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RESUMEN

La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es una neoplasia maligna relacionada con la sangre, tiene
una alta incidencia en el Ecuador, pero su origen sigue sin estar completamente esclarecido.
Estudios previos han encontrado que el humo del cigarrillo contiene varias sustancias quimicas que
danan las células madre hematopoyéticas pluripotenciales y las células mieloides, pero se
desconoce su impacto en la linea linfoide. Considerando ademds la escasez de evidencia
actualizada, y su contradictoriedad, se vio la necesidad de disenar el presente estudio de casos y
controles con el objetivo de determinar la influencia del tabaquismo parental en el desarrollo de
LLA. Los 103 casos seleccionados correspondian a una muestra de nifios diagnosticados con LLA
que acudieron junto a su/s padres biologicos a consulta de control en SOLCA-Guayaquil, mientras
que los 103 controles fueron seleccionados aleatoriamente entre nifios sin LLA atendidos en
consulta externa de IESS Ceibos. Se utilizaron dos fuentes para la recoleccion de los datos: 1) la
historia clinica y 2) un cuestionario de antecedentes tabaquicos. Para determinar la asociacion entre
el tabaquismo parental y la LLA infantil, se utiliz6 Prueba exacta de Fisher o Chi-Cuadrado, y se
estim6 la odds ratio por medio de una regresion logistica multivariada. A partir de los hallazgos de
la regresion logistica se concluye que el tabaquismo paterno antes y durante la concepcion
incrementa el riesgo de LLA (1,9 y 3,1 veces, respectivamente). Ademas, el tabaquismo materno
dependiente también incrementa el riesgo de LLA 2,7 veces si ocurre después del nacimiento. Por
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lo que se deberia promover la importancia de evitar el tabaquismo materno y paterno antes, durante
y después de la concepcion.

Palabras clave: Tabaquismo parental, Leucemia linfoblastica aguda, factores de riesgo, casos y
controles.

ABSTRACT

Acute lymphoblastic leukemia (ALL) is a malignant neoplasm related to blood, it has a high
incidence in Ecuador, but its origin remains not completely clarified. Previous studies have found
that cigarette smoke contains several chemicals that damage pluripotent hematopoietic stem cells
and myeloid cells, but their impact on the lymphoid lineage is unknown. Also considering the
scarcity of updated evidence, and its contradictory nature, it was necessary to design the present
case-control study with the objective of determining the influence of parental smoking on the
development of ALL. The 103 selected cases corresponded to a sample of children diagnosed with
ALL who attended with their biological parents for a control consultation at SOLCA-Guayaquil,
while the 103 controls were randomly selected from children without ALL treated at the outpatient
clinic of IESS Ceibos. Two sources were used to collect data: 1) the medical history and 2) a
smoking history questionnaire. To determine the association between parental smoking and
childhood ALL Fisher's exact test or Chi-Square was used, and the odds ratio was estimated by
means of multivariate logistic regression. Based on the findings of the logistic regression, its
concluded that paternal smoking before and during conception increases the risk of ALL (1.9 and
3.1 times, respectively). Furthermore, dependent maternal smoking also increases the risk of ALL
by 2.7 times if it occurs after birth. Therefore, the importance of avoiding maternal and paternal
smoking before, during and after conception should be promoted.

Key words: Parental smoking, acute lymphoblastic leukemia, risk factors, cases and controls study.

1. INTRODUCCION

El céncer infantil m4s comin a nivel mundial es la leucemia aguda, una neoplasia maligna
relacionada con la sangre 2. La leucemia constituye aproximadamente el 2,5% y el 3,1% de toda la
incidencia y mortalidad por cincer nuevo, respectivamente '. Por otro lado, aproximadamente un
tercio de todos los canceres infantiles, y mas del 75% de todos los casos de leucemia, son de tipo
leucemias linfoblasticas agudas (LLA) **.

