y tecnolo-
gia de tercer nivel. El servicio de Hospitalizacion Pediatrica
es un servicio de pediatria interna hospitalaria segin defi-
nicion de la SEPHO', que atiende a pacientes de los 0 a
los 18 anos que precisan ingreso urgente o electivo. No
son ingresados en Hospitalizacion Pediatrica los pacientes
quirdrgicos, oncologicos y de las subespecialidades de neu-
rologia, nefrologia y endocrinologia cuando el motivo de
ingreso es el tratamiento especifico de una enfermedad
conocida. Si se ingresan en Hospitalizacion Pediatrica los
pacientes de estas 3 subespecialidades cuando presentan
otras enfermedades, como infecciones, enfermedad res-
piratoria o sintomas de dificil diagnéstico. En el estudio
se recogieron variables de 3 categorias: 1) demograficas:
edad, origen inmigrante (pacientes cuyos progenitores no
habian nacido en un pais perteneciente a la Unién Europea);
2) clinicas: enfermedad de base, motivo de ingreso (pro-
ceso intercurrente, descompensacion/progresion de una
enfermedad de base, o ingreso programado para explo-
raciones complementarias o intervencion quirdrgica), uso
al alta de dispositivos tecnoldgicos de soporte (respirado-
res —ventilacion invasiva y no invasiva—, gastrostomias,
catéter central de larga duracion —port-a-cath, Broviac,
Hickman—; otros dispositivos —bomba de baclofeno, valvu-
las de derivacion de liquido cefalorraquideo, traqueostomia,
desfibrilador implantable...—), n.° de tratamientos farma-
cologicos activos al alta y 3) de gestion: estancia en dias,

necesidad de ingreso en Unidad de Cuidados Intensivos y
n.° de citas a consultas especializadas al alta. Los datos se
introdujeron codificados en una base de datos electronica
elaborada para el estudio.

Para identificar el grado de complejidad de los pacien-
tes se utilizo el sistema de clasificacion Clinical Risk Group
(CRG)" (tabla 1). Este sistema proporciona una clasificacién
exhaustiva y mutuamente excluyente en 9 grupos segln el
estado de salud, de menor a mayor complejidad. Para asig-
nar a cada paciente un grupo de riesgo clinico se revisaron de
forma manual las historias clinicas y los informes de alta tras
el ingreso hospitalario, usando los diagnosticos al alta para
definir dicho riesgo. Los pacientes incluidos se clasificaron
en 3 grupos segln su grupo de riesgo clinico: agudos (CRG 1
y 2), cronicos (CRG 3, 4y 5) y PCC (CRG 6, 7y 9). De los PCC
se diferencio el subgrupo de pacientes crénicos complejos
catastroficos (CCC), que corresponden al CRG 9 y son defini-
dos como aquellos con enfermedad cronica muy significativa
o dependientes de tecnologia médica a largo plazo. No for-
man parte de este estudio los pacientes CRG 8, al tratarse
de pacientes con enfermedades oncoldgicas que tienen unas
peculiaridades clinicas muy diferenciadas respecto al resto
de los pacientes pediatricos, y que no ingresan en el Servicio
de Hospitalizacion Pediatrica en el centro donde se realizd
el estudio.

Para el analisis de la proporcion de pacientes agudos,
cronicos y PCC solo se tuvo en cuenta a los nuevos pacien-
tes ingresados en cada corte quincenal. Los pacientes que
presentaron reingresos, asi como los que continuaban ingre-
sados en los diferentes cortes del estudio, fueron excluidos
de la muestra final.

Al no disponer de una definicion consensuada internacio-
nalmente, se defini6 ingreso de larga estancia como aquel de
mas de un mes de duracion. Solo para el calculo del niUmero
de largas estancias que se producen en un afo si se tuvieron
en cuenta todos los ingresos y reingresos de los pacientes,
con el fin de analizar todas las estancias hospitalarias a lo
largo de 12 meses.

