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Estimada editora,

Hemos leido con especial interés la publicaciéon titulada
“Tumor 6seo, fibroma desmoplasico del sacro. Reporte de
Caso” (Bombdn-Caizaluisa, et al.) publicada en el volumen 50,
numero 2 de la Revista De La Facultad De Ciencias Médicas
(Quito)'. El reporte constituye un valioso aporte, considerando
la excepcionalidad de esta localizacién anatémica en dicha
neoplasia.

El fibroma desmoplasico es un tumor benigno primario éseo
extremadamente raro, cuya incidencia se estima menor
al 0,13% de los tumores 6seos primarios?3. Su histologia
distintiva, caracterizada por células fusiformes inmersas
en estroma colageno con escasa actividad mitética y
marcada baja celularidad, lo diferencia de otras entidades
fibroblasticas*. Clinicamente, suele presentarse durante las
primeras décadas de la vida y afecta predominantemente a
la mandibula, fémur y pelvis®. La afectacion sacra, como la
reportada por los autores, es sumamente infrecuente.

En la evidencia cientifica disponible, existen escasos reportes
de fibroma desmoplasico localizado en el sacro. Adler & Stock
reportaron un caso de comportamiento localmente agresivo,
con dificultades diagndsticas frente a fibrosarcomas de bajo
grado®. Savy, et al. presentaron un paciente con crecimiento
tumoral extremadamente lento, documentado por mas de
dos décadas, y manifestaciones neurolégicas asociadas a
compresion radicular’. Posteriormente Guadarrama-Ortiz, et
al., describieron un abordaje quirirgico combinado anterior-
posterior, logrando reseccién amplia con preservacién de
la funcién neuroldgica, lo que coincide parcialmente con el
abordaje adoptado en el caso que se comentaé.

A partir de la experiencia publicada y del caso expuesto,
consideramos pertinente resaltar algunos aspectos
complementarios.

Aunque el fiboroma desmoplasico tipicamente es unicéntrico,
Stefanidis, et al., reportaron una manifestacion sincrénica en
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el ala sacray el iliaco, destacando la necesidad de una caracterizacién imagenolégica exhaustiva
mediante tomografia computarizada y resonancia magnética®®.

El diagnéstico diferencial frente a lesiones como cordoma, fibrosarcoma de bajo grado, tumor
de células gigantes o lesiones neurogénicas sigue siendo complejo™. El uso de técnicas
inmunohistoquimicas y mas recientemente, la deteccion de reordenamientos genéticos como el
de FOSL1, aportan herramientas diagnosticas adicionales?.

Como bien refieren los autores, la reseccion amplia constituye el tratamiento de eleccion,
considerando la alta tasa de recurrencia (42-67%) observada en resecciones marginales o
intralesionales®. El seguimiento a largo plazo es fundamental, dado el riesgo de recurrencias
tardias®.

En conclusion, el caso presentado por Bombdn-Caizaluisa, et al., contribuye significativamente
al conocimiento acumulativo sobre esta entidad infrecuente. La publicacién de estos casos
amplia la comprensién de su comportamiento clinico, histopatoldgico y terapéutico, facilitando
la toma de decisiones en futuras presentaciones similares.

Agradecemos la oportunidad de aportar estas consideraciones al valioso trabajo presentado.
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Abstract

Background: Adult acute lymphoblastic leukemia in Latin America poses
distinct clinical and epidemiological challenges, compounded by the limited
availability of region-specific data. This study aimed to assess five-year
overall survival and relapse-free survival in patients treated with intensive
chemotherapy, to systematically characterize treatment-related complications,
to identify prognostic factors associated with clinical outcomes, and to
delineate the clinical and demographic profiles of the study population.
Methods: A retrospective observational study was conducted in 127 adult
patients diagnosed with acute lymphoblastic leukemia who were treated with
intensive chemotherapy. Demographic, clinical, cytogenetic, and treatment-
related variables, as well as survival outcomes, were systematically analyzed.
Results: The median age at diagnosis was 33 years, with 63.7% of patients
younger than 40 years. The complete remission rate following induction
therapy was 58.5%. Induction-related mortality reached 26.7%, predominantly
attributable to sepsis caused by carbapenemase-producing Klebsiella
pneumoniae, which accounted for 67.4% of induction deaths. In multivariate
analysis, infection with carbapenemase-producing K. pneumoniae (OR 25.1;
95% Cl, 7.75-81.51), increasing age (OR 1.072 per additional year; 95% Cl,
1.005-1.144), and treatment with L-asparaginase-based regimens (OR 9.58;
95% Cl, 2.46-37.32) emerged as independent predictors of induction-related
mortality. The estimated five-year overall survival was 17%, and only 4% of
patients underwent allogeneic hematopoietic stem cell transplantation.
Discussion: Adult acute lymphoblastic leukemia in this cohort was marked
by substantial induction-related mortality, largely driven by multidrug-resistant
bacterial infections, in conjunction with severely limited access to allogeneic
transplantation. These findings highlight an urgent need to strengthen
supportive care measures, implement robust infection prevention and control
strategies, and develop treatment protocols adapted to local epidemiological
and resource constraints. Given the homogeneity of healthcare delivery within
the national public healthcare system, these outcomes are likely representative
of those observed across the country.

Conclusions: Collectively, these findings underscore the urgent need for the
implementation of comprehensive health policies aimed at improving clinical
outcomes in this patient population.

Keywords: Acute lymphoblastic leukemia; adult; Ecuador; survival analysis;
retrospective studies; healthcare disparities; Latin America.

Resumen

Introduccion: La leucemia linfoblastica aguda del adulto en América Latina
plantea desafios clinicos y epidemioldgicos particulares, agravados por la
limitada disponibilidad de datos especificos de la regién. Este estudio tuvo
como objetivo evaluar la supervivencia global a cinco afios y la supervivencia
libre de recaida en pacientes tratados con quimioterapia intensiva, caracterizar
de manera sistematica las complicaciones relacionadas con el tratamiento,
identificar factores prondsticos asociados con los desenlaces clinicos y
describir los perfiles clinicos y demograficos de la poblacién estudiada.
Métodos: Se realizd un estudio observacional retrospectivo en 127 pacientes
adultos diagnosticados con leucemia linfoblastica aguda y tratados con
quimioterapia intensiva. Se analizaron de forma sistematica variables
demograficas, clinicas, citogenéticas y relacionadas con el tratamiento, asi
como los desenlaces de supervivencia.

Resultados: La mediana de edad al diagnostico fue de 33 afios, y el 63,7%
de los pacientes tenia menos de 40 afios. La tasa de remision completa tras

Como citar este articulo: Orquera-Carranco A, Mendieta-Carrion L, Mufioz-Velastegui G, Arévalo-AM, Aragén-Jacome
AC, Silva-Patifio Gl, Velasco-Maldonado P, Carvajal-Aguirre PV, Yafiez-Coba NR. Survival Outcomes in Adult Patients
with Acute Lymphoblastic Leukemia at a Tertiary Care Hospital in Ecuador. Rev Fac Cien Med [Internet]. 2026ene [cited];
51(1):9-29. Available from: https://doi.org/ 10.29166/rfcmq.v51i1.8797
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Introduction

la terapia de induccion fue del 58,5%. La mortalidad relacionada con la
induccion alcanzoé el 26,7 %, atribuible predominantemente a sepsis causada
por Klebsiella pneumoniae productora de carbapenemasas, responsable
del 67,4% de las muertes durante la induccion. En el andlisis multivariado,
la infeccion por K. pneumoniae productora de carbapenemasas (OR 25,1;
IC 95%, 7,75-81,51), el aumento de la edad (OR 1,072 por cada afo
adicional; IC 95%, 1,005-1,144) y el tratamiento con esquemas basados en
L-asparaginasa (OR 9,58; IC 95%, 2,46-37,32) emergieron como predictores
independientes de mortalidad relacionada con la induccién. La supervivencia
global estimada a cinco afios fue del 17%, y solo el 4% de los pacientes fue
sometido a trasplante alogénico de células madre hematopoyéticas.
Discusion: La leucemia linfoblastica aguda del adulto en esta cohorte
se caracterizd por una elevada mortalidad relacionada con la induccion,
impulsada principalmente por infecciones bacterianas multirresistentes,
junto con un acceso severamente limitado al trasplante alogénico. Estos
hallazgos resaltan la necesidad urgente de fortalecer las medidas de
cuidado de soporte, implementar estrategias solidas de prevencién vy
control de infecciones y desarrollar protocolos terapéuticos adaptados a las
condiciones epidemiologicas locales y a las limitaciones de recursos. Dada
la homogeneidad en la provision de servicios de salud dentro del sistema
publico nacional, es probable que estos resultados sean representativos de
los observados a nivel nacional.

Conclusiones: En conjunto, estos hallazgos subrayan la necesidad urgente de
implementar politicas de salud integrales orientadas a mejorar los resultados
clinicos en esta poblacion de pacientes.

Palabras clave: Leucemia linfoblastica aguda; adulto; Ecuador; andlisis
de supervivencia; estudios retrospectivos; disparidades en salud; América
Latina.

restricted access to hematopoietic progenitor
cell transplantation (HPCT).

Acute lymphoblastic leukemia (ALL) is an
aggressive hematologic malignancy affecting
individuals across all age groups. In pediatric
populations, ALL is associated with favorable
outcomes, with contemporary induction
chemotherapy protocols achieving high
remission rates and approximately 80% five-
year event-free survival. In contrast, outcomes
in adults remain substantially inferior, with
reported five-year event-free survival rates
ranging from 30% to 45%, declining further
among patients older than 40 years’.

In Ecuador, there is a paucity of published data
providing a comprehensive characterization
of the clinical and cytogenetic features of
patients with ALL, the therapeutic regimens
employed, or the outcomes achieved. This
knowledge gap is further exacerbated by
limited access to cytogenetic and molecular
studies, which are critical for accurate risk
stratification and the selection of optimal
treatment strategies. Moreover, additional
contextual factors may adversely impact
prognosis, including the high prevalence of
multidrug-resistant bacterial infections and

Within this context, the present study
constitutes the first institutional retrospective
analysis of survival outcomes in adult patients
with ALL treated in Ecuador. Clinical data from
patients who received intensive chemotherapy
between 2012 and 2019 at a tertiary-care
hospital within the public social security
healthcare network in Quito were systematically
collected and analyzed.

The objectives of this study were to evaluate
five-year overall and relapse-free survival
following intensive  chemotherapy, to
document treatment-related complications,
to identify prognostic factors associated with
clinical outcomes, and to describe the clinical
and demographic characteristics of the study
population.

Material and methods
Design and Patient Selection

An observational, retrospective, longitudinal
study was conducted involving patients
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diagnosed with ALL between January 2012
and December 2019. Demographic, clinical,
and cytogenetic characteristics, as well as
the treatment regimens administered and
major clinical outcomes, were systematically
collected and analyzed.

Eligible patients met the diagnostic criteria
established by the fifth edition of the
World Health Organization Classification
of Tumours of Haematopoietic and
Lymphoid Tissues'. A diagnosis of ALL
was established by the presence of =20%
blasts in peripheral blood or bone marrow.
Fluorescence in situ hybridization (FISH)
and reverse transcription—polymerase chain
reaction (RT-PCR) assays for recurrent
genetic abnormalities were not routinely
available, except for testing the 1(9;22)
translocation or the BCR:ABL1 fusion
transcript. In all cases, lymphoid precursor
lineage was confirmed by flow cytometry—
based immunophenotyping.

For the descriptive analysis of demographic
and clinical variables, patients aged <14 years
were excluded. For the survival analyses,
additional exclusions included patients who
did not receive intensive chemotherapy at
the study institution, those with isolated
extramedullary disease, and those diagnosed
with lymphoid blast crisis. Consequently,
survival analyses were restricted to patients
treated with intensive chemotherapy.

Patients receiving intensive chemotherapy
were treated according to one of the following
protocols: BFM, Hyper-CVAD, CALGB 8811,
GATLA, or PETHEMA LAL 2011. In cases of
hypersensitivity reactions to asparaginase,
anti-asparaginase antibody testing was
not available; therefore, asparaginase
administration was continued unless a severe
infusion-related adverse event occurred.
Monitoring of serum methotrexate levels was
not performed. Patients who successfully
completed the consolidation phase
proceeded to maintenance therapy based
on the POMP regimen, administered on a
monthly schedule.

Definitions

Complete remission (CR) was defined in
accordance with the criteria proposed by
Cheson et al.2 CR required <5% blasts in
the bone marrow with evidence of trilineage
hematopoiesis, recovery of peripheral blood
counts—defined as an absolute neutrophil
count >1 000/mm?3 and a platelet count >100
000/mm2—and the absence of circulating blasts
or extramedullary disease. Complete remission
with incomplete hematologic recovery (CRi)
was defined as fulfillment of all CR criteria
except for persistent neutropenia (<1 000/mm3)
and/or thrombocytopenia (<100 000/mma3).

Induction-related mortality was defined as
death from any cause occurring within the first
30 days after diagnosis among patients who
received induction chemotherapy.

Overall survival (OS) was defined as the interval
from the date of diagnosis to death from any
cause or last follow-up. Relapse-free survival
(RFS) was assessed exclusively in patients who
achieved CR and was calculated from the date
of documented remission to hematologic relapse
or death from any cause; patients without an
event were censored at the date of last contact.

Cytogenetic risk, assessed by conventional
G-banding analysis, was  categorized
according to the recommendations of the
National Comprehensive Cancer Network
(NCCN) 3. Risk stratification for patients with
BCR::ABL1-negative B-cell ALL followed the
criteria established in the MRC UKALL XIl/
ECOG E2993 ftrial, which defines three risk
groups: low risk (age <35 years and white
blood cell count <30 x 10%L), intermediate risk
(age =35 years or white blood cell count =30 x
10%L), and high risk (age =35 years and white
blood cell count =30 x 10%/L).

Objectives

The objectives of this study were to evaluate
five-year overall and relapse-free  survival
in patients with B-cell acute lymphoblastic
leukemia treated with intensive chemotherapy;
to document treatment-related complications;
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to identify prognostic factors associated with
clinical outcomes; and to characterize the
clinical and demographic features of all patients
treated at the Hematology Unit of Carlos
Andrade Marin Hospital between January 2012
and December 2019, with follow-up through
December 31, 2021.

Statistical and ethical considerations

Descriptive statistics for clinical variables
were summarized as absolute and relative
frequencies. To identify factors associated with
induction chemotherapy-related mortality,
logistic regression analysis was conducted.
Overall survival (OS) and relapse-free survival
(RFS) were estimated using the Kaplan-Meier
method, and intergroup differences were

assessed using the log-rank test. Prognostic
factors for OS and RFS were evaluated
using Cox proportional hazards regression
models. Variable selection for the Cox models
was guided by previously documented
associations with survival in the literature,
and the proportional hazards assumption was
assessed using Schoenfeld residuals.

All statistical analyses were carried out using
R software version 4.4.2 (R Foundation for
Statistical Computing, Vienna, Austria).
The study protocol was approved by the
Research Ethics Committee for Human Beings
of the Carlos Andrade Marin Hospital. The
requirement for informed consent was waived
due to the retrospective nature of the study
and the use of a fully anonymized database.

