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INTROOUCCIOf\,¡ 

La leucelll.a es un trastorno de c'reciai.ento y proliferacion C1),. 

es la principal enter~ad Maligna de la .;,dula osea. qua conduce a 

una sustit.uci~ de la ~ula ~sea noraal y •1•-nlos sanguJ.awos por 

blastos 1,....duos o indifererx:iados,. y su acUIUlacion en otros tejidos 

Cganglios. hÍgado,. bazo,. rinoines, cerebro y _.ninges,. t.est.iculos y 

ovarios,, pulmones y t.ejido subcut;,neo> (2). 

S.. l•uceal.a t...;, descrita por vez en l 84~ por el 

tisi~logo Benelt,. en Escocia,. y por el pat~logo Virchow,. en AleMania, 

en publicaciones independientes. F...;, Heuaann quien, en 1870,. observ:,, 

qta,. tal vez,. en la ~ula :.sea se originaban las c;,lulas leucelllcas, 

"I supuso qu. debÍ.an existir 3 ror-s de leu:elll.asr Mi•l~enas,. 

Espl;nic• y Lint~tica. El descubrill1ent.o de los aleloblast.os por 

Naegli,. en 1905, rU:. la introducci:,n a una era de inter;,s por la 

naturaleza exacta de los leta:ocit.os in-dw-os de la leuceala aguda. 

Es el c~ncer ~s co~ en l• intancla (3). Un t.erclo de casos 

.._YOS son d1agnost.1cados cada arlo. ACecta nirlos de todas las edades; 

la -)'Or lrv::idencia est.;, entre uno a cinco arios y el ~xlmo se alcanza 

entre los tres a cuatro arios de edad C2>. 

Ac.mque se desconocen las causas de la leQ::ellla quda. se 

conocen bien ciertos fact.ores l•w::eqenos C2>. El factor allbiental 

-Jor doc:U99ntado es la radlaclon ionlzanter los trradlados 

t.erapeut.lca-nt.• y los irradiados por explosiones ato.teas. Se ha 

coJlllProbado que exlst.e una relaci~n directa dos1s-1nc1denc1a de 

low:eata. En ambos grupos .la lncidencla se produce entre los 3 a e 



allos despun de la exposlcion. Algunas s .. t.anclas quialcas han sido . . 
seftaladas co., pot.enc1al-nt.e leucemogenas. siendo ya clasicas las 

observaciones de leuce.U.as tras exposici~n prolongada de benceno. Los 

virus oncogenos es el f aclor que acapara en la actualidad los mayores 

estlm'rzos de la investigaci~n sobre la leuc:emog;nesis vir1ca. 

Basandose en las caract.erist.icas de las c;lulas predoalnanles . . 
en el aspirado de la miedula osea. Bennet.t. et. al.,. propusi•ron una 

clasiticaci.;n q..- ha sido a111plia-nte aceptada, conocida con las 

siglas FAS. En ellas se consideran los siguientes t.ipos1 

Leuce-1.a Llntob;st.ica Agtxla1 s• subdivecle en1 

L11 predoMln1o de c;.lulas linCoides pequen.as y hoW>gen1cas,. con 

escaso citoplas ... 

L21 las celulas predolli.nant.es son grandes, heterOQ:enas,. con 

citoplas ..... abundante y con identaci~n nuclear frecuente. 

L31 predo.U.nio de c;,lulas 9randes y heter~enas. con citoplasma . 
abundante y vacuolado. Son celulas se.,jantes a las del ttDT1:Jr de 

Burll:lt.. 

Leuceala IUelobl~stica Agudas con los siguientes t.ipos 

celulares a 

M11 predolllnio de Mleloblast.os. sin signos de .. duracion. 

Mal Mieloblastos con si9nos de .. d\D"'aclon,. general~nt.e en . . . 
sentido proa.lelocit~co. con granulacion azurofila y bastones de Auer. 

M31 l•uc•lli.• prolllelocittca hipergranular. 

M'• leucelli.a .a.elo-=iinocitlca. 

M51 leuceMl.a 1S>nocittca • 

..,, eritroLeucelda. con prolit•ract~n asociada de eritroblastos 

y celulas aleloldes. 
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trr1 leuc..a.a -.gacartobl;st.tca. 

