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RESUMEN

La leucemia es el tipo de cancer mas frecuente en nifios y causa importante de
defuncién, sin embargo su manejo ha tenido importantes avances en las Ultimas décadas y
la tasa de sobrevida global a los cinco afios de establecido el diagnostico alcanza entre el
70 al 80 %. El descenso de la mortalidad se debe a avances en los métodos que permiten
establecer el diagndstico e iniciar esquemas de tratamiento multidisciplinario temprano. El
objetivo de la investigacion fue establecer si el tiempo que transcurre entre la consulta inicial,
la determinacion del diagnéstico e inicio de tratamiento en nifios con leucemia es oportuno.
El estudio fue de tipo cuantitativo, ambispectivo (retro-prospectivo), descriptivo y de corte
transversal, realizado en nifios menores de 12 afios manejados en el servicio de Hemato-
Oncologia Pediatrica del Hospital General de Enfermedades — IGSS durante el periodo del
01 de enero del 2008 al 30 de junio del 2013. Se asistié a la consulta externa de la unidad
para revisar los expedientes clinicos de los pacientes en seguimiento por cualquier tipo de
leucemia aguda y se procedié a recabar la informacion de interés para el estudio. El tiempo
utilizado para establecer el diagnéstico luego de la primera consulta fue menor de catorce
dias en el 83% de los casos y se establecié que en el 93% de los pacientes el tratamiento
se inicio antes de los diez dias luego de obtener el diagndstico. Teniendo claro que los
promedios de tiempo utilizados en otros paises son solo un pardmetro de referencia para
compararnos, los resultados concluyeron que el desempefio médico en las tareas
diagnosticas es eficiente dentro de nuestro hospital, y permite iniciar el tratamiento de
forma temprana, dado que los tiempos promedio estdn por debajo de los intervalos

reportados en protocolos utilizados en otros paises.



I.  INTRODUCCION

Anualmente se registra en todo el mundo la aparicion de més de 10 millones de
individuos con cancer y mas de 6 millones de defunciones por esta enfermedad. Se estiman
160,000 casos nuevos y 90,000 muertes en menores de 15 afios de edad,
aproximadamente la mitad se originaran en menores de 4 afios, quedando demostrado que
la incidencia en menores de 15 afios ha aumentado en mas del 200% en los paises en
desarrollo (2). Segun la Union Internacional Contra el Cancer en los paises desarrollados,
3 de cada 4 nifilos con cancer sobreviven al menos cinco afios después de ser

diagnosticados, no asi en los paises en desarrollo (5,3).

En Guatemala la Unidad Nacional de Oncologia Pediatrica reporta tasas de curacion
que mejoraron de un 30% en el afio 2000 hasta el 70% en el afo 2008. Segun la
Organizacién Mundial de la Salud en el afio 2002 se reportdé en Guatemala 8 nuevos casos
de leucemia por 100,000 habitantes, en el afio 2005 las leucemias ocuparon el quinto lugar
como causa de muerte por cancer en varones (4/100,000 habitantes) y el noveno lugar en
mujeres (2/100,000 habitantes). La alta incidencia de cancer pediatrico es preocupante, sin
embargo a diferencia del pasado ha dejado de ser un diagnostico sin esperanza y la
probabilidad de supervivencia en las mejores condiciones puede llegar a alcanzar hasta el
80%. En la Unidad de Hemato-Oncologia Pediatrica del Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social la leucemia es el tipo de cancer mas frecuente (44.4%) por lo que
optimizar su manejo debe ser un proposito fundamental (23). Avances en el campo de la
genética y biologia molecular han permitido mejorar el diagnostico y en la actualidad el
tratamiento es uno de los mayores logros de la medicina moderna por los crecientes avances
registrados en el terreno de la farmacocinética y la farmacodinamia que han permitido
desarrollar poliquimioterapias mas efectivas; por lo tanto es crucial hacer hincapié en la
importancia de orientar correctamente las estrategias diagnosticas al ingreso y asegurarse
de realizar las diligencias necesarias para establecer el diagnéstico e iniciar el tratamiento en

el tiempo oportuno (24, 25).

Este tipo de investigacion no habia sido realizada en nuestro medio y es util como
indicador para evaluar si el tiempo necesario para iniciar tratamiento luego de establecer el
diagnostico intrahospitalario a nifios con leucemia atendidos en nuestra unidad se establecen

de forma efectiva y precisa, de manera que podamos garantizar el mejor pronéstico posible
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para los pacientes, o por el contrario permita refinar nuestros protocolos de manejo para
plantear y ofrecer propuestas e instrumentos que minimicen el tiempo de remisién de la
enfermedad, concibiendo los beneficios de los resultados en pro de revisar el desempefio
de la Unidad de Hemato-Oncologia respecto al manejo de nifios con leucemia. El estudio
también aporta algunos datos epidemiolégicos que permiten empezar a comprender mejor

las caracteristicas de la enfermedad en nuestro pais.



.  ANTECEDENTES

En la actualidad, el cancer es una de las causas mas comunes de morbilidad y
mortalidad, anualmente se registran en todo el mundo méas de 10 millones de nuevos casos
de cancer y mas de 6 millones de defunciones por esta enfermedad. El cancer en los nifios
es una patologia relativamente poco frecuente ya que representa el 2% del total de tumores
malignos diagnosticados en un afio en toda la poblacion. Sin embargo, en los paises
industrializados, en los que la asistencia sanitaria es correcta, y no se producen muertes por
otras causas como enfermedades infecciosas o malnutricién, esta es la primera causa de
mortalidad infantil por enfermedad y la segunda causa de muerte en la infancia, por detras

de los accidentes (8).

Se estiman aproximadamente unos 160,000 nuevos casos y 90,000 muertes en
menores de 15 afos de edad a nivel mundial. La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
en su Reporte de Cancer de 2008, indica que para la poblacién infantil en las regiones de
Europa, Norte América, y otras regiones desarrolladas las tasas de incidencia estan
alrededor de 140 por millébn de habitantes. Para tener una idea de la magnitud del problema
del cancer en la infancia, si los paises en vias de desarrollo tuvieran una poblacién infantil
que comprendiera entre 40 y 50% de la poblacion total, la proporcién de nifios con cancer
seria de 3 a 10% del total, mientras que en paises desarrollados seria menos del 1 % de la

poblacién total (5,3).

Se estima que cada afio se diagnostican 15 casos de cancer infantil por cada 100.000
nifos menores de 15 afos. La mitad de estos, aproximadamente, se originaran en menores
de 4 afios. Los tipos de tumores que surgen en la infancia son distintos de los que padecen
los adultos. En nifios, los tumores mas frecuentes son leucemias, linfomas y tumores
primitivos del sistema nervioso central. A pesar de los importantes avances en el tratamiento
el cancer, este permanece como la segunda causa de muerte en nifios en los paises
industrializados. En paises en desarrollo siete de cada 10 muertes infantiles son atribuidas a
5 causas principales: neumonias, diarrea, sarampion, malaria y desnutricion. Esto permite
que en las ultimas 3 décadas se observe una disminucién dramética en la tasa de
mortalidad por cancer en nifios en paises desarrollados, mientras que en paises en vias de
desarrollo esto no se sucede. La supervivencia global a los cinco afios del diagnostico ha
pasado del 56% en el periodo entre 1983-1985 a un 70% en el periodo 1992-1994; una
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mejoria global de 16% en tan sélo siete afios de desarrollo de los tratamientos. A estas
caracteristicas, propias de los canceres de los nifios, se unen otras que dependen de la
manera de organizar el sistema sanitario de los paises (3,9).

Informes realizados por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), demuestran que
la incidencia de cancer en menores de 15 afios ha aumentado en mas del 200% en los
paises en desarrollo. La edad de aparicion de los tumores depende del pais, principalmente

en las leucemias y linfomas (2).

En Europa segun los estudios realizados por la ACCIS (Agencia Internacional de
Investigaciones sobre el Cancer de la OMS), desde los afios 70 hasta los 90, ha habido un
incremento anual del 1% en la incidencia global del cancer infantil en su continente, que
afecta practicamente a todos los tumores. El cancer infantil es la primera causa de muerte
por enfermedad a partir del primer afio de vida (en el que son mas frecuentes las causas

congénitas y perinatales) y durante la adolescencia (5).