Table 1. Baseline Demographic and Clinical Characteristics of the Study Population

Variable n (%)
All Patients 285 (100)
Median age in years (range) 19 ((IQR: 9.5-42).
Patients > 15 years 178 (62.4)
Median age in years 33 (IQR: 22.7-52)
Gender
Female 132 (46.3
Male 153 (63.7
Region
Sierra 251 (88.0)
Orient 20 0)
Coast 14 4.9)
ALL Type 283
B-cell ALL 257 (90.8)
T-cell ALL 16 (5.6)
Ambiguous or mixed lineage 6 (2.1)
Lymphoid Blast Crisis 4 (1.4)
B-cell all Subtype 144 (100)
Pro B 17 (11.8)
Common B 99 (68.7)
Pre B (mature) 28 (19.4)
Patients evaluated for thrombosis 159
Deep Vein Thrombosis 5 (8.1)

ALL: Acute Lymphoblastic Leukemia; IQR: Interquartile range
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Results
Patient Characteristics

Between January 2012 and December 2019,
a total of 596 patients, including pediatric
cases, were diagnosed with acute leukemia
at our institution. The study cohort comprised
285 patients (47.8%) diagnosed with ALL. The
remaining diagnoses included 260 patients
(43.6%) with non-promyelocytic acute myeloid
leukemia (AML) and 51 patients (8.6%) with
acute promyelocytic leukemia (APL).

Among the 285 patients with ALL, the median
age was 19 years (interquartile range [IQR]:
9.5-42), with 178 patients (62.4%) aged =15
years; 132 patients (46.3%) were female. The
most prevalent geographic region of origin was
the Sierra, accounting for 251 patients (88%),
followed by Oriente with 20 patients (7%) and
the Coast with 14 patients (4.9%).

Regarding immunophenotypic lineage,
257cases (90.8%) were of B-cell lineage,
16 (5.6%) were T-cell lineage, 6 (2.1%)
were of ambiguous or mixed lineage, and
4 (1.4%) represented lymphoid blast crises
secondary to chronic myeloid leukemia.
Among the 144 patients with B-cell ALL whose
immunophenotypic subtype was determined
(primarily assessed in 15 patients younger than
15 years), 17 (11.8%) were classified as Pro-B,
99 (68.7%) as Common B, and 28 (19.4%) as
Pre-B subtypes.

Of the 159 patients with available data for
evaluation of associated deep vein thrombosis
(DVT), 5 (3.1%) experienced this thrombotic
event at any time from diagnosis onward.
(Table 1.)

Ten patients treated with palliative intent
(median age, 72.2 years) and 127 patients
excluded for various reasons were not
included in the analysis. Reason for exclusion
included death prior to chemotherapy initiation
(n=7), transfer to a pediatric oncology center
(n=94), relocation to another city or institution
(n=9), refusal of chemotherapy (n=4), age <15

years (n=16), and an initial misdiagnosis (n=2).
Additionally, patients with ALL of ambiguous
or mixed lineage and those presenting with
lymphoid blast crisis were excluded.

The analysis cohort comprised 127 patients
aged =15 years with ALL who received intensive
chemotherapy, including four cases of T-cell ALL.
The median age was 33 years (IQR: 22.7-52),
with 81 patients (63.7%) aged < 40 years. Sixty-
six patients (51.9%) were female. Extramedullary
infiltration (EMI) was documented in 45 patients
(35.4%), predominantly central nervous
system (CNS) involvement in 40 patients
(81.4%). Other sites of extramedullary disease
included the testis (n=1), liver (n=2), skin (n=1),
and joint (n=1). Notably, lymphadenopathy
and splenomegaly were not categorized as
extramedullary infiltration. The mean leukocyte
count at diagnosis was 51.300/mm3, with 81
patients (63.7%) exhibiting leukocyte counts
below 30 000/mma3.

Cytogenetic data were available for 95 patients:
32 (33.6%) samples had no metaphases; 7
(7.3%) were classified as low risk; 22 (23.1%)
presented high-risk cytogenetic abnormalities;
27 (28.4%) showed normal karyotypes; and 7
(7.3%) demonstrated non-clonal karyotypes.
Excluding T-cell ALL cases, 123 patients
had B-cell ALL. Among 44 patients (35.7%)
evaluated for the presence of 1(9;22) or the
BCR-ABL1 transcript, six cases (13.6%) were
positive. Risk stratification was conducted using
the MRC UKALL XII/ECOG criteria for patients
with 1(9;22)-negative B-cell ALL, independent
of cytogenetic or molecular data. Of the 117
patients stratified, 28 (23.9%) were classified
as high risk, 52 (44.4%) as intermediate risk,
and 37 (31.6%) as low risk.

Regarding chemotherapy regimens in the 123
patients with B-cell ALL, 57 (46.3%) received
HyperCVAD/MTX-ara-C, 45 (36.5%) were
treated with CALGB 88/11, 13 (10.6%) received
GATLA protocols, six (4.9%) received BFM
regimens, and two (1.6%) were administered
PETHEMA LAL protocols. All four patients with
T-cell ALL were treated using the HyperCVAD/
MTX-ara-C regimen.
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Remission, Death, and Relapse

Among the 123 patients with B-cell ALL, CR
was achieved in 72 patients (58.5%). Among
those treated with chemotherapy protocols
that did not include L-Asparaginase, 37 of
57 patients (71.1%) attained CR, whereas in
regimens containing L-Asparaginase (CALGB
88/11, GATLA, BFM, PETHEMA), CR was
achieved in 35 of 66 patients (53%).

A total of 16 patients received reinduction
chemotherapy; 7 (43.7%) achieved CR, and
9 (566.3%) were refractory, representing 7.3%
of all B-cell ALL patients treated with intensive
chemotherapy. Combining CR rates from both
first and second induction phases, a total of 79
patients (64.2%) achieved CR.

Regarding induction-related mortality, 34
deaths (26.7%) occurred among the 127
ALL patients. The predominant cause was
sepsis (94%), with carbapenemase-producing
Klebsiella pneumoniae (CPK) isolated in
21 cases (67.4%). Additionally, two deaths
resulted from CNS hemorrhage and one from
an ischemic cerebrovascular event. Induction-
related mortality varied by treatment protocol:
in patients treated with HyperCVAD/MTX-
ara-C, five of 57 (8.7%) died, contrasted
with L-Asparaginase-containing protocols,
where 29 of 66 patients (43.9%) died. Within
L-Asparaginase regimens, mortality rates were
50% with BFM, 46.6% with CALGB 88/11, and
38.4% with GATLA.

In multivariable logistic regression analysis,
factors associated with induction-related

mortality included isolation of CPK in blood
cultures (OR, 25.14; 95% CI: 7.75-81.51; p
< 0.001), increasing age (OR 1.072 per year;
95% CI 1.005-1.144; p = 0.035), and use of
L-Asparaginase-containing regimens (OR 9.58;
95% Cl 2.46-37.32; p = 0.001). No significant
associations were observed with sex, residence
in  Pichincha province, extramedullary
infiltration, adolescent and young adult (AYA)
group affiliation, or initial leukocyte count.

During subsequent consolidation phases,
six additional deaths occurred, bringing total
treatment-related mortality to 40 patients
(81.4%).

Among the 79 patients achieving CR after first or
second induction, 48 (60.7 %) relapsed. Another
12 patients (15.1%) died while in remission: six
during intensive consolidation (including one
from COVID-19), two during transplantation
(procedure-related mortality), and two during
late maintenance (one from pulmonary sepsis
and one from COVID-19); in two cases, the
cause of death was unclear. Finally, 19 patients
(24%) remained in continuous remission at last
follow-up (Table 2).

Among the 48 patients who experienced
relapse, 33 received reinduction chemotherapy,
of whom 13 (39.3%) achieved a second
remission.

During the entire study period, 105 patients
(82.6%) died. Sepsis was the leading cause of
death in 63 cases (60%), with carbapenemase-
producing Klebsiella pneumoniae isolated in
28 (44%) of these cases (Table 3).
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Table 2. Patients with Loss of Response According to Chemotherapy Protocol Received

Chemotherapy (F:zlt'nission Median Relapsed n
Protocol Induction) Age (Years) (%)
HiperCVAD/

MTX-ara-C* 37 37 28(75.6)
ASP-containing

regimens™ 35 37 16(45.7)
Total 72 37 44(61.1)

No

Relapsed Death in

<18 Months quapse, Remission Doocumented Ph+
o Alive o n (%)

n (%) n (%) n (%)

26(70.2) 3(8.1) 6 (16.2) 1(2.8)

14(40) 14 (40) 5(14.2) 3(8.5)

40(57.1) 17(23.6) 11(15.2) 4 (5.5)

*Protocol without L-asparaginase

**Protocols including L-asparaginase (e.g., CALGB 88/11, GATLA, BFM, PETHEMA LAL)

Table 3. Specific Cause of Death in Patients with Acute Lymphoblastic Leukemia

Cause of Death n (105) %
Sepsis 63 60
Sepsis of undetermined origin 33 31.1
Pulmonary sepsis 15 14.2
Gastrointestinal sepsis 7.6
Soft tissue sepsis 3.8
Perianal sepsis 2.8
COVID 19 1.9
Disease progression 27 25.7
Unknown cause 6 5.7
CNS hemorrhage 2 1.9
Intra-alveolar hemorrhage 1 0.9
Ischemic CVA 1 0.9
Gastrointestinal bleeding 1 0.9
Transplantation-related mortality* 2 1.9

*Six patients underwent allogeneic hematopoietic progenitor cell transplantation. CVA: Cerebrovascular accident;

CNS: Central nervous system.

Efficacy

The median OS of patients with B-cell ALL
treated with intensive chemotherapy was 10
months (95% CI: 7-13), with an IQR of 1-23
months. The 5-year OS rate was 17% (95%
Cl: 11%-25%). Among the 66 patients who
achieved CR after first induction, the 5-year OS
was 26.5%, with a median OS of 16 months
(IQR: 1-24 months).

Stratified by age, the median OS was 10 months

(IQR: 3.5-24) in patients under 40 years and
7.5 months (IQR: 0-21.5) in those aged = 40
years, with no statistically significant difference
between the age groups (p = 0.191).

In patients with BCR: ABL1-negative B-cell
ALL, risk stratification according to the MRC
UKALL XII/ECOG E2993 protocol revealed
significant differences in OS (log-rank test:
p = 0.003). Median OS was 16 months (95%
Cl: 10-24; 1QR: 4-24) for the low-risk group,
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10 months (95% ClI: 6-18; IQR: 1-24) for the
intermediate-risk group, and 4 months (95%
Cl: 1-10; 1QR: 1-24) for the high-risk group
(Figure 1). The analysis of other subgroups in
relation to OS is summarized in table 4.

The median RFS in patients with B-cell ALL
treated with intensive chemotherapy was 11

A All patients
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months, with an interquartile range of 4 to 33
months. The 5-year RFS was 25,2% (95%
Cl: 16.9-37.6). Figure 2 presents the RFS
curve for patients with B-cell ALL stratified
by the chemotherapy regimen received, while
table 5 provides a detailed subgroup analysis
related to RFS.

B MRC UKALL XI/ECOG-E2993 risk stratification
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Figure 1. (A) Overall survival (OS) of patients with B-cell acute lymphoblastic leukemia (ALL). The 5-year OS was 17%, with a median
OS of 10 months indicated by the dashed line. (B) OS of patients with BCR::ABL1-negative B-cell ALL stratified by MRC UKALL XIl/
ECOG E2993 risk groups. The 5-year OS rates were 22.3% (95% Cl: 11.7-42.5) for the low-risk group, 20.5% (95% CI: 11.9-35.4)
for the intermediate-risk group, and not reached in the high-risk group, with OS at 40 months of 3.5% (95% ClI: 0.5-24.4). Median OS
durations were 16 months, 10 months, and four months for low-, intermediate-, and high-risk groups, respectively. (C) OS of patients
with B-cell ALL according to cytogenetic risk groups. The 5-year OS rates were 26.6% (95% CI: 15-48) for patients with no evaluable
metaphases, 19.7% (95% Cl: 10-37) for standard cytogenetic risk, and 22.7% (95% CI: 10-49) for poor cytogenetic risk. Median OS
was 4.5 months, 18 months, and 17.5 months, respectively. (D) OS of patients with B-cell ALL stratified by chemotherapy regimen.
The 5-year OS was 7.0% (95% CI: 3—-19) for patients treated with non-L-asparaginase protocols and 25.2% (95% CI: 5-16) for those
receiving L-asparaginase-containing chemotherapy. Median OS was 11 months and 7.5 months, respectively.
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Table 4. Univariate Analysis of Patients Diagnosed with B-cell Acute Lymphoblastic Leukemia

and Association with Overall Survival

Variable

n(%)

Median OS in
months

5-year OS

p-value*
for OS

Age < 40 years

Pichincha prov-
ince residents

Extramedullary
infiltration at di-
agnosis

>30,000 leuko-
cytes/mm3

Cytogenetic
profile

Asparagi-
nase-containing
protocols

Risk Stratifica-
tiont

No

Yes

No

Yes

No

Yes

No

Yes

No evaluable
metaphases

Standard risk

Poor risk

No

Yes

Low

Intermediate

High

46 (37.4)

77 (62.6)

61(49.5)

62(50.5)

80(65.1)

43(34.9)

80(65)

43(35)

30(32.9)

39(42.8)

22(24.3)

57(46.3)

66(53.7)

37(31.6)

52(44.4)

28(23.9)

5[95% Cl: 3-16]

10 [95% CI: 8-16]

8 [95% Cl: 4-14]

10,5 [95% Cl: 8-16]

10,5 [95% Cl: 8-16]

8[95% Cl: 4-13]

12,5 [95% Cl: 8-18]

6 [95% ClI: 3-10]

4,5 [95% Cl: 0-10]

18[95% Cl: 12-31]

17,5[95% Cl: 11-24]

11 [95% ClI: 8-16]

7,5 [95% CI: 0-14]

16 [95% Cl: 10-24]

10 [95% ClI: 6-18]

4[95% Cl: 1-10]

12,2% [95%
Cl: 4%-23%]

19,2% [95%
Cl: 13%-
34%]

14,5% [95%
Cl: 7%-28%]

18,6% [95%
Cl: 10%-
31%]

21,5% [95%
Cl: 14%-
33%]

11,6% [95%
Cl: 5%-26%]

21,6% [95%
Cl: 14%-
33%]

11,1% [95%
Cl: 4%-26%]

26,6% [95%
Cl: 15%-
48%]

19,7% [95%
Cl: 10%-
37%]

22,7% [95%
Cl: 10%-
49%]

7,0% [95%
Cl: 3%-19%]

25,2% [95%
Cl: 5%-16%]

22,3% [95%
Cl: 11%-
42%]
20,5% [95%
Cl: 11%-
35%]

NRt

p=0.220

p=0.591

p=0.154

p=0.033

p=0.540

p=0.433

p= <0.01

*Log-rank test; TAccording to MRC UKALL XII/ECOG E2993 proposal; $Not reached at 5 years (OS at 40 months was 3,5% [95%
Cl: 0.5-24.4]). NR: Not reached; OS: overall survival; Cl: confidence interval
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Chemotherapy protocol, Relapse-free survival
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Figure 2. Patients with B-cell ALL according to chemotherapy type. Five-year progression-free survival for patients
receiving non-L-asparaginase protocols: 9.4% (95% Cl: 3%-26%) vs. patients receiving L-asparaginase chemothera-
py: 41% (95% Cl: 8%-61%). The dashed line indicates the respective median RFS times (nine months and 23 months).