El d-arrollo de las t.~nlcas de la 1nmmoclt.oqu.iat.ca 

ha perllf.t.ldo avances f"unda-nt.ales en el conocl.tento de la naturaleza 

de las l•ucellias agudas, especial-nte desde la introducci;m de los 

anticuerpos monoclonales, que perlliten t.m.a ..,Jor def"inici~n del 

f'enot.1po de la.s c;,lulas leuc:..m.cas. Act.ual-nte existen sUficientes 

datos para atir .. r que los tenotipos de la .. yoria de las celulas 

leuc::..atcas no son espec:iftcas de la enfer~dad. En efecto, utilizando 

paneles de .. rcadores ina.JnOlOQicos, se puede clasif'icar a las 

l•uc:ealas de ac .. rdo a sus relaciones con los linfocitos nor .. les .. 

Aparte d• la asociaci;,n entre cro1110soMOpat.Ías y mayor riesgo de 

enfer--.tad .. 11gna del siste111a he ... topoyetico, ya descrita, un 

porcent.aJ• i9'>C)rlant.e C50-80tD de los niftos con leuc:e-.ia aguda 

presenta alteraciones cro.:>s~lllcas clonales q,._ pueden ser apreciadas 

utilizando t.~nicas adecuadas. La ident.if'icaci:,n de est.as ano .. 1ias 

cromos_;.U.cas est.~ siendo cada vez .. s i 11ipOrt.ante, fundament.al111ent.e 

desde •1 punto de vista pro~st.ico. En --=:has ocasiones se trata de 

alteraciones irwspeciticas del n:....ro de cromoso .. s de las c;.lulas 

leuc~cas, aunqu. cada v.z parece .. s evidente la presencia de 

alt.eract.or.s no causales y su asoctacl;,n con tipo de leucelld.as 

concretos. 

Clinica..,nte la enterlmtdad se caracteriza por la existencia de 

2 co..,onentes ttsiopat.ol~tcos1 el sÍndroMe prollterat.tvo y el 

sindro- de 1nsuttcienc1a de la ~ula :,sea. 

Los sÍnto ... s iniciales pueden ser tnespecÍtieos, y en gran 

parte d• los pactent.es •• presentan unas se .. nas antes de que se 

-nilleste el cuadro. La aparicion de alguno de los signos que 



co11Pr•nden la triada clin.lca .. s co-.mz la anelala,. la hem>rragia y la 

fiebre., bien aislados o colllblnados., es lo que m>tivan la consulta 

~lea. El slndro- prolif"erativo se tnaniflesta por el aU111ento de 

volumen de los organos hematopoy~licos presenlandose adenomegalias, 

general.ente pequenas,. 1110viles, no dolorosas: esplenomegalia,. en 

ocasiones grande,. .. s rrect»nl• en la leucelftia linfoblastica que en la 

alelobl;stica. La hepato-..galia es Nenas Crecuenle. otra raanifestacion 

ill!putable al sindro .. proliteralivo es el dolor ~seo. Los sintomas .;_s 

comunes en estos pacientes sonz fiebre, palidez, hen:Jrragia, anorexia,. 

dolor abdominal,. artralgia, lintadenopat.ias, p~rdida de peso. En la 

actualidad se considera que la afeccion M9ningea,. en el caso de 1 a 

leucemia linfobl;stica aguda, existe ya en el .sllftl!!tnto del diagn~stico. 

Se ha senalado la coexistencia de leuceaia aguda con aumento de 

volWRen del timo., consti~uywndo en ocasiones, la pri .. ra .. nifestacion 

clinica de aq.,.lla. Pueden aparecer infiltraci;,n leuc;mica de la 

dermis,. dairu:lo lugar a lesiones denominadas "leucemldes". 

El recuento en la morfolOQia de eritrocitos miestra, por lo . . 
general una anem.a normx:1~1ca nora>croaú.ca y tro-*»ocitopenia. El. 

recu.nto reticuloc:itario es nor ... 1 o bajo. En las dos terceras partes 

de paciontes ol recuento do loucocitos os inf'orior a 20, OOOl"Ul,. 

apreciandose c;,lulas bl~sttcas en sanqre perifertca en la mayoria de 

los casos. El recuento de granulocitos suele ser bajo. Un recuento de 

leu::oc:ltos elevado en sangre perif;,rica ceo.,ooo a 100.000;"ul) se 

asocia co-..nMenle con ltntadenopat.La evidente y hepaloesplenolftllElgalia 

(4.). 