El analisis estadistico se hizo mediante el programa esta-
distico SPSS version 24.0. Las variables cuantitativas se
expresaron como media y desviacion estandar en caso de
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distribuciones simétricas, o medianas, primer (Q1) y tercer
(Q3) cuartiles en distribuciones claramente asimétricas; las
variables cualitativas, en forma de porcentajes. Para com-
paracion de variables se utilizaron el test de x? y el analisis
de la varianza. Se consideraron significativos valores con
p < 0,05.

El estudio recibié la aprobacion del Comité de Etica en
Investigacion Clinica del centro.

Resultados

Proporcion de enfermedades crénicas y
enfermedades crénicas complejas

Durante el periodo de estudio (12 meses) se recogieron datos
de 1.515 registros de pacientes hospitalizados, que corres-
ponden a un total de 1.433 pacientes, ya que algunos de
ellos seguian ingresados en diferentes cortes del estudio o
presentaron reingresos.

De acuerdo con las definiciones, el 57,1% (n = 818) de los
ingresos fueron pacientes agudos y el 28,5% (n = 408) fueron
cronicos. Hubo 207 PCC, lo que supone una proporcion del
14,4%.

Caracteristicas de los pacientes

La media de edad de los pacientes incluidos en el estudio
fue de 3,6 anos (DE 4,6; rango 0-19,6). La duracion mediana
del ingreso fue de 5 dias (Q1 3,0; Q3 8,0; rango 0-767). El
motivo de ingreso mas frecuente fue la enfermedad respira-
toria (50,4%; n = 722), seguido de la enfermedad infecciosa
(27,4%; n = 392) y de la enfermedad digestiva (8%; n = 114).
Casi la totalidad de los pacientes (97,9%; n = 1.403) ingre-
saron via urgencias del centro donde se realizé el estudio.
La mayor parte de los pacientes ingresaron por un proceso
agudo intercurrente (72,8%; n = 1.043). Un 25,4% (n = 364)
ingresaron por una descompensacion o progresion de su
enfermedad y un 1,7% (n = 25) ingresaron de forma progra-
mada. Tan solo un 7,3% de los pacientes (n = 104) eran usua-
rios de tecnologia: 66 eran portadores de sonda nasogastrica
de larga duracion o gastrostomia, 33 necesitaban ventilacion
mecanica, 5 eran portadores de catéter central y 19 eran
usuarios de otros dispositivos tecnologicos (varios pacientes
eran portadores de mas de un dispositivo). EL 21,6% (n = 309)
de los pacientes procedian de familias de origen inmigrante.
EL 10,5% (n = 150) ingresaron en la Unidad de Cuidados Inten-
sivos Pediatricos (UCIP) durante el tiempo de estudio.

Analisis de los pacientes en funcion del subgrupo
(agudo, cronico y créonico complejo)

En la figura 1 se muestra la distribucion de las edades entre
los 3 grupos de pacientes. En la figura 2 se detalla la dis-
tribucion de la duracion de las estancias en cada grupo.
En la tabla 2 se exponen las principales diferencias clinicas
entre los distintos subgrupos. Destaca una media de edad
significativamente inferior entre los pacientes con proce-
sos agudos respecto a la de pacientes con enfermedades
cronicas y los PCC. La duracion mediana del ingreso fue
superior en el grupo PCC respecto a los crdnicos y agudos.
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Figura 1 Boxplot de la distribucion de las edades (en afos)
en funcion del grupo de pacientes: agudos (CRG 1y 2), crdnicos
(CRG 3, 4y 5) y pacientes cronicos complejos (CRG 6, 7y 9).
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Figura 2 Boxplot de la distribucion de las estancias (en dias)

en funcion del grupo de pacientes: agudos (CRG 1y 2), crdnicos
(CRG 3, 4y 5) y pacientes cronicos complejos (CRG 6, 7 y 9).
Dada la distribucion asimétrica de los datos, con valores muy
extremos, el eje Y se ha representado en escala logaritmica
(Log [estancia]) para una mejor visualizacion de los datos.