Table 5. Univariate Analysis of Clinical Variables in Patients Diagnosed with B-cell Acute Lympho-
blastic Leukemia and Association with Relapse-Free Survival

. Median RFS in p-value*
o -
Variable n(%) months 5-year RFS for RFS
3 175 [95% IC: 18.4%[95% IC: _
Age <40 years No (39.7) 9-23] 8%-39%] p=0.524
Yes 4 7 10 [95% IC: 29.5% [95% IC:
(60.3) 9-23] 18.5%-39.3%]
Residents of the prov- 11 [95% IC: 21.3%[95% IC: _
ince of Pichincha No 36(46.1) 593 11%-40%] p=0.444
14 [95% IC: 28.3% [95% IC:
Yes 42(53.9) 7.44] 16%-47%)
Extramedullary infiltra- 10.5 [95% IC: 28.7% [95% IC: _
tion at diagnosis No 54(69.2) 7.9 18%-44%] p=0.841
15[95% IC: 10- 18.7% [95% IC:
Yes 24(30.8) 34] 7%-45%]
>30,000 leukocytes/ 11 [95% IC: 10- 29,6% [95% IC: _
mma3 No 55(70.5) 30] 19%-45%] p=0.269
10 [95% IC: 14.4% [95% IC:
Yes 28(29.5) 4-34] 4%-44%]
. , No evaluable 44 [95% IC: 14- 45.5% [95% IC:  _
Cytogenetic profile metaphases 15(25) NA] 24%-86%] p=0.388
Standard 30(50) 13.5 [95% IC: 23.3% [95% IC:
risk 9-34] 12%-44%]
o, . _ [¢) o,
Poor risk 15(25) 17[95% IC: 10- 32,0 % [95%

NA]
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Median RFS in p-value*

Variable n(%) 5-year RFS

months for RFS
g e s 3 O SR
Ves 37(47.5) I%I?A][%% IC: 11- ‘21;;221[2/05]% IC:
Risk Stratificationt ~ Low 27(36.5) ;TNAE%% IC: ?;;Zﬁégz% IC: 5=0.449
Intermediate 34(46.0) 233][95% c: ?2020/255?/05]% Ic:
High 13(17.5) ;?NAE%% IC: NRt

"Log-rank test; TAccording to MRC UKALL XII/ECOG E2993 proposal; ¥Not reached at 5 years (RFS at 40 months was
15.4% [95% CI: 4.3-55]). NR: Not reached; RFS: relapse-free survival; Cl: confidence interval.

In the multivariate Cox regression model for OS, age was identified as a significant factor associated with reduced
survival (HR: 1.03; 95% CI: 1.00-1.06). Conversely, being aged <40 years was associated with a more favorable prog-
nosis (HR: 0.46; 95% CI: 0.21-1.00). No statistically significant associations were observed between OS and white

blood cell count at diagnosis, extramedullary infiltration, or risk stratification (Figure 3).

Variahle* N LOG HAZAR RATIO HR (IC 95%) p
< 40 years i
No 43 ‘ Reference
Yes 74 .—0— 2.11 (1.00, 4.46) 0.05
Age 117 TS 1.03 (1.00, 1.06) 0.05
230,000 leukocytes/mm3 i
No 75 # Reference
Yes 42 *—LQ—' 1.24 (0.56, 2.75) 0.59
Leukocytes at debut 117 ‘ 1.00 (1.00, 1.00) 0.68
Extramedullary infiltration i
Yes 42 ‘ Reference
No 75 —fﬁ 0.80 (0.52, 1.24) 0.33
Risk stratification** i
Low 37 ‘ Reference
Intermediate 52 + 1.02(0.52, 2.01) 0.95
High 28 DN 1.76 (0.54, 5.76) 0.35
1

2 5

IFigl?re 3. Multivariate analysis for overall survival in patients with B-cell acute lymphoblastic
eukemia.

*From the initial multivariable model, the type of chemotherapy received was not included because the proportional
hazards assumption assessment did not demonstrate linearity using the Schoenfeld approach. **According to the

MRC UKALL XII/ECOG E2993 proposal. HR: Hazard Ratio.

In the multivariate regression model for relapse-free survival (RFS), the use of pediatric-inspired chemotherapy pro-
tocols containing L-asparaginase was significantly associated with improved RFS (hazard ratio [HR]: 0.40; 95% Cl:
0.22-0.75). No significant associations were observed between RFS and age, being < 40 years, white blood cell count
at diagnosis, extramedullary infiltration, or risk stratification (Figure 4).
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Variable N LOG HAZAR RATIO HR (IC 95%) P
<40 years 0

No 25 '0 Reference

Yes 49 + 1.31(0.49, 3.53) 0.590
Age 74 '0 1.00 (0.97, 1.04) 0.833
230,000 leukocytes/mm3

No 52 , Reference

Yes 22 —’—‘ 1.02 (0.32, 3.27) 0.976
Leukocytes at debut 74 ’ 1.00 (1.00, 1.00) 0.730
Extramedullary infiltration E

Yes 23 ‘ Reference

No 51 + 0.98 (0.52, 1.85) 0.949
Chemotherapy protocol E

L-Asp No 40 ’ Reference

L-Asp Yes M| —@— 0.41(0.22, 0.76) 0.004
Risk stratification** i

Low 27 l’ Reference

Intermediate 34 + 1.12 (0.46, 2.68) 0.805

High 13 hd 1.27 (0.22, 7.34) 0.786

0.5 1 2 5

Figure 4. Multivariate analysis for event-free survival in patients with B-cell acute lymphoblastic leukemia. **According
to the MRC UKALL XII/ECOG E2993 proposal. HR: Hazard Ratio.

Discussion

Consistent with the profile of ALL in Latin
America, our cohort of 127 patients (aged =15
years) who received intensive chemotherapy
was characterized by a young age distribution.
The median age was 33 years (range, 15-73),
with 63.7% of patients under 40. This finding
is congruent with a report by Jaime-Pérez et
al. from Mexico, which described an identical
median age of 33 years*.

This reality differs considerably from that
observed in European and North American
series; for example, the Spanish PETHEMA
Group reports median ages between 44 and 50
years®, while in the United States the mean age
at diagnosis is closer to 55 years®. This disparity
could be explained by two main factors: first,
a substantially younger population pyramid in
Ecuador (median age of 27,9 years’ compared
to countries like the United States (median
age of 38.3 years®); and second, probable
underdiagnosis or diagnostic delays in the
older adult population, who may not access
specialized hematology-oncology centers in

20

a timely manner, thus skewing the recorded
cohort toward a younger population.

In the present cohort, EMI was present in
35.4% of patients, with the CNS being the
most frequently affected site (31.4%). This
prevalence is considerably higher than that
documented in series from high-income
countries; for example, the French GRAALL
group reports CNS involvement in less than
10% of young adults with ALL®. Our finding
aligns, however, with observations from other
Latin American studies. Fernandes et al. in
Brazil reported a CNS infiltration rate of 29%
in adults', while a Mexican pediatric cohort
documented 30% initial CNS involvement.
These authors attributed the higher frequency
to diagnostic delays and the presence of risk
factors such as hyperleukocytosis.

Regional data support the hypothesis that
the high proportion observed in our study
could reflect both biological particularities of
the disease and delays in healthcare access,
resulting in a higher disease burden at
diagnosis. It is important to note that, although
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all patients in this cohort were evaluated for CNS
infiltration via flow cytometry of cerebrospinal
fluid —a highly sensitive technique —during
the study period, clearance of peripheral
blood blasts was not uniformly required
before lumbar puncture. This methodological
aspect introduces the possibility that some
detected infiltrations might have resulted from
sample contamination with peripheral blood,
potentially overestimating the actual rate of
CNS involvement.

Regarding leukocyte count at diagnosis,
the median was 51 300/mm3, with 63.7% of
patients presenting <30 000 leukocytes/mm3.
This distribution is comparable to that observed
in series from developed countries, where
leukocytosis is a well-established prognostic
marker. For example, in the multicenter cohort
of the GRAALL-2003 study, approximately
70% of adults with ALL presented counts <
30 000/mm?3 at diagnosis, a parameter used
for risk stratification and treatment guidance™.
However, our cohort shows a slight trend
toward higher mean leucocyte counts, which
could be explained by potential delays in
healthcare access.

The adverse prognostic value of
hyperleukocytosis (>30 000/mm?3) is well-
established in the international literature,
as demonstrated by the U.S. Surveillance,
Epidemiology, and End Results Program
(U.S. SEER) registry™, the MRC UKALL XIl/
E2993 clinical trials™, and studies by the
Canadian Adult ALL Group™, all of which
report worse outcomes associated with this
variable. This finding was corroborated in our
analysis, where hyperleukocytosis >30 000/
mm?3 was associated with significantly inferior
OS (p=0.033), reaffirming its relevance as a
prognostic factor in our context.

Limited access to complex cytogenetic and
molecular biology testing prevented risk
stratification based on modern prognostic
markers. Giventhisscenario, we optedtousethe
classic MRC UKALL XII/ECOG E2993 system,
which is based exclusively on age and leukocyte
count at diagnosis'. While it is predictable that

this method might lead to an overestimation
of patients in low and intermediate-risk
groups by not incorporating poor prognostic
markers such as the Philadelphia chromosome
or complex cytogenetic abnormalities, our
analysis revealed that this system effectively
distinguished between risk groups, with
statistically significant differences in survival
observed. This finding suggests that, despite
its inherent limitations, this model retains
clinical utility in resource-limited settings and
validates its applicability in our environment for
basic prognostic risk stratification.

A critical finding of our study was the high
proportion (33.6%) of samples without
evaluable metaphases among the 95 patients
who underwent attempted cytogenetic
analysis. Only 7.3% of patients were
classified as low cytogenetic risk, while 23.1%
presented high-risk alterations. The overall
rate of obtaining an informative karyotype in
our cohort was 50.3%, a figure substantially
lower than that reported in large international
series, where rates between 70% and 75%
are achieved . This result, however, is
comparable to the scenario described in
other Latin American contexts; for example,
a Mexican registry reported availability of
cytogenetic data in only 54.5% of cases,
attributing this limitation to lack of technical
availability or failure in metaphase growth?.

It is crucial to note that, even among karyotypes
reported as “normal” (28.4% of patients),
more than half did not meet the gold standard
of analyzing 20 metaphases. This technical
limitation, combined with the absence of
statistically significant differences in survival
analysis between different cytogenetic risk
groups, makes it impossible to draw robust
conclusions about the prognostic value of
karyotype in this cohort. Our data underscore
the urgent need to optimize preanalytical,
culture, and analysis procedures to improve
the quality and reliability of cytogenetic
studies in our setting, as well as to implement
complementary techniques such as FISH
or next-generation sequencing (NGS) to
overcome these barriers.
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The frequency of Ph+ ALL (BCR::ABL1) in this
cohort was 13,6%, determined primarily by RT-
PCR. This percentage is notably lower than that
reported internationally, where the prevalence
of this alteration increases with age, affecting
between 25% and 40% of adults with ALL?"
22. For example, in a Swedish registry with a
median age of 53 years, 1(9;22) was the most
frequent aberration, present in 26% of cases?®.
While reported figures are variable in younger
Latin American populations—such as ours—
our result falls at the lower end of the spectrum.
Studies from Brazil (median age: 33 years)
and Mexico (median ages: 28-33 years) have
documented Ph+ ALL frequencies ranging
from 16.7% to 34%* 20 24, Considering that
the median age of the subgroup evaluated for
BCR::ABL1 in our study was 37 years—slightly
higher than that of the complete cohort—a
higher positivity rate would be expected. This
discrepancy raises legitimate concerns about
the sensitivity of the diagnostic platform used
and the possibility of false-negative results.
Therefore, ourfindings notonlyreflectapossible
epidemiological particularity but also critically
highlight the imperative need to implement
internationally validated molecular detection
techniques (such as multiplex quantitative RT-
PCR or NGS panels) and ensure continuous
training of technical staff. This is essential to
guarantee diagnostic reliability, accurate risk
stratification, and consequently, access to
appropriate targeted therapies.

The incidence of DVT documented in this cohort
was 3.1%, a frequency notably lower than
those reported in the international literature,
where rates typically range between 5% and
9% 2527, We consider that this disparity does
not necessarily reflect a truly lower incidence
but is more likely attributable to significant
underreporting.

This underreporting could be attributed to the
absence of a systematic screening protocol for
thrombotic events, which would have limited
the detection of asymptomatic or subclinical
cases. Additionally, two other factors specific
to our cohort may have contributed to this
observedlowerrate: thelow frequency of central

venous catheter placement, a well-recognized
iatrogenic risk factor for DVT, and the use of
treatment protocols excluding L-asparaginase
in a representative subgroup of patients, a
drug with a well-established thrombogenic
profile in in ALL management. Therefore, the
low recorded incidence should be interpreted
with caution, as it is likely influenced by these
methodological and practical limitations rather
than representing a true difference in the
thrombotic risk of the population.

The overall CR rate was 58.5% (72/123) for
patients with B-lineage ALL. This finding must
be interpreted in conjunction with the high early
mortality rate of 26.7%, since CR is calculated
based on the total population that started
induction therapy, including those who died
during this phase. Stratification by protocol
type revealed critical differences: regimens
excluding L-asparaginase (HyperCVAD/MTX-
ara-C) achieved a CR of 71.1% accompanied
by an acceptable early mortality rate of 8.7%.
In contrast, L-asparaginase-based protocols
were associated with a substantially lower
CR rate (53.0%) and an alarmingly high early
mortality rate (43.9%). This disparity suggests
that the reduced CR observed in this group is
not due to a lack of anti-leukemic efficacy of
the regimen, but to fatal toxicity that prevented
completion of induction therapy.

Our overall CR rate is lower than that reported
in European and North American series (82-
95%), in which early mortality rates are notably
low (3-8%) %32, Although our CR rate is closer
to those observed in Latin American studies
(CR: 69-76%) the early mortality rate in our
study is markedly higher (26.7%), clearly
exceeding the 7-17% range typically reported
in the region*10:20,

Three interrelated factors may explain this
excessive toxicity, particularly in the group
receiving L-asparaginase. First, there was an
unequal distribution of advanced age between
treatment groups: although the median age
was similar, 19% of patients treated with
pediatric-inspired regimens were =55 years,
compared with only 5% in the other group.
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Doses of any drug, including L-asparaginase,
were not adjusted for age these patients,
thereby increasing the risk of toxicity in a more
fragile population. Second, a high prevalence
of KPC infections was observed, with KPC
isolated in 67.4% of positive blood cultures,
representing a serious infectious comorbidity.
Finally, a multivariate analysis confirmed that
CPK infection (OR 25.14), advanced age (OR
1.072 per year), and the use of L-asparaginase-
containing regimens (OR 9.58) were significant
and independent predictors early mortality.
The interaction of these factors—older and
more fragile patient profile, exposure to high-
intensity regimens without dose adjustment,
and in a context of high prevalence of
multidrug-resistant pathogens—explains the
catastrophic early mortality rate observed in
this cohort.

The aforementioned findings suggest that the
use of lower-cost generic drugs was not a
determining factor in the observed CR rates.
This assertion is supported by the performance
of the HyperCVAD/MTX-ara-C protocol, which,
despite relaying on these drugs, achieved a CR
rate of 71.1% with a remarkably low treatment-
related mortality (8.7%). This outcome,
obtained in the context of an intensive but
potentially less toxic regimen within our clinical
environment, is comparable to the averages
reported in other Latin American studies.
Additional support for the effectiveness of
the pharmacological regimens employed is
provided by the primary refractoriness rate,
which in our cohort was 7,3%. This figure
lies within the expected range (6-20%) as
documented in both international and regional
literature™ 20.33. 34 suggesting that the intrinsic
anti-leukemic efficacy of the regimens was not
compromised.

