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RESUMEN

Entre las enfermedades malignas en nifios, la leucemia linfoide aguda es la mas
frecuente; esta presenta logros en su tratamiento y aumento en la supervivencia,
pero en contraste, se desconocen las causas de su aumento, lo cual limita su
prevencion. A partir de la revision de la literatura cientifica, la aplicacion de
encuesta a especialistas y el analisis de documentos, se obtuvo informacion
referida a su origen y a los factores asociados. Los estudios epidemioldgicos que
pudieran orientar la identificacién sobre su posible etiologia, hasta ahora, son

aislados e insuficientes. ElI desconocimiento objetivo de las causas, propicia la
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ausencia de programas de prevencion y deja en perspectiva, la necesidad de
estructurar el proceso de identificacion de las mismas. Con ese fin, un grupo de
investigadores propone disefiar una metodologia novedosa e integradora para
identificar dichas causas, la cual se pondra a disposicion de los especialistas en
préximas publicaciones.

DeCS: leucemia linfoide; metodologia; prevencion de enfermedades.

ABSTRACT

Acute lymphoid leukemia is the most common among malignant diseases in
children. There are achievements in its treatment and increase in survival but in
contrast, the causes of its increase are unknown which limits its prevention.
Information regarding its origin and associated factors was obtained from the
review of scientific literature, the application of a survey to specialists and the
analysis of documents. Epidemiological studies that could guide the identification
of its possible etiology are isolated and insufficient so far. Objective ignorance of
the causes leads to the absence of prevention programs and leaves in perspective
the need to structure the process of identifying them. To this end, a group of
researchers proposes to design a novel and integrative methodology to identify
these causes which will be made available to specialists in future publications.
DeCS: leukemia lymphoid; methodology; desease prevention.
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Entre las leucemias en nifios, la linfoide aguda es la variante méas frecuente, con
una tasa de incidencia que varia entre 2 y 3 por 100 000 habitantes de ese grupo

poblacional. En los ultimos afos, se han obtenido importantes logros en su
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tratamiento, lo que conduce a un aumento notable de la supervivencia. No
obstante, el incremento del nimero de casos nuevos en diferentes regiones del
mundo, los efectos secundarios del tratamiento que puedan conducir a nuevos
tipos de cancer y sus consecuencias para el paciente, la familia y los sistemas de
salud, justifican centrarse no solo en la atencibn médica, sino también, en la
prevencion primaria. Esto se ve limitado ante la inexistencia de evidencias claras
de su etiologia, la cual se piensa que sea multifactorial.*?

Las teorias que intentan explicar la leucemogénesis, advierten su inicio en la
etapa prenatal y los posibles mecanismos que conducen a su expresion mas
frecuente en los afios cercanos al nacimiento. Como elementos esenciales en
este proceso, se destacan las alteraciones genéticas que se manifiestan en dos
momentos: en la vida intrauterina y después de nacer, relacionadas con
exposiciones durante la gestacion, infecciones en la nifiez temprana y la
implicacién de alteraciones del sistema inmunologico. Ademas, investigaciones de
citogenética y biologia molecular vinculan las anomalias genéticas, por un lado,
con la exposicion a ciertos factores ambientales, y por otro, al origen y evolucion
de la enfermedad. Esto indica, que un mismo factor puede determinar, a la vez, la
incidencia y el pronéstico de la leucemia linfoide aguda en nifios.*

Existe una amplia gama de estudios dedicados a la causalidad de esta entidad en
ese grupo poblacional; son mas comunes, los estudios de casos y controles
asociados a condiciones ambientales en interaccion con caracteristicas
individuales. Se describen con mayor frecuencia: la edad, el sexo, el estado
inmunoldgico, trastornos genéticos, la exposicion a radiaciones, contaminantes e
infecciones, asi como, afecciones durante el embarazo o en torno al momento del
nacimiento.®

Al propio tiempo, otras investigaciones dirigen su atencion a la busqueda de las
«huellas» de los determinantes ambientales, los que, al tener una estructura
espaciotemporal bien definida, se manifiestan en la distribucién de las altas tasas

de incidencia, tanto en el espacio como en el tiempo. Sus resultados pueden
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sugerir procesos subyacentes en relacion con la etiologia, de manera que,
ofrecen informacion orientadora para el posterior analisis causal. Entre estos, se
ha hecho un amplio uso del andlisis espacial para la deteccion de conglomerados
de altas tasas y de la variacion estacional de la fecha de inicio de la enfermedad;
a estos ultimos, de manera poco frecuente, se les agrega el analisis de
supervivencia con contrastes entre las estaciones del afio.®”

No obstante, es poco comun, que los referidos andlisis se combinen en una
misma poblacion o que se haga distincion por edades; ademas, se reducen al
enfoque cuantitativo, y no cuentan con participacion multisectorial vy
multidisciplinaria, a pesar de la posible implicacion de mdultiples factores en su
origen. Lo anterior limita la obtencién de informacién para hacer conjeturas mas
acertadas, acerca de las condiciones que interactian en el proceso causal.

Segun la informaciéon disponible, también resulta valido el analisis de la
supervivencia, con contrastes entre contextos geograficos con distincion en
cuanto al riesgo de enfermar. Asimismo, es admisible indagar en la relacion
temporal, entre la tasa de incidencia en la poblacién y las variables climaticas;
esta tiene su sustento en la descripcion de los patrones estacionales de la fecha
de diagnédstico y en el conocimiento de factores relacionados a la etiologia
(radiaciones, contaminantes e infecciones) que reciben la influencia de las
fluctuaciones del clima. Sin embargo, esta informacion adn es muy incipiente en la
literatura cientifica.