Los pacientes cronicos y PCC ingresaron principalmente por
descompensacion o progresion de su enfermedad de base,
y estos Ultimos precisaron UCIP con mayor frecuencia que
los otros subgrupos. Asi mismo, el ingreso programado fue
mucho mas frecuente en los PCC. Un 44,7% de los PCC
eran usuarios de dispositivos tecnologicos de forma perma-
nente para optimizar las funciones vitales. Los PCC fueron
de origen inmigrante con mayor frecuencia que los otros sub-
grupos y al alta recibieron un mayor nimero de tratamientos
farmacoldgicos y de citas de seguimiento en consultas hos-
pitalarias.

Pacientes crénicos complejos catastroficos

De acuerdo con las definiciones, 31 pacientes se clasificaron
como CCC, lo que significa el 15% de los PCC y el 2,16% del
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Tabla 2 Comparacion de las caracteristicas clinicas entre los diferentes subgrupos de pacientes

Agudos Cronicos Pacientes p
cronicos
complejos
Edad (arios), media (DE) 2,6 (3,9) 4,5 (4,8) 6,2 (5,6) <0,0005
Estancia (dias), mediana (Q1-Q3) 4 (3-7) 5 (3-8) 8 (4-17) <0,0005
Causa de ingreso:
Proceso intercurrente, n (%) 818 (100) 147 (36,1) 80 (38,8) 0,0001
Descompensacion o progresion, n (%) 0 (0) 256 (62,7) 106 (51,5)
Programado, n (%) 0 (0) 5(1,2) 20 (9,7)
Circunstancia que motiva el ingreso:
Respiratoria, n (%) 380 (46,5) 249 (60,0) 93 (44,9) <0,0001
Infecciosa, n (%) 280 (34,2) 69 (16,9) 43 (20,8) <0,0001
Patologia neuroldgica, n (%) 31 (3,8) 18 (4,4) 12 (5,8) 0,435
Patologia digestiva, n (%) 64 (7,8) 33 (8,1) 17 (8,2) 0,976
Necesidad de tratamiento hospitalario, n (%) 4 (0,5) 4 (1) 7 (3,4) 0,001
Otros, n (%) 59 (7,2) 35 (8,6) 35 (16,9) <0,0001
Origen inmigrante, n (%) 161 (19,7) 82 (20,1) 66 (31,9) 0,0004
Ingreso en UCIP, n (%) 70 (8,6) 37 (9,1) 43 (20,8) <0,0001
Portadores de tecnologia, n (%) 0 12 (2,9) 92 (44,7) <0,0001
Gastrostomia o SNG de larga duracion, n (%) 0 6 60
Respirador, n (%) 0 4 29
Catéter central de larga duracion, n (%) 0 0 5
Otros dispositivos tecnologicos, n (%) 0 2 17
N.° de citas a consulta hospitalaria 0,3 (0,7) 1,3 (1,2) 4,8 (2,4) <0,0001
especializada al alta, media (DE)
N.° de tratamientos farmacoldgicos al alta, 0,06 (0,3) 0,97 (1,09) 3,5 (3,1) <0,0001
media (DE)
Total, n 818 408 207

total de los pacientes. La mediana de edad de estos pacien-
tes fue de 3,9 anos (Q1 1,4; Q3 8,5; rango 0-19,6), con una
duracion mediana del ingreso de 11 dias (Q1 5,0; Q3 19,0;
rango 2-767).

El 67,7% (n = 21) ingresaron por una descompensacion
o progresion de su enfermedad de base. Casi la mitad de
estos pacientes fueron hijos de familias de origen inmi-
grante (51,6%; n = 16) y un elevado porcentaje eran usuarios
de tecnologia (80,6%; n = 25). Un 19,4% (n = 6) ingresaron
en UCIP. Estos pacientes de media tomaban 5 tratamien-
tos farmacoldgicos diarios y eran seguidos de media por 6,5
especialidades médicas o quirurgicas.