In this cohort, in which only 4% of patients had
access to an allogeneic-HSCT, the median OS
was 10 months, with a 5-year OS of 17%. These
figures are notably lower than those reported
in registries from high-income countries. For
example, the US National Cancer Database
(2004-2016) documents a 5-year OS ranging
from 30% to 40%°3°, and the Spanish Network

of Cancer Registries (2008-2013) reports
a 5-year OS of 37%?%. This survival gap is
expected to widen further over time, given
the limited access in our setting to innovative
therapies—such as blinatumomab, inotuzumab
ozogamicin, and chimeric antigen receptor
(CAR) T-cell therapy—that are transforming the
global therapeutic landscape of ALL.

The Latin American context provides a crucial
framework for interpreting our results. The
large Mexican registry by Crespo-Solis et al.
(n=558), with equally low access to HSCT
(5%), reported a 3-year OS of 22% 2°, a figure
comparable to the 3-year OS of 20% observed
in our study. In contrast, the Brazilian registry
by Fernandes da Silva et al., which showed
higher access to HSCT (24%), achieved a
5-year OS of 15%'°. These data underscore
that the challenges faced in Latin America, and
specifically in our country, are multifactorial.
Outcomes are not determined solely by
access to HSCT but rather reflect a complex
problem where high rates of treatment-related
mortality —documented in our study —combine
with limited access to effective consolidation
and salvage therapies. This combination likely
accounts for the persistently poor overall
survival observed across the region.

The overall 5-year RFS was 25.2%, with
a median RFS of 11 months. The analysis
revealed a significant improvement in RFS
among patients who received protocols
containing L-asparaginase compared with
those who did not (5-year RFS: 41% vs. 9.4%;
p = 0.004), with an HR of 0.40 (p=0.004) in
favor of the L-asparaginase group. This finding
indicates superior anti-leukemic efficacy and
notably better long-term disease control with
the use of this agent. However, this RFS benefit
was drastically offset by the high early mortality
rate observed with these same protocols, as
previously documented.

This apparent paradox underscores a critical
point: L-asparaginase-based regimens are
potentially more effective in preventing relapses
in our population, but their unmanageable
toxicity in the current context negates this
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advantage. Therefore, our results do not
discourage the use of these regimens but
instead highlight the urgent need to optimize
theirimplementation. Thisimplies more rigorous
candidate selection (e.g., excluding older
patients or those with significant comorbidities),
the establishment of robust supportive care
protocols to mitigate treatment-related toxicity
(especially infection-related toxicity), and the
consideration of dose adjustments based on
age and/or functional status. Implementing
these strategies is imperative to capitalize on
the RFS benefit conferred by these regimens,
thereby transforming their potential efficacy
into a real and tangible improvement in OS.

Therelapserateinthis cohort was high, affecting
60.7% of patients who achieved complete
remission. Among these patients, only 39.3%
achieved a second remission. This relapse rate
is higher than that reported in other regional
series, such as the study by Jaime-Pérez et
al. in Mexico (2016), which documented a
rate of 45% *. We believe this disparity can be
attributed to several interrelated factors. First,
the extremely limited access to allogeneic-
HPCT at our center (4%)—a consolidated
intervention for remission consolidation and
relapse treatment—prevented an effective
curative strategy for a large number of patients.
Second, significant delays likely occur between
consolidation and maintenance chemotherapy
cycles, resulting in reduced dose intensity.
This hypothesis is supported by internal data
from an acute myeloid leukemia cohort from
the same registry, which showed a prolonged
mean interval of 50 days between cycles, a
factor that can compromise treatment efficacy
and favor disease recurrence. The combination
of suboptimal therapeutic intensification (due
to the low transplant rate) and possible reduced
dose intensity (due to prolonged intervals) likely
facilitated minimal residual disease persistence
and ultimately contributed to the high relapse
rates observed.

The multivariate analysis for OS identified
advanced age as the most significant adverse
prognostic factor in this cohort. The risk of
death increased by 3% for each additional year

of age (HR: 1.03; p=0.05), and patients older
than 40 years had a significantly higher risk
compared with younger patients (HR: 0.46 for
< 40 years; p=0.05). These findings highlight
the critical need to stratify treatment not only
by cytogenetic or molecular risk—which is
difficult to access in our setting—but also, and
primarily, by age.

Our reality necessitates the development and
implementation of adapted protocols that
optimize the balance between efficacy and
toxicity for different age groups. A model to
follow is the strategy of the Spanish PETHEMA
group, which uses specific protocols like
“PETHEMA old” for patients over 55 years,
designed to maximize tolerability without
excessively compromising  anti-leukemic
efficacy. Adopting a similar approach, with
differentiated therapeutic guidelines for young
adults (<40-55 years) and older adults (>55
years), could mitigate the high treatment-
related mortality observed in older patients and
improve overall outcomes in our population.

Conclusion

The analysis delineates a  distinctive
epidemiological profile of adult ALL in Latin
America, characterized by a markedly younger
patient demographic and a substantially
elevated prevalence of CNS infiltration
compared with cohorts from high-income
countries. This profile likely reflects the interplay
of a youthful population pyramid, diagnostic
delays, and a correspondingly greater disease
burden at initial presentation.

The classical MRC UKALL XII/ECOG E2993
risk stratification system demonstrated valid
prognostic discrimination, underscoring
its utility in resource-constrained settings.
Nonetheless, the notably high proportion of
unreliable cytogenetic findings and the relatively
low frequency of Philadelphia chromosome-
positive ALL underscore profound limitations
in contemporary diagnostic capabilities. This
diagnostic gap impedes precise molecularly
based risk stratification, a challenge
presumably widespread at the national level
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and constituting a major obstacle to optimized
therapeutic decision-making.

The observed low OS and RFS rates directly
reflect two systemic failures within the
healthcare infrastructure: elevated treatment-
related mortality predominantly attributable to
multidrug-resistant infections, and inadequate
or absent access to allogeneic hematopoietic
progenitor cell transplantation. This scenario
likely transcends our center, representing a
pervasive national reality. It is probable that
other public hospitals nationwide face similar
changes, including insufficient infrastructure,
scarcity of specialized personnel, and
constrained availability of  advanced
therapeutics.

Consequently, our findings may be broadly
extrapolated to represent the national burden
of ALL. These results strongly advocate
for the development and implementation
of comprehensive health policies aimed
at redressing these deficiencies through
coordinated, system-wide interventions.

Clarification

In the final part of the discussion, artificial
intelligence writing aids (DeepSeek) were used.

Ethics committee approval and consent to
participate in the study.

The Research Ethics Committee of the Carlos
Andrade Marin Hospital approved the study
protocol (Act 008, June 16, 2022). As the
research was retrospective and utilized a fully
anonymized database, informed consent was
waived.
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Introduccion

La adolescencia es un periodo de desarrollo
fundamental en el que los individuos
experimentan cambios en varios dominios de
la vida. Especialmente, en la socializacion fuera
del entorno familiar. Por una parte, se incluye el
inicio de relaciones romanticas, yaque comienza
a despertarse el interés afectivo por otras
personas'. En segundo lugar, se encuentran las
contribuciones que los adolescentes realizan
a la comunidad donde pertenecen?. En este
sentido, la participacion comunitaria se refiere
a un conjunto de acciones autodeterminadas
que conllevan al compromiso que adquiere
una persona para desempefiar roles que tienen
algun significado para su comunidad y juega
un papel relevante para lograr un desarrollo
saludable en los jovenes?.

La participacibn comunitaria proporciona
oportunidades para que los jévenes exploren
y negocien sus identidades emergentes, que
organizanydanformaaacciones, pensamientos
y comportamientos dirigidos a objetivos, y
promueven la accién motivada y la toma de
decisiones. Ademas, se ha demostrado que
la participacion en actividades significativas y
basadas en intereses en la comunidad apoya el
desarrollo de la competencia y la autoeficacia
percibida en varios roles de la vida*.

Si bien la adolescencia a menudo se asocia
con una autonomia recién descubierta e
independencia conductual, las elecciones que
se hacen durante este periodo de desarrollo
pueden tener efectos duraderos en el desarrollo
a largo plazo. Por lo tanto, es importante
desarrollar una comprensién mas profunda de
las formas en que los jévenes participan en sus
comunidades®. La idea de que la participacion
comunitaria es una necesidad médica esta
respaldada ademas por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), que identifica la
participacion como un determinante clave que
tienen beneficios positivos para la salud®

Visto desde la perspectiva de Ia
enfermeria encontramos que la Asociacion
Norteamericana de Diagnéstico de Enfermeria

o NANDA por sus siglas en inglés han
organizado en el dominio 7 rol/relaciones los
vinculos positivos y negativos entre individuos
o colectivos, asi como la manera en que estos
vinculos se evidencian o repercuten sobre la
salud de las personas. De igual manera, en
su clase 3 referidos al desempefio del rol se
presenta el diagndstico 00052 “Deterioro de la
interaccién social” donde se sefiala que es un
estado en el que la persona se involucra en un
intercambio social de forma insuficiente, o de
calidad ineficaz’®

A continuacion, se presentan algunos estudios
previos sobre las variables integracion y
participacién comunitaria. Una investigacion
encontr6 que el efecto mediador de la
depresién sobre la influencia de la adversidad
infantil en los intentos de suicidio fue moderado
por la integracion comunitaria. Los resultados
de este estudio sugieren que se necesita la
ayuda de consejeros y lideres comunitarios
para fortalecer los lazos sociales entre los
jovenes y los miembros de la comunidad para
prevenir el suicidio entre los jovenes que han
abandonado la escuela®.

Otra investigacion cualitativa describid los
vinculos beneficiosos de la participacion
comunitaria en los procesos psicosociales
de los adolescentes. Dentro de Ilos
hallazgos sobresale un incremento en las
redes comunitarias, marcadas por vinculos
intimos y una mayor participacion civica
en manifestaciones culturales: actividades
deportivas y artisticas, vias para la expresion
social y actividades grupales y comunitarias.
En este sentido, se concluyd que la
mayor parte de las acciones participativas
detectadas en la poblacién adolescente
fueron de naturaleza comunitaria, donde
se establece una conexién directa con la
comunidad y la formacion de identidad™.

Un estudio cuantitativo desarrollado en la
region latinoamericana demostr6 que el
61,4% de los adolescentes participaron en
al menos una organizacion, el 62,7% realizd
una actividad comunitaria y el 69,6% participo
en alguna actividad cultural. Segun el autor,
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la comunidad debe promover la creacién de
espacios para la integracién comunitaria de
los jovenes y permitirles forjar su identidad, lo
que implica una contribucion a la reflexion para
futuras investigaciones sobre este campo de
desarrollo de la vida de los adolescentes.

En esta linea de investigacion, no se evidencian
estudios similares en Ecuador publicados
hasta la fecha, por lo tanto, se pretende
abordar la participacion e integracién en el
entorno comunitario desde un contexto local.
Profundizando en el término dar voz a los
jovenes, este articulo busca el analisis de las
percepciones de los adolescentes respecto a
su experiencia y compromiso comunitario, lo
que permitira identificar barreras encontradas
en el proceso participativo.

Este enfoque brindara una vision diversa de
los jovenes con resultados que podrian sentar
una base empirica para futuras iniciativas
que busquen incrementar el protagonismo de
los adolescentes en la toma de decisiones,
consiguiendo una participacion e integracion real
y asignandoles una posicion privilegiada desde la
que generar cambios en el contexto comunitario.

Otra variable de interés para la presente
investigacion se refiere ala violencia en el noviazgo
de adolescentes. En este ambito, se han realizado
diversas investigaciones que han identificado
ciertas caracteristicas. Por ejemplo, en un estudio
con parejas adolescentes se determind que los
resultados mostraron una alta prevalencia de
violencia, con excepcion de la agresion directa
en linea. La frecuencia fue baja y la concordancia
entre los miembros de la pareja fue aceptable.
Se observaron diferencias significativas entre la
violencia reportada por cada integrante. Ambos
miembros manifestaron una baja autopercepcion
como victimas o agresores, asi como una escasa
percepciéon de sus conductas abusivas en linea
como formas de violencia'

Por otra parte, en estudios de percepcion
individual, se encontré que los tipos de violencia
mas comunmente perpetrados son la violencia
psicoldgica, seguida por la violencia fisica y
sexual®®. Un aspecto relevante es que, en las

relaciones de noviazgo, las mujeres tienden a
ejercer en mayor medida violencia psicoldgica,
pero son victimas de formas de violencia mas
graves, como la fisica y la sexual

A pesar de los avances en la investigacion, la
revision de la literatura no identifica estudios
que fundamenten las implicaciones de la
violencia recibida en el noviazgo sobre la
integracion y la participaciéon comunitaria. Por
ello, los hallazgos de este estudio aportan
evidencia relevante sobre la participacion e
integracién de los jévenes en Ecuador y su
relacién con los comportamientos de violencia
recibida en el noviazgo.

Los resultados obtenidos pueden contribuir al
disefo de futuras intervenciones que respalden
servicios orientados a la promocion de la
salud, con el fin de atender las necesidades
funcionales de los adolescentes durante su
transicion a la adultez.

Por lo tanto, el objetivo del estudio es analizar
la participacion e integracion comunitaria, asi
COmo sus asociaciones con la violencia en el
noviazgo de los adolescentes ecuatorianos.

Material y métodos

Se llevd a cabo un estudio transversal
analitico, orientado a describir los niveles
de participacion e integracion comunitaria
en adolescentes ecuatorianos y analizar su
asociacion con la violencia en el noviazgo.
Participantes y muestreo: La poblacién de
referencia correspondi® a adolescentes
residentes en Ecuador. Es importante destacar
que el total de adolescentes habitantes a nivel
nacional para el momento del estudio fue de 3
441 776 segun los datos del Instituto Nacional
de Estadistica y Censos del afo 2024. Se
aplic6 un muestreo no probabilistico, por
conveniencia, puesto que los participantes del
estudio fueron seleccionados en funcién de la
accesibilidad del investigador?s.

La muestra estuvo conformada por n=686
adolescentes que cumplieron los siguientes
criterios de inclusion: ser adolescentes en
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edades comprendidas de entre 13 a 19 afos,
comunicar su acuerdo y disposicion para
participar en la investigacion. Se excluyeron a
los adolescentes cuyos representantes legales
no firmaron el consentimiento informado o
aquellos adolescentes que se negaron a firmar
el asentimiento.

Instrumentos: La técnica empleada para la
recoleccién de datos fue la encuesta cara a
cara. Se utilizé la integracion y participacion
comunitaria, se evaluaron mediante el
Cuestionario de Apoyo Comunitario Percibido,
validado en poblacion hispanohablante
de Herrero y Gracia' validado con un alfa
de Cronbach de 0,87. El instrumento de 9
items evalla las dimensiones de integracion
comunitaria (items del 1 a 4), la cual se refiere
al sentimiento de vinculacién y/o conexién con
la comunidad o vecindario; y participacion
comunitaria (items del 5 al 9) relativa hasta qué
punto los individuos participan en actividades
sociales dentro delacomunidad. Elinstrumento
cuenta con opciones de respuesta tipo Likert
de cinco categorias (1 = muy en desacuerdo a
5 = muy de acuerdo).