La LLA es mas comun entre latinos y blancos, que, en individuos de raza negra y asiatica, y su
incidencia méxima ocurre entre los dos y los cinco afios de edad, siendo méas comun entre el sexo
masculino °. La distribucion de las categorias LLA es linaje B (85%), linaje T (10 a 15%) y linaje
NK (<1%) °. En cuanto a su presentacion, se ha descrito que tiene caracteristicas inespecificas, pero
en mas de la mitad de los casos se encuentran: higado o bazo palpable (64% Vs. 61%),
linfadenopatias, palidez, fiebre y/o hematomas °.



Aunque la etiologia de la LLA y los mecanismos leucemdgenos subyacentes de la leucemia siguen
sin ser completamente comprendidos *, se han identificado anomalias cromosdmicas y factores
ambientales que incrementan el riesgo de desarrollar leucemia. Estudios previos >’ revelaron que la
exposicion a ciertas sustancias quimicas del tabaco (en cualquier etapa: preconcepcion, gestacion,
posnatal) incrementan el riesgo de leucemia aguda. Chunxia et al. * describié que el Benceno
presente en el humo del cigarrillo dafia las células madre hematopoyéticas pluripotenciales, y por
tanto, tiene un papel en el desarrollo de la leucemia aguda. Asi mismo, se conoce que otros
carcinogenos del humo del cigarrillo, como el formaldehido, el 1,3-butadieno, los hidrocarburos
aromaticos policiclicos y el polonio, se han relacionado con dafio de las células mieloides 7, pero se
desconoce su impacto en la linea linfoide.

Si bien est4 establecido que el humo del tabaco es un factor de riesgo de cancer en adultos, incluida
la leucemia mieloide aguda, no se comprende por completo su posible contribucion al desarrollo de
la LLA 7. Ademas, el riesgo de leucemia varia entre poblaciones con distintas ubicaciones
geograficas, probablemente debido a la diversidad entre sus caracteristicas sociodemograficas y
clinicas.

Los hallazgos de estudios sobre el tabaquismo materno y la LLA infantil son inconsistentes *'', y en
su mayoria fueron obtenidos hace mas de 5 afios de poblaciones con caracteristicas distintas a la
ecuatoriana. Una investigacion mas reciente del Consorcio Internacional de Leucemia Infantil
(CLIC), observo que el tabaquismo paterno se asociaba con un mayor riesgo de LLA en la
descendencia, y que el tabaquismo materno durante el embarazo incrementaba el riesgo de otras
leucemias, pero solo entre nifios hispanos 2.

En 2020, Elmerdahl et al. * realizaron el primer estudio en una poblacion de nifios de raza
predominantemente hispana (costarricenses) y encontraron que no habia ninguna relacion entre el
tabaquismo materno y paterno y la LLA en la descendencia. Sin embargo, no se encontraron otros
estudios realizados hasta la fecha (2024) en nifios hispanos.

Dada la evidencia previa contradictoria, y considerando que Ecuador tiene una alta tasa de
incidencia de LLA * en una poblacion étnicamente heterogénea poco estudiada, se disefid el
presente estudio de casos y controles con el objetivo de determinar la influencia del tabaquismo
parental en el desarrollo de LLA en una muestra de nifios ecuatorianos utilizando dos herramientas
para la recoleccion de datos.

2. METODOLOGIA

Se realiz6 un estudio de casos y controles mediante el analisis secundario de los datos de los casos
obtenidos de la base de historias clinicas de SOLCA Guayaquil (2019-2023), y del cuestionario
aplicado a los padres biologicos de los casos y controles en mayo y junio 2024.

2.1 Participantes

Se encontraron 4727 pacientes diagnosticados de LLA por CIE-10 (C91.0) entre enero 2019 y
diciembre 2023 en SOLCA-Guayaquil. De ellos, 1421 cumplian los criterios de inclusion: ser



ecuatorianos, menores de 10 afios al momento del diagnostico, sin comorbilidades, y con
confirmacion de LLA por aspiracion de médula dsea.

Los pacientes que no cumplieron con estos criterios fueron eliminados, ademads, se excluyeron
aquellos (1083) en los que no se pudo acceder a los antecedentes tabaquicos de sus padres
bioldgicos, ya sea porque no acudieron a consulta de seguimiento entre mayo y junio 2024 o que
acudieron en compaiia de un cuidador distinto al parental bioldgico, y a aquellos (235) cuyos
padres bioldgicos no dieron su consentimiento voluntario para responder el cuestionario. Asi, se
obtuvieron 103 casos.