La asplraci;,n o biopsia,. o alllbas. de la .;.dula osea casi 

siempre son necesarios para confirmar el diagO:,slico. En la leucemia 
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agu::ta. en el _,_nto del diagnost.ico inicial. la mtdula osea es 

acelular debido a la sustlt.tx:i~n por las l•~;.lllcas. que 

general .. nte comprenden .. s del BOJC de la .;dula osea: los 

megacariocit.os est;n dislftinuidos o ausentes en mas del 90~. La llamada 

leucelnia aleuc;,mica se caracteriza por pancilopenia y ausencia de 

blastos circulantes. 

Las alteraciones heft>rragicas casi sie~re son el resultado de 

la t.rolllbocitopania o de los defectos en la agregaci~n plaquelaria. Los 

ni'Ylfles de acido urico pueden estar aUJmtntados. y, si se pasa por alto 

es posible qua se produzca r;pidaMent• una netropat.ia agravada por la 

deshidrataci~n y la acidosis. Los niveles da TGO pueden estar 

moderadamente aunentados. y los niveles sericos de Dtn.. a:m. llUIS 

elevados. como co..,licaci~n rara,. cuando ell'IPieza 1• 

qulllloterapia, especial-nte en pacient.es con grandes vol~nes de 

c;,lulas lem::;,-.icas. se ha publicado tetania causada por hipocalceala e 

hlpertosf'at.enda. El exa..,n radiogr;f ico de lorax revela una masa 

-..diastÍnica en el e-10• de los pacientes y un 25JC de estos t.iene el 

reca..nto de letx:ocitos .. yores de lOOxlO ;'l. En el s:1mento del 

diagnostico rara vez se ven infiltrados pul.:>nares aunque estos p...den 

ser el resultado de intecciones ~s que de 1nt1lt.raci.;n de c;,lulas 

leuce-.lcas. A -nudo. es evidente la orga"o~alia del higado. bazo. y 

rinolWS. ca.> consecuencia de la intiltraci~n leuc;.lllca. El estu:lio 

del esqueleto revela alteraciones oseas en casi el 50• de los casosa 

raretaccion generalizada de los huesos, lÍneas radio~ransparentes 

transversas en las _.t.;f'isls, debajo de la cortical de los huesos 

planos, neotorJaaci~n de hueso per1~stico, lesiones osteoliticas 

corticales y t.rabeculaclones. ost.eoesclerosis. inf1ltrac1ones 



leuc;JU.cas y he9::trragtas. y tracturas pato1:.V1cas. 

El diag~lico dit'erencial de la leuce .... a a9ud•. depend•• en 

parte. de las Manitestaciones iniciales de presentaci~n. El nJ.No con 

anelllla. granuloci lopeni a o trolllboct topenia alllbas. puede ser 

diagnost.icado erroneaB!trnte cono aneaia apl~sica. La 

hepat.oespleno1Ntgaliua y las adenopat.ias son hallazgos t.f.stcos 

excepcionales en la anemia apl~sica co...unes en la leuceftlia 

ag...ta. La 1nf'1lt.raci~n por c~lulas de neuroblasto ... 1n1tlast~sico pueda 

producir anel"1a rnieloci.tica o panettopenta. El dolor oseo en la 

leuceMta aguda produce artralgia, ocasional1Mtnte. artritis rranca, al 

extre-=s que silftUl.a artritis relllftatoide. ttebre reU11Ut.ttca, u otra 

colagenopatta. Para asegurar que no existe leucemia aguda, debe 

realizar una aspiract~n de .;dula osea. La inteccion virica p..-de 

producir lintadenopat.Ías, hepatoesplenoJl8ga11a. lintoeit.osis. La 

incec:ci~n por virus Epstein-Barr. virus et to~;lico. toxoplas,..,sis, 

adenovirus o virus del Herpes. producen la rn;syor parte de los sintomas 

y signos inespecÍttcos vistos en la leucemia aguda. El t'rotis de 

sanQre perit';rtca en el apogeo de la inf'eccion virlca revela 

linfocitos ati.ptcos. los cusales tienen abundante citoplasma bas~tilo 

vacuolado y un n:X:leo .. duro. irregutar. en tor.., de haba. El linf'oNI. 

