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INTRODUCCION

En paises desarrollados, durante décadas recientes se ha documentado un aumento en la
incidencia, una disminucion en la mortalidad y un aumento en la sobrevida por cancer en la
nifiez y adolescencia; por el contrario en México y en otros paises de Latinoamérica se ha
podido identificar un incremento en las tasas de mortalidad por cancer en los Gltimos 20 afos.
Encabezando la lista de las muertes infantiles por cancer se encuentran las leucemias, los
tumores del sistema nervioso y los linfomas, por su parte en el grupo de adolescentes son las

leucemias, los tumores en huesos o articulaciones y los linfomas las principales causas. *

En los altimos afos la expectativa de vida ha ido en aumento para todos los nifios mexicanos.
Sin embargo, al presentarse una disminucion de la tasa de mortalidad en los primeros tres afios
de vida, la poblacién pediatrica ingresa al grupo etareo con mayor prevalencia de cancer
infantil. Este cambio epidemiolégico ha condicionado que en la Republica Mexicana la
segunda causa de mortalidad entre los 5 y 14 afios de edad sea, precisamente debida a
padecimientos oncologicos. Se estima que la incidencia anual de cancer en México es de 122
casos nuevos por millén de habitantes menores de 15 afios.? Es por esto que en este pais el

cancer infantil se considera un problema importante de salud publica.

Dada la importancia del cancer infantil, en el afio 2005 se llevo a cabo el Registro Nacional
del Seguro Popular (SP) de céancer infantil ya que se desconocian los aspectos basicos
epidemioldgicos del cancer en estas etapas de la vida que pudieran modificar su incidencia y

prevalencia. Después de 5 afios de registro, se capturaron alrededor de 10,000 casos nuevos de



cancer infantil a nivel nacional, y especificamente en la regidn del noroeste se han registrado
alrededor de 400 casos atendidos en el Sector Salud. Hasta el momento este registro ha sido

analizado en forma descriptiva por los responsables del programa.

Como es sabido, el cancer pediatrico es resultado de la interaccion de determinantes
constitucionales genéticos y medioambientales, por lo que en Europa y los Estados Unidos se
han desarrollado sistemas de vigilancia medioambiental que incluyen en sus herramientas la
obtencion de mapas con indicadores de salud. Estos han demostrado su utilidad como
instrumentos para generar hipotesis sobre posibles etiologias de la enfermedad.®> Esto ha
provocado que mas frecuentemente se lleven a cabo analisis sobre la distribucion espacial de
eventos basados en los principios de la georreferencia. El abordaje en algunos estudios en
cancer pediatrico ha sido a través de clusters o conglomerados espaciales en aras de demostrar

estadisticamente alguna relacion a algun factor determinado.’

El objetivo del presente estudio epidemioldgico fue identificar la distribucion de clusters
espaciales y su significancia como casos prevalentes de cancer infantil en la poblacion sin
seguridad social atendida por los servicios de salud de Sonora en base a la informacién

obtenida en el Registro Nacional de cancer del SP.



RESUMEN

Titulo: Clusters espaciales de cancer infantil en el estado de Sonora

Introduccion: En los ultimos afios en México, como en otros paises de Latinoamérica, se ha
podido identificar un incremento en las tasas de mortalidad por cancer infantil colocandola
como la segunda causa de mortalidad entre los 5 a 14 afios de edad. Se desconoce la
distribucion de posibles agrupaciones o clusters espaciales de cancer de la infancia en el
estado de Sonora que pudiera demostrarse fueran estadisticamente significativos.

Materiales y métodos: Se realizd un estudio epidemiol6gico de tipo ecoldgico, exploratorio
de los casos de céncer infantil del Registro Nacional del Seguro Popular realizado del afio
2005 a 2013. Se ubicaron geograficamente los domicilios de los casos utilizando el paquete de
software Google Earth ™. Para el analisis de los datos se evalué la Razén de Incidencia
Estandarizada (RIE) para observar la relacion de casos observados y esperados y determinar a
significancia de las agrupaciones y conformar los clusters espaciales de cancer infantil.
Resultados: Se localizaron geograficamente 170 casos de céancer infantil dentro de los
municipios del estado de Sonora utilizando el software Google Earth ™, 40% leucemias y
59% de tumores solidos, el 44% del género femenino y el 55% masculino, estos porcentajes
son similares a los reportados en la literatura. El valor de la RIE en el estado de Sonora fue
mayor a 1, permitiendo considerar a las agrupaciones de casos como de valor significativo
gue definen la formacion de clusters espaciales de cancer infantil.

Conclusiones: Se identifico la existencia de clusters espaciales de cancer infantil en Sonora
través de un estudio ecologico, es necesario realizar mas pruebas estadisticas para corroborar
los datos. Contar con un registro de casos de cancer infantil a nivel nacional confiable y
completo es primordial para conocer su epidemiologia.

Palabras clave: cluster espacial, cancer infantil, estudio ecoldgico.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En la actualidad se desconoce la distribucion geogréfica de posibles agrupaciones y sus
factores de riesgo para cancer de la infancia en el estado de Sonora, la ausencia de

conocimientos en este rubro constituye un campo amplio para la investigacion.

Anteriormente no se contaba con suficientes datos sobre la incidencia y sobrevida debido a la
ausencia de un registro de los casos de cancer en el pais, lo que motivo la creacion de un
Registro Nacional de cancer, mismo que ha permitido observar aspectos diversos relacionados
con la patologia, sociodemograficos como la edad, sexo, ubicacion, estimacion de casos por
zona; asi como la existencia de antecedentes heredofamiliares, aspectos clinicos,
supervivencia y mortalidad. La base de datos obtenida del Registro Nacional de cancer infantil
es una fuente rica de informacion que puede ser aprovechada para la realizacion de diferentes
estudios epidemioldgicos, hasta el momento dicha base no ha sido analizada para determinar

factores de riesgo.