Posteriormente se seleccionaron aleatoriamente 103 controles sanos: ecuatorianos, menores de 10
afios, sin comorbilidades, cuyos padres biologicos accedieron voluntariamente a participar en el
estudio y dieron su consentimiento para responder el cuestionario. Con el fin de reducir el
fenémeno de confusion los controles fueron seleccionados cumpliendo el criterio de estar
acompaifiados por su/s padres bioldgicos durante una consulta de control en el Hospital General del
Norte de Guayaquil IESS los Ceibos (HGNGC), el cual recibe pacientes de varias provincias; de
manera que se accedid a la historia clinica de los participantes para recibir el cumplimiento de los
criterios del estudio. La muestra final estuvo constituida por 206 participantes.

2.2 Procedimiento

Se utilizaron dos fuentes para la recoleccion de los datos: 1) la historia clinica de los pacientes y 2)
un cuestionario de antecedentes tabaquicos, aplicado mediante entrevista cara a cara a los padres
biologicos de los participantes. Las variables incluidas en relacion al participante fueron: edad y
SeX0.

Mientras que las variables obtenidas a partir del cuestionario, en relacion a los antecedentes
parentales, fueron: relacion bioldgica con el paciente (padre o madre), consumo de tabaco antes de
la concepcion del paciente (si 0 no), consumo de tabaco durante la gestacion del paciente (si 0 no),
consumo de tabaco cerca del paciente después de su nacimiento (si o no), tipo de fumador antes de
la concepcidn (nulo, social, moderado, dependiente), tipo de fumador durante la gestacion (nulo,
social, moderado, dependiente), tipo de fumador después del nacimiento (nulo, social, moderado,
dependiente), tipo de tabaco consumido antes de la concepcion (cigarrillo, electronico, otro,
ninguno), tipo de tabaco consumido durante la gestacion (cigarrillo, electronico, otro, ninguno), tipo
de tabaco consumido después del nacimiento (cigarrillo, electronico, otro, ninguno), por cuanto
tiempo habia fumado al momento del nacimiento del paciente (<5 afios, 5-10 afios, >10 afios).

La edad fue agrupada de acuerdo a la clasificacion de la Asociacion Espafiola de Pediatria
(AEPED) " en: lactante (1-24 meses), preescolar (2 a 5 afios) y escolar (5 a 10 afios). Ademas, para
identificar el tipo de fumador se utilizo la clasificacion de consumidores de cigarrillo '* que indica:
social (menos de 3 cigarrillos diarios), moderado (de 3 a 10 cigarrillos diarios) y dependiente (mas
de 10 cigarrillos diarios).



2.4 Analisis de datos

Los datos fueron analizados en el Software SPSS (Statistical Package for Social Sciences) (V26.0).
Las variables cualitativas se presentaron como frecuencias y porcentajes en tablas y graficos,
mientras que la edad se describidé como media y desviacion estdndar (DE). Para determinar la
asociacion entre el tabaquismo parental (antes de la concepcidn, durante el embarazo y después del
nacimiento) y la LLA infantil, se utilizdo Prueba exacta de Fisher o Chi-Cuadrado (%2). Finalmente
se estim6 la odds ratio (OR) y el intervalo de confianza al 95%, por medio de una regresion
logistica multivariada, para el tabaquismo parental y el riesgo de LLA infantil.

3. ETICA

La recoleccion de los datos se realizo respetando los principios de privacidad y autonomia de los
participantes y sus familiares. Para el uso de la base de historias clinicas de los pacientes con LLA
se obtuvo el permiso por parte del Departamento

de Investigacion de SOLCA, Guayaquil; de la misma manera, para el uso de la base de historias
clinicas del IESS Ceibos se solicitaron los respectivos permisos al Departamento de Docencia. Para
la aplicacion del cuestionario se solicitd el consentimiento informado (Anexo 1) a los familiares de
los casos y controles, durante la entrevista presencial. Los datos fueron tabulados en una hoja del
software Microsoft Excel (V18.0), respetando los codigos numéricos asignados a cada participante,
y por tanto, su derecho a la privacidad y confidencialidad.