no Hodlcinci tipo lintoc!tico. difuso. pobr~.,-nte diterenctado. o tipo 

histioclttco •. con trecuencia invade la ~ula :rsea para producir 

transtor .. ct~n le'lE;Mica. qua plade ser 1ndistingutble de la leucemia 

aguda. La at'ecct:m generalizada del s1ste.. ret.iculoendolelial en 

lactantes 7 niftos -nares se observa •n la f'orMa de Lett.ere-Siwe de la 

Hletioeitoe1a X y en ocaslonMS sl-.da.leuce.t.a aguda. La elevaci~n de 

los leucocitos. cowo resUl.tado de linf'octtos mduros s& ha asociado 
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con la infeccion por Haem>phylus Pertussis y Parapert.ussis benigna. 

La reaeci~n l•ucemoide granulocit.tea causada por intecciones debidas a 

Diplococcus PnetD1:Jniae,. St.aphylococcus Aureus,. ffaemDphylus influnzae,. 

bacilo tuberculoso y ciertos hongos,.o causadas por enfermedades 

intla .. torias,. tales COMO artritis remaatoidea,. pueden producir 

recuentos de leucocitos superiores a 50xl0 /l,. con aumento de 

porcentaje de MBlandelocitos,. mielocitos y promi.elocitos en la sangre 

perit;,rica. Esta desviaci:,n a la izquierda debe diferenciarse de la 

leucemia nt.ielogena cronica; la esplenomegalia es intensa y los 

granulocitos ... duros carecen de f'osf'at.asa alcalina en los granulas .. 

Los verdaders valores de fostatasa al cal in. de los leucocitos se 

elevan en las reacciones leuce11EJides. La le...:eatia del SNC produce 

signos y sinto .. s de hipertension intracraneal irritabilidad,. 

cefaleas,. V:,.itos, ede... papilar, par~lisis del nervio ~acial y 

ocular. La readiograrla de craneo revela apertl.D"'a de suturas y erosion 

de a~fisis clinoides. Tan.bien aparecen sinto11Ys y signos .de 

polineuritis post intecciosa,. .. ntngitis virtca,. .. ntngitis bact.erina 

y -ntftgoencefalitis.. El diagnostico de leuceaia del SHC se confir ... 

al observar las c~lulas leuc;lllicas en el 1iqutdo cafalorraquideo C2>. 

En cu.nlo al tratalld.ento de la letX:elfti• lintobl;stica inCantil 

es una de las f'or-s ~s sensibles a la quimioterapia. Las pri .. ras 

resp .. slas total-nte positi.vas de la enterllltdad a la quimioterapia 

por si sola,. f'.._ron descritos hace 3 decenios,. lo que signific:, que 

tuera una de las pri"'9ras enterllltdades tratadas satisfactoriamente y,. 

en ..:has casos,. hasta ctD"'ada con la quiai.oterapia Cl). De hecho,. 

varios de los principios de la qui.toterapia llDderna provienen de lo 

aprendido al tratar pacientes con leucelftia llnCoblastica aguda,. 
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.t.nc:lu,.ndo el concepto basico de la ulilizacion de qui-1oterapia de 

colftbinaci~n, de la i111POrtancia de la intensidad de dosis maxiPUs y la 

necesidad de la "terapia de s.antuarios" o sea, la dirigida a los 

sitios de enter..,dad inaccesibles 

sisl;.,IÚ.COS (~). 