Segun la Asociacion Espafiola contra el Cancer, el cancer pediatrico mas comun es la
leucemia, conjuntamente con los tumores cerebrales. Las tasas de incidencia del cancer
infantil en Espafia oscilan entre 4 y 40 casos por cada 100.000 nifios. Actualmente la tasa de
supervivencia de nifios afectados de cancer en Espafia es del 70%, segun los datos del
Registro Nacional de Tumores Infantiles. Esta cifra supone un incremento del 15% en la tasa
de supervivencia en relacién a la de los afios ochenta. En Espafia, existe, desde 1980, el
Registro Nacional de Tumores Infantiles (RNTI); se estima que la incidencia global es de 140
casos de cancer por cada millén de nifios en edades comprendidas entre los 0-15 afios. La
incidencia que presenta Espafia es similar a la de los paises occidentales desarrollados
(tipos de tumores y edad de presentacion). Los tumores son mas frecuentes en los nifios que
en las niflas y las tasas mas elevadas se encuentran en los primeros afios de vida,
especialmente en el primer afio. En la edad pediatrica, la neoplasia mas frecuente son las
leucemias (80% son linfoblasticas agudas). Los nifios afectos de cancer presentan, segun el
RNTI, una supervivencia del 76% a los 5 afios del diagnostico, alcanzando incluso el 90% en
la enfermedad de Hodgkin y el tumor de Wilms. La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es el
cancer mas comun que se diagnostica en los nifios y representa 23% de los céanceres
diagnosticados en nifios menores de 15 afios. La LLA se presenta con una tasa anual

aproximada de 30 a 40 por millébn. Anualmente, se diagnostica la LLA a aproximadamente
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2.900 nifios y adolescentes menores de 20 afios en los Estados Unidos, y ha habido un
aumento gradual de la incidencia de LLA en los ultimos 25 afios. Se observa un aumento
marcado de la incidencia en nifios de 2 a 3 afios de edad (>80 por millon por afio), con tasas
que disminuyen a 20 por millon en nifios de 8 a 10 afios. La incidencia de LLA en nifios de 2
a 3 afos de edad es aproximadamente cuatro veces mayor que la de lactantes y casi 10
veces mayor que la de los adolescentes de 16 a 21 afios. Debido a razones no explicadas, la
incidencia de LLA en nifios blancos es sustancialmente mas elevada que en nifios negros,
con una incidencia casi tres veces mas alta en nifios blancos de 2 a 3 afios de edad que en
los nifios negros. La incidencia de LLA en nifios hispanos parece ser la mas alta (43 por
millén) (5,10).

El cancer es la causa principal de muerte por enfermedad de nifios estadounidenses
entre la infancia y los 15 afios de edad. Se calcula que en el 2008 se diagnosticaron
aproximadamente 10,730 nuevos casos de cancer en nifios de 0 a 14 afios. El indice
combinado de supervivencia a 5 afios para todos los canceres infantiles ha mejorado de 50%
antes de la década de los setenta a 80% en el presente, y el indice de supervivencia a 10
anos es casi 75% (8).

Para Chile, se estiman 500 casos nuevos por afio. A pesar de su baja frecuencia,
esta patologia tiene gran impacto, ya que es la segunda causa de muerte en el grupo entre
los cinco a 15 afios, precedida soélo por accidentes. Con los protocolos actuales de
tratamiento, aproximadamente el 65% de este pais se cura de cancer segun ultima revision
de octubre 2004. Para mejorar estas cifras y tener menos secuelas es fundamental el
diagnéstico precoz. La tasa de mortalidad por cancer en el afio 2000 fue de 3,7 por 100.000
nifios. Asi, en 1970 el cancer correspondia al 0.8% de las causas de muerte en menores de
15 afos, lo que aument6 a 2.3% en 1985, luego 4.4% en 1995, llegando a 4,8% en el afio
2003 (11).

En Argentina segun datos del ROHA (Registro Oncopediatrico Hospitalario Argentino), en
el periodo 2000-2005, la tasa cruda de incidencia para todo el pais fue de 124 por millon en
menores de 15 afios. La enfermedad maligna mas frecuente de la infancia, la leucemia
aguda, tiene una tasa cruda de 46 por millén, seguida por los tumores del Sistema nervioso
central con 23 y los linfomas con 16 por millébn en niflos menores de 15. El nUmero total de

nuevos casos en nifios menores de 15 afios en este pais oscila entre 1.200 y 1.300 por afio.
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Los resultados de los tratamientos han mejorado significativamente en las Udltimas tres
décadas y asi hoy es posible obtener la curacién en el 70 a 80 % de los pacientes, con
variaciones de acuerdo al tipo de cancer y a la extension inicial del mismo. Tres elementos
esenciales explican estos resultados:

1. la eficacia de la quimioterapia,

2. el enfoque multidisciplinario en el abordaje terapéutico,

3. la participacion mayoritaria dentro del marco terapéutico de protocolos nacionales o

internacionales. (6,7)

En Bolivia se reportan 120 nuevos casos de nifios y nifias victimas de algun tipo de
cancer. Debido a los costos altos, sélo el 10 por ciento de los enfermos accede a un
tratamiento y muchos de los pequefios fallecen. Bolivia registra 950 casos de cancer infantil,

desde el 2004, de los cuales el 50 por ciento son por leucemia (12).

Segun la OMS en Guatemala, para el afio 2002 se reportaron 8 nuevos casos por
cada 100,000 habitantes de leucemia en ambos sexos. Para el afio 2005, las leucemias
ocuparon el quinto lugar de causa de muerte por cancer en el sexo masculino, con 4 casos
por 100,000 habitantes y para el sexo femenino, ocupé el noveno lugar en causa de muerte
por cancer con 2 casos por 100,000 habitantes (6). La Unidad Nacional de Oncologia
Pediatrica (UNOP) de Guatemala, indica que el cancer en nifios es una enfermedad tratable
y sus tasas de curacion han mejorado desde un 30% en 2000, al 70% en el afio 2008, y la
primera forma importante en que se diferencia el cancer pediatrico al de los adultos, es en la
alta tasa de curacion del cancer pediatrico (mayor al 70% en nifios, menor al 50% en
adultos). En las estadisticas de esta institucién el cancer se distribuye de la siguiente
manera; leucemias 42%, linfomas 16%, retinoblastomas 10%, tumores del sistema nervioso
central 7%, tumores Gseos 6%, sarcomas 4%, tumores del rifidn 4%, tumores germinales

4%, tumores del higado 3%, neuroblastomas 2%, otros tumores 2%. (15,14).

Las estadisticas ensefian que cada afio mas de 160 mil nifios son diagnosticados con
cancer en el mundo. El 80% de los pacientes infantiles viven en paises en desarrollo. Segun
la Union Internacional Contra el Cancer (UICC), en los paises desarrollados, tres de cada
cuatro nifios con cancer sobreviven al menos cinco afios después de ser diagnosticados,

gracias a los progresos en el diagnéstico y tratamiento de esta enfermedad. En los paises en



desarrollo, mas de la mitad de los nifios diagnosticados con cancer tiene probabilidades de
morir (8,3).

Los factores que pueden influir en el retraso del diagndstico dependen del tumor, del
nifo, de los padres y del médico. Dependen del tumor porque depende de sus
caracteristicas biologicas, depende del nifio y sus padres en el grado de observacion de los

mismos y depende del médico en su formacién y su capacidad diagnéstica.

2.1 LEUCEMIA

La frecuencia de leucemia aguda es de 4.5 casos nuevos por 100 000 habitantes por
afo, la frecuencia aumenta en forma muy significativa en hermanos de nifios con leucemia
aguda a cuatro veces. Esta frecuencia se observa incrementada tanto en sindromes con
alteracion cromosoémica (Ej. sindrome de Down: padecera leucemia aguda 1 de cada 95
nifios) como sindromes que cursan con inmunodeficiencia ya sea congénita o adquirida.
Afecta tanto al sexo masculino como femenino aunque algo méas en los primeros. Puede
estar presente desde el nacimiento (leucemia congénita), en los primeros 28 dias de
nacimiento (leucemia neonatal) o bien a lo largo de la edad pediatrica. El pico de maxima
frecuencia se encuentra entre los 4 y los 8 afos (8).