4. RESULTADOS

Se analizaron los datos de 103 casos y de 103 controles. No se encontraron diferencias entre ambos
grupos de acuerdo a su distribucion por edad y sexo (tabla 1). El grupo etario predominante fue el
preescolar tanto en casos como controles, en un 57,28% y 43,69%, respectivamente. La media de la
edad entre los casos fue de 4 afios (DE: 1,68) y en los controles fue de 5 anos (DE: 1,75). Ademas,
la mayoria de los participantes eran del sexo femenino (68,93% y 60,19% en casos y controles,
respectivamente), y la fuente de informacion principal fue la materna (71,84% y 63,11% en casos y
controles, respectivamente).

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de la muestra.
CASOS CONTROLES

CARACTERISTICAS
DEMOGRAFICAS Recuento Recuento
(n=103) |Porcentaje| (n=103) |Porcentaje

Lactante (1-24
meses) 16 15,53% 19 18.,44%

GRUPO ETARIO [ "~ (2-5

afios) 59 57,28% 45 43,69%




Escolar (5-10

anos) 28 27,18% 39 37,86%

Femenino 71 68,93% 62 60,19%
SEXO

Masculino 32 31,06% 41 39,81%
FUENTE DE Madre biologica 74 71,84% 65 63,11%
INFORMACION 1. jre biologico 29 28,16% 38| 36,89%

Las respuestas del cuestionario se presentan de acuerdo a la fuente de informacion. La tabla 2
muestra las respuestas otorgadas por fuente paterna, se puede apreciar que la mayoria de los padres,
tanto de los casos como de los controles, eran fumadores durante todas las etapas [antes de la
concepcion (75,86% Vs. 63,16%), durante la gestacion (65,52% Vs. 52,63%), y después del
nacimiento (62,07% Vs. 55,26%)], sin embargo, solo el tabaquismo paterno antes de la concepcion
y durante la gestacion tuvieron una relacion significativa con la LLA (p=0,006 y p=0,022,
respectivamente). Ademas, se observo una relacion significativa entre el mayor consumo de tabaco,
en todas las etapas, y la LLA (p=0,031 antes de la concepcion, p=0,009 durante la gestacion, y
p=0,018 después del nacimiento). No se encontraron relaciones entre el tipo de tabaco consumido
por los padres, ni el tiempo de consumo paterno previo al nacimiento de los participantes.

Tabla 2. Respuestas del cuestionario, fuente paterna.
RESPUESTAS DEL CASOS CONTROLES b
CUESTIONARIO Recuento Recuento valor
UGN, [T BNy (n=29) (Porcentaje| (n=38) |Porcentaje
Consumo de |Si 22 75,86% 24 63,16%
ibflaco antes 0.006*
concepcion? |No 7 24,14% 14 36,84%
Consumo de |Si 19 65,52% 20 52,63%
tabaco 0.002%
durante la ’
gestacion?  [No 10 34,48% 18 47,39%
Consumo de |Si 18 62,07% 21 55,26%
tabaco, cerca
del paciente, 0,564
después del
nacimiento? |No 11 37,93% 17 44.,74%




Nulo 7 24,14% 14 36,84%
Tipo de -
fumador Ocasional 5 17,24% 12 31,58%
0,031*
antes de la [y 1 jerado 8| 27,59% o 23,68%
concepcion
Dependiente 9 31,03% 3 7,90%
Nulo 10 34,48% 18 47,39%
Tipo de ;
fumador Ocasional 4 13,79% 9 23.,68%
0,009*
d“fi‘nt?, la" T\Moderado 1l 37,93% 7| 1842%
gestacion
Dependiente 4 13,79% 4 10,53%
Nulo 11 37,93% 17 44,74%
Tipo de -
fumador Ocasional 4 13,79% 12 31,58%