Los estudios epidemioldgicos de casos cancer infantil tradicionalmente se han llevado a cabo
mediante analisis estadisticos de incidencia, prevalencia y anélisis de frecuencia, lo que
dificulta en forma integral la relacion multifactorial con la que se desarrolla el proceso
neoplasico en la infancia. En la actualidad los estudios ecoldgicos han demostrado ser de
utilidad valiosa en el analisis de multiples patologias, novedosos software facilitan de manera
importante la ubicacion espacial de los casos con mayor exactitud, y favorecen al andlisis de

multiples factores de riesgo.



PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es la distribucion epidemioldgica de clusters espaciales del registro de cancer infantil

en el estado de Sonora?



MARCO TEORICO

Los eventos de la carcinogénesis pueden acontecer en cualquier momento de la ontogenia o
renovacion de los tejidos, condicionando la formacién de un tumor, el cual estad compuesto de
células con caracteristicas de desarrollo y potenciales diferentes a las del tejido sano. Se ha
documentado que, in vitro, la carcinogénesis es un proceso que consiste en una fase de
iniciacion, promocion y finalmente progresion. Estos pasos son el resultado de una serie de
alteraciones en los genes que funcionan en la transduccion, que regulan por lo menos los
cuatro parametros principales de la célula y su interaccibn con su microambiente,
definiéndolos como: a) regulacion de la progresion del ciclo célula, b) apoptosis, c)
diferenciacion, d) migracion y angiogénesis. En el caso de una neoplasia maligna, estas
funciones celulares se encuentran muy alteradas, mostrando un potencial diferente a las de las

células normales.*

En la actualidad se dispone de evidencia que sefiala que el cancer es el resultado de
mutaciones multiples en el acido desoxirribonucleico de las células tumorales. En el caso de
los tumores malignos en nifios con un componente hereditario, la alteracion genética se ha
transmitido de alguno de los progenitores al hijo, o bien se puede tratar de una nueva mutacion
presente en el ovocito o el espermatozoide antes de la fecundacion. Por lo tanto un nifio puede
tener una predisposicion hereditaria para desarrollar cancer en ausencia de antecedentes
familiares para cancer. Esto puede deberse a una alteracion constitucional de los cromosomas,
como es el caso del sindrome de Down, 0 a una nueva mutacion en un gen con predisposicion

a una neoplasia, por ejemplo, del gen Rb.*



Indiscutiblemente, dentro del contexto de la carcinogénesis, es necesario sefialar que los
factores desencadenantes se desconocen con exactitud, especialmente en la poblacion
pediatrica; sin embargo, los factores exdgenos conocidos por condicionar cancer en el ser
humano, sobre todo en adultos incluyen los ambientales, estilos de vida, ocupacionales,
ingesta de productos farmacologicos, biolégicos y genético/familiares. Probablemente, los
bioldgicos vy, principalmente, los genético/familiares son los que mas se correlacionan con el

cancer en la infancia.*

La radiacion es una de las causas mejor conocidas de cancer infantil, como en el caso de la
exposicion a altas dosis de radiacion en sobrevivientes de bombas atdmicas que incrementa el
riesgo de presentacion de leucemia aguda, leucemia mieloide crénica, osteosarcoma, entre
otros. Por su parte la exposicion a campos electromagnéticos como las lineas de poder,
electrodomésticos y grandes maquinarias eléctricas y su relacion con el desarrollo de cancer
aun es controversial, sin embargo se ha encontrado asociacion con el riesgo de leucemia y
cancer cerebral cuando existe exposicion adicional a otros agentes potencialmente

carcindgenos. >

Como ejemplo de carcinogénesis por exposicion transplacentaria a medicamentos esta el
adenocarcinoma vaginal en hijas de mujeres que ingirieron la hormona dietiletilbestrol durante
el embarazo en la década de los setentas. También estd bien identificada la relacion de la
quimioterapia utilizada para algun tipo de cancer inicial que posteriormente incrementa el

riesgo de canceres secundarios. De igual manera se ha descrito la exposicion a tabaco como



responsable de cancer sobre todo en adultos, sin embargo se debe tomar en cuenta que el 16%
de nifios y 15% de nifias de entre 16 y 19 afios de edad son fumadores activos, y una gran
cantidad de nifios son fumadores pasivos por padres fumadores ya desde el embarazo y hasta

la infancia.®

Muchos pesticidas herbicidas o insecticidas son carcinogénicos relacionados con linfoma,
leucemia o sarcoma de tejidos blandos, como el &cido fenoxiacético y los pesticidas
organoclorados u organofosfatados. Los nifios son expuestos en hogares, jardines, patios,
alimentos, agua de consumo asi como directamente en el caso de los nifios que trabajan en
granjas o viven cerca de los campos de siembra. Aln no es muy clara la relacién del cancer
infantil con otros agentes quimicos con los que los nifios estdn en contacto por exposicion
ocupacional parental, sin embargo se ha observado que en aquellos que se exponen al asbesto
llegan a desarrollar mesoteliomas en décadas posteriores de su vida. También se ha reportado
la relacion de céancer en la infancia con la ingesta de agua potable que contenga altas

concentraciones de flor o cloro en ciertas regiones.”