Es muy importante clasificar el tipo de leucemia infantil tan pronto como sea posible y
determinar la combinacion terapéutica ideal a fin de que se obtengan las mejores
probabilidades de éxito. Muchos de los signos y sintomas de la leucemia infantil son
causados por una carencia de células sanguineas normales, lo que sucede cuando las
células leucémicas desplazan las células productoras de células sanguineas normales en la
médula 6sea. Como resultado, un nifio puede que no tenga suficientes glébulos rojos,
glébulos blancos ni plaguetas normales. Estas carencias se manifiestan en las pruebas de

sangre, pero también pueden causar las siguientes manifestaciones:

e Cansancio, mareos, dificultad para respirar y piel palida.

e Fiebre e infecciones de evolucion torpida causadas por la carencia de globulos
blancos normales. Aunque los nifios con leucemia pueden tener cuentas muy altas de
glébulos blancos, las células leucémicas no protegen contra las infecciones de la

manera en que lo hacen los glébulos blancos normales. Algunas veces las mismas
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células leucémicas también causan la fiebre al liberar ciertas sustancias quimicas en
el cuerpo.

e Sangrado y aparicién de hematomas debido a la carencia de plaquetas.

e Dolor 6seo o de articulaciones aproximadamente en uno de cada tres nifios con
leucemia debido a la acumulacién de células de leucemia cerca de la superficie del
hueso o dentro de la articulacion.

e Adenopatias y hepato-esplenomegalia por infiltracion de células leucémicas al
sistema reticulo endotelial.

e Anorexia Yy pérdida de peso.

e Tos o dificultad para respirar por agrandamiento del timo o ganglios linfaticos en el
mediastino que pueden presionar la traquea.

e Edema en cara, cuello brazos por compresion de la vena cava superior. También
puede causar cefalea, mareos y, si hay afeccién cerebral cambios en el estado de
conciencia.

e Cefalea, vomitos y convulsiones por invasién de células leucémicas al sistema
nervioso central, ademas de otros 6rganos (testiculos, ovarios, rifiones, pulmones,
corazon e intestinos). Aproximadamente de 5 a 10% de los nifios ya tienen leucemia
gque se ha propagado al sistema nervioso central cuando reciben el diagnéstico.

e Erupciones dérmicas o problemas en las encias suelen observarse en nifios con
leucemia mieloblastica aguda (LMA), las células leucémicas se pueden propagar a
las encias, causando inflamacion, dolor y sangrado. La propagacion a la piel puede
causar unas manchas pequefias de color oscuro similares a una erupcion dérmica
comun. Una acumulacion de las células de la LMA debajo de la piel o de otras partes
del cuerpo se llama cloroma o sarcoma granulocitico.

e Una consecuencia poco comun, pero muy grave de la AML es el cansancio, debilidad
y habla mal articulada por aumento de la viscosidad sanguinea la cual interfiere con

la circulacion en los pequefios vasos sanguineos del cerebro.

Se deben obtener muestras de médula 6sea por aspiracion para frote y biopsia de
hueso, dos pruebas que generalmente se hacen al mismo tiempo. Generalmente las
muestras se toman de la parte posterior del hueso de la pelvis (cadera), aunque en algunos
casos se pueden tomar del esternén o de otros huesos (8). Generalmente se realiza una

biopsia de médula ésea inmediatamente después de la aspiracion, se extrae un pequefio



trozo de hueso y de médula con una aguja ligeramente mas grande que se hace girar al

empujarse en el hueso (8).

En las pruebas de citoquimica, las células de la muestra se exponen a tinciones
quimicas que reaccionan solamente con algunos tipos de células leucémicas. Estos

colorantes ocasionan cambios de color que se pueden ver a través del microscopio.

La citometria de flujo a veces se usa para analizar las células de las muestras de
médula 6ésea, ganglios linfaticos y sangre. La prueba analiza ciertas sustancias en la
superficie de las células, lo cual ayuda a identificar el tipo a que pertenecen. Las células de
la muestra se tratan con anticuerpos especiales (versiones sintéticas de las proteinas del
sistema inmune) que sélo se adhieren a estas sustancias. La citometria de flujo también se
puede usar para calcular la cantidad de ADN en las células leucémicas. Es importante saber
esto, especialmente en la ALL, ya que las células con un alto indice de ADN (mas de 16%
sobre el valor normal) con frecuencia son mas sensibles a la quimioterapia, y estas

leucemias tienen un mejor prondstico (8).

Para las pruebas de inmunohistoquimica, las células de la médula 6sea o de otras
muestras se tratan con anticuerpos sintéticos especiales. Pero en vez de utilizar un laser y
una computadora para el andlisis, la muestra se trata de manera que ciertos tipos de células
cambien de color. El cambio de color es visible con un microscopio. Al igual que la citometria
de flujo, este procedimiento es util para distinguir los diferentes tipos de leucemia entre si 'y

de otras enfermedades (8).

Estas pruebas se usan para determinar el inmunofenotipo de las células; esto es, la
clasificacion de las células leucémicas de acuerdo con las sustancias (antigenos) presentes
en su superficie. Los diferentes tipos de linfocitos tienen diferentes antigenos en su
superficie. Estos antigenos también cambian conforme cada célula madura. Cada célula
leucémica del paciente debe tener el mismo antigeno porque todas ellas se derivan de la

misma célula.

En la prueba citogenética se observan los cromosomas (secciones de ADN) con un

microscopio de alta potencia para detectar cualquier cambio.



Hibridizacion fluorescente in situ (FISH) es un procedimiento similar a la prueba
citogenética. Utiliza tintes fluorescentes especiales que sélo se adhieren a ciertas partes de
cromosomas particulares. La prueba FISH puede encontrar la mayoria de los cambios
cromosomicos (como translocaciones) que son visibles en un microscopio en las pruebas
citogenéticas convencionales, asi como algunos cambios que son demasiado pequefios para

verlos con la prueba citogenética usual.

La reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) es una prueba de ADN de alta
sensibilidad que también puede encontrar algunos cambios cromosémicos tan pequefios que
no se pueden ver con el microscopio, aunque la muestra tenga muy pocas células
leucémicas. Ademas, esta prueba se puede usar después del tratamiento para tratar de
detectar pequefios numeros de células leucémicas que pueden no ser visibles con el

microscopio (8).

También puede utilizarse pruebas por imagenes como: radiografias del toérax,
tomografias, resonancia magnética, ecografias, gammagrafia con galio y gammagrafia 6sea

para valorar afectacion a los diferentes 6rganos.

2.1.1 FACTORES DE RIESGO DE LEUCEMIA

Sindromes hereditarios: Hay varios trastornos hereditarios que aumentan el riesgo de que un

nifio desarrolle leucemia:

eSindrome de Li-Fraumeni: ésta es una afeccién poco frecuente causada por un
cambio en el gen supresor de tumores TP53. Las personas que tienen este cambio
corren un riesgo aumentado de desarrollar varias clases de cancer, incluyendo

leucemia, sarcomas de tejido 6seo o blando, cancer de seno y tumores en el cerebro.

e Sindrome de Down (trisomia 21): los nifios con sindrome de Down tienen una copia
adicional (tercera) del cromosoma 21. En maneras que aun no se entienden
completamente, este cromosoma 21 adicional causa demora en el desarrollo mental y
una apariencia facial caracteristica. Los nifios con sindrome de Down tienen muchas
mas probabilidades de desarrollar ya sea LLA o LMA que el resto de los nifios, con un

riesgo general de aproximadamente 2% a 3%. El sindrome de Down también se ha
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relacionado con la leucemia transitoria, una afeccién similar a la leucemia que
aparece durante el primer mes de vida y que frecuentemente se resuelve por si

misma sin necesidad de quimioterapia.

e Sindrome de Klinefelter: ésta es una afeccion genética en la que los hombres tienen
un cromosoma “X” adicional. Esto causa infertilidad, evita el desarrollo normal de
algunas caracteristicas masculinas (como vello corporal, voz profunda, etc.) y esta

relacionada con un riesgo ligeramente aumentado de desarrollar leucemia.

Problemas hereditarios del sistema inmune: Ciertas enfermedades hereditarias, tal
como ataxia- telangiectasia, sindrome de Wiskott-Aldrich y sindrome de Bloom, ocasionan
gue los nifios nazcan con problemas en el sistema inmune. Ademas de tener un riesgo
aumentado de adquirir infecciones graves debido a la disminucién de las defensas

inmunitarias, estos nifios también tienen un riesgo aumentado de desarrollar leucemia (8).

Hermanos con leucemia: Los hermanos de nifios con leucemia tienen una
probabilidad ligeramente mayor (de dos a cuatro veces mas que la normal) de desarrollar
leucemia, aunque el riesgo general es aun bajo. El riesgo es mucho mayor entre gemelos
idénticos. Si un gemelo idéntico desarrolla leucemia infantil, el otro gemelo tiene
aproximadamente un 20% de desarrollar leucemia también. El riesgo es aun mayor si la

leucemia se desarrolla en el primer afio de vida.

Factores de riesgo ambientales: Los factores de riesgo ambientales son influencias de
nuestros alrededores, como radiacion y ciertas sustancias quimicas, que aumentan el riesgo

de adquirir enfermedades como la leucemia.

Exposicion a quimioterapia y a ciertas sustancias quimicas: Los nifios y los adultos que
reciben tratamiento con ciertos medicamentos de quimioterapia tienen un mayor riesgo de
desarrollar otro tipo de céncer, usualmente AML, posteriormente en su vida. Los
medicamentos como los agentes alquilantes (una clase que incluye ciclofosfamida y
clorambucil) y epipodofilotoxinas (como etoposido y tenipdsido) se han relacionado con un
mayor riesgo de leucemia. La exposicion a quimicos como benceno (un solvente usado en la

industria de limpieza y en la produccién de algunos medicamentos, plasticos y tintes) puede
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causar AML en adultos y, rara vez, en nifios. La exposicidén a sustancias quimicas esta mas

relacionada con un aumento en el riesgo de AML que de ALL (8).