\ 0,018*
después (161 Moderado 5| 17.24% 5| 13.16%
nacimiento

Dependiente 9 31,03% 4 10,53%
Cigarrillo 17 58,62% 20 52,63%
g
Tipo de - -
tabaco Cigarrillo
consumido electronico 0 0,00% 0 0,00% 0315
antesdela fq, 5| 17,24% Al 10,53%
concepcion
Ninguno 7 24.,14% 14 36,84%
Cigarrillo 15 51,72% 18 47.39%
Tipo de - -
tabaco Cigarrillo
consumido electronico 1 3,45% 0 0,00% 0,616
durantela |5 3| 1035% 2| 522%
gestacion
Ninguno 10 34,48% 18 47,39%
Cigarrillo 11 37,93% 15 39,47%
Tipo de - -
tabaco Cigarrillo
consumido electronico 1 3,45% 2 5,26% 0,477
después del [, 6  20,69% 4 10,53%
nacimiento
Ninguno 11 37,93% 17 44,74%




Tiempo de  [<5 afios 5 17,24% 3 7,89%
consumo al -
momento del |°~10 2008 11 37,93% 12| 31,58%
e 0,223
gaf‘mlemo >10 afios 6| 20,69% 9|  23,68%
€
participante |Ninguno 7| 24,14% 14| 36,84%

Para el cdlculo del P valor se utilizo Chi-Cuadrado, excepto en la ultima relacion para la que se
utilizo Prueba exacta de Fisher.

La tabla 3 muestra las respuestas del tabaquismo materno, se puede apreciar que la mayoria de las
madres reporté no haber fumado durante la gestacion (84,47% y 86,41% en casos y controles,
respectivamente), pero si antes de la concepcion (68,93% Vs. 71,84%) y después del nacimiento
(65,05% Vs. 78,64%). Ademas, se encontrd que las madres de los casos durante su gestacion eran
con mayor frecuencia fumadoras dependientes (7,77% Vs. 0,97%), y que el cigarrillo tradicional era
el mas consumido. Sin embargo, ninguno de estos hallazgos fue significativo. Finalmente, se
encontr6 que las madres de los casos eran con mayor frecuencia fumadoras moderadas (6-15
cigarrillos diarios) después del nacimiento del paciente, en relacion a las madres de los controles
(40,78% Vs. 33,00%; p=0,027), asi mismo, tenian con mayor frecuencia menos de 5 afios siendo
fumadoras, en relacion a las madres de los controles (42,2% Vs. 26,21%; p=0,033). Por lo que el
tabaquismo materno moderado después del nacimiento, y por menos de 5 afios antes de la
concepcion, tuvieron una relacion significativa con la LLA.

Tabla 3. Respuestas del cuestionario, fuente materna.

RESPUESTAS DEL CASOS CONTROLES b
CUESTIOEARIOA Recuento Recuento valor

LN b TR (n=74) |(Porcentaje| (n=65) |Porcentaje
Consumo de [Si 51 68,93% 47 71,84%
gaeb?aco antes 0.765
concepcion? |No 23 31,07% 18 28,16%
Consumo de |Si 12 15,53% 9 13,59%
tabaco 0.298
durante la ’
gestacion?  |No 62 84,47% 56 86,41%
Consumo de |Si 48 65,05% 51 78,64%
tabaco, cerca
del paciente, 0,114
después del
nacimiento? |[No 26 34,95% 14 21,36%




Nulo 23 31,07% 18 28,16%
Tipo de -
fumador Ocasional 28 37,86% 26 39.81%
0,654
antes de la [y 1 jerado 2| 29,13% 17 27,18%
concepcion
Dependiente 1 1,94% 4 4,85%
Nulo 62 84.47% 56 86,41%
Tipo de ; S
fumador Ocasional 2 2,91% 3 5,83%
0,422
d“fi‘nt?, la" T\Moderado 4 485% 4 681%
gestacion
Dependiente 6 7,77% 1 0,97%
Nulo 26 34,95% 14 21,36%
Tipo de
fufna dor Ocasional 12 15,53% 16 25,24%