En pediatria la neoplasia mas comun es la leucemia aguda, 35% de las neoplasias de la
infancia; seguida de linfomas y posteriormente, de tumores sélidos. Esta Gltima entidad tiene
caracteristicas peculiares. Por un lado, un buen porcentaje de los tumores es de estirpe
histopatoldgica embrionaria; por lo tanto, la presencia de tumores epiteliales -carcinomas- es
poco comun. Dentro del grupo de leucemias, las descritas como agudas ocupan

aproximadamente 95 a 97% de todas las leucemias de la poblacion infantil. De estas, las



linfoblasticas con todas sus variedades representan el 75% mientras que las de estirpe mieloide

el 25%. 4

En el caso particular de los linfomas, la variedad no Hodgkin en nifios menores de 10 afios es
mas comun que el linfoma de Hodgkin. En el linfoma no Hodgkin, las variedades
histopatoldgicas mas usuales son aquellas provenientes de los sistemas de células B y
relativamente poco frecuentes aquellas de estirpe T. Asimismo, su sitio de presentacion
anatomica mas comun son los linfomas intraabdominales extralinfaticos. Entre los tumores
solidos, las neoplasias mas comunes son las del sistema nervioso central, seguidas de otras
entidades muy poco frecuentes y, en ciertos casos, excepcionales de la poblacién adulta. Hay
otros tumores sélidos muy comunes en México, especialmente el retinoblastoma, el cual se

observa en &reas rurales, semirrurales y con menor frecuencia en las ciudades.”

En el caso particular de género, practicamente todas las neoplasias de la infancia son mas
comunes en nifios que en nifias. La edad de presentacion también es variable; en términos
generales, el cancer puede estar presente desde la etapa neonatal hasta los 18 afios de edad. En
ese mismo contexto, el rango de maxima expresion es entre los tres a nueve afios de edad. Sin
embargo, esta situacion varia mucho cuando se mencionan tumores especificos. Por ejemplo,
el retinoblastoma y neuroblastoma estan comuinmente presentes en nifios por debajo de los tres
afios de edad, el tumor de Wilms entre los tres a seis afios, mientras que las leucemias agudas
entre los cuatro a siete afios de edad. Por otro lado, el osteosarcoma preferentemente se
presenta en la adolescencia. Al hacer un andlisis de las neoplasias mas comunes por grupo de

edad se pueden observar grandes diferencias, mismas que se expresan en la tabla 1.*



Tabla 1. Principales tumores en edades especificas en México*
Orden de Frecuencia <1 afio 1a 12 afos 13 a 18 afios
1° Leucemia aguda Leucemia aguda Linfomas
20 Tumores de SNC Tumores de SNC Tumores de SNC
3° Retinoblastoma Linfomas Tumores 6seos malignos
40 Tumor de Wilms Tumore de Wilms Leucemia aguda
*DGE/SS,2001

SNC, sistema nervioso central.

El cancer es una entidad de distribucion mundial, esta patologia se est4 colocando como la
causa principal de muerte en nifios en los Estados Unidos, a pesar del progreso en los ensayos
clinicos y la mejoria significativa en las tasas de sobrevivencia. Se sabe que en los dltimos 20
afios en aquel pais se observé un incremento en la incidencia de 11.5 casos por cada 100,000

nifios en 1975 a 14.8 por cada 100,000 nifios en el afio 2004.°

Desde hace tiempo se reconocia la necesidad de realizar investigaciones a nivel nacional para
describir las caracteristicas de presentacion del cancer en la etapa infantil. En la década pasada
en México se realiz6 un consenso entre las instituciones de salud en el que se arrojaban datos
sobre los casos atendidos con un promedio de 321 nuevos casos de cancer infantil al afio por
cada sede, también se reportaba una media de abandono en el tratamiento en los primeros tres
meses posteriores al diagnostico del 26%, lo que repercutio en los costos directos de atencion
en la unidades hospitalarias.” El impacto a nivel socioeconémico tanto a nivel familiar como
en la macroeconomia del pais es un factor que también apoya el estudio del comportamiento

de las patologias englobadas en la categoria de cancer infantil.



De igual manera se cuenta con estadisticas locales que muestran que el cancer en los adultos
ocupa 95% de los casos, el 5% restante de las neoplasias se identifican en la infancia; las
principales causas registradas para la Secretaria de Salud del Estado de Sonora, son las
leucemias agudas 40%, linfomas 15%, tumores del sistema nervioso central 10%, entre otras,

segun lo reportan las estadisticas del Hospital Infantil del Estado de Sonora, dicha informacién

se muestra en la tabla 2.2

Tabla 2. Incidencia de cancer en el Hospital Infantil del Estado Sonora 1979-2009
n=981
Padecimiento Casos Porcentaje
Leucemias 394 40
Linfomas 149 15
Tumores de sistema nervioso central 101 10
Sarcomas de partes blandas 81 8
Tumores 6seos 53 5
Tumor de Wilms 48 4
Histiocitosis de células de Langerhans 38 3
Retinoblastoma 31 3
Neuroblastoma 23 2
Tumores de gbnadas 30 3
Tumores de higado 7 0.7
Otros 26 2

Tomado del Registro de casos del Hospital Infantil del Estado de Sonora

Por otra parte, dentro de los estudios epidemioldgicos se encuentra la variedad de estudio
ecologico que se enfoca en la comparacion de grupos, en lugar de individuos. Estos protocolos
se han conducido por cientificos sociales desde hace mas de un siglo y se han utilizado
ampliamente por epidemidlogos en muchas &reas de investigacion. Las medidas ecoldgicas
utilizadas en estos estudios se clasifican en medidas de agregacion: que recopilan las

observaciones derivadas de individuos en cada grupo, las medidas ambientales: que son las



caracteristicas fisicas del lugar en el que se ubica el grupo y las medidas globales que son los
atributos de los grupos o lugares. Como meta subyacente de los estudios epidemiolégicos,
éstos deben crear inferencias bioldgicas o bioconductuales sobre los efectos en el riesgo a

nivel individual, o bien inferencias ecolégicas sobre efectos en un grupo.®

Como ventajas de los estudios ecoldgicos se tienen el bajo costo y por lo tanto la conveniencia
para realizarlos, son practicos para estimar efectos a la exposicion, son analisis
estadisticamente y conceptualmente mas sencillos de realizar. Sin embargo existen ciertos
problemas metodoldgicos relacionados que limitan la inferencia causal, especialmente la
inferencia bioldgica, entre los que se mencionan el sesgo ecoldgico a nivel individual, debido
a la heterogeneidad de los niveles de exposicion o los niveles de covarianza dentro de los

grupos, lo que se conoce ampliamente como falacia ecoldgica.’