Otros factores que se han estudiado para tratar de determinar si tienen una posible
relacion con la leucemia infantil incluyen:

 Exposicién a campos electromagnéticos (como vivir cerca de lineas eléctricas).

e Infecciones a temprana edad.

» Edad de la madre cuando nace el nifio.

e Antecedentes de uso de tabaco de los padres, exposicién fetal a hormonas (como

dietilestilbestrol o anticonceptivos).
e Exposicién a sustancias quimicas y a solventes en el lugar de trabajo del padre.

e Contaminacién quimica del agua subterranea.

2.2 DIAGNOSTICO PRECOZ DE CANCER

Aproximadamente 70% de los nifios acometidos por cancer pueden ser curados si el
diagnostico es precoz y la enfermedad es adecuadamente tratada. Sin embargo, la cura no
siempre es posible, principalmente cuando el diagnéstico ocurre ya en fase avanzada de la
enfermedad. Los nifios todavia llegan a las instituciones especializadas con la enfermedad
ya en etapa avanzada debido a factores como: desinformacién de los padres y también de
los médicos, miedo del diagndstico de cancer o, inclusive, por las propias caracteristicas del
tumor, pues en la mayoria de las veces las sefiales y sintomas del cancer infantil no son

claros y pueden ser confundidos con los de otras enfermedades, comunes de la infancia.

2.2.1 ESTUDIOS RELACIONADOS

Un estudio realizado por Eliza Ortiz en el Centro de Salud de Sevilla, para la
deteccién y seguimiento de los tumores infantiles en la atencién primaria estudiaron el total
de pacientes pediatricos con tumores solidos, detectados en una consulta de pediatria de un
centro de salud, que corresponde a un cupo de 1.200 nifios diferentes por afio
(aproximadamente), durante 16 afios, con una media de 30 consultas diarias, lo que
representa unas 122.400 visitas pediatricas de una consulta de demanda. Se analizaron los
siguientes datos: 1. Numero de niflos con tumores. 2. Diagnostico. 3. Sintomas de

presentacion. 4. Tiempo transcurrido entre la consulta y el diagnéstico. 5. Informacién escrita
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recibida del hospital y conocimiento del diagndéstico. 6. Evolucion de los pacientes. (16).
Encontré que en el tiempo transcurrido desde la aparicion de sintomas hasta la deteccion: -
Cuatro fueron hallazgos previos a la apariciéon de la clinica (50)%), -Dos pacientes se
remitieron en los primeros dias de inicio de sintomas a Urgencias hospitalarias para estudio
(Histiocitosis X y Meduloblastoma), pero fueron dados de alta con otros diagndsticos y
reingresaron por vias alternativas, -Un caso (otra Histiocitosis X) se remiti6 el primer dia
directamente a consulta de Oncologia, -Un caso de tumor de Wilms se remitié el primer dia
a un servicio de urgencias de un hospital por dolor abdominal (fue dado de alta con otro

diagnéstico y recurrié a consulta privada). (16)

Un estudio de ltinerario Diagndstico tuvo por objetivo describir la trayectoria de nifios
y adolescentes desde el inicio de los signos y sintomas hasta la confirmacion del diagnostico
de cancer, a partir del relato de sus padres. Participaron del estudio 8 madres y 2 padres. La
recoleccion de datos fue realizada mediante entrevistas semi-estructuradas, con analisis
cualitativo de los datos. Fue evidente que este periodo es significante para los padres, que
son capaces de reconocer el inicio de algo malo con sus hijos, expresado por medio de
signos y sintomas. Relataron con exactitud el tiempo cronolégico de esa trayectoria. Dentro
de los desafios mencionados, refieren las diversas hipotesis diagnosticas, la dificultad para la
realizacion de examenes diagnosticos especificos y para ser conducidos a los servicios de
atencion especializada. Esa busqueda por atencion en los servicios de salud se traduce por
una dificil peregrinacion, identificando el compromiso de los principios de acceso y

resolutividad propuesto por el Sistema Unico de Salud.(7)

En el estudio de F. Rivera Casares “Caracteristicas del diagndstico de las neoplasias
malignas en atencion primaria”, revisaron las historias clinicas de los pacientes, obteniendo
edad y género, localizacion, sintomas iniciales, fecha de primera consulta y nivel asistencial
de ésta, pruebas diagndsticas solicitadas en atencion primaria (AP) y tiempo desde que
estan disponibles hasta la derivacion del paciente y su diagndstico definitivo. Se incluyeron
274 casos, careciéndose de informacién en 12. Obtuvieron un 42,4% de mujeres; con edad
media fue 67,6 afos. Las localizaciones mas frecuentes fueron en aparato digestivo,
respiratorio y genitourinario masculino. El 75,2% consult6 inicialmente en atencién primaria.
Los sintomas mas frecuentes fueron dolor y hemorragia. (12). Se obtuvo resultados donde
la mediana de tiempo que se tard6 en disponer de resultados fue de 15,4 dias. Se derivo un

67,2% de todos los casos. La mediana de tiempo desde consulta hasta derivacion fue de 7,3
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dias y hasta el diagnostico definitivo de 68,0 dias, aunque para los atendidos inicialmente en
atencion primaria la mediana fue de 81,0 dias y de 30,0 si consultaron en otros niveles (p <
0,0001). Concluyeron que los pacientes que consultan con sintomas iniciales lo hacen en su
mayoria en AP, y la duracion del proceso diagndéstico en este nivel es adecuada, aunque la

duracion total del proceso es mayor en quienes consultan en atencién primaria. (12)

Segun el Dr. Pedro M. Politi la prevencién y "control" del cancer representan areas
prioritarias de investigacion y desarrollo, asi como verdaderas "asignaturas pendientes". En
principio, detectar tempranamente un cancer deberia ser Util: se aplicaria una terapia efectiva
en forma temprana, y habria mayores probabilidades de alcanzar la curacion, posiblemente
con menores sacrificios o riesgos. Esta linea de razonamiento no siempre se cumple, y
admite muchas modificaciones en la "vida real". Una estrategia de rastreo o screening podria
parecer beneficiosa cuando realmente fuese inefectiva o dafiina, y por ello es importante

examinar las fuentes potenciales de error sistematico

Se han realizado algunos estudios, como el de M. Bernal Pérez, et al, “Estudio de
tiempos de demora en el diagndstico del cancer describen”, este estudio describe que el
menor tiempo empleado en diagnosticar y tratar las enfermedades incide tanto en el
bienestar del enfermo como en la calidad asistencial. Obtuvieron como resultados que el
mayor tiempo de demora entre los periodos considerados es el transcurrido entre los
primeros sintomas y la fecha del diagnéstico de sospecha, que se estima en 96 dias. Los
restantes periodos de tiempo estudiados presentan una demora de alrededor de 26 dias de

mediana.

Hay que hacer notar que la fecha de los primeros sintomas es subjetiva por parte del
enfermo, pero a la vez evidencia su actitud ante la enfermedad respecto a la accesibilidad al
médico, habitualmente de atencién primaria. De diferente matiz, en cuanto que lo que valora
es la respuesta de los servicios médicos, es el tiempo transcurrido desde que el médico
piensa en la posible enfermedad del paciente hasta que se obtiene una fecha objetiva de
diagnostico, como es en la mayoria de los casos de cancer la anatomia patologica. La
mediana para la consulta desde el inicio de sintomas hasta el diagndstico en todos los tipos
de cancer se sita en 86 dias, con un minimo para el cancer de cuello de utero y un maximo
para el de piel. Las mayores demoras de este periodo, ademas de en los canceres de piel,

fueron encontrados en los de vejiga y prOstata, pero siempre influidas por la tardanza del
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paciente en acudir al médico. Los dias transcurridos desde la primera consulta por esa causa
hasta la fecha de la anatomia patoldgica tuvo una mediana para todos los céanceres y
periodo estudiado es de 25 dias, con un minimo de 10 y un maximo de 85, siendo los de
menor tiempo diagnéstico los canceres de cuello de Utero, digestivos, de pulmén, y maximos
para el cancer de pancreas y préstata, lo que concuerda con las afirmaciones de otros

autores.