\ 0,027*
después (161 Moderado 30| 40,78% 2| 33.00%
nacimiento

Dependiente 6 8,74% 13 20,39%
Cigarrillo 46 62,13% 40 61,17%
Tipo de - -
tabaco Cigarrillo
consumido electronico 0 0,00% 0 0,00% 0,396
antesdela fq, 5| 6.80% 71 10,68%
concepcion
Ninguno 23 31,07% 18 28,16%
Cigarrillo 10 13,60% 8 12,62%
Tipo de - -
tabaco Cigarrillo
consumido electronico 0 0,00% 0 0,00% 0,187
durantela |5 2| 1,94% 1| 0,97%
gestacion
Ninguno 62 84,47% 56 86,41%
Cigarrillo 44 59,22% 46 70,87%
Tipo de - -
tabaco Cigarrillo
consumido electronico 2 2,91% 1 1,94% 0,704
después del 5,/ 2| 2.91% 4 5.83%
nacimiento
Ninguno 26 34,95% 14 21,36%
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Tiempo de  |<3 afios 32| 42,72% 17| 26,21%
consumo al Ty 3 - > -
momento del 5-10 afios 15 0,39% 0 30,11% 0.033%
gaf‘mlemo >10 afios 2| 5.83% 10| 8,74%

€
participante (Ninguno 23| 31,07% 18|  28,16%

Para el cdlculo del P valor se utilizo Chi-Cuadrado, excepto en la ultima relacion para la que se
utilizo Prueba exacta de Fisher.

La tabla 4 muestra la relacion entre el tabaquismo paterno y el riesgo de LLA, se observa una
relacion estadisticamente significativa (p<<0,001) entre estas dos variables, asi como una relacion
significativa con la mayor cantidad de cigarrillos fumados al dia en el padre (p=0,006), y en la
madre (p=0,037). Otras variables, como el sexo y la edad de los participantes, no influyen en el
desarrollo de LLA.

Tabla 4. Tabaquismo paterno vy riesgo de LLA
INTERVALO DE P

VARIABLE OR CONFIANZA VALOR

Sexo 0,726 0,298 1,988 0,328
Edad 0,573 0,174 1,335 0,554
Tabaquismo paterno antes de la
concepcion 1,957 0,502 5,022

<0,001*
Tabaquismo paterno durante la
gestacion 3,105 1,978 5,726
Padre con tabaquismo dependiente
antes de la concepcion 2,201 0,363 11,909
Padre con tabaquismo dependiente 0.006*
durante la gestacion 4,007 2,231 8,413 ’
Padre con tabaquismo dependiente
después del nacimiento 1,349 0,461 3,028
Madre con tabaquismo dependiente
después del nacimiento 2,714 0,575 13,874

0,037*
Tabaquismo materno menor a 5 afios
al momento del nacimiento - - -

OR y su intervalo de confianza se determinaron por medio de una regresion logistica multivariada.

11



5. DISCUSION

Los resultados del estudio mostraron diferencias entre el tabaquismo parental de ambos
progenitores. En cuanto al tabaquismo materno, se encontré que fumar antes de la concepcion o
durante la gestacion (independientemente de la cantidad) no se asocid con mayor riesgo de LLA,
hallazgo que coincide con varios estudios previos. Por ejemplo, Chang ef al.'> en su estudio que
incluyo 281 casos y 394 controles de diferentes estados de los Estados Unidos, reportaron que el
tabaquismo materno por si solo no se asocia con un mayor riesgo de LLA.

De manera similar, Shu et al. '°, reportaron que el tabaquismo materno durante la gestacion se
asocia negativamente con el riesgo de LLA, y tanto Milne ef al.'” como Orsini et al.'® demostraron
que el tabaquismo materno (antes, durante, o después del embarazo) no incrementa el riesgo de
LLA infantil. No obstante, a diferencia de estudios previos, en este trabajo se determin6 que el
tabaquismo materno (dependiente) después del nacimiento si incrementa el riesgo de LLA; aunque
esta afirmacion estad basada en 6 madres fumadoras después de la gestacion, y se desconocen
factores confusores como la etnicidad, la edad, zona de residencia rural o urbana, la exposicion o no
a otros polutantes, etc. La diferencia de estos hallazgos también podria explicarse por la evaluacion
del tipo de tabaquismo materno (social, moderado o dependiente) que se incluyo en este estudio, asi
como por las diferencias del disefio metodologico (metanalisis) de los otros estudios '”'*, y por las
caracteristicas demograficas de su muestra (australianos y europeos, respectivamente).