Para obtener datos sobre las variables de
victimizacion por violencia en el noviazgo
adolescente, se empled el cuestionario de
Violencia de Noviazgo (DVQ-V) validado con un
alfa de Cronbach de 0,83. Incluye 20 items y
utiliza una escala tipo Likert con cinco categorias
de respuesta (0 = Nunca a 4 = Siempre). Puede
administrarse individualmente o en grupo, con
una duracion aproximada de 30 minutos. Este
cuestionario evalla cinco dimensiones de la
violencia en el noviazgo: Violencia coercitiva;
Violencia humillante; Violencia de desapego;
Violencia sexual y Violencia fisica. El primer grupo
de preguntas evalla victimizacion y la segunda
parte valora perpetracion'’. Para la categorizacion
se considero lo siguiente: menos de 20 puntos =
no existe victimizacién; mayor a 21 puntos = es
victima de violencia en el noviazgo.

Con respecto al procedimiento, se contactd
a los directores de los centros de salud y
mediante el programa de salud del adolescente
se contactaron a los padres de familia a nivel

nacional, a quienes se les explicé el propdsito
de estudio y se les solicitd el consentimiento
informado. Posteriormente, una vez que los
adolescentes manifestaron su intencion de
participarenlainvestigacionseles solicitd lafirma
del asentimiento informado. Posteriormente,
cada participante completé el cuestionario
en un tiempo aproximado de 30 minutos. La
recoleccion de datos se llevo durante los meses
de septiembre del 2024 a enero 2025.

Andlisis estadistico: se realizd un andlisis
descriptivo de las variables sociodemograficas
y principales dimensiones del estudio. En el
proceso de tabulaciéon se empled el software
OpenClinic. Posteriormente, se descargo la
base de datos en Excel que fue importada
al software de andlisis estadisticos para la
aplicacién del andlisis exploratorio, descriptivo
y andlisis de las asociaciones. Para las
variables ordinales se utilizaron frecuencias y
porcentajes. Las asociaciones entre violencia
en el noviazgo y niveles de integracion vy
participacion comunitaria se evaluaron
mediante pruebas de chi-cuadrado, con
estimacion del tamafio del efecto mediante
V de Cramer. Adicionalmente, se aplicaron
pruebas binomiales para estimar proporciones
e intervalos de confianza del 95%. El analisis
se efectud con el software JASP.

Consideraciones éticas

El estudio cumpli6 con la Declaracion de
Helsinkiy fue aprobado porel Comité de Eticade
la Pontificia Universidad Catélica del Ecuador
(CEISH-450-2022). Se obtuvo consentimiento
informado de los representantes legales y
asentimiento de los adolescentes.

Resultados

La edad minima de los participantes fue de 14
afos y la maxima de 19 aflos con un promedio
de edad: 16,46 anos (DE = 1,41).

Descriptivos de integracion comunitaria

La tabla 1 muestra que solo el 34,1% esta
de acuerdo o muy de acuerdo en sentirse
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identificado con la comunidad a la que
pertenece, mientras que un 40,5% expresa
desacuerdo, esto indica una conexion
emocional disminuida con el entorno
comunitario de los adolescentes. Existe una
percepcion general de escasa influencia o voz
en su comunidad, ya que apenas el 30,2%

cree gque sus opiniones son bien valoradas. El
38,2% esta de acuerdo en que pocas personas
los conocen los adolescentes pueden estar en
presencia de una sensacién de anonimato.
Una débil pertenencia comunitaria en el 42,2%
esta en desacuerdo con sentir la comunidad
como algo propio.

Tabla 1. Datos descriptivos de la variable integracién comunitaria

Pregunta Opciones de Respuesta f %
Muy en desacuerdo 159 23,20
En desacuerdo 119 17,30
Identificado con mi comunidad
En parte de acuerdo y en parte en 174 25,40
desacuerdo
De acuerdo 119 17,30
Muy de acuerdo 115 16,80
Muy en desacuerdo 154 22,40
Mis opiniones son bien recibidas En desacuerdo 144 21,00
En parte de acuerdo y en parte en
desacuerdo 181 26,40
De acuerdo 139 20,30
Muy de acuerdo 68 9,90
Muy en desacuerdo 124 18,10
Muy pocas personas de mi En desacuerdo 112 16,30
comunidad saben quién soy yo
En parte de acuerdo y en parte en 188 57 40
desacuerdo ’
De acuerdo 140 20,40
Muy de acuerdo 122 17,80
Muy en desacuerdo 185 27,00
Siento la comunidad como algo mio ~ En desacuerdo M 16,20
En parte de acuerdo y en parte en
desacuerdo 159 23,20
De acuerdo 123 17,90
Muy de acuerdo 108 15,70

n=686
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Descriptivos Participacion Comunitaria

En la tabla 2 se observan los datos en los que
la mayoria de los adolescentes no se involucra
activamente en organizaciones locales. En
cuanto a la participacion en actividades
sociales se observa que las respuestas estan
mas equilibradas, es decir, un 36,5% participa
activamente, mientras un 39,3% no lo hace.

Al revisar la pertinencia a los grupos civicos
la baja afiliacion sugiere escasa vinculacion
estructurada con redes comunitarias.
Cuando hay llamados de apoyo comunitario
las respuestas tienen una propensién a la
poca disposicién para involucrarse con las
necesidades colectivas. En la ultima pregunta
se refuerza la idea de limitada participacion
recreativa o ludica en la comunidad.

Tabla 2. Datos descriptivos de la variable Participacién Comunitaria

Pregunta

Colaboro en las Organizaciones de mi
comunidad

Participo en las actividades sociales

Participo en algun grupo social o civico

Acudo a las llamadas
de apoyo

No participo en las actividades socio- recreativas

Opciones de Respuesta f %
Muy en desacuerdo 193 28,10
En desacuerdo 108 15,70
En parte de acuerdo y en

parte en desacuerdo 152 22,20
De acuerdo 126 18,40
Muy de acuerdo 107 15,60
Muy en desacuerdo 149 21,70
En desacuerdo 121 17,60
En parte de acuerdo y en

parte en desacuerdo 166 24,20
De acuerdo 159 23,20
Muy de acuerdo 91 13,30
Muy en desacuerdo 215 31,30
En desacuerdo 124 18,10
En parte de acuerdo y en

parte en desacuerdo 144 21,00
De acuerdo 119 17,30
Muy de acuerdo 84 12,20
Muy en desacuerdo 187 27,30
En desacuerdo 118 17,20
En parte de acuerdo y en

parte en desacuerdo 153 22,30
De acuerdo 147 21,40
Muy de acuerdo 81 11,80
Muy en desacuerdo 95 13,80
En desacuerdo 113 16,50
En parte de acuerdo y en

parte en desacuerdo 151 22,00
De acuerdo 136 19,80
Muy de acuerdo 191 27,80

n=686
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Tipo de Violencia recibida en el Noviazgo
de adolescentes

Los graficos que se muestran a continuacion
tienen un propédsito exclusivamente ilustrativo.
Los contrastes estadisticos, intervalos
de confianza y pruebas inferenciales (test
binomial y andlisis de asociacion mediante x2
y V de Cramer) se reportan en las tablas 3y 4
de contingencia.

Los datos de la tabla 3 revelan una proporcion
considerable de jévenes que reportan haber
vivido diversas formas de violencia en el
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noviazgo adolescente. La coercién emocional
destaca como la forma mas comun de
violencia y es reportada por mas de la mitad
de los encuestados (54,5%). Aunque en menor
proporcién, los factores de humillacion y
desapego también estan presentes en casi el
39% de los casos, lo que sugiere experiencias
relacionales marcadas por la desvalorizacién
y el distanciamiento emocional. Otro
aspecto relevante es que uno de cada cinco
adolescentes ha sido victima de maltrato fisico
(22,4%) o violencia sexual (18,1%), cifras
que, pese a su menor frecuencia, constituyen
indicadores criticos de riesgo.

| I
No Si

Factor Humillacion

Factor Sexual

No

Factor Fisico

Figura 1. Distribucion descriptiva de las dimensiones de violencia recibida en el noviazgo adolescente
Nota. Los graficos muestran la distribucion descriptiva de frecuencias absolutas (No/Si) para cada dimension de violencia
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Tabla 3. Test Binomial por tipo de Violencia recibida en el Noviazgo de adolescentes

IC 95%
Variable Nivel f Total Proporcion p Bajo Alto

No 312 686 0,45 0,02 0,42 0,49
Factor Coercion

Si 374 686 0,55 0,02 0,51 0,58

No 419 686 0,61 < 0,01 0,57 0,65
Factor Humillacién ]

Si 267 686 0,39 < 0,01 0,35 0,43

No 419 686 0,61 < 0,01 0,57 0,65
Factor Desapego i

Si 267 686 0,39 < 0,01 0,35 0,43

No 562 686 0,82 < 0,01 0,79 0,85
Factor Sexual

Si 124 686 0,18 < 0,01 0,15 0,21

No 532 686 0,78 < 0,01 0,74 0,81
Factor Fisico

Si 154 686 0,22 < 0,01 0,19 0,26

Nota. f = frecuencia absoluta; IC 95% = intervalo de confianza del 95%. Las proporciones fueron evaluadas mediante
pruebas binomiales, contrastadas frente a un valor de referencia de 0,50. El valor p indica la significacion estadistica
de la diferencia entre la proporcion observada y el valor esperado.

Tabla 4. Violencia recibida en el Noviazgo y su asociacién con la variable integracién comunitaria

Victimas de la Violencia en el Integraciéon comunitaria
Noviazgo Baja Moderada Alta Total X2 C\r,agfe . P
No 105 21 49 175 8,819 0,113 0,012
Si 338 82 91 511
Total 443 103 140 686
Participacion comunitaria
No 87 54 34 175 6,670 0,099 0,036
Si 245 201 65 511
Total 332 255 99 686

Nota. x2 = prueba de chi-cuadrado de Pearson; V de Cramer = tamafio del efecto de la asociacion. Un valor de p
<0,05 indica una asociacion estadisticamente significativa entre la violencia en el noviazgo y los niveles de inte-
gracion o participacion comunitaria.
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Analisis de la asociacion entre violencia
en el noviazgo, integracion y participacion
comunitaria

La tabla 4 muestra que la mayoria de los
adolescentes que han experimentado violencia
en el noviazgo presentan una baja percepcion
de integracion comunitaria (338 casos; 68%)
y baja participacién comunitaria (245 casos;
47,9%). En comparacién, aquellos con niveles
moderados o altos de integracion (82 y 91
casos, respectivamente) y participacién (201
y 65 casos) reportan menor prevalencia de
violencia. En el grupo sin violencia, también
predomina la percepciéon baja de integracion
(105 casos; 21%) y baja participacién (87
casos; 12,7%), aunque con menor proporciéon
que entre quienes si han sido victimas. La
prueba chi-cuadrado evidencia asociaciones
estadisticamente significativas tanto con la
integracién comunitaria (x2 = 8,819, p = 0,012)
como con la participacion comunitaria (x2 =
6,670, p = 0,036). Sin embargo, los valores de
Cramer’s V (0,113 y 0,099, respectivamente)
indican que ambas asociaciones son de baja
intensidad. Estos resultados sugieren que
niveles reducidos de integracién y participacion
comunitaria podrian estar vinculados con una
mayor experiencia de violencia en el noviazgo,
aunque el efecto es limitado.

Discusion

Los resultados de este estudio evidenciaron
que los adolescentes participantes mantienen
niveles moderados-bajos de integracion y
participacion comunitaria, lo que sugiere
una vinculacién disminuida con su entorno
social inmediato. Este hallazgo permitié
alcanzar el objetivo de la investigacion y
aporta evidencia relevante sobre el papel del
contexto comunitario como un espacio que
debe consolidarse como una fuente efectiva
de apoyo social y proteccién durante la
adolescencia.

En concordancia con estos resultados,
investigaciones previas han documentado
una disminucion  importante de la
integracién comunitaria en adolescentes.

Es asi como Brito et al.,’® mencionaron una
reduccion significativa de la participacion
de adolescentes en servicios y espacios
comunitarios, principalmente en servicios
sanitarios, debido a la pandemia por
COVID-19. Igualmente, Sala y Planas'
exploraron la participacion comunitaria desde
la percepcion de trabajadores juveniles. Los
participantes de este estudio reconocieron
que a menudo los jovenes se mantienen al
margen del contexto de participacion local,
puesto que son vistos como ciudadanos
en fase de aprendizaje, por o que sugieren
politicas de integracion social que promuevan
la voz de los jévenes y les permita ejercer
pleno derecho en su comunidad. Ambos
estudios coinciden con la baja implicacion
observada en la presente muestra.

No obstante, estos resultados contrastan con
el analisis efectuado por Bedoya® donde se
evidencié que los jovenes poseian un fuerte
sentimiento de pertenencia e identidad local,
lo que favorecidé su participacion comunitaria.
Esto promovio la integracién social e incentivd
a los jévenes en el desarrollo de propuestas
innovadoras para alcanzar metas especificasen
su comunidad. Esta falta de homogeneidad en
los resultados depende en gran medida de las
caracteristicas socioculturales, institucionales
y relacionales de cada contexto.

Desde una perspectiva psicosocial, los
resultados del presente estudio muestran que
un grupo considerable de adolescentes no se
identifica con su comunidad ni percibe que sus
opiniones sean valoradas y en la participacion
comunitaria se evidencid una limitada
vinculacién tanto estructurada como recreativa
con el entorno comunitario. Estos hallazgos se
alinean con Do et al.,?' quienes sefalaron las
tasas de respuesta positiva mas bajas (25%
a 37%) en la afirmaciéon sobre si los adultos
de su comunidad se preocupan por ellos, en
este sentido, la mayoria de adolescentes no
percibié apoyo o reconocimiento de figuras
adultas en su contexto comunitario.

De igual manera, Santana et al.,* reflejaron en
sus resultados problemas con la identidad y
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pertenenciaen sucomunidad. Los participantes
informaron dificultad para expresarse y sentian
que su salud mental y bienestar eran pasados
por alto con frecuencia o no eran tomados en
serio por algunas personas de su comunidad.
Complementariamente, Shen et al??
identificaron sentimientos de exclusién social
y una consecuente percepcion de inferioridad
de los jovenes en su comunidad.

Un hallazgo contextual, particularmente
relevante del estudio, es la asociacidn
estadisticamente  significativa entre los
bajos niveles de integracién y participacion
comunitaria y una mayor experiencia de
violencia en el noviazgo adolescente. Aunque
los tamafos del efecto fueron bajos, esta
relacién sugiere que la falta de vinculacion
comunitaria podria ser un factor que incrementa
la exposicion de los adolescentes a dinamicas
relacionales violentas, posiblemente debido a
la ausencia de redes de apoyo y de espacios
comunitarios protectores.

Lo mencionado anteriormente, es consistente
con los estudios de Chavez y Velasco®
los cuales destacaron la efectividad de
intervenciones comunitarias en poblaciones
jovenes sobre la reduccidon de conductas
violentas, en especial aquellos programas
que incluyeron asociaciones civiles, vecinos,
tutores y padres de familia.

De manera complementaria Fedina et al.,®*
indicaron que la desconexién vecinal puede
exacerbar la angustia psicolégica en las
poblaciones mas afectadas por la violencia
interpersonal y las desigualdades en salud
mental. De la misma manera, Ortiz y Morales®
mencionaron que el apoyo social ayuda a los
adolescentes en el manejo y la disminucion de
la violencia en sus relaciones. Por el contrario,
el estudio de Rodriguez et al?® reportd en sus
resultados que el apoyo social que tuvieron
las mujeres jovenes no se relaciond con la
violencia experimentada en el noviazgo.