Otros problemas en los estudios ecoldgicos son el control de los factores de confusion, la
carencia de datos adecuados que pueden ser incompletos o poco fiables, la ambiguedad
temporal que se complica por la existencia de un periodo latente entre la exposicion y la
ocurrencia de la enfermedad y la migracion dentro de los individuos dentro de los grupos,

entre otros.’

El estudio sobre los patrones geograficos de las enfermedades se ha convertido en una
demanda a las autoridades en salud publica debido al aumento en la conciencia pablica sobre
los peligros potenciales en el ambiente. Sin embargo los avances en tecnologia y nueva

paqueteria de software disponible facilitan la deteccion estadistica de patrones espaciales de



las enfermedades, lo que se conoce con el nombre de conglomerado o cluster, es decir un
grupo de ocurrencias limitado geograficamente, de suficiente tamafio y concentracion para ser
improbable de ocurrir por azar. Un proceso alterno a la identificacion de los clusters es el
mapeo de la enfermedad, utilizado con propdsitos descriptivos para identificar los patrones de

la variacién geogréfica y desarrollar secundariamente ideas sobre la causa de la enfermedad.™

Los mapas ofrecen una representacion visual de muchos de las determinantes sociales de
problemas clinicos que las palabras escritas en paginas no pueden, éstos ofrecen una nueva
perspectiva de las patologias. El desarrollo y disponibilidad de los sistemas de informacion
geografica ha incrementado de manera importante la sofisticacion y poder analitico en el
mapeo Yy su potencial para ser usado en propdsitos de salud publica se reconoce desde hace
tiempo. Es asi como el uso de Internet para crear dichos mapas disponibles para el puablico
ofrece nuevas opciones entre las que se encuentra el paquete de software nombrado Google
Earth ™, que se ha utilizado como herramienta (til en la elaboracién de estudios ecolégicos.
Algunas de las limitantes en su aplicacién son que no todas las areas del mundo se encuentran
identificadas por cuadriculas con exactitud, o no cuentan con la leyenda que los etiquete sobre

todo en sitios que se encuentren fuera de areas urbanas.™

Un estudio de Galway Yy colegas publicado en el 2012 sobre mortalidad en Irak probo la
utilidad de Google Earth ™ para examinar clusters y las ubicaciones en los vecindarios sin
necesidad de estar en los sitios identificados.'? Por su parte, Santos en 2010 realiz6 un estudio

sobre la demarcacion de vecindarios para estudiar factores contextuales y salud en el que



involucraba la misma paqueteria de software donde propuso la identificacion de vecindarios

administrativos poligonales creados con criterios socioeconémicos.™

Chang y colegas crearon un mapa base georreferenciado por satélite utilizando imagenes
disponibles de Google Earth ™ en un estudio sobre dengue en el pais de Nicaragua en el afio
2009, en este ensayo se pudieron observar los detalles sobre las locaciones que contenian
objetos que predisponian al desarrollo larvario como lotes abandonados o cementerios, lo que
permitio identificar con exactitud las areas, y concluyeron que ésta puede ser una tecnologia

implementada en muchas naciones en vias de desarrollo a bajo costo.**

Como antecedentes relacionados a la realizacion de este estudio, en la literatura se cuenta con
reportes de estudios previos sobre la identificacion de clusters espaciales enfocados al cancer
infantil. En 2005, el grupo de investigadores encabezado por Mosavi realizé un estudio en
Teran, para la identificaron clusters de cancer infantil, realizando un analisis descriptivo y
analitico donde se calcularon las tasas de incidencia que a nivel de esa region fue de 176.3
casos por cada millon de nifios menores de 15 afios. Se detectaron areas con riesgo relativo de
casi 5 de retinoblastoma y de leucemia con riesgo relativo de 1.7, sin embargo no identificaron

patrones estadisticamente significativos.™

Por su parte Lertxundi, también en 2005, realizé un estudio de conglomerados o clusters de
cancer en Girona donde se determind que no existia diferencia entre los casos observados y
esperados, concluyendo que es posible que la incidencia de cancer registrada en aquella region

pudiera no ser la real.*®



También en Esparfia, pero en la region de Murcia se realizé un estudio similar por Lépez en
2008, la tasa media que en este caso de reportd fue de 14.1 casos por cada 100,000 nifios, de
igual manera no se pudieron identificar clusters espaciales de cancer pediatrico a pesar de las
variaciones de las tasas de incidencia, que fue mayor en el noroeste de la zona estudiada, las
posibles causas reportadas fueron la baja prevalencia, los largos periodos de latencia y la poca

fiabilidad de los datos, destacando también la migracién materna.® *’

Contrario a los resultados negativos para la deteccion de clusters por los estudios
mencionados, en Florida en 2010, Amin y colegas describieron evidencia de clusters
espaciales y espaciales-temporales de cancer infantil utilizando datos del Censo de los
Programas de la Asociacion de Tumores Pediatricos de Florida. La incidencia encontrada en el
sur de Florida fue de 14.1 por cada 100,000 en 2005, que incrementd levemente a 15.7 por
cada 100,000 en 2007. Los indices fueron consistentemente mayores a los reportados para
toda Florida, y dicha situacion se repitio en el noreste del estado. Se lleg6 a la conclusion de
que es posible encontrar factores ambientales localizados o la posibilidad de algun patégeno
viral o bacteriano diseminado de persona a persona que pudieran estar involucrados en las
areas geograficas identificadas como sospechosas. Los autores sefialaron que la fiabilidad del
registro utilizado como base de datos hace poco probable que los clusters de cancer en este

estudio se debieran a un posible sesgo.’