Por otro lado, los resultados de este trabajo mostraron que el tabaquismo paterno antes de la
concepcion y durante la gestacion (independientemente de la cantidad) si incrementan el riesgo de
LLA. Este hallazgo coincide con lo reportado previamente, pues Orsi et al.'’, que incluyeron 747
casos de LLA diagnosticada en nifios franceses, demostraron que el tabaquismo paterno antes de la
concepcidn y durante la gestacion incrementa el riesgo de LLA. Asi mismo, en el metanalisis de
Chunxia et al. ?, en una poblacidn asiatica, se encontrd que el tabaquismo paterno se relaciona con
un riesgo significativamente elevado de LLA infantil.

De la misma manera, el estudio de casos y controles ESCALE %, basado en el registro nacional de
Francia, también reportd que el tabaquismo paterno se asocio significativamente con la LLA
infantil, pero no identifico si habian diferencias en cuanto al periodo de desarrollo (preconcepcion,
durante la gestacion, y postnatal) en el que fumaban los padres. Por su lado Cao, Lu & Lu?', en su
metanalisis concluyeron que el tabaquismo paterno, durante la gestacion, se relaciond con un riesgo
significativamente elevado de LLA, lo que coincide con lo demostrado en el presente trabajo.

Sin embargo, dado que ninguno de los estudios mencionados evalu6 la influencia del tipo de
fumador paterno, y que en este trabajo se encontrd que el tabaquismo paterno dependiente (mas de
10 cigarrillos al dia) incrementa el riesgo de LLA independientemente del periodo de desarrollo, se
destaca que se requieren mas estudios que respalden la influencia del tipo de fumador en el riesgo
de LLA. Pero se puede considerar como respaldo de nuestro hallazgo lo observado en los
metanalisis de Chunxia ef al. > y Cao, Lu & Lu *!, quienes encontraron que cuanto mayor era el
consumo diario de tabaco por parte del padre, mayor era el riesgo de LLA infantil.
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Cabe mencionar que se encontr6 un estudio, en el continente americano, que difiere de lo
demostrado en este trabajo, a pesar de ser el mds similar en cuanto a muestra, caracteristicas
demograficas y metodologia. Elmerdahl et al. *, en su estudio de casos y controles en nifios
costarricenses, reportaron asociaciones nulas entre el tabaquismo, materno y paterno, y la LLA.
Estas diferencias no explicables metodologicamente respaldan la importancia de la investigacion en
Ecuador acerca de la influencia del tabaquismo, y otros factores de riesgo ***°, en la LLA;
principalmente para la elaboracion de programas de prevencion.

Adicionalmente, al comparar el habito tabadquico parental se observo que los padres antes, durante y
después de la gestacion, tenian una tendencia a conservarlo (63,01%, 53,42%, y 53,42%,
respectivamente). Mientras que, en las madres, se observo una tendencia a disminuirlo durante el
embarazo (del 70,5% antes del embarazo al 15,10%), con un aumento en el periodo postgestacional
(71,22%). A diferencia de estos hallazgos, Ruiz ef al. * en Espafia encontraron que tener hijos y ser
consciente de los riesgos del tabaquismo pasivo influyeron en el 77,78% de las decisiones de dejar
de fumar. Estos resultados muestran la falta de conocimiento en el pais sobre los efectos
perjudiciales del tabaquismo en los fumadores pasivos, ya que la exposicion al humo de tabaco es
tan dafiina que actualmente es la tercera causa evitable de morbimortalidad y uno de los principales
factores de riesgo para el desarrollo de enfermedades en la poblacion infantil 27.