Entre las limitaciones presentadas en el estudio
se encuentra el disefio de corte transversal que
impide establecer relaciones causales entre

la integracion y participacién comunitaria y
la violencia en el noviazgo. Asimismo, el uso
de instrumentos autoadministrados podria
haber introducido sesgos de deseabilidad
social, y el muestreo no probabilistico limita la
generalizacion de los resultados a la totalidad
de adolescentes ecuatorianos. No obstante, el
estudio presenta fortalezas relevantes, como
el empleo de instrumentos validados y un
tamano muestral amplio, que aportan solidez
a los analisis realizados.

Los resultados del estudio tienen implicaciones
para el disefio de politicas publicas enfocadas
en la participacion de los jovenes en los
procesos comunitarios y en salud. La baja
integracion de los adolescentes con su
comunidad supone la inminente necesidad de
crear entornos donde su opinion sea valorada
y se involucren en actividades comunitarias.
En consecuencia, es relevante promover
estrategias interinstitucionales entre el sector
educativo, sanitario y gubernamental que
fomenten el liderazgo juvenil, lo que podria
favorecer el sentido de pertenencia, la
cohesién social y la prevencion de conductas
de violencia en el noviazgo.

Desde la practica clinica, estos resultados
resaltan la necesidad de que los profesionales
de salud trabajen en conjunto con los lideres
comunitarios para promover entornos de
expresion juvenil mediante intervenciones
psicoeducativas que mejoren la identidad
comunitaria, puesto que esto podria prevenir
relaciones conflictivas durante la adolescencia.

Para finalizar, si bien este estudio contribuye
a ampliar la comprensién de la integracion y
participacion comunitaria en adolescentes,
persisten vacios de conocimiento,
especialmente en contextos latinoamericanos.
Futuras investigaciones deberian incorporar
disefios longitudinales que permitan evaluar
el impacto de intervenciones comunitarias
especificas en la prevencion de la violencia en
el noviazgo, asi como enfoques cualitativos
que profundicen en la percepcién subjetiva de
los jovenes respecto a su rol y participacién en
la comunidad.
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Conclusiones

El presente estudio permiti6 analizar la
participacion e integracion comunitaria con
predominio del nivel moderado-bajo entre
los adolescentes ecuatorianos, de este
modo, se concluye una conexion emocional
y estructurada débil de los adolescentes
con su entorno comunitario. lgualmente, un
grupo importante de adolescentes manifesto
no sentirse identificado en su comunidad, ni
percibir que su opinién fuese valorada, lo que
sugiere la escasez de espacios de integracion
para la participacion ciudadana activa.

Se constatd una relaciéon significativa entre la
baja participacion e integracién comunitaria
con mayores niveles de violencia en el noviazgo,
por lo que se infiere que la desvinculacién con
la comunidad representa un factor que puede
aumentar la vulnerabilidad de los jévenes
frente a situaciones de maltrato por parte de
sus parejas durante esta etapa del desarrollo.
Esto reafirma la relevancia de integrar
elementos comunitarios en la prevenciéon de
esta problematica.

Lo mencionado respalda la importancia
del contexto comunitario como un espacio
protector durante la adolescencia, dado que
el sentido de pertenencia, inclusion social e
integracion activa se presentan como aspectos
fundamentales tanto para el desarrollo saludable
de los adolescentes como para la prevencion
de relaciones sentimentales violentas.

Aprobacion y consentimiento informado

El estudio se realizo de acuerdo con la
Declaracion de Helsinki y fue aprobado por el
Comité de Etica de la Pontificia Universidad
Catolica del Ecuador (codigo de protocolo PV-
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consentimiento informado de todos los sujetos
involucrados en el estudio.
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Resumen

Introduccién: La respiracion de Biot, patron atéxico, se caracteriza
por irregularidad ventilatoria, volimenes corrientes variables y apneas
impredecibles. Se asocia clasicamente con lesion del bulbo raquideo; sin
embargo, puede presentarse sin dafio focal del tronco encefalico en infartos
hemisféricos extensos con disfuncion de la red respiratoria central.

Objetivo: Describir el caso de una paciente neurocritica con infarto
hemisférico maligno derecho que presento respiracion de Biot documentada
en ventilacion mecanica, sin evidencia de lesion estructural en bulbo o puente
en neuroimagen seriada.

Presentacion del caso: Mujer de 90 afios ingresada a UCI con diagnostico
inicial de hemorragia subdural y neumonia. La tomografia computarizada
mostré infarto hemisférico derecho extenso, edema y desviacion de la linea
media. Durante la evolucion desarrollé patrén compatible con Biot, objetivado
en curvas del ventilador, pese a que neuroimagenes de control no evidenciaron
compromiso de bulbo ni puente. Requiri6 ventilaciéon mecénica prolongada,
con traqueostomia y gastrostomia, y permanecié en fase neurologica
estacionaria con pronéstico reservado.

Discusion: La presencia de Biot sin lesion bulbar visible apoya un mecanismo
de disfuncion funcional de la red respiratoria por efecto de masa y lesién
cerebral difusa. Este patron debe interpretarse como sindrome multicausal, con
etiologias reversibles e irreversibles, que condiciona la estrategia ventilatoria,
limita el destete y exige comunicacion prondstica y decisiones compartidas
con la familia. Aporta documentacion ventilatoria objetiva en UCI.

Palabras clave: Infarto cerebral; Tronco Encefalico, Lesion Cerebral,
Mecaénica Respiratoria, Prondstico de Dafrios.

Abstract

Introduction: Biot’s breathing, an ataxic pattern, is characterized by irregular
ventilation with variable tidal volumes and unpredictable apneic pauses. It is
classically associated with medullary lesions; however, it may occur without
focal brainstem injury in extensive hemispheric infarctions with dysfunction of
the central respiratory network.

Objective: To describe the case of a neurocritical patient with a right malignant
hemispheric infarction who developed Biot’s breathing documented on
mechanical ventilation, without evidence of structural involvement of the
medulla or pons on serial neuroimaging.

Case presentation: A 90-year-old woman was admitted to the ICU with
an initial diagnosis of non-traumatic subdural hemorrhage and pneumonia.
Computed tomography showed an extensive right hemispheric infarction with
edema and midline shift. During her course, she developed a pattern consistent
with Biot’s breathing, demonstrated on ventilator waveforms, despite follow-
up neuroimaging showing no involvement of the medulla or pons. She
required prolonged invasive mechanical ventilation, with tracheostomy and
gastrostomy, and remained in a stationary neurological phase with a reserved
prognosis.

Discussion: The occurrence of Biot’s breathing without visible bulbar lesions
supports a mechanism of functional dysfunction of the respiratory network
due to mass effect and diffuse brain injury. This pattern should be interpreted
as a multicausal syndrome with reversible and irreversible etiologies, which
shapes ventilatory strategy, limits weaning, and requires clear prognostic
communication and shared decision-making with the family. It provides
objective ventilatory documentation in the ICU.

Keywords: Cerebral Infarction; Brain Stem, Brain Injuries, Respiratory
Mechanics, Damage Prediction
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Introduccion

La respiracion ataxica, también denominada
respiracion de Biot, es un patrén ventilatorio
anormalcaracterizadopormarcadairregularidad
en la amplitud y frecuencia de los movimientos
respiratorios, intercalada con  pausas
impredecibles de apnea'. Tradicionalmente
se ha asociado con lesiones estructurales del
bulbo raquideo, regidon que integra centros
esenciales para el control automatico de la
ventilacion?. En este marco, su presencia se ha
considerado un hallazgo de mal prondstico y
se ha vinculado con desenlaces desfavorables
en pacientes criticos, particularmente cuando
coexiste con lesidon neurolégica grave®. Sin
embargo, reportes y revisiones recientes han
descrito este patrdn en ausencia de una lesién
estructural demostrable del tronco encefalico,
lo que sugiere que puede resultar de disfuncion
de una red respiratoria central distribuida y
susceptible a alteraciones funcionales*. En el
entorno neurocritico, esta observacion obliga a
un enfoque sindrémico y multicausal, en el que
seconsideren, ademasdelaslesiones bulbares,
mecanismos de desconexidn supratentorial
(diasquisis) y causas metabdlicas, infecciosas
o tdxicas, con implicaciones directas sobre la
estrategia ventilatoria, la viabilidad del destete
y la comunicaciéon prondstica con la familia®.

El objetivo de este reporte de caso es
describir el caso de una paciente neurocritica
con infarto hemisférico maligno derecho que
presentd respiracién de Biot documentada
en ventilacion mecanica, sin evidencia de
lesion estructural en bulbo o puente en
neuroimagen seriada.

Presentacion de caso clinico.

Paciente femenina de 90 anos, con
antecedentes de hipertensién arterial crénica
y fibrilacién auricular de respuesta ventricular
lenta e insuficiencia cardiaca fue trasladada a
la unidad de cuidados intensivos por deterioro
neurolégico  progresivo, somnolencia y
compromiso respiratorio. Al ingreso, presento
puntuacion en la escala de coma de Glasgow

de 8t/15 (O3 V1 M5), pupilas isocodricas de
2 mm, hiporreactivas y reflejos de tronco
conservados. Se documentd paresia braquial
izquierda. Por fatiga respiratoria e hipoxemia
se realizd intubacién orotraqueal y se inicié
ventilacién mecanica invasiva.

La tomografia computarizada (TC) inicial de
craneo mostré un infarto hemisférico derecho
extenso en fase aguda-subaguda, con
borramiento de surcos, edema y desviacion
de la linea media de 7 mm. Adicionalmente, se
describidé una masa redondeada de 22 mm en
el plexo coroideo izquierdo, estable respecto
a estudios previos y considerada incidental. El
tronco encefalico y cerebelo no presentaron
alteraciones estructurales.

A nivel neurolégico, la paciente se mantuvo
en fase estacionaria, con Glasgow maximo de
9T/15 (O3 V1T M5), fluctuaciones del nivel de
alerta, pupilas hiporreactivas y fuerza motora
preservada. Se instaur6 manejo neurocritico
con objetivos de normoxemia/normocapnia,
control de temperatura y glucemia,
optimizacién hemodinamica para perfusion
cerebral, manejo inicial del edema con solucién
salina hiperténica; no obstante, por la edad, la
extension de la lesidén y las comorbilidades,
se descartd realizar una craniectomia
descompresiva de forma consensuada
con el equipo médico y la familia. Dada la
necesidad de soporte prolongado, se realizd
traqueostomia y gastrostomia. En ventilacion
modo adaptativo con parametros bajos (FiO,
22-25 %, PEEP 5 cmH,0), saturaba 94 %,
con volumenes corrientes de 300-320 mL vy
volumen minuto 5-6 L/min, sin asincronias.

En los dias siguientes, la evolucién neuroldgica
fue estacionaria con patrén respiratorio ataxico
(Biot) documentado en curvas del ventilador,
caracterizado por irregularidad de volimenes
corrientes y pausas de apnea, en ausencia de
asincronias (Figura 1). Este hallazgo aparecio
en la fase de mayor efecto de masa cerebral.

Las TC de control realizadas los dias 22
y 25 de julio confirmaron progresién a
infarto hemisférico maligno con obliteracién
ventricular ipsilateral y persistencia del
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desplazamiento de la linea media. La TC del 23
de agosto evidencié consolidacién del infarto,
discreta obliteracion ventricular y resolucion
del desplazamiento, sin identificar lesiones
estructurales en bulbo ni puente (Figura 2).

Tras 42 dias de evolucién en UCI, la paciente
desarrolléunainfeccionrespiratoria,compatible
con neumonia asociada a ventilacién mecénica
(NAVM) segun definiciones OMS/CDC. Pese a

beoid 4

s
s
°
s
-s0

tratamiento antibidtico y soporte, persistio con
estado neurolégico estacionario, dependencia
ventilatoria y prondstico neuroldgico-funcional
muy desfavorable. Tras comunicacion
prondstica y decision compartida con la
familia, se realizé6 adecuacion del esfuerzo
terapéutico, priorizando medidas de confort y
evitando intervenciones desproporcionadas.
La paciente fallecié posteriormente en este
contexto.

’i 2025-08-23
11:04:00

ESPONT

" Paciente

Figura 1. Patrdn respiratorio ataxico documentado en ventilacién mecanica.
Monitor de ventilador Hamilton-G5 de la paciente mientras se mantiene en modo espontaneo (ESPONT). A. Curva de
flujo evidenciando respiracion del paciente, B. Alternancia de ciclos con periodo de apnea, C. Bucle presién-volumen.

Figura 2. Evolucion radiologica sin lesion estructural de tronco encefalico

(A-C) Tomografia computarizada cerebral 20/07/2025: hipodensidad cortico-subcortical hemisferio derecho,
borramiento de surcos, pérdida de diferenciacion sustancia gris/blanca, obliteracién del ventriculo lateral derecho
con desviacion de la linea media hacia la izquierda. (D-F) Tomografia computarizada cerebral de control (23/08/2025),
misma lesién, ahora en fase de consolidacion, resolucién parcial del efecto de masa, discreta obliteracion del
ventriculo lateral derecho y sin desviacién de la linea media. En ambos estudios se documenta integridad estructural
del tronco encefélico, sin alteraciones en puente ni bulbo raquideo.
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Tabla 1. Causas de respiracién ataxica (Biot) y su correlacion clinica

Causa

Sitio de lesion /

Reversibilidad ***

Referencia

Lesion pontobulbar por
infarto/hemorragia

Herniacion transten-
torial/uncal con com-
presiéon de tronco

Meningitis (p. €j., tuber-
culosa o bacteriana)

Intoxicacién por opioi-
des / depresién central
por farmacos

Infarto hemisférico
supratentorial extenso
(maligno) con diasquisis

Encefalopatia hipdx-
ico-isquémica
(post-PCR,hipoxemia
grave)

TCE grave / lesién axo-
nal difusa

Tumores de tronco/fosa
posterior (glioma, etc.)

Meningitis (origen
histérico del “ritmo
meningitico”)

Puente y/o bulbo ra-
quideo (centros gen-
eradores del ritmo)

Compresion de cen-
tros medulares

Inflamacién menin-
gea con disfuncion
de tronco

Depresién de centros
pontomedulares

Red suprabulbar O
red respiratoria bul-
bar (desconexién
funcional)

Dario difuso con
pérdida del “drive” y
respiracion irregular

Desconexion de vias
suprabulbares con
disfuncién de la red

Puente/bulbo (com-
presién o infiltracion)

Afectacioén de tron-
co por inflamacion/
edema

Usualmente pobre/irre-
versible; depende del
tamano/etiologia

Muy pobre salvo des-
compresién inmediata

Potencialmente revers-
ible si se trata precoz-
mente

Frec. reversible (antag-
onista/

soporte)

Variable; suele persistir
mientras la lesidn aguda

Muy pobre en lesiones
severas

Variable; depende de
extension y recuperacion

Variable (reseccién/ on-
cologia)

Depende del control in-
feccioso

Whited et al, 2023.°

Munakomi et al, 2023.7

Guri et al, 2018."

Whited et al, 2023.°

Carrera & Tononi, 2014.8

Whited et al, 2023.°

Goldman et al, 2023.°

Carvalho et al, 2011.1°

Guri et al, 2018."