a la acci~n de tratamientos 

En la ..,yori.a de los protocolos ter.apeuticos el tratamiento de 

l.a leuceaia lin.fobl~stica aguda consiste en 3 Cases CO)s 

1.- Inducci~n a la Remisi~ns Consiste en la aplicaci~n de una 

qu1a1ot.erapia capaz de provocar una deslruccion blastica hasta 

conseguir la ausencia de los signos de la enf'ermedad. La combinacion 

de la predn11tona y vincrist.ina induce la relllisi.;n comnpleta en el 

85-95X de los pacientes con LLA. (leucemia linf'obl~stica aguda). La 

adietan de tD1 tercer tar-.aco en esta tase, la L-asparginasa o 

ant.raciclinas, no -Jora esta tasa de reaision, pero prolonga la 

per .. nencia en la re.tsi~n coJIPleta, aunque desgraciadaJ11ente, at.ment.a 

la toxicidad. Durante esta Case existe un pequeno porcentaje de 

t'alleclat.ent.os debido a complicaciorws inf'ecciosas, .U.entras que en 

aproxt .. da.,nte tD1 !!SIC de pacientes se observa tm.a retractariedad á1 

trata.t.ento, no ptmtlendo alcanzarse con estos tar .. cos la re"'1s1on 

co11tpleta. Ello const.it.uye un signo de .. 1 pro~stico. En estos casos 

se ha conseguido la re1fti.si~n co111>leta con la combinacion de otros 

t;r .. cos, coMD VM-an Cepipodofilot.oxina> y arabi~sido de citosina 

(7), 

En condiciones nor .. les la. duracion de est.a tase del 

trata.t.ent.o es de ~ semanas aproxi .. danwnte. Algunos protocolos 

incluyen, al finalizar 1a inducci;,n a la rellldsi~n, una fase de 

consolidaci~n, consiste en una lntensificaci~n del tratalftl.ento con el 
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fin de reducir la .. sa de celuJ.as tu.:>rales. especial-nte las de 

localizaci~n •xtralMtdular Chazo. hivado. ri~nl. Es d• corta duraci~n 

Y gran .agresividad,. por lo que se utiliz.a usual-nt• solo en los 

pacientes de Mal pron~st.ico. Los f'~rm..cos ~s collll1nftW!nte utilizados 

sana Ara-C,. e-tioguanirfa. BCNU. L-asparginasa. Nelotrexato. 

~. - Profilaxis al SNC: Durante alg:m lie11po. las reca.Í.das en . . 
SNC fueron una de las causas 111as importantes de mal pronostico en las 

leucemias. El acantonamiento y prolif'eraci~n de los lintoblaslos en el 

SNC considerado coMO un "santuario leuc;rnico"• era posible gracias al . 
dtCÍcil paso de la barrera heMaloenceCalica par los CarMacos 

hahitual .. nte •11Pleados. En los aftas 60s se observ~ que la irritaci~n 

craneal protegia a los enter_,s contra las recaidas leuceMicas 

.. ntrsgeas. La radiaci~n craneoespinal se ..astr~ .;s eCectiva. pero en 

alllbos casos se producia una toxicidad importante. con niveles altos de 

inmunodepresi~n y deterioro intelectual notable. 

La administraci~n de C~rmacos Cmetotrexato. o Arabinocido do 

citosina> por via intrarraqu.Ídea se ha .astrado talllht~n eticaz en la 

pr•venc:ion de la recaid.a meniftgea de las leuceaias. por lo que 

_actual .. nt• los protocolos de proCilaxis neurol~gica consta d~ 

-totrexato tntracrarwal collbinado con irradiact;,n cerebroespinal a 

bajas dosis. combinado con Arabinosido de cilosina o solo (8). 

P.ara los pa.cientes de riesgo standar. parece sllficiente la 

ad9d.nistrael~n de 819lotrexato intratecal. 111.lenlras que en los 

pacientes de riesgo elevado. que presentan una mayor posibilidad de 

recaida debe soneterse .a irradiacion o A.rabin~sido de Citosina 

coll'binado con nllittolreKato. Esta Case del tr.atatniento se lleva • cabo 

inmedt.atamente desp~s de completar la inducci~n a la rem.lsion. 
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3. - Mant.en1ai.ent.o de la rellisi;,n& Tras la inducci;,n a la 

remd.si;,n,. la profilaxis al SMC,. es necesario continuar el t.ralanaient.o 

puesto qt» de otro ~o,. la .. yorla de los pacientes sufrirla recaida 

..,dulai:-. La agresividad lerapeut.ica l'l'DStrada durante la primera fase 

no puede ..antenerse a causa de los erectos colaterales. 

Existen diferentes -=>dos de cont.lnuar el tratandento durante 

esta fases en pacientes de r.lesgo st.anda~, el protocolo mas conwn es 

la utilizaci_;n continua de Cl-Mercapt.opurina ce-MP> y Metot.rexato 

(9)(10>. Algunos ensayos t.erapeuticos han utilizado "pulsos de 

reinduccion·•,. con una quimioterapia -s agresiva, semejante a la 

ut.ilizada en la fase de inducci~n a la reaisi;,n que se continua con 

periodos largos de terapeut.ica de mant.enilfti.ento. 

otros autores han propuesto quindot.erapia intermitente con 

periodos de t.rat.all.iento agresivo de 5 di as cada 3 se.anas, peral. tiendo . 

la recuperaci;,n ~ular durante las tases libres de tratamiento 

En pacientes de riesgo elevado, el tratamiento es mas agresivo, 

utilizandose habit.ual-nte grupos de r,;.r-cos de forma alternativa, 

co.Oinados con profilaxis al SNC C11). 