Proporcion de largas estancias hospitalarias

Durante el periodo de estudio, hubo un total de 101 estan-
cias superiores a un mes, con un rango de dias hospitalizados
que va desde un mes hasta 2,1 afos (767 dias). Estas estan-
cias correspondieron a 50 pacientes (3,5% de los pacientes
de la muestra). El 71,3% de las largas estancias fueron oca-
sionadas por PCC. De estos 50 pacientes con largas estancias,
29 (el 58%) fueron CCC.

Discusion
Se ha realizado un estudio descriptivo de la proporcion

de PCC en nuestro medio. Que los autores tengan noti-
cia, se trata del primer estudio espanol que describe la

importancia de estos pacientes en una amplia muestra
de ninos y adolescentes hospitalizados. Se observa que
los PCC representan un 14,4% de los ingresos en un ser-
vicio de pediatria interna hospitalaria de un hospital de
tercer nivel. Este dato es sensiblemente mayor que el
reportado en estudios estadounidenses previos (10%)>%°.
Estas diferencias podrian explicarse por la dificultad para
delimitar qué se considera enfermedad crénica compleja,
ya que al existir multiples definiciones sobre este término
se utilizan diferentes criterios de inclusion en los trabajos
publicados sobre este campo. Sin embargo, la mayoria de
los autores utilizan la definicion propuesta por Cohen et al.’
y el sistema de clasificacion CRG", tal y como se hizo en
este estudio. La clasificacion CRG categoriza la poblacion
segn las caracteristicas de salud y la complejidad de
necesidades. La ventaja de utilizar este sistema es que
tiene en cuenta la plurimorbilidad, factor que genera una
mayor complejidad clinica. Al clasificar los pacientes en
categorias mutuamente excluyentes y muy bien definidas,
minimiza la posibilidad de sesgos en la definicion de PCC.

Como limitaciones del trabajo cabe destacar que, al tra-
tarse de un estudio unicéntrico en un hospital de tercer
nivel de referencia que dispone de un programa especifico
de atencion a PCC, las cifras podrian sobrestimar la pre-
sencia de enfermedad crénica compleja en las plantas de
hospitalizacion.

En la poblacion estudiada se observa que los PCC requie-
ren estancias hospitalarias mas largas, tienen mayor nimero
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de ingresos en UCIP, un gran porcentaje son portadores de
tecnologia, usan polifarmacia y estan en seguimiento por
mas especialistas. También destaca el mayor nimero de
ingresos programados en este subgrupo. Todo ello permite
inferir, tal y como se ha recogido en otros estudios*®'", que
estos pacientes requieren un mayor consumo de recursos
sanitarios, lo que comporta un mayor gasto sanitario.

Es interesante sehalar que, a pesar de que el centro
donde se efectud el estudio dispone de un programa de aten-
cion especifica a este subgrupo de pacientes, la mayoria de
ellos ingresaron por una descompensacion o progresion de
su enfermedad de base. Esto puede ser reflejo de la fragili-
dad inherente de estos pacientes, para los cuales el modelo
de atencién médica actual no es adecuado para satisfacer
sus multiples necesidades. Es necesario, por tanto, plan-
tear nuevos enfoques de tratamiento y seguimiento que sean
costo-eficientes y que, a la vez, disminuyan el impacto de la
enfermedad en el nifio y su familia. En este sentido, existe
evidencia de que modelos sanitarios de hospitalizacion a
domicilio y coordinada con Atencién Primaria disminuyen
el uso de recursos hospitalarios en los PCC'7""?. Hasta la
fecha hay pocas experiencias similares en nuestro medio
y la necesidad de disefar un modelo de atencion especi-
fica para este tipo de pacientes en nuestro pais ya ha sido
sefalada por otros autores?®. Actualmente, existe en Espafa
un documento de consenso nacional que define un marco
de referencia para la atencion de los nifos con necesida-
des de cuidados paliativos, entre los que podrian incluirse
parte de los pacientes con enfermedad crénica compleja’’.
Sin embargo, el documento tampoco ha impedido que la
organizacion de la atencion a estos pacientes sea desigual
en diferentes areas geograficas del pais. Se ha propuesto
recientemente que las unidades de ninos con enfermedad
cronica compleja en hospitales terciarios de nuestro pais
podria ser un modelo valido de atencién para esta pobla-
cion, en tanto que supondria una mejor calidad de vida para
los pacientes y sus familias, y una mayor eficiencia para el
sistema sanitario'?.

