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Debate: (Necesita Uruguay un estudio de
cohorte de mujeres embarazadas y recién
nacidos para responder preguntas

trascendentes sobre la salud infantil?

Alicia Aleman’, Bernardo Bertoni? Graciela Castellano’, Mercedes
Colomar’, Esther Lacava3, Alicia Matijasevich%, Mdnica Méndez5,
Mariana Mugico?, Luciana Piccardo®, Rosana Rodriguez3, Anabella
Santoro’, Natalia Trabal®, Janet Truijillo'

Antecedentes

En agosto de 2022, la Unidad Académica de Medicina Preventiva y Social organizo el “Taller sobre estudios en
salud materno-infantil y fortalecimiento de politicas publicas”, que cont6 con la participacion del Dr. Gilberto
Kac, profesor del Observatorio de Epidemiologia Nutricional y del Instituto de Nutricion Josué de Castro de la
Universidad Federal de Rio de Janeiro. El ultimo dia de este taller se debati6 sobre la necesidad de que el pais
contara con un estudio de cohorte neonatal que diera respuestas a preguntas claves relacionadas con el binomio
madre-hijo/a en Uruguay y los efectos de factores de riesgo ambientales, genéticos y epigenéticos sobre su salud.

En este debate surgieron opiniones encontradas en relacion con el desarrollo de un estudio de cohorte en Uru-
guay. Argumentos a favor se basaron en las caracteristicas del pais, como ser su tamafio y tasa de nacimiento,
que podrian hacer viable este tipo de estudio, mientras que los argumentos en contra sefialaron las necesidades
presupuestarias y logisticas que este tipo de estudio exigiria. Estas posturas evidenciaron la necesidad de conti-
nuar con la discusion.

En esa instancia también se discutié sobre el periodo de la vida a considerar y se plante6 la posibilidad de
enfocar el estudio en los primeros 1.000 dias, una etapa critica en el desarrollo que permite a los nifios obtener
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beneficios nutricionales e inmunoldgicos esenciales para el resto de su vida, pero en el cual son particularmente
vulnerables a la exposicion de diversos factores ambientales. Este periodo abarca la vida intrauterina (270 dias),
los 365 dias del primer afio de vida y los 365 dias del segundo afio.

En 2023, el grupo obtuvo fondos del espacio interdisciplinario para realizar actividades académicas y de ac-
cion participativa con el objetivo de evaluar la factibilidad de realizar un estudio de cohorte, como el planteado
originalmente. También se considerd organizar una nueva reunion para debatir la tematica, definir las preguntas
aresponder y contar con la participacion de un profesor extranjero con experiencia en estudios de cohorte neona-
tales que moderara la discusion. En esta reunion se propuso, ademas, analizar la informacion preexistente sobre
estudios de cohorte de neonatos y nifios/nifias del pais y otras fuentes de datos posibles.

En junio de 2024, se realiz6 una actividad académica titulada “Salud publica a lo largo del ciclo vital: estudios
epidemioldgicos de cohorte”, brindada por la Prof. Dra. Alicia Matijasevich, profesora asociada de Medicina
Preventiva de la Facultad de Medicina de la Universidad de San Pablo. Durante dos dias, se abordaron aspectos
metodolégicos de los estudios de cohorte y en la jornada siguiente se realizd una nueva reunion del grupo de
trabajo. En dicha reunion se presentaron estudios longitudinales (Estudio Longitudinal de Bienestar en Uruguay
-ELBU- y Encuesta Nacional de Desarrollo Infantil y Salud -ENDIS-), bases de datos asistenciales y adminis-
trativas y programas de salud en Uruguay vinculados a la salud materno-infantil, mostrando posibilidades y
oportunidades para su uso.

Analisis y reflexiones sobre los estudios de cohorte

Los estudios de cohorte de Uruguay realizados hasta el momento buscaban responder a preguntas especificas
que vinculan aspectos sociodemograficos y epidemioldgicos con el bienestar, desarrollo, nutricion, derecho a la
salud, cuidados y acceso a la educacion de nifios y nifias de Uruguay. Estos estudios cuentan con institucionali-
dad y presupuestos bien definidos. Sin embargo, en este analisis se observo que algunas variables han presentado
variaciones en las diferentes olas de recoleccion.

Si bien existen bases de datos relevantes, se identificaron algunas barreras para la integracion y el didlogo
entre ellas, por ejemplo, entre el Sistema Informatico Perinatal y ENDIS. También se sefialo la ausencia de va-
riables que evaluen de manera integral el entorno ambiental, particularmente en lo que respecta a los factores
fisico-quimicos, como la exposicion a tecnologias (por ejemplo, uso de pantallas), que no han sido suficiente-
mente abordados. Aunque se recopilan datos sobre aspectos socioeconémicos, educativos y nutricionales, el
componente ambiental en términos fisicos y tecnologicos esta ausente.

Durante la reunion se debatio sobre qué preguntas era prioritario responder para mejorar la salud de los nifios
y nifias del pais, y cuéles podian abordarse con las fuentes de informacion disponibles.

La mayoria de las interrogantes surgidas se relacionaron con el efecto de factores genéticos y ambientales en
la salud de la poblacion de interés.