De igual manera Mc Nally en 2009 publicé un estudio sobre clusters de cancer en la infancia

en Gran Bretafia que incluyé 32,323 casos de entre cero y 14 afios, mostrando resultados



significativos en los clusters espaciales y espaciales-temporales de leucemia, sarcoma de
tejidos blandos y tumor de Wilms, destacando que se utilizaron metodologia estadistica

previamente probada y datos de alta calidad.*®

A nivel regional existen pocos estudios ecoldgicos que utilizaran la asociacion de clusters
como metodologia para identificar poblaciones con riesgos, Alvarez en 2009 estudi6 la
mortalidad infantil relacionada con la marginacién urbana realizando un anélisis espacial y
mediante sistemas de informacion geografica, encontrando agrupamientos espaciales
significativos en la ciudad de Hermosillo, Sonora. Destac6 que el andlisis espacial es una
estrategia valiosa para la comprension de la distribucion geogréafica de eventos de salud y sus
factores de riesgo. Para el 2010 el mismo autor y colegas publicaron un anélisis sobre

determinantes espaciales y socioeconémicas de tuberculosis en la misma ciudad.*® %

Expuestos los antecedentes sobre multiples estudios con un disefio estadistico epidemiolégico

de tipo ecoldgico se considerd importante la realizacion de este estudio utilizando la

hTM

paqueteria de software Google Eart a nivel local, ya que al momento no se encuentran

publicados estudios similares llevados a cabo en el estado de Sonora sobre cancer infantil.



OBJETIVOS

Objetivo general
Identificar la distribucidn espacial de cancer pediatrico en el estado de Sonora registrados en

base epidemiologica del SP desde el afio 2005.

Objetivos especificos
1. Conocer la base de datos del Registro Nacional de cancer infantil del SP.
2. ldentificar la distribucion espacial de clusters de acuerdo al domicilio registrado en la
base de datos del Registro Nacional de cancer infantil del SP,
3. Analizar la distribucion de conglomerados o clusters espaciales de cancer pediatrico en

municipios del estado de Sonora del afio 2005 al 2013.

HIPOTESIS

Ha= El cancer infantil se distribuye en agrupaciones espaciales que pueden definir la

formacion de un cluster.

Ho= EIl cancer infantil no se distribuye en agrupaciones espaciales que pueden definir la

formacion de un cluster.



JUSTIFICACION

En algunos estudios de investigacion se busca realizar la ubicacion espacial de diferentes
muestras poblacionales; una de las nuevas tendencias para analizarlos incluye el analisis por
georreferencia de dichos datos. Para ello se han disefiado metodologias y algoritmos que
permiten agrupar las areas de los mapas en regiones homogéneas, buscando obtener mapas

que no pierdan la representacion de los fenémenos capturados en su distribucién original.*

Estudios de cancer han creado mapas que sefialan la ubicacion de casos de cancer, definidos
como conglomerados o clusters espaciales, donde existe una ocurrencia de un nimero mayor
al esperado de casos de una malignidad dentro de un grupo de personas, dentro de un area
geogréfica 0 en un periodo de tiempo determinados.’ Con esto se puede identificar los

posibles factores de riesgo con la etiologia de las enfermedades en estudio.

Existe una extensa cantidad de estudios acerca de los clusters espaciales en cancer de la
infancia a nivel mundial, la mayoria dirigidos a la leucemia infantil, con muy diversas
metodologias estadisticas que han ido evolucionando conforme al desarrollo tecnolégico.?* Sin
embargo, no hay antecedentes de estudios epidemioldgicos que determinen la existencia de
conglomerados o clusters espaciales vinculados con la etiologia del cancer infantil a nivel
nacional o regional. Parece prudente entonces realizar este tipo de estudios en base al hecho de
que la etiologia del cancer infantil es un proceso de riesgo multifactorial que involucra un gran

nimero de variables .?



De llevarse a cabo este tipo de investigaciones se obtendria informacién que podria
considerarse valiosa, sustentando futuras investigaciones orientadas a la identificacion de
carcindgenos especificos de algunas localidades y que posteriormente permitirian crear

estrategias orientadas a la eliminacion de los mismos.

El presente estudio pretende obtener informacion sobre la existencia de conglomerados o
clusters espaciales de cancer infantil; su ubicacion geografica es de gran importancia para el
estado de Sonora ya que la investigacion sobre las patologias que engloba esta entidad debe
ser prioridad tanto para la region como para el pais, debido a las recientes tendencias en la
epidemiologia mundial. EI conocimiento que se genere de este estudio sera de utilidad para
aclarar si es significativa la asociacion de casos, y de ser asi dar pie a futuras investigaciones
qgue ahondaran en los factores de riesgo locales como la exposicién a determinados

carcinogeénicos que estén relacionados con el desarrollo del cancer en la infancia.

Los resultados que se obtengan beneficiaran directamente a la poblacion de la region ya que se
podran realizar observaciones que sea Utiles a la Secretaria de Salud para la posible creacion
de programas tendientes a disminuir la exposicion a factores de riesgo relacionados con el

cancer infantil y de esta manera continuar el enfoque preventivo de las politicas de salud.



METODOLOGIA

Estudio, area y poblacion
Se realiz6 un estudio epidemioldgico de tipo ecoldgico, exploratorio en pacientes con
diagnostico de cancer infantil con residencia en el estado de Sonora, registrados en la base de

datos del Registro Nacional de cancer infantil del SP.