Otro dato que es interesante senalar del presente estu-
dio es el elevado porcentaje de poblacion inmigrante en el
grupo de PCC respecto a los otros 2 grupos (que es todavia
mayor en los CCC, que llega al 51,6%). Hasta la fecha, no es
un dato reportado en nuestro medio. Probablemente mul-
tiples factores que confluyen en determinadas poblaciones
de origen extranjero (mayor presencia de consanguinidad,
menor seguimiento obstétrico durante la gestacion, aten-
cion médica deficiente en el pais de origen, rechazo a la
interrupcion de la gestacion en casos de grave afectacion
fetal, etc.), unido a la mayor supervivencia de neonatos
con condiciones graves de salud puedan explicar la mayor
prevalencia de enfermedad cronica compleja entre familias
inmigrantes.

Por ultimo, cabe resaltar que la presencia de nifios consi-
derados CCC ya es una realidad en Espana y que el consumo
de recursos sanitarios de este subgrupo dentro de los PCC
es alin mayor: en nuestro estudio necesitan soporte tecno-
logico el 80,6% de los pacientes, el 19,4% ingresan en UCIP y
presentan estancias hospitalarias que han superado el mes
de duracién en mas del 46% de los casos. Es probable que
la existencia de equipos de asistencia domiciliaria para PCC
en nuestro centro infraestime la tasa de hospitalizaciones
de larga estancia en este subgrupo de pacientes, al permitir

altas precoces en fase subaguda con seguimiento estrecho
domiciliario. Nuestros datos sobre el elevado uso de recursos
en el subgrupo de CCC van en la linea de los datos publica-
dos en hospitales estadounidenses??, que analizan el coste
sanitario anual de nifos crénicos en funcion de su CRG (que
abarca las categorias CRG 5, 6, 7, 8 y 9): los pacientes CCC
(CRG 9), a pesar de representar menos de un tercio de los
pacientes analizados, suponian el 50% del gasto anual. En
estos hospitales estadounidenses, los pacientes con para-
lisis cerebral, seguidos de los que precisaban ventilacion
mecanica domiciliaria y los de nutricién parenteral domi-
ciliaria, comprendian el 82% del gasto de pacientes cronicos
catastroficos??. Por todo ello, la necesidad de reflexionar
acerca de un modelo nacional de atencion a estos pacientes
se antoja aln mas urgente.

Los datos del presente estudio indican que, efectiva-
mente, la proporcion de PCC entre los pacientes pediatricos
ingresados es considerable. Estos datos constituyen un punto
de partida para plantear futuros estudios sobre la prevalen-
cia de PCC pediatricos. Si se quiere determinar la cifra real
de PCC en poblacion pediatrica general serian necesarios
estudios colaborativos entre diferentes centros hospitala-
rios y Atencién Primaria. En este sentido, la identificacion
de la complejidad médica a nivel poblacional en pediatria
plantea una serie de problemas. En primer lugar, hay una
heterogeneidad de enfermedades pediatricas que conducen
a la complejidad (muchas de ellas, enfermedades raras),
al contrario de lo que sucede en la poblacion adulta, en
la que un reducido nimero de enfermedades son causantes
del gran volumen de PCC. En segundo lugar, con frecuen-
cia los datos disponibles y analizables a nivel poblacional
(basicamente codigos diagndsticos y procedimientos) no son
suficientes para determinar la complejidad, ya que en los
ninos, en ocasiones, el diagnostico exacto todavia no se
ha podido establecer, o se da la situacion de que para un
mismo diagnostico hay grandes diferencias en las limitacio-
nes funcionales del paciente, cosa que impacta en el grado
de complejidad. Por dicho motivo, en los Ultimos afos se
han estudiado multiples formas de identificar la complejidad
médica en pediatria y, probablemente, la mejor estrate-
gia es la combinacién de diferentes herramientas (sistemas
de clasificacion) y de tipos de datos (datos administrativos,
cuestionarios. ..)?. En futuros estudios seria necesario vali-
dar un instrumento para conocer la prevalencia de los PCC
pediatricos en nuestro pais. Es destacable que el Sistema
Nacional de Salud espanol utiliza la clasificacion en Grupos
Relacionados con el Diagnostico (GRD). Esta clasificacion fue
creada para agrupar a los pacientes en categorias segun cos-
tes y duraciones de estancia similares. Al ser una medida ya
difundida en nuestro ambito?*, podria ser de utilidad para
identificar los PCC en los diferentes circuitos asistenciales y
facilitar la comparacion de las proporciones de estos pacien-
tes entre diferentes centros y a lo largo de los anos.