= TLa "reversibilidad™ es clinica y orientativa: depende de etiologia, famafio de a Tesion, tiempo a tratamiento y del
soporte ventilatorio/neuroldgico oportuno
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Discusion

La respiracion de Biot, descrita en 1876,
constituye un patrén caracterizado por
irregularidad en la frecuencia y amplitud
respiratoria, intercalado con pausas
impredecibles de apnea’. Tradicionalmente, se
ha considerado un signo de disfuncién bulbar,
asociado a lesiones destructivas del tronco
encefdlico y a meningitis, con valor prondstico
ominoso en el paciente critico.

En nuestro caso, la paciente desarrolld
respiracion ataxica objetivada en curvas
ventilatorias, pero las neuroimagenes seriadas
nunca mostraron compromiso estructural
del bulbo o del puente. Esta paradoja
invita a reflexionar sobre los mecanismos
fisiopatoldgicos alternativos que pueden
explicar la aparicién del patrén.

Mecanismos fisiopatoldgicos posibles

1. Disfuncién funcional de la red respiratoria
central: el control de la respiracion no
depende de un Unico nucleo bulbar,
sino de una red distribuida que incluye
complejos pontomedulares (pre-Bétzinger,
parafacial) y modulaciones suprabulbares?3.
Un infarto hemisférico extenso, edema y
desplazamiento de linea media puede alterar
estas conexiones mediante fendémenos
de diasquisis, dando un patron ataxico sin
dano focal.

2. Efecto de masa e hipertension intracraneal:
el infarto maligno derecho de la paciente
produjo desviacion de linea media vy
compresion ventricular. En fases de
hipertension intracraneal, la herniacién
incipiente puede traducirse clinicamente en
respiraciones irregulares, aun sin necrosis
bulbar demostrable®.

3. Limitaciones diagndsticas de la TC: la
tomografia simple tiene baja sensibilidad
(=40 %) para lesiones de fosa posterior,
particularmente en fase aguda. Microinfartos
o desmielinizacién bulbar sutil podrian
pasar desapercibidos, aunque la evolucién
clinica y la estabilidad de las imagenes

hacen méas probable una disfunciéon
funcional que una lesién estructural oculta®.

Mas alla de los mecanismos discutidos, los
cuales fueron las posibilidades diagnosticas
de la paciente, la respiracién ataxica puede
tener multiples etiologias con distinto valor
pronostico y grado de reversibilidad. Estas
etiologias se resumen en la tabla 1.

Estudios recientes enfatizan que los patrones
respiratorios en lesion cerebral aguda son
expresion de una red disfuncional mas que
de un Unico centro anatémico'. Ademas, en
pacientes neurocriticos, la ventilacion mecanica
prolongada enfrenta un dilema: mientras las
metas protectoras pulmonares deben cumplirse,
la inestabilidad del impulso respiratorio central
condiciona la imposibilidad de destete seguro’.
Revisiones sistematicas han sefalado que los
parametros clasicos de destete (indices de
mecanica, pruebas de respiracion espontanea)
poseen bajo poder predictivo en neurocriticos;
en ellos, la capacidad de proteccién de via
aérea y el estado neuroldgico pesan mas que la
mecanica ventilatoria®

Implicaciones clinicas y prondsticas

En este contexto, la respiracion de Biot sefiala
disfuncion grave del control central respiratorio,
puede anticipar la necesidad de traqueostomia
y soporte ventilatorio prolongado™4, limita
las posibilidades de destete aun con buena
oxigenacion y sirve como indicador prondstico
para la familia y el equipo médico respecto a la
evolucion funcional®1®,

Limitaciones

Este reporte comparte limitaciones propias
de un solo caso y, en particular, de la
caracterizacion imagenoldgica del tronco
encefalico. Aunque la TAC seriada no evidencid
compromiso pontobulbar, su rendimiento para
lesiones defosaposterioreslimitado (artefactos
06seos y menor sensibilidad para isquemia
temprana), por lo que una TAC negativa no
excluye microlesiones o alteraciones sutiles;
en ese escenario, la RMN con difusién (DWI)
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y secuencias dirigidas a fosa posterior es el
método mas sensible’. Ademas, el patrén
ventilatorio en neurocriticos puede verse
modulado por factores concurrentes (p. €j.,
sedacién/analgesia y otros componentes
sistémicos), por lo que debe interpretarse en
un marco sindromico y multicausal'.

mas

Implicaciones y necesidad de

investigacion

Este caso apoya discutir los patrones
respiratorios centrales desde una vision
de “red”: el control respiratorio integra
generadores troncoencefalicos y modulacion
suprapontina, lo que hace plausible un patrén
respiratorio desproporcionado respecto a la
lesién visible en TAC*. En paralelo, fendmenos
de disfuncion remota por conectividad
(diasquisis) estan bien descritos tras ictus y
podrian contribuir a manifestaciones clinicas
sin  lesion  estructural  troncoencefélica
evidente en neuroimagen convencional'’. En
consecuencia, se requieren: primero series
prospectivas con cuantificacién objetiva del
patron ventilatorio (poligrafia/capnometria)
y correlacion con neuroimagen (idealmente
RMN) y desenlaces™; y segundo, modelos
que distingan componentes potencialmente
reversibles (p. €j., farmacos) de componentes
estructurales, para estandarizar estrategias
de ventilacion/destete y la comunicacién
prondstica’.

Ensenanzas del caso

Este caso demuestra que la respiracion
ataxica no es exclusiva de lesiones bulbares
estructurales, sino que puede emerger en el
contexto de infartos hemisféricos malignos
con compromiso funcional difuso. Documentar
este hallazgo con neuroimagenes seriadas y
curvas ventilatorias fortalece su valor educativo
y clinico, aportando evidencia de que el patrén
debe interpretarse en un marco mas amplio
que la simple topografia anatémica.

Con base en estas consideraciones y en
la sintesis de la literatura, proponemos un
algoritmo diagndstico-terapéutico para la
evaluacion de pacientes con respiracion

ataxica tipo Biot, que integra la clasificacién
etiolégica (irreversible, potencialmente
reversible y funcional por diasquisis).

Conclusion

La respiracién ataxica (patrén de Biot) puede
observarse en pacientes neurocritico con
infarto  hemisférico maligno y efecto de
masa, aun cuando no exista compromiso
troncoencefalico evidente en TAC seriada. En
este contexto, el hallazgo debe interpretarse
como un fendmeno sindrémico y multicausal,
que obliga a descartar causas potencialmente
reversibles y que puede condicionar la
estrategia ventilatoria y limitar el destete.
Cuando sea factible, la RMN de fosa posterior
aporta mayor certeza para caracterizar el
tronco encefdlico y delimitar el grado de
irreversibilidad del trastorno respiratorio.
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Normas para publicacion de contribuciones en la Revista de la Facultad de Ciencias
Médicas (Quito)

La Revista de la Facultad de Ciencias Médicas (Quito), se publicé de manera semestral hasta el
afio 2023 (Vol. 48), a partir de enero 2024 su publicacién es de forma trianual en los meses de
enero, mayo y septiembre. La revista consta de diferentes tipos de documentos clasificados en
las siguientes secciones: editoriales, articulos originales (productos de investigaciones primarias
y secundarias), reporte de casos, revisiones de la literatura y otros (articulos de reflexién o
analisis filosdficos, éticos o sociales relacionados con la salud, estadisticas epidemiologicas
con analisis y discusion), en el caso de las revisiones teoricas o bibliograficas soélo se publicaran
bajo aprobacién o solicitud del Comité Editorial.

Asi mismo en ocasiones especiales se publicaran articulos relacionados con educacién médica,
opinién médica, crénicas universitarias e historia de la medicina, que seran consideradas cuando
el comité editorial determine su publicacion.

La priorizacién de los articulos cientificos para su publicacién, esta dada por la relevancia
cientifica, calidad metodoldgica, originalidad, impacto potencial, accesibilidad y aplicabilidad
local.

Los articulos publicados en la Revista de la Facultad de Ciencias Médicas (Quito) se encuentran
indexados en:

Latindex Catéalogo 2.0

Biblioteca Virtual de Salud del Ecuador (BVS-Ecu)

Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS)
Dialnet

AmeliCA

EuroPub

1. Envio de manuscritos

Los manuscritos deben remitirse por la pagina web de la Revista de la Facultad de Ciencias
Médicas (Quito): https://revistadigital.uce.edu.ec/index.php/CIENCIAS_MEDICAS/login en la
cual se debera registrar con un usuario y contraseia.

Luego de la recepcion del manuscrito, el autor de correspondencia recibird de manera automatica
la constancia del envio del manuscrito y su registro, para el respectivo seguimiento.

El proceso de evaluacion involucra tres etapas: una revision primaria realizada por el editor/a; la
segunda revision realizada por el/los editores de seccion; la tercera evaluacién por los revisores
pares doble ciego, en estas etapas el manuscrito podra ser calificado de acuerdo con los criterios
de aceptacion como:
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Sujeto a cambios lo que implica que, para su aceptacion definitiva, el autor o los autores
deberan realizar modificaciones conforme a sugerencias y/o recomendaciones realizadas por
los editores/revisores.

Aceptado, el manuscrito calificado con esta calificacion se considera valido para su publicacion,
y podra iniciar el proceso de maquetacién e impresion digital. Cada manuscrito aceptado sera
tratado directamente por el personal de la revista (editores y diagramadores), los cuales podran
introducir modificaciones de estilo y de formato, asi como modificar y/o acortar los textos cuando
se considere pertinente, respetando los aspectos principales y mas relevantes del documento
original.

No aceptado, el manuscrito con esta calificacion, puede reiniciar el proceso de aprobacion en la
Revista de la Facultad de Ciencias Médicas (Quito), siempre y cuando se corrijan las deficiencias
observadas. La Revista de la Facultad de Ciencias Médicas (Quito) y su Comité Editorial (Director,
Editor Ejecutivo y miembros del Comité) se reserva el derecho de NO aceptar los articulos que
se juzguen inapropiados, durante cualquiera de las etapas del proceso de revisidn, a partir de
las observaciones y recomendaciones emitidas por el consejo editorial.

No se aceptaran trabajos publicados anteriormente o presentados al mismo tiempo en otras
revistas de divulgacion cientifica.

2. Criterios de aceptacion para cada tipo de manuscrito susceptibles de ser publicado
2.1 Estructura general del texto

Los manuscritos que se presenten deberan encontrarse redactados integramente en castellano,
inglés o portugués, a una sola columna, con un tamafo de pagina A4, a doble espacio y
margenes de 2 cm a cada lado, en el formato de archivo Microsoft Word (.doc o .docx). Todos
los manuscritos deberan contar con los acapites enumerados en la seccion final.

Todas las paginas deberan estar numeradas consecutivamente en el angulo inferior derecho. De
igual manera las lineas de cada pagina deberan estar numeradas consecutivamente usando la
herramienta automatica del editor de texto.

El tipo y tamafo de fuente debera ser Arial de 12 puntos.

El titulo debera estar centrado, en negrita y en tipo oracion.

Los subtitulos de primer nivel correspondientes a cada seccion deberan ser escritos en negrita,
alineados a la izquierda y el texto debera iniciar en un nuevo parrafo.

Los subtitulos de segundo nivel seran escritos en negrita, en cursiva, alineados a la izquierda y
el texto debera iniciar en un nuevo parrafo.

Los numeros decimales seran idealmente de un solo decimal y seran separados por una coma,
en el caso de manuscritos redactados en espafol y portugués o por un punto en articulos
en inglés. Para la escritura de niUmeros compuestos de varias cifras, se agruparan en miles,
dejando un espacio en blanco entre cada grupo (ejemplo: 100 000).
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La diagramacién del manuscrito es de responsabilidad directa del equipo editorial, por lo cual
las paginas no deberan contener caracteristicas propias de un proceso de diagramacion.

Las abreviaturas se introduciran en el cuerpo del manuscrito después de redactar por primera
vez el término completo. Se debe evitar el uso de notas al pie de pagina o al final del articulo.

2.2. Editoriales

Salvo excepciones, su redaccion se hara por encargo del Comité Editorial sobre un tema de
actualidad. Habitualmente tendra una extensiéon de 800-1 500 palabras, se sugiere de 5 a 10
referencias bibliograficas.

2.3. Articulos Originales

Son considerados articulos originales los disefios observacionales (cohortes, caso-control y
transversales), experimentales (ensayos clinicos) y revisiones sistematicas, los que deberan
seguir las normas internacionales:

STROBE para los estudios observacionales.

PRISMA para las revisiones sistematicas (puede utilizarse también para revisiones de la
literatura o bibliogréaficas). Las revisiones sistematicas deben ser registradas en la base de
datos PROSPERO (International Prospective Registry of Systematic Reviews) idealmente antes
del inicio de los procedimientos para aplicar los criterios de elegibilidad. El nUmero de registro
debe aparecer al final del resumen del articulo y en el apartado de material y métodos.

CONSORT para los ensayos clinicos. En el Ecuador, obligatoriamente debe tener la aprobacion
de la Agencia de Regulacion, Control y Vigilancia Sanitaria (ARCSA) y debe estar registrado en
el formulario de inscripcién de ensayos clinicos del ARCSA. El proceso puede consultarse en la
Web de la Direccion de Inteligencia de la Salud.

STARD y REMARK para los estudios de precision diagndstica y prondstica.

Ademas, los articulos originales deben contar con un resumen en espafol e inglés redactado en
formato estructurado, diferenciando los segmentos: introduccion, objetivo, material y métodos,
resultados, discusién y conclusiones. Su extension serda de un maximo de 250 palabras. Luego
del resumen el autor debe incluir entre 3 a 5 palabras clave las que deben constar dentro de los
términos MeSH-DeCS.

El cuerpo del manuscrito debera tener como apartados: introduccién, material y métodos,
resultados, discusion y conclusiones, la extensién maxima del cuerpo del manuscrito sera de
6 000 palabras y se aceptan hasta 6 tablas y 4 figuras, salvo que se encuentre justificado un
mayor ndmero.

Los resultados de la investigacion cientifica deberan ser presentados segun la guia Red Equator
2.4. Articulos de Revision de la literatura

Es indispensable incluir el resumen en formato estructurado, en espaiol o portuges e inglés, su
extension sera de un maximo de 250 palabras. Luego del resumen el autor debera incluir entre
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3y 5 palabras clave, las que deben constar dentro de los términos MeSH-DeCS en cada uno
de los idiomas.

Para garantizar la calidad de las revisiones de literatura es indispensable que se adhieran al
mayor numero posible de parametros de la guia PRISMA.

La extensidon maxima del texto sera de 5 000 palabras sin considerar resumen y referencias.

Se aceptaran hasta 4 tablas y 4 figuras, salvo que se justifique un mayor nimero de las mismas.
El cuerpo del articulo podra contener titulos y subtitulos segun sea pertinente, para facilitar la
lectura.

2.5. Reportes de caso

Se dara especial prioridad a aquellos casos en los que la forma de presentacion y/o la resolucion
del caso sea poco frecuente o novedosa. La estructura del manuscrito se realiza segun las
normas CARE. La extension maxima sera 3 500 palabras. Se aceptaran hasta 4 tablas y 2 figuras.

El cuerpo del manuscrito debera tener como apartados: introduccién, presentacion del caso
y discusion. Es indispensable incluir el resumen en espafol e inglés redactado en formato
estructurado, diferenciando los segmentos: introduccidn, objetivo, presentacion del caso,
discusién. Su extension sera de un maximo de 250 palabras. Luego del resumen el autor debe
incluir entre 3 a 5 palabras clave las que deben constar dentro de los términos MeSH-DeCS.

2.6. Articulo de opinidon médica.

La extension del texto sera de maximo 1 500 palabras, incluyendo las referencias bibliograficas;
se aceptan hasta 2 tablas y 1 figura.