El tiempo transcurrido desde el diagnéstico hasta el primer tratamiento se estimé una
mediana de 28 dias, con un periodo minimo de un dia para los canceres de piel, que
curiosamente habian presentado las mayores demoras por parte del mismo paciente. El
estudio de S. Garcia Calatayud “Cancer infantil en la comunidad de Cantabria” realizado de
los afios 1995 al 2000, realizado en Espafa, analizd la incidencia, demora diagnéstica y
aspectos clinicos del cancer infantii en Cantabria. Realizando un estudio retrospectivo
mediante la revision de historias clinicas de 89 pacientes menores de 15 afios con cancer,
obteniendo como resultados: incidencia anual de céancer infantil en Cantabria fue 1,981
casos por millon de habitantes, predominando en varones (53,9 %) y menores de 5 afios
(46,1 %). El tumor mas frecuente fue la leucemia (32,6 %), seguido de los tumores
cerebrales (23,6 %). Los sintomas de presentacion mas frecuentes fueron fiebre-febricula
(29,2 %) y astenia-anorexia (19,1 %). (17). En este estudio se identifico que la demora
diagnéstica media fue de 5,99 semanas, siendo mayor en los tumores cerebrales. Se
observa una relacion estadistica directa entre la demora diagndstica y la inespecificidad de
los sintomas de presentacion. En general, las principales dificultades diagnosticas del cancer

infantil son su baja frecuencia y la inespecificidad de su clinica inicial. (17)

En el estudio realizado en Nigeria “Factores que influyen en el tiempo de diagndstico
de cancer infantil en Ibadan, Nigeria” realizado por BJ Brown, et al en el departamento de
Pediatria de la Universidad de lbadan Para describir los intervalos de los sintomas pre-
diagndstico y los factores que influyen estos intervalos de tiempo en el cancer infantil en el
Hospital University College de Ibadan, Nigeria. Recolectaron informacion a partir de las
notas del caso de los nifios atendidos entre marzo de 2006 y agosto de 2008 donde se
incluye variables socio-demogréficas, el estadio del cancer, la duracion de la enfermedad al
momento del diagnostico y de salud las actividades de busqueda. (5). Se documento 74
niflos (40 varones, 24 mujeres) en quienes se demostré que la mediana del tiempo total de

retraso fue de 13,1 semanas; el retraso padres tuvo una mediana de 2 semanas y media de
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retraso del sistema de salud fue de 8,8 semanas. La mediana de retraso mas corto se
encontré en la leucemia aguda (8,1 semanas) y tumor de Wilms (8,7 semanas) y el mas
largo en el linfoma de Hodgkin (101,7 semanas). (5). Concluyeron que los tiempos de
latencia son mas largos que en los paises desarrollados. Factores que contribuyen al
retraso en el diagndstico incluyen la derivacion tardia por los médicos, la busqueda de
atencion de salud a partir de fuentes alternativas y las restricciones financieras. La
educacion de los padres y los médicos en la presentacion precoz y la derivacion temprana

para el diagndstico precoz es recomendable. (5)

2.3 DATOS ESTADISTICOS DEL DEPARTAMENTO DE HEMATO-ONCOLOGIA DEL
HOSPITAL GENERAL DE ENFERMEDADES, IGSS

Segun el departamento de estadistica del seguro social durante el afio 2010, en el
hospital de dia del departamento de Hemato-Oncologia Pediatrica fueron ingresados un total
de 1696 pacientes, de ellos, las patologias oncolégicas mas frecuentes son leucemia
linfoblastica aguda 753 ingresos con 44.4%, tumor maligno de retina 22 ingresos 1.3%,
tumor maligno renal 21 ingresos 1.2%, tumores de tejido blando 14 0.83%, tumor de Burkit 6
ingresos 0.35%, y el resto de tumores con < del 1%, las demas se distribuyen en
enfermedades hematoldgicas. Y en el 2011 de enero a septiembre 1342 ingresos sin
variacion significativa en la distribucion de patologias. Durante el periodo de Junio del afio
2010 a Junio del afio 2011 se atendieron en la consulta externa matutina un promedio
mensual de 220 pacientes, de los cuales, mas del 50% corresponden a pacientes con
problema hematolégicos: 24% anemia, 17% hemofilia, purpura trombocitopénica 4%, aplasia
medular 2% y otros con un 18 %, dentro de los que se incluyen leucocitosis, leucopenias,
neutropenias a estudio y otras anomalias hematol6gicas, siendo importante resaltar que la
patologia mas observada en esta unidad es la Leucemia Linfoblastica Aguda con un 30%,
tumor de Willms 1%, Retinoblastoma 1%, Hepatoblastoma 0.2%, neuroblastoma 0.1%,
Teratoma, Rabdomiosarcomas, Tumor Renal, Linfoma de Hodgkin y Burkit, cada uno con
0.35%, Retinoblastoma 0.5%. Para el afio 2010, en la consulta externa de horario vespertino
fueron atendidos 658 pacientes, de estos 257 fueron primera consulta y 331 re consultas. En
lo que va del afio 2011 (enero a septiembre) se han visto un total de 2079 consultas, de las
cuales 209 son primera consulta y 1869 re consultas. Se hace énfasis en que las consultas
atendidas durante estos nueve meses casi triplican a lo alcanzado durante todo el afio 2010,

lo cual corresponda probablemente a la ampliacion de edad de atencion hasta los 7 afios.
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3.1

3.1.1

3.2

3.2.1
3.2.2

3.2.3

3.24
3.2.5

3.2.6

3.2.7

3.2.8

3.2.9

. OBJETIVOS

GENERAL

Establecer el tiempo que transcurre entre la consulta inicial, la determinacién del

diagnostico e inicio del tratamiento en nifios con leucemia aguda.

ESPECIFICOS

Determinar la edad, sexo y procedencia del nifio diagnosticado con leucemia aguda.
Identificar que persona observo por primera vez las manifestaciones clinicas del nifio
y a qué servicio de salud consulté.

Conocer los hallazgos clinicos y de laboratorio mas frecuentes como manifestacion
de la enfermedad.

Clasificar el tipo de leucemia mas frecuente segun sus caracteristicas morfologicas.
Determinar el tiempo transcurrido entre el inicio de las manifestaciones clinicas y el
momento de realizar la consulta inicial.

Identificar el tiempo transcurrido entre la primera consulta y la determinacion del
diagndstico.

Conocer el tiempo transcurrido después de establecer el diagndstico y el inicio del
tratamiento.

Conocer el tiempo transcurrido entre el inicio de los sintomas y la determinacion del
diagndstico.

Establecer el tiempo transcurrido entre la primera consulta y el inicio de tratamiento.

3.2.10 Determinar si los tiempos transcurridos entre los estadios de evolucién y manejo

de la enfermedad estan entre los intervalos reportados en la literatura.
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IV. MATERIAL Y METODOS

4.1 Tipo de estudio

Estudio cuantitativo, ambispectivo (retro-prospectivo), descriptivo y de corte transversal.

4.2 Poblacion

Pacientes que asistieron a la consulta externa de Hemato-Oncologia Pediatrica.

4.3 Seleccién y tamafio de la muestra

4.3.1 Marco muestral: Expedientes clinicos de pacientes con diagndstico de leucemia
aguda infantil.

4.3.2 Muestra: Niflos y niflas menores de 12 afios con leucemia aguda infantil que llevaron
seguimiento en el servicio de Hemato-Oncologia Pediatrica del 01 de enero del 2008 al 30
de junio de 2013.

4.3.3 Tamafio de la muestra: Todos los nifios con leucemia aguda que llevaron seguimiento
en el servicio de Hemato-Oncologia Pediatrica del 01 de enero del 2008 al 30 de junio del
2013.

4.4 Unidad de analisis

4.4.1 Unidad primaria de muestreo: Nifios y nifias que asistieron a la consulta externa de
Hemato-Oncologia Pediatrica del Hospital General de Enfermedades-IGSS, Zona 9.

4.4.2 Unidad de informacién: Registros de citas y expedientes clinicos de pacientes que
asistieron a la consulta externa de Hemato-Oncologia Pediatrica.

4.4.3 Unidad de analisis: Datos registrados en el instrumento de recoleccion de datos.
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4.5 Criterios de inclusién y exclusion

4.5.1 Criterios de Inclusion: Nifios y nifias menores de 12 afios con leucemia aguda infantil
cuyo diagnostico y tratamiento se realiz6 en el servicio de Hemato-Oncologia Pediatrica.
4.5.2 Criterios de Exclusion: Pacientes con

expediente clinico incompleto o que no

contenga la informacién requerida.