Los hallazgos demostrados en este estudio motivan el desarrollo de estrategias de promocién y
prevencion de LLA, resaltando la importancia de evitar la exposicion activa, pero también la pasiva,
de las madres antes de la concepcion y durante la gestacion y de los lactantes, después de su
nacimiento; de manera que se concientice a toda la poblacidén, pero particularmente al sexo
masculino, acerca del riesgo que supone el tabaquismo paterno en todas las etapas de desarrollo del
bebé (preconcepcional, gestacional, postnatal).

6. CONCLUSIONES

A partir de los hallazgos de las pruebas de asociacion se concluye que el tabaquismo materno antes
de la concepcion o durante la gestacion no se asocia con mayor riesgo de LLA. De manera similar,
a partir de los hallazgos de regresion logistica se concluye que el tabaquismo paterno antes y
durante la concepcion, y el tabaquismo materno dependiente después del nacimiento, incrementan
el riesgo de LLA. Lo que resalta la importancia de evitar el tabaquismo materno y paterno, y no
solo el materno; antes, durante y después de la concepcion. Adicionalmente, se encontré que otras
variables como el sexo y la edad de los participantes no influyeron en el desarrollo de LLA.

Los resultados de este trabajo son de utilidad para la promocion de salud publica, y sientan las bases
para nuevos estudios en el pais, y en todo el continente americano, acerca de la influencia del
tabaquismo paterno en el desarrollo de multiples enfermedades infantiles.
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Limitaciones y recomendaciones

A pesar de la indudable utilidad de los resultados de este estudio, se debe mencionar que posee
limitaciones inherentes a su disefio: En primer lugar, la baja tasa de participacion (de 1421 pacientes
con LLA confirmada histologicamente solo se pudo incluir 103 casos), y en segundo lugar la
evaluacién retrospectiva de la exposicion que suele desencadenar un sesgo de recuerdo. A pesar de
ello, se minimizaron otros sesgos como el error del entrevistador, y ninguna de las limitaciones
compromete la validez de los resultados.

Para trabajos futuros se recomienda disefiar un estudio longitudinal prospectivo que siga a jévenes
fumadores antes y durante su periodo de convertirse en padres, y posteriormente a los hijos durante
sus primeros 10 afos de vida. Adicionalmente, se recomienda incluir otras variables, por ejemplo,
las edades de las mujeres y hombres relacionadas al inicio del consumo de tabaco o cigarrillo
electronico, para tener una idea las poblaciones donde se debe hacer mas énfasis en la prevencion
del fumar y sus consecuencias en los nuevos seres que vienen al mundo.
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8. ANEXOS

Anexo 1.- Modelo del consentimiento informado utilizado en este estudio.

CONSENTIMIENTO INFORMADO

ESTUDIO: TABAQUISMO PARENTAL Y RIESGO DE LEUCEMIA
LINFOBLASTICA AGUDA INFANTIL EN SOLCA GUAYAQUIL, ECUADOR

El presente estudio tiene como objetivo determinar la influencia del tabaquismo
parental en el desarrollo de Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA), una neoplasia
maligna relacionada con la sangre que tiene una alta incidencia entre los nifios del
Ecuador. Para ello, hemos tomado contacto con usted (padre o madre bioldgica
del participante) para voluntaria y conscientemente responda un cuestionario
dirigido a conocer los antecedentes tabdquicos maternos y paternos antes,
durante y después de la concepcidn del participante.

Dada la naturaleza de este estudio, ninguno de los participantes ni sus familiares
se expone a riesgos y perjuicios. Toda la informacién es recolectada de forma
andnima por lo que se solicita su completa sinceridad. Este estudio es realizado
por parte de dos estudiantes de la Universidad de Especialidades Espiritu Santo
(UEES), con los permisos para la recoleccién de datos en SOLCA-Guayaquil y en
|IESS-Ceibos. Y su participacion en este cuestionario es totalmente voluntaria y
gratuita, y no se le causara beneficio ni riesgo alguno.

Si tiene alguna duda puede comunicarse con los entrevistadores en el siguiente
correo: vludena@uees.edu.ec.

Fecha :|

Padre o madre bioldgicos Entrevistador

del participante
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