El cuerpo del manuscrito debera tener como apartados: introduccién, conflicto o problema
y conclusién. Es indispensable incluir el resumen en espariol e inglés redactado en formato
narrativo, con una extensién de un maximo de 100 palabras. Luego del resumen el autor debe
incluir entre 3 a 5 palabras clave las que deben constar dentro de los términos MeSH-DeCS.

2.7. Cartas al Editor

La carta al editor es un tipo de publicacién cientifica que busca la interaccién entre autor y lector.
Su estructura y redaccion es sencilla y breve pero debe tener un enfoque claro. Se clasifican
como cartas de comentario y cartas de observacion. Las cartas de observacion presentan una
obra original, similares a un articulo original pero mas concisas. Las cartas de tipo comentario
son las mas comunes y tienen como objetivo expresar la opinién, comentario, critica, ideas o
hipotesis de un tema especifico que ha sido tratado en un articulo ya publicado por la Revista.
Ademas puede aportar informacién y datos relevantes al tema, hacer preguntas o plantear puntos
de vista alternativos. También permiten comunicar rapidamente hechos clinicos novedosos asi
como pueden abordar temas locales, nacionales y de actualidad internacional de interés en el
ambito de la salud.

Siendo necesario mencionar que todas las cartas seran revisadas por el Comité Editorial y, en
caso de ser aceptadas, se publicaran. El contenido estara en un maximo de 1 000 palabras,
incluyendo referencias, puede contener una tabla y una figura. Debe adjuntar la carta de
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presentacion en un documento individual.
3. Preparacion del manuscrito
El envio debe contener los siguientes requisitos indispensables:

Carta de presentacion.

Consentimiento informado o carta de aprobacién de un Comité de Etica de Investigacion en
Seres Humanos (CEISH) segun corresponda.

El manuscrito debe contar con los diferentes apartados en el formato indicado

El manuscrito debe contener los acépites correspondientes a la seccidn final.

3.1. Carta de presentacion

Envie su carta de presentacién en un documento tipo Word diferente al manuscrito.

La carta de presentacién contiene el tipo de articulo que envia, los datos completos de los
autores, las fuentes de financiamiento y conflictos de interés, ademas la Revista de la Facultad
de Ciencias Médicas se adhiere a la taxonomia CRediT (Contributor Roles Taxonomy) por lo que
se debe declarar la contribucién de autoria en el apartado correspondiente, el formato requerido
lo encontrara aqui.

Al final de la carta es necesario que se incluya la firma de todos los autores.

3.2 Aprobacién y Consentimiento informado

Es indispensable adjuntar la carta de aceptacion del CEISH o el consentimiento informado
obtenido, segun sea el caso, en formato PDF, con fechas y firmas legibles.

Ademas se incluira la declaracién de obtencién de aprobacién o consentimiento en la seccién
material y métodos y en el apartado correspondiente de la seccién final.

3.3. Titulo

El titulo debera ser especifico, comprensible y descriptivo para los lectores.

Debe contener 12 a 15 palabras maximo.

Se recomienda buscar un titulo que sea atractivo.

Debe colocarse en espanol o portugues e inglés, o en inglés y espafiol, de acuerdo al idioma
original del articulo.

3.4. Resumen

Este apartado debe tener una extension maxima de 250 palabras o 100 en el caso de articulos de
opinién médica, el formato sera estructurado o narrativo segin corresponda al tipo de articulo.

Debe ser redactado de manera clara con la informacion mas relevante del manuscrito. No debe
incluir abreviaturas, tablas, figuras,referencias o nombres comerciales.

Después del resumen debe incluir 3 a 5 palabras clave que deben estar dentro de los términos
MeSH-DeCS.
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Todos los manuscritos deben incluir el resumen y palabras clave en espariol e inglés.
3.5. Introduccion

Debe ofrecer el contexto adecuado para familiarizar al lector, permitiendo comprender cual es
el problema que se aborda, asi como exponiendo la justificacion del estudio realizado. Ha de
apoyarse en referencias bibliograficas bien seleccionadas.

Finalmente, la introduccion debe nombrar, directamente o de forma implicita, el objetivo principal
del estudio, y la hipotesis de investigacion si es el caso.

3.6. Material y Métodos

En el parrafo inicial de esta seccién se incluira el tipo y disefio de estudio realizado, fecha de
inicio y lugar y/o centros participantes.

Se debe detallar los materiales, sujetos y métodos utilizados, tales como poblacién de estudio,
conformacion de grupos de estudio, criterios de seleccién (inclusion, exclusion, eliminacion),
consentimiento informado para participacion de los sujetos, método de muestreo utilizado,
numero de sujetos y asunciones utilizadas en el calculo, asignacion de la intervencion (para
estudios experimentales), desarrollo del estudio y procedimientos para captura de la informacion,
variables principales de evaluacion, mediciones y desenlaces, estrategia de analisis (enfoques,
estimadores, pruebas estadisticas, medidas de asociacion, de impacto, etc.) y si el estudio
realizado lo requiere, debera mencionarse el manejo de muestras, equipos, pruebas de laboratorio
y control de calidad. Cuando deba referirse a farmacos o productos quimicos, sera necesario
identificar el nombre genérico, dosificacion y via de administracion.

Ademas incluird de manera explicita la aprobacién obtenida de un Comité de Etica y/o los
documentos que autorizaron su ejecucion.

Este apartado debe poseer detalles suficientes para que el lector comprenda la metodologia
utilizada y juzgue la posible validez de los resultados, asi como para que otros investigadores
puedan reproducir el mismo trabajo.

3.7. Resultados

Este apartado estd destinado para relatar hallazgos y distintos resultados de los andlisis,
mas no interpretarlos. Se redactara siguiendo una exposicion ordenada de los hallazgos, en
estilo narrativo con apoyo de tablas y/o figuras relevantes (para condensar la informacién y no
duplicarla). Es importante presentar los datos basicos, flujograma del estudio y/o comparaciones
basales de los grupos de estudio. Debe procurarse la presentacion de intervalos de confianza
para los estimadores principales, los niveles de significancia estadistica, la informacién sobre
respuestas y abandonos (en estudios experimentales) y acontecimientos adversos (en estudios
experimentales). Todo esto de acuerdo al objetivo planteado. No deben mencionarse variables
nuevas en esta seccion.

3.8. Discusion

Este apartado estéa destinado a la interpretacion de los autores de los resultados principales y no
para repetir hallazgos. Entre otros puntos, también contendra informacién sobre la comparacién
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de los hallazgos del estudio con reportes previos, interpretacion de hallazgos negativos,
discusion de posibles limitaciones y sesgos potenciales, puntos a favor y/o en contra del
estudio, discusién de implicaciones para la practica clinica, aspectos potenciales para futuras
investigaciones, identificacion de nuevas ideas y vacios en el conocimiento, detalle de cualquier
resultado inesperado.

Esta seccion no debe contener nuevos resultados o datos que no hayan sido incluidos
previamente, especulaciones injustificadas o datos tangenciales.

3.9. Conclusiones

Se redactaran de manera clara y concisa en referencia a los hallazgos.

4.Seccion final.

Todos los manuscritos deben incluir los siguientes apartados después de las conclusiones:
4.1 Aprobacién y consentimiento informado

Siguiendo el Reglamento que rige a los Comités de Etica de Investigacién en Seres Humanos
publicado en el Registro Oficial del Ecuador, Acuerdo N° 00005-2022 en agosto/2022:

Los estudios observacionales y de intervencién, deberan presentar carta de aprobacién por el
Comité de Etica de Investigacién en Seres Humanos (CEISH), en el caso de contar con carta de
exencion emitida por el Presidente del CEISH, debera ser adjunta.

Los casos clinicos deben incluir el Consentimiento Informado.

Para la autorizacion de ensayos clinicos refiérase a la Agencia Nacional de Regulacion, Control
y Vigilancia Sanitaria-ARCSA.

4.2 Contribucion de autoria

Los autores deben declarar su participacién en el manuscrito incluyendo sus nombres después
de cada rol segun corresponda a su articulo. Este apartado lo enviaran dentro de la carta
de presentacion y sera incluido en el articulo durante el proceso editorial para mantener la
anonimizacion durante el proceso de revision.

4.3 Conflicto de intereses

Para prevenir la ambigledad, los autores deben declarar explicitamente si existen o no conflictos
de intereses, proporcionando detalles adicionales si es necesario en una carta.

Debido a que los conflictos de interés pueden ser frecuentes y casi inevitables muchas veces,
esta declaracién es orientadora para los editores, pero no es un condicionante de la aceptacion
0 no aceptacion de un manuscrito.

4.4 Agradecimientos

Cuando se considere necesario, se mencionara a personas, centros o entidades que colaboraron
en la realizacion y ejecucion del estudio y/o preparacién del manuscrito, pero que su grado de
participacion no implica una autoria.
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4.5 Financiamiento

Los autores deben declarar las instituciones, programas, becas o subvenciones, que de forma
directa o indirecta apoyan financieramente al estudio o trabajo realizado. En ausencia de estas
fuentes, deberan declarar si el trabajo se realiz6 con fondos propios de los autores.

5. Referencias

El estilo Vancouver debe ser usado para referenciacion.

Los nombres de las revistas deben abreviarse de acuerdo con el estilo usado en el Index Medicus
de la National Library of Medicine

Se presentaran, segun el orden de aparicion en el texto, empleando una numeracién consecutiva.
En el texto, la numeracién de las distintas referencias debe presentarse en formato negrita y
superindice.

No se acepta el empleo de referencias tales como “observaciones no publicadas” y “comunicacion
personal”, ni citaciones del tipo “op cit” o “ibid”. Se prohibe las referencias a pie de pagina.
Las referencias bibliograficas deben comprobarse por comparacion con los documentos
originales, indicando siempre la pagina inicial y final de la cita.

Un detalle ampliado sobre la forma de citacion de los distintos tipos de referencias, puede ser
consultada en la siguiente direccién electronica:
http://www.nIm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html

5.1. Estilo de referencia

El formato de las referencias bibliograficas debe seguir las normas adoptadas por el Comité
Internacional de Editores de Revistas Médicas (ICMJE). Se observara el ordenamiento de los
elementos bibliograficos y el uso de los signos de puntuacion prescritos por el estilo Vancouver.
A continuacion, se ofrecen ejemplos de algunos de los principales casos:

5.1.1 Articulo publicado en revistas con paginacién consecutiva en los distintos ejemplares del
volumen:

Apellido Inicial del Nombre, Apellido Inicial del Nombre. Titulo. Nombre de la revista. Afo;
volumen: pagina inicial-pagina final.

Halpen SD, Ubel PA, Caplan AL. Solid organ transplantation in HIV infected patients. N Engl J
Med. 2002; 347:284-87

5.1.2 Articulo publicado en revistas sin paginacién consecutiva en los distintos ejemplares del
volumen

Apellido Inicial del Nombre, Apellido Inicial del Nombre. Titulo. Nombre de la revista. afo;
volumen (nUmero):pagina inicial-pagina final.

Rios Yuil JM, Rios Castro M. El virus del papiloma humano y su relacién con el cancer cutaneo
no melanoma. Rev Med Cient. 2010; 23(2):33-44

5.1.3 Articulos con mas de seis autores

Similar a la cita anterior, con mencion de los seis primeros autores, seguido de los términos “et al.”
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Rose ME, Huerbin MB, Melick J, Marion DW, Palmer AM, Schiding JK, et al. Regulation of
intersticial excitatory amino acid concentrations after cortical contusion injury. Brain Res. 2002;
935:40-46

5.1.4 Organizacién como autora

Nombre de la organizacon. Titulo. Nombre de la revista. afo; volumen (nimero):pégina inicial-
pagina final.

Diabetes Prevention Program Research Group. Hypertension, insulin and proinsulin in participants
with impaired glucose tolerance. Hypertension. 2002; 40:679-86

5.1.5 Libro y capitulos de libro

Autor(es) del libro: Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology.
4th ed. St Louis: Mosby; 2002.2.

Autor (es) de un capitulo en determinado libro: Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent JM. Chromosome
alterations in human solid tumors. En: Vogelstein B, Kinzler KW, eds. The genetic basis of human
cancer. New York: McGraw-Hill; 2002: 93-113

5.1.6 Tesis

Borkowski MM. Infant sleep and feeding: a telephone survey of Hispanic Americans [thesis].
Mount Pleasant (Ml): Central Michigan University; 2002. 2. CD-ROM: Anderson SC, Paulsen KB.
Anderson’s electronic atlas of hematology [CD-ROM]. Philadelphia: Lippincott Williams &Wilkins;
2002

5.1.7 Articulo de revista publicada en Internet

Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: the ANA acts in an advisory role. Am J
Nurs [serial on Internet]. 2002 Jun [cited 2002 Aug 12]; 102(6): [about 3 p.). Available from: http://
www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm 4. Web site: Cancer-Pain.org [homepage
on internet]. New York: Association of Cancer Online Resources, Inc.; C2000-01 [updated 2002
May 16; cited 2002 Jul 9]. Available from: http://www.cancer-pain.org/6.

5.1.8 Bases de datos completas/sistemas de recuperacién/conjuntos de datos en Internet

Jablonski S. Sindromes de anomalias congénitas multiples/retardo mental (MCA/MR) en linea
[Internet]. Bethesda (MD): Biblioteca Nacional de Medicina (EE. UU.), Seccién de encabezamientos
de temas médicos; abril de 2001 [actualizado el 20 de noviembre de 2001; citado el 31 de enero
de 2007]. Disponible en: http://www.nlm.nih.gov/archive//20061212/mesh/jablonski/syndrome_
db.htm

6. Tablas
Las tablas condensan informacion, para lo cual se organizan datos en columnas y filas, facilitando
su descripcidn y lectura, el formato que deben seguir es:

Deben presentarse inmediatamente después del parrafo donde son citadas
Deben estar entre dos lineas horizontales, una superior y otra inferior, no se admiten lineas
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verticales y horizontales que separan celdas

Cada tabla se identifica con un titulo autoexplicativo que indique qué informacion ofrece, de
aproximadamente 10 palabras en la parte superior y numeracion consecutiva

Si se incluyen abreviaturas, su significado debe detallarse al pie de tabla.

7. Figuras y fotografias

Se considera como tal a cualquier material de ilustracién como fotografias, graficos de datos y
esquemas.

Deben presentarse inmediatamente después del parrafo donde se las cita

Cada una ird en un archivo aparte en formato JPG con una resolucion de 300 dpi.

En cuanto a los gréaficos estos deberian ser enviados con su tabla original en formato Excel.
Cada figura/fotografia debera tener un titulo de aproximadamente 10 palabras, ubicado en la
parte inferior de la figura y numeracion consecutiva

Sdélo cuando sea necesario, al titulo podra seguirle una explicacién breve del contenido y/o el
detalle de abreviaturas o marcas utilizadas.

En el caso de fotografias de pacientes deberan estar correctamente anonimizadas y, deberan
presentarse con una declaracion de los autores indicando que se obtuvo el consentimiento del
paciente para la publicacién de la misma.

Si en un manuscrito se utilizan ilustraciones o tablas procedentes de otra publicacién, los autores
deberan poseer la correspondiente autorizacion y adjuntarla al manuscrito enviado.

Sugerimos seguir:

Guias de Equator - Network: http://www.equator-network.org
Recomendaciones del ICMJE https://www.icmje.org/recommendations/

Fecha de actualizacion: Septiembre 2024
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