La unidad de analisis, por tratarse de un estudio ecoldgico se trata de los municipios del estado

de Sonora donde habitan pacientes con cancer infantil.

Se utiliz6 una base de datos obtenida del Registro Nacional del SP de cancer infantil hasta
2013, de donde se obtuvo la informacion referente al domicilio de los pacientes. Los sitios
fueron ubicados geograficamente estableciendo el municipio, colonia y calle mediante el
paquete de software Google Earth ™ disponible a través de Internet para la creacion de un

mapa donde se pudieran identificar la localizacion de clusters espaciales.

Los criterios de inclusion utilizados fueron: pacientes con diagnostico de algun tipo de cancer,
incluidos en el Registro Nacional del SP de cancer infantil, que fueran habitantes de cualquier
municipio del Estado de Sonora y cuyo domicilio registrado fuera localizable a partir del

paquete de software Google Earth ™.



Como criterios de exclusion se consideraron: pacientes de los que no se tuviera registro
completo sobre su domicilio, los criterios de eliminacion: pacientes que tuvieran domicilio que

no fuera localizable a partir del paquete de software Google Earth ™.

Se pudieron obtener datos a cerca de la edad, sexo, municipio de residencia y tipo de cancer de
cada caso, identificado como leucemia o tumor sélido; esta Gltima categoria incluye a todos
los tipos de patologia oncoldgica que no fueran leucemias. Los datos se utilizaron para realizar
una descripcion de la poblacion estudiada. También se evalué la Razon de Incidencia
Estandarizada (RIE), que expresa la relacion entre los casos observados y esperados;

O
RIE, =

=
donde O; son los casos observados y E; son los casos esperados utilizando la poblacion de
referencia de los municipios del Censo de poblacién del INEGI del afio 2010 y la incidencia
reportada mas recientemente para el estado de Sonora de cancer infantil de 6.71 por cada
100,000 habitantes.”® Una RIE mayor que la unidad indicarfa que el nimero de casos
observados es mayor a lo que se esperaria, 1o que demostraria la significancia estadistica de la

agrupacion y por lo tanto la formacién de un cluster espacial.



RESULTADOS

De la base de datos consultada para la realizacion del presente estudio, el Registro Nacional
del SP de cancer infantil contenia un total de 384 casos, de los cuales fue posible ubicar en el

hTM

paquete de software Google Eart a 170 casos de pacientes con diagndstico de cancer

infantil.

Los casos identificados se distribuian de la manera que muestra la tabla 3, y se ubicaban en 18
de los 72 municipios del estado de Sonora; se identificaron 69 casos de leucemia, lo que

representd el 40% del total, y 101 resultaron ser tumores solidos es decir el 59% de los casos.

El andlisis epidemioldgico de prevalencias para el municipio de Hermosillo registro el mayor
namero de casos, por su mayor densidad de poblacion; en los demas municipios de Sonora no
mencionados en la tabla 3 no se localiz6 algin caso. Los tumores solidos en un 58% fueron los
mas prevalentes en Hermosillo; 41% correspondieron a hematopatia maligna de tipo leucemia.
En segundo lugar por orden de frecuencia se encontraron los municipios de Caborca y Nogales
con 13 casos respectivamente; en Caborca el 84% fueron tumores sélidos y el 15% leucemias,

Nogales es més afectado por leucemias en un 54% y el resto de 46% fueron tumores solidos.

Por el contrario, los municipios con menor cantidad de casos fueron Alamos, Benito Juérez,
Etchojoa, Magdalena y San Ignacio Rio Muerto, lugares con menor nimero de habitantes,

donde se pudieron ubicar solo un caso por cada poblacion.



Tabla 3. Tipo de cancer por municipio del estado de Sonora. HIES 2013
L Leucemias Tumores sdlidos
Municipio Casos % Casos % Total
Agua Prieta 4 36 7 63 11
Alamos 0 0 1 100 1
Altar 1 50 1 50 2
Benito Juarez 1 100 0 0 1
Caborca 2 15 11 84 13
Cananea 3 75 1 25 4
Etchojoa 0 0 1 100 1
Guaymas 4 50 4 50 8
Hermosillo 39 41 55 58 94
Huatabampo 3 75 1 25 4
imuris 1 33 2 66 3
Magdalena 0 0 1 100 1
Navojoa 2 40 3 60 5
Nogales 7 54 6 46 13
Puerto Pefiasco 1 33 2 66 3
San Ignacio Rio Muerto 0 0 1 100 1
San Luis Rio Colorado 1 33 1 66 2
Santa Ana 0 0 3 100 3
Total 69 41 101 59 170

El nimero de casos por género resultd ser mayor en el sexo masculino como se observa en la
tabla 4, la distribucién masculino 55% y femenino 44% determin6 una relacion 1.2/1 a favor
del genero masculino. Esta predominancia fue marcada en la ciudad de Hermosillo con el 60%
de hombres y 39% de mujeres respectivamente. Esta misma relacion de género M/F se
registré en 6 municipios: Altar, Caborca, Huatabampo, Navojoa, Puerto Pefiasco y San Ignacio

Rio Muerto.

Otros nueve municipios: Agua Prieta, Alamos, Benito Juarez, Cananea, Etchojoa, Imuris,
Magdalena, Nogales y Santa Ana, invirtieron su relacion M/F con predominio del sexo

femenino, como se muestra en la tabla 4.