En definitiva, el presente trabajo sirve para evidenciar
la importancia de los pacientes pediatricos con enfermedad
cronica compleja en el medio hospitalario. Es probable que
estos datos sean extrapolables a otros hospitales o zonas
de salud, pero son necesarios mas estudios en este ambito.
Este estudio proporciona un punto de partida para conocer
la situacion actual en nuestro medio y las caracteristicas
de estos pacientes. Es necesario un debate nacional para
disefar un modelo de atencién integral que cumpla con los
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objetivos de mejorar la calidad de vida de estos nifos y
sus familias, asi como de optimizar la eficiencia del sistema
sanitario.

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener ningun conflicto de intereses.

Anexo. Material adicional

Se

articulo en

consultar material adicional a este
su version electronica disponible en

puede

http://dx.doi.org/10.1016/j.anpedi.2020.07.0281.

Bibliografia

10.

1.

. Burns KH, Casey PH, Lyle RE, Bird TM, Fussell JJ, Robbins JM.

Increasing prevalence of medically complex children in US hos-
pitals. Pediatrics. 2010;126:638-46.

. Bjur KA, Wi Cl, Ryu E, Crow SS, King KS, Juhn YJ. Epidemiology

of children with multiple complexchronicconditions in a mixed
urban-rural US community. Hosp Pediatr. 2019;9:281-90.

. Newacheck PW, Strickland B, Shonkoff JP, Perrin JM, McPherson

M, McManus M, et al. A new definition of children with special
health care needs. Pediatrics. 1998;102:137-40.

. Bramlett MD, Read D, Bethell C, Blumberg SJ. Differentiating

subgroups of children with special health care needs by health
status and complexity of health care needs. Matern Child Health
J. 2009;13:151-63.

. Cohen E, Kuo DZ, Agrawal R, Berry JG, Bhagat SK, Simon

TD, et al. Children with medical complexity: An emerging
population for clinical and research initiatives. Pediatrics.
2011;127:529-38.

. Burke RT, Alverson B. Impact of children with medically complex

conditions. Pediatrics. 2010;126:789-90.

. Miller AR, Condin CJ, McKellin WH, Shaw N, Klassen AF,

Sheps S. Continuity of care for children with complex chronic
health conditions: Parents’ perspectives. BMC Health Serv Res.
2009;9:242.

. Cohen E, Berry JG, Camacho X, Anderson G, Wodchis W, Gutt-

mann A. Patterns and costs of health care use of children with
medical complexity. Pediatrics. 2012;130:e1463-70.

. Simon TD, Berry J, Feudtner C, Stone BL, Sheng X, Bratton SL,

et al. Children with complex chronic conditions in inpatient hos-
pital settings in the United States. Pediatrics. 2010;126:647-55.
Srivastava R, Stone BL, Murphy NA. Hospitalist care of the medi-
cally complex child. Pediatr Clin North Am. 2005;52:1165-87.

11-Berry JG, Agrawal R, Kuo DZ, Cohen E, Risko W, Hall M,
et al. Characteristics of hospitalizations for patients who use

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24

239

a structured clinical care program for children with medical
complexity. J Pediatr. 2011;159:284-90.