4.6 Variables estudiadas

Sexo, edad, tiempo transcurrido entre inicio de sintomas y diagndstico, tiempo transcurrido
entre primera consulta y tratamiento, tiempo transcurrido entre primeros sintomas y primera
consulta, tiempo transcurrido entre la primera consulta y diagnéstico, tiempo trascurrido entre

diagndstico e inicio de tratamiento, tipo de leucemia, persona que identifico los primeros

sintomas, signos clinicos, sintomas

4.7  Operacionalizacion de Variables
VARIABLE DEFINICION DEFINICION TIPO DE ESCALA | INSTRUMENTO
CONCEPTUAL | OPERACIONAL | VARIABLE DE
MEDICION
Sexo Condicion fisica | Si el paciente | Cualitativa Nominal Boleta de
gue distingue a | evaluado es recoleccion de
un hombre de | nifio o nifia datos
una mujer
Edad Tiempo que un | Dato de la edad | Cuantitativa | Razon Boleta de
individuo ha | anotado en el | discreta recoleccion de
vivido desde su | expediente datos
nacimiento clinico
hasta un
momento
determinado
Tiempo Dia, mes y afio | Dias que | Cuantitativa | Razon Boleta de
transcurrido ubicado en el | pasaron desde | discreta recoleccion de
entre inicio | tiempo el primer datos
sintomas y sintoma hasta la
diagndstico fecha de
diagndstico
Tiempo Dia, mes y afio | Dias que | Cuantitativa | Razon Boleta de
transcurrido ubicado en el | pasaron entre la | discreta recoleccién de
entre primera | tiempo primer cita datos
consulta y médica y e
tratamiento inicio de
tratamiento
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Tiempo Dia, mes y afio | Dias que | Cuantitativa Razon Boleta de
transcurrido ubicado en el | pasaron entre | discreta recoleccién de
entre primeros | tiempo los primeros datos
sintomas y sintomas y la
primera consulta primera consulta
hecha por los
padres
Tiempo Dia, mes y afio | Dias que | Cuantitativa Razon Boleta de
transcurrido ubicado en el | pasaron desde | discreta recoleccion de
entre la primera | tiempo la primera datos
consulta y consulta y la
diagnostico fecha de
diagndstico
Tiempo Dia, mes y afio | Cantidad de | Cuantitativa Razén Boleta de
transcurrido ubicado en el | dias desde el | discreta recoleccion de
entre tiempo diagnostico e datos
diagndstico e inicio de
inicio de tratamiento
Tratamiento
Tipo de | Cancer Qué céancer fue | Cualitativa Nominal Boleta de
leucemia sanguineo diagnosticado recoleccion de
causado por una | en el paciente: datos
mala produccion | leucemia
de glébulos | linfoblastica o
blancos leucemia
mieloblastica
Persona que | Ser racional y | Familiar, amigo, | Cualitativa Nominal Boleta de
identifico los | consiente de si | vecino o médico recoleccion de
primeros mismo, que noté signos datos
sintomas poseedor de | o sintomas de
una identidad | enfermedad
propia
Método Estudio clinico, | Radiografias, Cualitativa Nominal Boleta de
diagnéstico de laboratorio o | frote periférico, recoleccion de
de imagen con | médula Osea datos
el cual se | inmunofenotipo,
detectan hematologia,
enfermedades pruebas
hepaticas,
pruebas de
coagulacién, etc
Signos clinicos Cualquier Hallazgos Cualitativa Nominal Boleta de
manifestacion clinicos a la recoleccion de
objetiva evaluacion  del datos
consecuente a | paciente:
una enfermedad | equimosis,
alteracion de la | petequias,
salud, y que se | pérdida de peso,
hace evidente | masas
en la biologia | palpables,
del enfermo hepatomegalia,
esplenomegalia,
adenopatias,
hemorragias
Sintomas Son los Sintomas Cualitativa Nominal Boleta de
elementos referidos: fiebre, recoleccion de
subjetivos, edema, dolor datos
percibidos s6lo articular,

por el paciente.

cefalea, mareos,
disminucion del
apetito, pérdida
de peso
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4.8 Instrumentos utilizados para larecolecciéon de informacién

4.8.1 Instrumento de recoleccién de datos elaborado previamente (ver anexos)
4.8.2 Expedientes clinicos de nifilos con manejo medico por leucemia aguda infantil y boleta
de recoleccién de datos.

4.9 Procedimientos paralarecoleccién de informacion

4.9.1 Se asistio a la consulta externa de Hemato-Oncologia Pediatrica para revisar los
expedientes clinicos de los pacientes en seguimiento por cualquier tipo de leucemia aguda.
Al seleccionarlos se documentaron las fechas en que asistieron a su primera consulta
médica, cuando aparecieron los primeros sintomas, cuando se realizaron las pruebas
diagndsticas y cuando se inicio el tratamiento y éstos datos se registraron en el instrumento

de recoleccion de datos elaborado

4.9.2 Plan de Procesamiento: La informacion recolectada en la boleta fue ingresada en
una base de datos en Excel. Se documento el tiempo transcurrido entre el inicio de
sintomas, fecha de la primera consulta, determinacién del diagnéstico e inicio del
tratamiento para agruparlos en periodos de tiempo. Con esta informacion se monto la base
de datos, cuadros y gréficas para aplicarles fundamentos de estadistica descriptiva con las

variables expresadas en porcentajes.

4.10 Procedimientos para garantizar aspectos éticos de la investigacion

Este estudid fue de tipo observacional y no amerit6 intervencion invasiva en el paciente,
obteniendo la informacién requerida a través de la revisibn del expediente clinico y

entrevistas por lo que la investigacion se clasific6 de Categoria .

4.11 Procedimiento de andlisis de la informacion:

4.11.1 Plan de Analisis: Todos los datos se recolectaron en el instrumento disefiado para el
efecto. Se utilizo como recolector de base de datos un archivo de Excel que permiti6 de una
forma préctica la elaboracién de cuadros, gréficas y estadisticas necesarias para poder

presentar los resultados y proceder a analizarlos. El analisis se realiz6 con base a los
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estudios relacionados encontrados, realizando una comparacion de los tiempos encontrados
en dichos estudios, concluyendo asi si los tiempos encontrados en este hospital son
aceptables.

4.12 Alcances y limites de la investigacion

4.12.1 Alcances: Este estudio permitié establecer los tiempos en que el servicio de hemato-
oncologia realiza el diagnéstico y tratamiento una vez los pacientes son referidos a esta
unidad.

4.12.2 Limites: La informacién obtenida se limita a pacientes con seguimiento en el servicio

de Hemato-Oncologia Pediatrica, siendo el Unico hospital de referencia nacional para la

poblacion beneficiaria del seguro social de pacientes con cancer infantil.
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V.

RESULTADOS

TABLA NO. 1

DISTRIBUCION POR EDAD

EDAD FRECUENCIA | PORCENTAJE
0-5 afios 37 63.8%
6-10 afios 20 34.5%
>10 afios 1 1.7%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccion de datos

TABLA NO. 2
DISTRIBUCION POR SEXO
GENERO FRECUENCIA | PORCENTAJE

Masculino 33 56.9%
Femenino 25 43.1%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccion de datos
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TABLA NO. 3

PROCEDENCIA DE LOS PACIENTES

LUGAR DE RESIDENCIA | FRECUENCIA PORCENTAJE
Guatemala 24 41.4%
Escuintla 12 20.7%
Alta Verapaz 4 6.9%
Chimaltenango 3 5.2%
El Progreso 2 3.4%
Izabal 2 3.4%
Suchitepéquez 2 3.4%
Jalapa 1 1.7%
Jutiapa 1 1.7%
Chiguimula 1 1.7%
Baja Verapaz 1 1.7%
Petén 1 1.7%
Quiche 1 1.7%
Zacapa 1 1.7%
San Marcos 1 1.7%
Sacatepéquez 1 1.7%
Solola 0 0.0%
Huehuetenango 0 0.0%
Quetzaltenango 0 0.0%
Totonicapan 0 0.0%
Retalhuleu 0 0.0%
Santa Rosa 0 0.0%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccién de datos
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TABLA NO. 4

PERSONA QUE IDENTIFICO LOS HALLAZGOS DEL PACIENTE

PERSONA FRECUENCIA | PORCENTAJE
Padres 57 98.3%
Otros 1 1.7%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccién de datos

TABLA NO. 5

LUGAR DE CONSULTA INICIAL

LUGAR FRECUENCIA | PORCENTAJE
Unidad del IGSS 30 51.7%
Médico Particular 23 39.7%
Hospital Nacional 3 5.2%
Emergencia 2 3.4%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccién de datos
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TABLA NO. 6

SINTOMAS Y SIGNOS MANIFESTADOS POR EL PACIENTE

SINTOMA/SIGNO FRECUENCIA | PORCENTAJE

Fiebre 42 21.1%

Palidez 38 19.1%

Hepatoesplenomegalia 35 17.6%

Procesos infecciosos 26 13.1%

Adenopatias 24 12.1%

Petequias y equimosis 19 9.5%

Dolores 6seos 15 7.5%

Total 199 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccion de datos
TABLA NO. 7
RESULTADOS DE GABINETE Y LABORATORIO
HALLAZGO FRECUENCIA PORCENTAJE

Anemia 55 21.4%
Trombocitopenia 50 19.5%
Neutropenia 31 12.1%
Pancitopenia 29 11.3%
Leucopenia 26 10.1%
Leucocitosis 24 9.3%
Bicitopenia 23 8.9%
Blastos en frote perifético 17 6.6%
Hallazgos 6seos 2 0.8%
Total 257 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccién de datos
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TABLA NO. 8

