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Introduzione ' @ 7; Y1917, /?
Al fine di indagare l'associazione tra leucemia infantile ed esposizione a fattori Vi KEEP | 16 77 ; /é) 79 /
infettivi nei primi anni di vita, numerosi studi hanno utilizzato come indicatore di Ef;ll;m % ﬂf j
infezione neonatale il mese o la stagione di nascita. Nei mesi invernali infatti si MONTH s l J

assiste piu frequentemente ai picchi di influenza, pneumococco e rotavirus; nei mesi
estivi a picchi di virus respiratorio sinciziale e morbillo; una maggiore incidenza di
infezioni da enterovirus si ritrova nei mesi primaverili, mentre i virus parainfluenzali
nel periodo autunnale. In questo studio caso-controllo di popolazione abbiamo
valutato il rischio di insorgenza di leucemia infantile (LI) e in particolare di leucemia
linfoblastica acuta (LLA) rispetto al mese di nascita dei bambini.

Materiali e Metodi
Tramite il registro nazionale dei tumori infantili dell’Associazione Italiana Ematologia

Oncologia Pediatrica (AIEOP) abbiamo individuato tutti i casi di leucemia infantile
diagnosticati nel periodo 1998-2013 nelle province di Modena e Reggio Emilia e
abbiamo selezionato una popolazione di controllo di 4 bambini, appaiati per sesso,
anno di nascita e provincia di residenza. Tramite regressione logistica condizionata
abbiamo calcolato I'odds ratio (OR) e il rispettivo intervallo di confidenza al 95% (IC
95%), adottando come mese di riferimento Dicembre poiché si colloca nel periodo
antecedente ['inizio del picco invernale di influenza, generalmente tra la quarta e la
dodicesima settimana in base ai dati ricavati dalla sorveglianza Influnet. Sono state
infine effettuate ulteriori analisi stratificate in base al tipo di leucemia (con focus sulla
LLA) e all'eta alla diagnosi (0-5 anni vs. 25 anni).
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Gen Feb Mar Apr Mag Giu Lug Ago Set Ott Nov Dic

LLA 0-5 anni LLA =5 anni

LI (N=138) LLA (N=110)

OR IC 5% P OR IC 957 P Gulan Féb M:ar A;:Jr Mlqg Griu Ltzg Argn Eét E;I:t N-;:w Dlir.':
Gennaio 2.84  (0.89-9.12)  0.079 266  (0.69-10.16) 0.154
Febbreo 394 (121-1280) 0022 584 (154-2200) 0009 [l Diburone el e o mosed sl def e leucema e Sopr s
Marzo 183  (049-6.87)  0.370 1.96 (0.44-8.76)  0.379 | |
Aprile 555  (1.79-17.17)  0.003 555 (1.52-2023)  0.009 | Risultati
gﬂggglo 3.51 (1.08-11.42)  0.037 3.18 (0.82-12.30) 0.094 In totale abbiamo individuato 138 casi di LI e 552 controlli, di cui 110 casi di LLA. In
LL:u?i(r;o iig (gg; _ 2;3) 8;% ?;23 (067379' 1725506) g;?g figura la distribuzione di densita dei casi mostra un andamento bimodale sia per i
A gcj)sto 4'05 ((1 '19 P 3 72)) 0' 095 3'77 ((0 93 b 5 22)) 0’ 062 casi di LI che per i casi di LLA, con un primo picco nei mesi di Febbraio-Aprile e un
Sgttembre 3'24 (0'93_ ,1'30) 0.065 3'1 8 (0'75 3' 47) 0' 117 secondo picco in Settembre-Ottobre, con nadir in estate (Luglio-Agosto). L'analisi
Ottobre 3:06 (0:93 ] ,0210) 0:067 3:19 (0:81 ,2:57) 0:098 stratificata per eta alla diagnosi evidenzia una simile distribuzione bimodale dopo |
Novembre 272 (0.83-893)  0.100 338 (0.89-1278)  0.073 anni, mentre prima dei 5 anni le differenze sono meno evidenti. L'analisi dei rischi
Dicembre Ref ] Ref dimostra per i bambini nati in febbraio un OR pari a 3.94 (IC 95% 1.21 — 12.80) per

Tabella 1. Rischio di leucemia infantile in base al mese di nascita per il periodo 1998-2013, per tutti |

bambini e solo per i casi di LLA.

LLA 0-5 anni (N=44)

Gennaio
Febbraio
Marzo
Aprile
Maggio
Giugno
Luglio
Agosto
Settembre
Ottobre
Novembre
Dicembre

OR

1.36
6.40

3.22
1.30
2.11
1.65
2.30
1.59
2.98
1.38
Ref.

IC 95%
(0.24 - 7.74)
(0.94 - 43.55)

(0.53 - 19.47)

(0.20 - 8.70)

(0.20 - 9.35)

P

0.726
0.058

0.202
0.764
0.422
0.619
0.412
0.644
0.226
0.742

OR
5.14
8.17
7.42
9.39
6.90
4.43
2.11
6.31
5.76
3.82
7.37
Ref.

IC 95%

LLA =5 anni IN=66I

P

0.146
0.054
0.077
0.036
0.060
0.199
0.550
0.101
0.134
0.245
0.065

Tabella 2. Rischio di leucemia infantile in base al mese di nascita per il periodo 1998-2013 per i soli casi di
LLA stratificata per eta alla diagnosi prima e dopo i 5 anni.
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LI e 5.84 (1.54 - 22.09) per LLA, mentre il rischio per i nati nel mese di aprile € 5.55
(1.79 = 17.17) per Ll e 5.55 (1.52 - 20.23) per ALL (Tabella 1). Stratificando i casi di
LLA per 'eta alla diagnosi 'OR per i nati in febbraio € 6.40 (0.94 - 43.55) prima dei 5

anni e 8.17 (0.96 - 69.41) dopo i 5 anni, mentre per i nati in aprile € 3.22 (0.53 -
19.47) prima dei 5 anni e 9.39 (1.15 - 76.56) dopo i 5 anni (Tabella 2).

Conclusioni

Sebbene le stime siano imprecise a causa della scarsa numerosita di casi,

soprattutto nelle analisi stratificate, i risultati dello studio sembrano suggerire una
influenza del mese di nascita sul rischio di leucemia infantile, in particolare per i casi
diagnosticati dopo i 5 anni.
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