Climent Alcala FJ, Garcia Fernandez de Villalta M, Escosa Garcia
L, Rodriguez Alonso A, Albajara Velasco LA. Unidad de nifios con
patologia cronica compleja. Un modelo necesario en nuestros
hospitales. An Pediatr (Barc). 2018;88:12-8.

Hughes JS, Averill RF, Eisenhandler J, Goldfield NI, Muldoon J,
Neff JM, et al. Clinical Risk Groups (CRGs): A classification sys-
tem for risk-adjusted capitation-based payment and heatlh care
management. Med Care. 2004;42:81-90.

Neff JM, Sharp VL, Muldoon J, Graham J, Myers K. Profile of
medical charges for children by health status group and seve-
rity level in a Washington State Health Plan. Health Serv Res.
2004;39:73-89.

Allshouse C, Comeau M, Rodgers R, Wells N. Families of chil-
dren with medical complexity: A view from the front lines.
Pediatrics. 2018;141 Suppl 3:5195-201.

Garcia-Garcia JJ, Rivera J. Hospitalizacion general pedia-
trica. El pediatra hospitalista: formacion, actividad asistencial
y objetivos docentes y de investigacion. Protocolos SEPHO
[consultado 4 Sept 2020]. Disponible en: http://sepho.es/wp-
content/uploads/2016/10/SEPHO Hospitalistas. pdf.

Russell CJ, Simon TD. Care of children with medical complexity
in the hospital setting. Pediatr Ann. 2014;43:e157-62.

Gay JC, Thurm CW, Hall M, Fassino MJ, Fowler L, Palusci JV,
et al. Home health nursing care and hospital use for medically
complex children. Pediatrics. 2016;138:€20160530.

Coller RJ, Kelly MM, Ehlenbach M, Goyette E, Warner G, Chung
PJ. Hospitalizations for ambulatory care-sensitive conditions
among children with chronic and complex diseases. J Pediatr.
2018;194:218-24.

Gimeno Sanchez |, Muioz Hiraldo ME, Martino Alba RJ, Moreno
Villares JM. Specific care for children with medical comple-
xity in Spain: Searching for the best model. An Pediatr (Barc).
2016;85:56-7.

Cuidados Paliativos Pediatricos en el Sistema Nacional de Salud:
Criterios de atencion. Madrid: Ministerio de Sanidad, Servicios
Sociales e Igualdad; 2014.

Children’s Hospital Association [Internet]. Spend for highly
complex populations - The CARE Award [consultado 10 Ene
2020]. Disponible en: https://www.childrenshospitals.org/-
/media/Files/CHA/Main/Programs_and_Services/Quality-
Safety_and_Performance/CARE/care_082218_care_spending_
highly_complex_population.pdf?la=en&hash=8B5F71288-
BF4AE61048D0016750772C2208CD691.

Berry JG, Hall M, Cohen E, O’Neill M, Feudtner C. Ways to iden-
tify children with medical complexity and the importance of
why. J Pediatr. 2015;167:229-37.

. Andlisis y desarrollo de los GDR en el Sistema Nacio-

nal de Salud. Madrid: Ministerio de Sanidad y Consumo.
Fecha de informe: 1997. Disponible en: htps://www.mscbs.
gob.es/en/estadEstudios/estadisticas/docs/analisis.pdf.


http://dx.doi.org/10.1016/j.anpedi.2020.07.0281
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0125
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0130
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0135
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0140
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0145
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0150
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0155
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0160
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0165
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0180
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0185
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30287-3/sbref0235

	Estudio de los pacientes pediátricos crónicos complejos ingresados en un servicio de pediatría a lo largo de 12 meses
	Introducción
	Material y métodos
	Resultados
	Proporción de enfermedades crónicas y enfermedades crónicas complejas
	Características de los pacientes
	Análisis de los pacientes en función del subgrupo (agudo, crónico y crónico complejo)
	Pacientes crónicos complejos catastróficos
	Proporción de largas estancias hospitalarias

	Discusión
	Conflicto de intereses
	Anexo Material adicional
	Bibliografía