CLASIFICACION DE TIPO DE LEUCEMIA

TIPO DE LEUCEMIA FRECUENCIA PORCENTAJE
Linfoblastica Aguda 53 91.4%
Mieloblastica Aguda 5 8.6%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccion de datos

TABLA NO. 9

TIEMPO ENTRE LA PRIMERA CONSULTA Y EL INICIO DE TRATAMIENTO

DIAS FRECUENCIA PORCENTAJE
< b5 dias 4 6.9%
05 a 09 dias 14 24.1%
10 a 14 dias 15 25.9%
15 a 19 dias 11 19.0%
20 a 24 dias 2 3.4%
25 a 29 dias 1 1.7%
30 a 34 dias 0 0.0%
35 a 39 dias 0 0.0%
2 40 dias 11 19.0%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccién de datos
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TABLA NO. 10

TIEMPO ENTRE LOS PRIMEROS HALLAZGOS Y EL DIAGNOSTICO

DIAS FRECUENCIA %
< b5 dias 0 0%
05 a 09 dias 5 8.6%
10 a 14 dias 9 15.5%
15 a 19 dias 12 20.7%
20 a 24 dias 7 12.1%
25 a 29 dias 5 8.6%
30 a 34 dias 2 3.4%
35 a 39 dias 2 3.4%
2 40 dias 16 27.6%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recolecciéon de datos

TABLA NO. 11

TIEMPO ENTRE LOS PRIMEROS HALLAZGOS Y PRIMERA CONSULTA

DIAS FRECUENCIA %

< b5 dias 13 22.4%
05 a 09 dias 16 27.6%
10 a 14 dias 9 15.5%
15 a 19 dias 7 12.1%
20 a 24 dias 2 3.4%
25 a 29 dias 2 3.4%
30 a 34 dias 2 3.4%
35 a 39 dias 0 0.0%

2 40 dias 7 12.1%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccién de datos
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TABLA NO. 12

TIEMPO ENTRE LA PRIMERA CONSULTA Y DIAGNOSTICO

DIAS FRECUENCIA %

< b5 dias 8 13.8%
05 a 09 dias 22 37.9%
10 a 14 dias 18 31.0%
15 a 19 dias 5 8.6%
20 a 24 dias 0 0.0%
25 a 29 dias 0 0.0%
30 a 34 dias 1 1.7%
35 a 39 dias 1 1.7%

2 40 dias 3 5.2%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recolecciéon de datos

TABLA NO. 13

TIEMPO ENTRE DIAGNOSTICO E INICIO DE TRATAMIENTO

DIAS FRECUENCIA %

< b5 dias 43 74.1%
05 a 09 dias 11 19.0%
10 a 14 dias 3 5.2%
15 a 19 dias 0 0.0%
20 a 24 dias 0 0.0%
25 a 29 dias 0 0.0%
30 a 34 dias 0 0.0%
35 a 39 dias 0 0.0%

2 40 dias 1 1.7%
Total 58 100.0%

FUENTE: Boleta de recoleccién de datos
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

Los resultados obtenidos revelan que el diagnostico de leucemia se observa con
mayor frecuencia en el grupo etario menor de 5 afios con el 63.8% de casos, luego se ubica
el grupo de nifios entre 6 a 10 afios con el 34.5% de casos, observando que la enfermedad
es infrecuente en mayores de 10 afos (1.7%). Los hallazgos por grupo etario indican que en
nuestra unidad la leucemia en edad pediatrica se desarrolla con mayor frecuencia en
infantes y pre escolares, como lo indica la literatura. En cuanto a la frecuencia de la
enfermedad segun el género se pudo observar que la leucemia es mas frecuente en

pacientes de sexo masculino con el 56.9% de casos, comparado con el 43.1% en nifias.

En relacién a la procedencia de los pacientes se observé que la mayoria residen en
la capital (41.4%) y en  Escuintla (20.7%), dos departamentos vecinos con estrecha
actividad productiva y laboral, que en total representan el 62.1% del sitio de origen de los
casos estudiados. Lo anterior podria indicar que los nifios que viven en la capital o sus
alrededores, como en este caso Escuintla, tienen mas posibilidades de desarrollar leucemia
debido a la mayor exposicibn a factores carcinégenos en la atmdsfera (emisiones
industriales, vehiculos y productos de limpieza por su contenido de benceno, humo de
tabaco, solventes orgéanicos, ubicacion cercana a campos electromagnéticos -lineas
eléctricas y antenas- y en el caso especial de Escuintla por mayor uso de plaguicidas), esta
claro que la falta de evidencias nos lleva a formular hipétesis especulativas al respecto. Es
importante resaltar el hecho de que en la unidad de Hemato-Oncologia Pediatrica del
Seguro Social solo se atienden a los hijos beneficiarios de personas con trabajo formal que
pagan su derecho al seguro, las cuales residen principalmente en las regiones metropolitana
y central (a la que pertenece Escuintla), areas con alta densidad poblacional, ademas
desde Escuintla ingresan diariamente personas que laboran en la capital. Se podria inferir
entonces que en el resto de regiones del pais hay menos factores ambientales de riesgo o
menos personas con trabajo formal, en su mayoria dedicadas a actividades de agricultura o

economia informal y por lo tanto consultan a los servicios de salud publica.

En el 98.3% de los casos los padres consultaron por iniciativa propia al notar signos
o sintomas anormales en sus hijos, hallazgos que probablemente se detectaron cuando la
enfermedad tenia una evolucién avanzada. Ningun paciente fue identificado inicialmente por
médico lo cual refleja que el acceso a los servicios de salud sigue siendo precario en nuestro

medio o que la mayoria de los padres no asisten a control de crecimiento y desarrollo de sus
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hijos, lo que no permite el reconocimiento temprano de la enfermedad, confirmando que en
el pais, en general la asistencia médica y sanitaria es curativa y no preventiva, lo cual

deteriora el prondstico de este tipo de enfermedades al iniciar el tratamiento.

El servicio al que consultaron por primera vez la mayoria de los padres fue a una
unidad del IGSS (51.7%) o con médico particular (39.7%) para un total de 91.4%, lo cual
marca diferencias de capacidad econdmica para tener acceso a la atencion médica. Una

vez existié sospecha del diagnostico fueron referidos a esta unidad para completar estudios.

Observando los signos y sintomas que los pacientes manifiestan no resalta alguno en
especial, pero pueden considerarse mas frecuentes los hallazgos de fiebre con 21.1%,
palidez con 19.1%, hepato-esplenomegalia con 17.6% y procesos infecciosos asociados en
13.1%.

En relacion a los hallazgos hematoldgicos si destaca la presencia de anemia
importante en el 21.4% de los casos y/o trombocitopenia con el 19.5% por biometria
hemética, esto correlaciona con lo referido en la literatura, ambos datos de menor produccion
de células heméticas normales suelen ser manifestaciones iniciales tempranas de la
enfermedad. La presencia de blastos en el frote periférico no es un hallazgo frecuente como
ayuda diagndstica (presente solo en el 6.6% de los casos diagnosticados). Sin embargo, es
importante resaltar que actualmente se realiza la prueba de inmunofenotipo, como prueba
diagnéstica especifica, la cual no era realizada con anterioridad, es por ello que no se cuenta
con este dato en todos los pacientes estudiados, porque se incluyeron casos desde el afio
2008.

La siguiente condensacion de estadios de evolucion y promedios de tiempo permiten

interpretar de forma préctica los resultados medulares de la investigacion y compararlos con

los datos reportados en la literatura:
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ESTADIOS LITERATURA UNIDAD HEMATO-ONCOLOGIA

Sintomas - 1ra Consulta 18-26 dias 79% antes de 20 dias

51% antes de 10 dias
1lra Consulta — diagndstico 26 dias 83% antes de 14 dias
lra Consulta — tratamiento 26 dias 76% antes de 20 dias

57% antes de 14 dias
Sintomas - diagnoéstico 86-96 dias 66% antes de 30 dias
Diagndstico — tratamiento 28 dias 93% antes de 10 dias

74% antes de 5 dias

El tiempo utilizado para establecer el diagnostico luego de la aparicién de los primeros
sintomas fue menor de treinta dias en el 84.5% de los casos y se establecid que en el
75.9% de los pacientes el tratamiento se inicia antes de los veinte dias luego de la consulta
inicial, lo cual indica que el desempefio médico en las tareas diagnosticas es €eficiente
dentro de nuestro hospital y permite iniciar el tratamiento de forma temprana, dado que los
tiempos promedio estdn dentro de los intervalos aceptados y reportados en protocolos
utilizados en otros paises. Preocupa el hecho de que en aproximadamente una cuarta parte
de los casos se necesitd cuarenta dias 0 mas para establecer el diagnostico o iniciar el
tratamiento, esto puede ser reflejo del tiempo que los padres tardan en consultar, ya que se
ha observado que dentro del hospital se necesita en promedio una semana desde el

ingreso hasta establecer el diagnostico.