Tabla 4. Sexo de casos con cancer por municipio del estado de Sonora. HIES 2013
L Femenino Masculino
Municipio Casos % Casos % Total
Agua Prieta 7 63 4 36 11
Alamos 1 100 0 0 1
Altar 0 0 2 100 2
Benito Juarez 1 100 0 0 1
Caborca 5 38 8 61 13
Cananea 3 75 1 25 4
Etchojoa 1 100 0 0 1
Guaymas 4 50 4 50 8
Hermosillo 37 39 57 60 94
Huatabampo 1 25 3 75 4
imuris 2 66 1 33 3
Magdalena 1 100 0 0 1
Navojoa 2 40 3 60 5
Nogales 8 61 5 38 13
Puerto Pefiasco 0 0 3 100 3
San Ignacio Rio Muerto 0 0 1 100 1
San Luis Rio Colorado 1 50 1 50 2
Santa Ana 2 66 1 33 3
Total 76 44 94 55 170

En Sonora los grupos de edad mostraron una distribucioén de casos de cancer que se puede
observar en la tabla 5. El grupo de 5 afios 0 menos registrd un porcentaje menor de 9% en
comparacion con los grupos de 6 a 10 afios, 11 a I5 afios y 16 a 20 afios con 24%, 27% y 27%,

respectivamente.

Tabla 5. Edad de casos de cancer del estado de Sonora.

HIES 2013

Edad Casos %

1 a5 afios 16 9

6 a 10 afos 42 24

11 a 15 afos 46 27

16 a 20 afnos 47 27

21 a 25 afios 19 11
Total 170




Se muestra también en la tabla 5 un grupo de casos de 21 a 25 afios donde su ubicaron
pacientes que se encontraban en seguimiento por haber tenido una edad de presentacion de

cancer antes de los 20 afos.

Los resultados evaluados por grupo de edad observados por municipios y representados en la
tabla 6 muestran las mismas frecuencias a nivel local, Hermosillo cuenta con un 8% de casos
en casos de 1 a 5 afios, 27%, 27% y 25% en los siguientes grupos etareos. Caborca presentd
una distribucién de casos similar a la de Hermosillo, para los nifios menores de 5 afios el 7%,
de 6 a 10 afios 15%, Il a 15 afios 30%, 16a 20 afios 30%. En Nogales los porcentajes fueron de

15%, 23%, 38% Yy 7% por cada categoria.

Tabla 6. Edad de casos con cadncer por municipio del estado de Sonora. HIES 2013

Municipio lab 6al0 11a15 16 a 20 21 0 mas Total
Casos | % | Casos | % | Casos | % | Casos | % | Casos | %
Agua Prieta 2 18 2 18 1 9 4 36 2 18 11
Alamos 0 0 0 0 1 100 0 0 0 0 1
Altar 0 0 1 50 0 0 1 50 0 0 2
Benito Juarez 0 0 0 0 0 0 1 100 0 0 1
Caborca 1 7 2 15 4 30 4 30 2 15 13
Cananea 1 25 1 25 1 25 0 0 1 25 4
Etchojoa 0 0 0 0 1 100 0 0 0 0 1
Guaymas 0 0 1 12 4 50 3 37 0 0 8
Hermosillo 8 8 26 27 26 27 24 25 10 10 94
Huatabampo 1 25 0 0 1 25 2 50 0 0 4
imuris 0 0 1 33 0 0 2 66 0 0 3
Magdalena 0 0 0 0 0 0 1 100 0 0 1
Navojoa 1 20 2 40 1 20 1 20 0 0 5
Nogales 2 15 3 23 5 38 1 7 2 15 13
Puerto Pefiasco 0 0 1 33 0 0 1 33 1 33 3
San Ignacio Rio Muerto 0 0 0 0 1 100 0 0 0 0 1
San Luis Rio Colorado 0 0 1 50 0 0 1 50 0 0 2
Santa Ana 0 0 1 33 0 0 1 33 1 33 3
Total 16 42 46 47 19 170




Con respecto al andlisis sobre la existencia de clusters espaciales, tabla 7, se encontré que la

Razén de Incidencia Estandarizada obtenida para el estado de Sonora

resulté mayor a la

unidad, lo que podria considerar significancia en la agrupacion de clusters espaciales.

Tabla 7. Tasa e Incidencia Esperada y Observada de cancer infantil

en nifios de 0 a 19 afios con servicio de Seguro Popular
en el estado de Sonora. HIES 2013

] PﬁbLac;Qn . | Tasa Incidencia | Incidencia RIE
erechohabiente esperada | observada

Sonora SP 1,019,312 55 56 55 1.01
Sonora IMSS? 374,237 67.1 - 6.7 -

RIE: Razén de Incidencia Estandarizada; SP: Seguro Popular; IMSS: Instituto Mexicano del Seguro Social
* Fuente: Censo nacional de poblacion INEGI 2010
** Tasa por cada 1,000,000 nifios x afio

El anélisis mediante el software Google Earth ™ ubicé a 170 casos de la base epidemiolégica

de cancer infantil del SP por domicilio. Los motivos por los cuales no se ubic6 a algin caso en

el mapa fueron que el domicilio no se encontraba completo en la base de datos, o bien que la

direccion o municipio no se encontraran etiquetados dentro del mapa correspondiente a la

region del estado de Sonora, la representacion geografica se muestra en la figura 1.
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Figura 1. Casos de cancer infantil en el estado de Sonora

Entre los municipios con mayor cantidad de casos localizados se encuentran Hermosillo,
Caborca y Nogales, los casos fueron georreferenciados, como se observa en las figuras 2, 3y

4.
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Figura 4. Casos de cancer infantil en el municipio de Nogales



DISCUSION

La distribuciéon descriptiva epidemiologica de clusters espaciales del Registro de Cancer
infantil en el Estado de Sonora muestra la formacién de conglomerados, esto es més evidente
en las poblaciones con mayor densidad. Cada caso se ubica con una relacion de cercania, que
aparenta ser relativamente constante, en algunos casos podriamos decir que con demasiada
interrelacion, ejemplo de esto se aprecia en el municipio de Hermosillo donde dos
agrupaciones se concentran al norte y al sur de la ciudad. Es de llamar la atencion una parte
central que no presenta un registro de casos registrados de la base del SP, de esta forma
pareciera dividirse en dos grandes grupos la frecuencia de casos registrados. Podemos suponer
que existe una distribucién epidemioldgica de tipo cluster para los casos de cancer infantil que
amerita un analisis espacial mas minucioso para afirmar dicha hip6tesis. Porcentualmente el
nimero de casos registrados se concentra hacia el noroeste de la ciudad, esto implica la
pesquisa de factores de riesgo relacionados hacia esta region en la busqueda posibles causas

aun dificiles de analizar en el presente trabajo.