Con el objetivo de indagar en el desarrollo de acciones de prevencion y control de
la enfermedad, a partir del conocimiento de sus posibles causas, se aplico una
encuesta a 35 meédicos especialistas (oncologos, hematologos, epidemiologos,
pediatras y médicos generales integrales) de la provincia de Villa Clara, Cuba.
Entre ellos, el 88,57 % contaba con 20 afios y mas de experiencia, el 77,17 % con
estudios de maestria y el 14,29 %, con grado cientifico.

De manera general, todos aceptaron que no hay evidencias suficientes para

plantear que se conoce la causa y admitieron su posible caracter multifactorial,
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aunque reconocen con mas frecuencia: las radiaciones (65,71 %), los factores
genéticos (42,86 %), la exposicion a contaminantes quimicos (40 %), las
infecciones (25,71 %) y factores inmunologicos (20 %). Al particularizar, se
refiieron a la radioterapia, exposicion a ondas electromagnéticas de baja
frecuencia, cromosomopatias, herencia, quimioterapia, medicamentos, Virus,
habitos toxicos en los padres, edad temprana, sexo y color de la piel.

Resulta notable, que solo 10 de ellos (28,57 %) dijeron realizar acciones para la
prevencion, a partir del conocimiento de las condiciones que se asocian al origen
de la enfermedad. Enfatizaron, en la indicacion adecuada de las radiaciones con
fines diagnosticos y en evitar infecciones, asi como la exposicion a
contaminantes.

Ante la solicitud de ofrecer recomendaciones, relacionadas con la blsqueda de
las causas, el 68,57 % propuso realizar investigaciones en areas geograficas con
altas tasas de incidencia y otros, con menor frecuencia, agregaron incluir multiples
disciplinas en este proceso y explorar el entorno de los pacientes. En adicion,
sugirieron realizar exdmenes genéticos, tanto a los nifios como a sus familiares,
continuar los estudios analiticos e individualizar en grupos de edades.

Metayer,® al referirse a la prevencién y a la no confirmacién de sus causas
acentla que, para proteger la salud infantil, se necesitan programas que cambien
favorablemente la exposicion a factores relacionado con el riesgo de leucemia, en
lugar de «suspender el juicio hasta que no quede ninguna duda». A pesar de
enfatizar en la necesidad de prevenir de manera inmediata, aclara, que se precisa
de informacién objetiva en torno a la etiologia de esta entidad, que la falta de
consenso en cuanto al nivel de evidencia de los determinantes, probablemente
conduzca a la ausencia de acciones preventivas en la salud publica y advierte,
gue en su revision no accedio a programas de prevencion para la leucemia.

En ese sentido, a partir de un analisis de contenido de documentos, se
examinaron las pautas que norman la actuacion del médico en el contexto de

investigacion. En el Programa Integral para el Control del Cancer en Cuba, no se
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detalla en la leucemia ni en sus variantes; se destaca el papel del pediatra en la
atencion primaria, por su alta implicacion en el diagnéstico presuntivo de
enfermedades malignas; no obstante, se refiere como en la mayoria de los casos,
no es posible cumplir la prevencion a este nivel. Es de sefialar que, las
cromosomopatias y la radioterapia durante el embarazo son incluidas en el grupo
de riesgo.®

Con relacion a los textos para la formacién médica de pregrado y posgrado en el
pais, se dedica un aparte al cancer en la etapa infantojuvenil, que establece un
algoritmo de actuacion, y centra su atencién en el diagnéstico oportuno y en el
seguimiento adecuado. No se particulariza en la leucemia, mucho menos se hace
alusion a sus variantes ni a su posible etiologia, en funciéon de la prevencion
desde la Atencién Primaria de Salud.®*?

A partir de los resultados de la revision de la literatura, la aplicacion de la
encuesta a los especialistas y el analisis del contenido de documentos, se
concluyd, que el inicio del proceso de leucemogénesis puede ser prenatal o en los
primeros afos de vida, por lo que se presenta de manera particular en esta etapa,
asimismo, no se descarta, que los propios factores que provocan la manifestacion
de la enfermedad, también determinen su prondstico.

Multiples condiciones ambientales, en interaccion con caracteristicas individuales
y mediadas por alteraciones genéticas, constituyen posibles causas. Los estudios
que pudieran orientar con acierto en su identificacién, hasta ahora, se realizan de
manera aislada o son insuficientes. Las escasas acciones para la prevencion,
debido a la ausencia de programas ante el desconocimiento objetivo de la
etiologia, deja en perspectiva la necesidad de indagar en ese sentido.

A partir de este diagnostico, un grupo de investigadores se ha planteado como
objetivo, el disefio de una metodologia para estructurar el proceso de
identificacion de posibles causas de la leucemia linfoide aguda en nifios, que se
materializa en la propuesta de un estudio ecolégico parcial. En cuanto a su

estructura, consta de tres etapas, en las que se ofrece una explicacion detallada
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de la aplicacion practica de la propuesta. Estas surgen de la interrelacion del
aparato tedrico o cognitivo (cuerpo categorial y cuerpo legal), con el metodolégico
o instrumental (acciones, métodos, procedimientos y técnicas).

Por su contenido, la herramienta metodoldgica se caracteriza por la novedosa
integracion en un Unico método, de los analisis realizados de manera aislada
(andlisis espacial y variacion estacional), y de otros que, aunque son de poco uso,
resultan plausibles para el fin propuesto; entre ellos, la supervivencia con
contrastes en contextos espacio-temporales con diferentes riesgos de enfermar y
la asociacién de la incidencia con el clima. Ademas, se incorpora el analisis
cualitativo en el proceso de investigacion y se logra un enfoque participativo de
multiples sectores y disciplinas. La concepcién de este resultado cientifico sera
puesta a disposicion de los lectores y especialistas en proximas publicaciones.
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