Contando los dias transcurridos entre los primeros hallazgos vy la primera consulta se
observo que el 77.6% consulta antes de los veinte dias de evolucién, pero preocupa ver
que un 12.1% haya consultado después de un mes de que el paciente comenzé a manifestar
sintomas, lo cual como ya se menciond, retrasa el diagndstico y por lo tanto el inicio
temprano del tratamiento, empeorando el prondstico del paciente. Al revisar el tiempo
transcurrido entre la primera consulta y el establecimiento del diagnéstico, vemos que en el
82.7% se necesito menos de 14 dias para establecer el diagndstico luego de la consulta
inicial lo cual refleja que luego de la primera consulta al detectar hallazgos sugestivos de
leucemia se inicia los estudios correspondientes y se obtiene un répido diagndstico.
Respecto al inicio del tratamiento luego de haber establecido el diagnostico se observa que

en 93.1% de los casos, se instaur6 de forma temprana, en un lapso menor de diez dias.
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Hubo un caso en el cual el inicio del tratamiento se retrasé mas de cuarenta dias, al revisar
el expediente, los padres solicitaron egresé voluntario ya que inicialmente no aceptaron el
tratamiento pero posteriormente regresaron para iniciar quimioterapia. Los datos recabados
comprueban que en la mayoria de los casos una vez realizado el diagnostico el paciente
recibe tratamiento de forma temprana, lo cual segun los estudios revisados, es un factor que

interfiere de forma directa y favorable en el prondstico de los pacientes con leucemia.

Esta claro que los promedios de tiempo utilizados en otros paises son solo un
parametro de referencia para compararnos, sin embargo se pudo demostrar que en relacion
a ellos, la Unidad de Hemato-Oncologia es eficiente en su desempefio. Aun asi nuestra
meta deberia ser mejorar aun mas, buscando disminuir los promedios de tiempo utilizados
para establecer el diagnostico y el tratamiento. Los tiempos que escapan a nuestro
dominio son los que dependen de los padres para reconocer los sintomas y consultar. La
leucemia es el cancer mas frecuente en nuestros nifios, y la mejor estrategia para el
diagnostico temprano seguird siendo la asistencia sanitaria preventiva, la cual
lamentablemente escapa de nuestro control. La atencién médica inmediata y por supuesto
la atencién especial a nifios con riesgo aumentado de adquirir leucemia (Sindrome de Down,
anemia de Fanconi, neurofibromatosis, antecedentes familiares de cancer, nifios con
tratamiento inmunosupresor, quimioterapia, radioterapia etc.) son los recursos de los que en
nuestra unidad nos valemos para el diagnostico y tratamiento oportuno. El prondstico de los
nifios con leucemia en nuestra unidad hospitalaria ha mejorado en forma marcada, los
avances sostenidos en las tasas de remision y supervivencia se han debido principalmente al
inicio temprano de regimenes efectivos de quimioterapia, al avance en los tratamientos de
sostén y de las complicaciones de la enfermedad, afirmaciones que seré ideal sustentar con
estudios ulteriores. Es importante reconocer también la necesidad de investigar como es el
desarrollo psicomotor de los nifios que sobreviven a la enfermedad para fundamentar la
creacion de programas especificos de seguimiento. Cabe esperar entonces que se continle
investigando el manejo integral y multidisciplinario de la enfermedad dentro de nuestra
unidad de Hemato-Oncologia para ofrecer cada vez una mejor esperanza de vida para los

nifios con leucemia.
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6.1 CONCLUSIONES

En la Unidad de Hemato-Oncologia Pediatrica del Hospital General de
Enfermedades-IGSS las leucemias se presentan con mayor frecuencia en infantes y
pre-escolares (64%) mostrando predominio en pacientes de sexo masculino (57%).
El 61% proceden de la region metropolitana-central del pais (Departamentos de

Guatemala y Escuintla).

En el 98% de casos los padres identificaron los primeros signos o sintomas en el
nifio, el 52% de ellos consultaron a una unidad del Seguro Social y el 40% con
médico particular; esto podria implicar, que en muchos casos, la enfermedad al ser

detectada por los padres ya muestre hallazgos avanzados en su evolucion.

En cuanto a los signos y sintomas observados no destaca alguno en especial. Fiebre,
palidez, hepato-esplenomegalia y procesos infecciosos de evolucién térpida son
hallazgos discretamente mas frecuentes. Anemia y trombocitopenia detectados en la

biometria hematica si destacan como anormalidades usuales.

Segun las caracteristicas morfolégicas observadas el tipo de leucemia mas frecuente

es la linfoblastica con 91.4%. La mieloblastica se observa en el 8.6% de casos.

Los promedios de tiempo utilizados en la Unidad de Hemato-Oncologia Pediatrica del
Seguro Social para establecer el diagnostico definitivo e iniciar tratamiento a nifios
con leucemia estan por debajo de los intervalos documentados en otros paises,
segun lo referido en la literatura, esto permite afirmar que el desempefio de todo el

equipo medico, para-medico y de laboratorio involucrado en el manejo es eficiente.

Los promedios de tiempo que dependen de la diligencia de los padres para consultar
al reconocer hallazgos anormales en sus hijos van a fluctuar fuera del control medico,
sin embargo se comprobd que comparandonos con otros paises estamos también en
rangos aceptables. Podriamos deducir que esto se relaciona con la capacidad
economica del afiliado de pagar su seguro social o servicios médicos particulares.

Aun asi preocupa ver que aproximadamente en la quinta parte de los pacientes hay
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retraso de hasta cuarenta dias para establecer el diagnostico y el tratamiento,
precisamente porque la consulta es tardia, evidenciando también que no buscamos

hacer efectivos los beneficios de la asistencia sanitaria preventiva.
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6.2 RECOMENDACIONES

Los recursos econdmicos deben seguir avanzando hacia la implementacion de
tecnologia que permita estar actualizados en el campo de la genética y biologia
molecular para establecer el diagnostico exacto y precoz de las leucemias.

Médicos especialistas y autoridades administrativas deben tener claro el objetivo de
caminar paralelos a los nuevos procesos de farmacocinética y farmacodinamia para
adquirir medicamentos de vanguardia que permitan disefiar poliquimioterapias

efectivas.

Tal y como ha sido hasta ahora, mantener y reforzar en los profesionales de la salud
que atienden nifios con leucemia, la mistica y disciplina de brindar atencién médica
inmediata y efectiva, recursos que nunca dejaran de ser pilares fundamentales en el

éxito del manejo de esta enfermedad.

Dado que los métodos actuales de diagnostico y tratamiento han mejorado la
sobrevida a la enfermedad, es importante que en el futuro se estimule la creacion de
unidades integrales y nuevos estudios de investigacién que evallen el seguimiento

de estos nifos.

Al Departamento de Relaciones Publicas del Seguro Social hacer énfasis en disefiar
programas educativos que refuercen los beneficios de la asistencia sanitaria
preventiva y el control de crecimiento y desarrollo del nifio como forma de tamizaje

para tratar de detectar de manera temprana este tipo de enfermedades.
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VIII.  ANEXOS

8.1 ANEXO NO.1

BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

“TIEMPO TRANSCURRIDO ENTRE LOS PRIMEROS SINTOMAS, CONSULTA,
DIAGNOSTICO E INICIO DE TRATAMIENTO EN NINOS CON LEUCEMIA AGUDA”

1. DATOS GENERALES

Nombre del Paciente

No. de afiliacion

Sexo

Edad

Lugar de Procedencia

Tipo de leucemia

2. PERSONA QUE IDENTIFICO LOS SINTOMAS

Padres

Hermanos

Otros familiares

Amigos

Vecinos

Médico

Otros

3. TIEMPOS DE EVALUACION

Fecha de Inicio de Sintomas

Fecha de Primera Consulta

Fecha de Diagndstico

Fecha de Inicio de Tratamiento

Tiempo transcurrido entre el inicio de sintomas y la primera
consulta

Tiempo transcurrido entre la primera consulta y diagnéstico

Tiempo transcurrido entre el diagndstico e inicio de tratamiento

Tiempo transcurrido entre primera consulta e inicio de
tratamiento

Tiempo transcurrido entre primeros sintomas y diagnéstico
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4. LUGAR AL QUE CONSULTO INICIALMENTE

Médico particular

Hospital nacional

Unidad del IGSS

Emergencia

5. MANIFESTACIONES CLINICAS

Palidez

Fiebre

Procesos infecciosos

Dolores 6seos

Petequias y equimosis

Adenopatias

Hepatoesplenomegalia

6. HALLAZGOS DE LABORATORIO Y GABINETE

Anemia

Neutropenia

Trombocitopenia

Bicitopenia

Pancitopenia

Leucocitosis

Leucopenia

Hallazgos 6seos

Blastos en frote periférico
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