La Relacion de Incidencia Esperada Estandarizada (RIE), expresa la relacion entre los casos

observados y esperados donde O, son los casos observados y E; son los casos esperados;

o]
RIE, =

E

la RIE se considerd significativa cuando su valor fué 1 o mayor a esta unidad.



La Tasa de incidencia de cancer infantil de 6.71 por cada 100 000 nifios reportada por Fajardo
2007 en su publicacion Incidencia general y especifica de cancer en nifios derechohabientes
del IMSS. Para Sonora la relacion de tasa fue de 5.5 al considerar una poblacion de nifios
atendidos en el SP con edad de 0 a 19 afios de 1°019,312; proporcién al parecer menor a la del
IMSS. La RIE para el estado fue mayor a la unidad, con esto se sugiere significancia de
posibilidad de conformar agrupaciones tipo cluster. No se pudo realizar una evaluacion
independiente por cada municipio dado que las poblaciones de la base de datos del INEGI no

son diferenciadas por grupo de atencion médica.

Asi podemos observar que el nimero de casos registrados por el Registro Nacional de cancer
infantil no representa aun la realidad epidemiolégica en el estado de Sonora, con lo cual
cuidadosamente debemos determinar si no existen datos de una falacia ecoldgica, favorecida
por el subregistro de casos ya que no fue posible identificar geograficamente a 214 casos, por
ausencia de datos claros para su busqueda, ademas; de que existen otros sistemas alternos que

registran casos como el IMSS, dichos pacientes no son considerados en el presente estudio.

La prevalencia del Registro Nacional de cancer infantil de pacientes con leucemia
correspondio al 41% de los casos, en comparacion al 59% de tumores sdlidos, con estos datos
confirmamos a la leucemia como la patologia oncologica mas frecuente en los nifios de la
entidad, similar a lo reportado en estudios nacionales e internacionales donde sefialan que la
leucemia ocupa el 35% de las neoplasias en la infancia. La agrupacion de los tumores sélidos

incluye diversas patologias, esto distribuye el nimero de casos en una prevalencia distinta



para cada tumor solido, la apreciacion de que los tumores solidos son los mas frecuentes se

dispersaria al hacer un analisis independiente de cada patologia.

En lo que respecta al porcentaje por sexo, la literatura maneja cifras mayores en el sexo
masculino que en el femenino, sin embargo la cantidad varia de acuerdo al tipo de neoplasia;
en el presente estudio el sexo masculino obtuvo el mayor porcentaje con un 55% de los casos
de cancer infantil en el estado, a diferencia del 44% reportado en el sexo femenino, lo que
coincide con los numeros manejados a nivel mundial. De igual manera a nivel local, en
Hermosillo se mantuvo un porcentaje mayor de casos de sexo masculino 60%, mientras que al

sexo femenino correspondio el 39%.

La edad de presentacion en los casos localizados fue muy variada, ya se ha descrito
previamente que el cancer infantil se puede presentar desde la etapa neonatal hasta la
adolescencia, sin embargo la mayor edad de presentacion es de los 3 a 9 afios de edad. A nivel
estatal el porcentaje mayor de casos se encontrd en el rango de edades de los 16 a 20 afios, sin
embargo los grupos de 6 a 10 y de 11 a 15 obtuvieron porcentajes mus similares del 42% y
46% respectivamente. En Hermosillo las cifras encontradas no difirieron mucho de las
tendencias en el resto del estado, un 26% de los casos se ubicaron entre los 6 a 10 afios, 26%
entre los 11 a I5 afios y 25% de los 16 a los 20 afios. Estos resultados no son similares a lo
esperado, sin embargo es importante considerar que se tomaron en cuenta solo aquellos casos
que fue posible localizar, no se trata del total de los pacientes inscritos en el Registro Nacional

de cancer infantil del SP.



LIMITANTES

h ™ es de mucha exactitud para la

A pesar de que el mapeo a través de Google Eart
localizacion de practicamente cualquier ubicacion a nivel mundial, una de las primeras
limitantes al realizar el presente trabajo fue que, en este software no se encontraban
etiquetados en la totalidad los municipios y localidades del estado de Sonora, con la respectiva
nomenclatura de calles, en especial aquellos sitios que se encontraban en areas poco
urbanizadas o rurales, motivo por el que los se identificaron solamente 170 de una base de 384
casos. Es importante considerar que la base de datos que sirvid de base para el estudio no se

encontraba completa en cuanto a la informacion de domicilio de los pacientes, lo que limito la

posibilidad de incluir la totalidad de los casos.



CONCLUSION

Existe una distribucion de cancer infantil en agrupaciones o clusters, estos deben ser
analizados mediante softwares espaciales que permitan determinar las relaciones causales
entre ellos y factores de riesgo asociadas a las mismas. El presente trabajo no representa la
distribucion espacial de todos los casos de cancer en la infancia atendidos por el SP en el

estado de Sonora.
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