Avances en estudios interdisciplinarios

Entre septiembre y noviembre del 2024 se realizaron talleres de factibilidad y consolidacion para el desarrollo de
un trabajo interdisciplinario sobre el ambiente y el binomio madre-hijo/a. En estos talleres participaron madres
y familias de Centros de Atencion a la Infancia y las Familias (CAIF) de Montevideo y Rocha, junto con equi-
pos técnicos de los CAIF, docentes de la Facultad de Medicina y de la Facultad de Enfermeria de Montevideo,
asi como del Centro Universitario Regional Este. En las discusiones en estos talleres se encontrd que existe un
interés por un estudio longitudinal de este tipo que aborde las tematicas aqui delineadas.

Reflexiones: importancia y desafios de los estudios de cohorte

Los estudios de cohorte ofrecen una oportunidad para evaluar las consecuencias de exposiciones ocurridas en
diferentes etapas del ciclo vital, permitiendo la identificacion de ventanas criticas en las que ciertas exposiciones
“programan” el desarrollo de problemas de salud a largo plazo. Asimismo, permiten evaluar el efecto acumula-
tivo de distintas exposiciones a lo largo del ciclo de vida. Por tanto, los estudios de cohorte son fundamentales
para orientar politicas publicas hacia intervenciones tempranas, enfocadas en factores modificables.

La necesidad de desarrollar un estudio de cohorte neonatal en Uruguay sigue siendo un tema de debate. Si
bien los estudios y las bases de datos actuales permiten responder a ciertas preguntas de investigacion, persisten
algunas interrogantes en areas criticas, como el impacto del ambiente, el genoma y epigenoma de los individuos
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en el desarrollo del embarazo y primera infancia que son caracteristicas propias. A nivel mundial, las regiones
hegemonicas, como Europa o Estados Unidos, muestran gran interés en estudiar poblaciones mestizadas como
la de Uruguay, ya que representan un reservorio y experimento natural para detectar a nivel gendmico variantes
nuevas o capaces de complementar y explicar diferentes afecciones de base genética. Existen numerosos ejem-
plos de consorcios que incluyen poblaciones latinoamericanas y que muestran como cada poblacion refleja una
estructura gendmica particular.

El concepto clasico de ambiente ha evolucionado del analisis de exposiciones individuales hacia el de expo-
soma, que comprende no sélo la exposicion a productos quimicos y contaminantes ambientales (fisicos, quimi-
cos y bioldgicos), sino también el estilo de vida, el nivel socioeconémico y el entorno social de un individuo y
las posibles interrelaciones que puedan existir entre ellos.

Por otra parte, uno de los inconvenientes que encontramos dentro de los estudios epidemioldgicos de cohorte
es el esfuerzo en la obtencion de las muestras biologicas, lo que implica un enorme costo en tiempo y dinero
dentro del presupuesto del proyecto y la imposibilidad de utilizar esa informacion en otros estudios. Una forma
eficiente es contar con una muestra lo suficientemente grande que permita desarrollar mas de una investigacion
puntual. Esto representa un desafio organizativo, pero son muchas las experiencias a nivel internacional que
demuestran el valor de una estrategia organizada de muestreo. Un ejemplo reciente, presentado en el congreso
de la Asociacion Latinoamericana de Genética (ALAG), analizé una muestra de pacientes chilenos que sufrieron
una infeccion severa por COVID-19 y otros que no. Para esto, partieron del BioBanco Uch, donde se encuentra
un repositorio de miles de individuos que ya cuentan con una genotipificacién por microarrays de ADN y datos
epidemioldgicos generales. Esta metodologia permitid reducir costos al recontactar a los individuos tinicamente
para recabar consentimiento, realizar encuestas adicionales y otras mediciones clinicas, resultando en el hallazgo
de variantes gendmicas unicas vinculadas a la resistencia al COVID-19.

Un estudio de cohorte centrado en los 1.000 dias de vida, que considere como factores de analisis los exposo-
mas locales, tendria el potencial de generar informacidn invaluable para la comprension del bienestar de mujeres
gestantes y niflos/as en un contexto local, permitiendo responder a preguntas que actualmente no pueden ser
abordadas con los datos existentes. En términos de prevencion y salud publica, identificar los factores de riesgo
ambiental, genéticos y epigenéticos en el desarrollo de patologias de edad temprana, podria ser crucial para al-
canzar el mejor desarrollo y salud a largo plazo, asi como reducir a mediano y largo plazo los costos asociados.
Los resultados de este estudio podrian colaborar en la elaboracion de politicas publicas pensadas desde una
perspectiva de salud socioambiental en nuestro pais.

A pesar de sus ventajas, un estudio de esta magnitud presenta retos logisticos, financieros y organizativos que
deben considerarse.

Como es de amplio conocimiento, una cohorte exige compromiso y articulacion entre actores académicos,
asistenciales, gubernamentales y de la poblacion involucrada. También se requiere de infraestructura solida y
sostenible y un compromiso de las familias de permanecer vinculadas al proyecto a lo largo del desarrollo y
crecimiento de los niflos y nifias, y un desarrollo importante de trabajo y recursos humanos en territorio.

Una alternativa para realizar un estudio de cohorte nuevo es optimizar el uso de cohortes ya existentes y de
fuentes de datos secundarios, como registros administrativos y asistenciales. La incorporacion de modulos adi-
cionales que capturen informacion sobre variables del entorno fisico-quimico y tecnoldgico en estudios en curso,
como la ENDIS, podria ser una estrategia eficiente y menos costosa para llenar los vacios de conocimiento sin
la necesidad de crear una nueva cohorte desde cero.
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