En cuanto a la duracl;,n del tratamiento, este es tm. problema 

que no ha sido clarainente detlnido, la pr;ct.lca habitual es la 

suspensl~n del trataai.ento tras 2 .. 5 a 5 al'fos de remision continua, 

aunque m:> parece otrecer ventaja la prolongaci~n arriba de 3 anos. 

De cualquier .:>do. la curaci;,n ;,pti .. depende de la naturaleza 

del programa terapeutico. En enf'ernos de riesgo standar. los 

protocolos ~s agresivos deben t.ener una duraci;,n ~s corta que los 

programas -nos intensivos. 

Desgraciadamente no es posible ldentiticar aquellos pacientes 
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qim t.ienen -yor ries90 de reca1das tras la finalizaci;,n del 

t.rataalento. salvo en lo referente a la aayor incidencia de recaidas 

en varon.s que en B.ljeres C2>. 

Parece existir acuerdo en cuanto al hecho de que los pacientes 

que presentan remisi~n continua de la enf'erllWJdad leucemica durante un 

periodo de fl anos y -dio tras el inicio del t.ratarai.ento. apenas 

tienen riesgo de recaÍda. por lo que pueden ser considerados como 

curados de su padeciaiento C 4). 

Perspectivas futuras en el trata.U.ent.o de las leucendass El 

importante incre..,nto de la supervivencia de los enf'ermos afectos de 

l•te•m.1.•• no debe- ~c•r olvidar. sin elllbargo el porcentaje cercano al 

30M en la LLA de pacientes. que aunque consiguen alcanzar la rem1sion 

co111pleta. no llegan a la curacion. S.e hace pues. necesarios nuevos 

ensayos terapeut.icos. con el apoyo de investigaci~n b~sica. para 

consevutr el at.D1111Jnto de supervi_vencia y la calidad de vida. y en 

:..it1ma instancia. una mayor tasa de curaciones~ 

I. - Nuevos t;r-cos quiJllJ.oterapeut.icost en este sentido cabe 

destacar los derivados etopoides. la !5-azacitidina. AMSA. etc: asi 

co..a la ut.ilizacl;,n de t~rmacos antiguos a dosis nuevas C.-alot.rexato. 

Ar•-0· 

II. - lN'IUl'lOlerapiat las pautas del. trat.aMient.o inmmoter;pico 

incl.uyen 2 tlpost 

Inmunoterapia act.1 vat consiste en provocar la act.1 vacion de 

anticuerpos en el enfermo 

especitlcos-linfo o adeloblast.os 

.ura.Udasa.b)1nmunoest.1fttldantes 

mediante; a)inmunoestimulanles 

irradiados 

inespecir1cos-como 

t.ratados con 

derivados 

bacleria"os. entre los cuales se han ut.illzado BCG. BCG-MER (residuo 

11 



de la ext.r~cc1,;n con -tanol), Coryrwbacteriua parvt.m. vacuna 

antipseudo.onai o 1...-...orest.auradores co., hor.,na llRlica o levamisol. 

In...moterapia adoptivas CU)"O tin es la t.ransterencia de c~lulas 

inmunol~ica..,nte coll!pelentes al paciente, que pueden reaccionar 

rrent.e ant.Ígenos tu.::>rales. Este lipa ent.ra de lleno al transplanle de 

-.dula osea. 

In...znolerapla pasiva: comporta la ad.U.nistracion de anticuerpos 

antil•uc~aicos al entermo. La detecci~n de anticuerpos celulares 

presentes Cunda .. ntal.,nte en los blastos leuc;alcos y la produccion 

de grandes cantidades de antic~rpos monoclonales selectivos contra 

dichos antigenos, hacen de est.e tipo de inamoterapia t.m aspecto a 

desarrollar en el Cut.uro. Desgr•ciada..,nle, hasta el momento, la 

.ayoria de los antígenos da mellllbrana presentes en las celulas 

leuc;,Micas, se •nc.,.ntran t.alllbien en celulas norMAles. . . 
Transplante de 1119dula oseat ha sido durante los ultirrr.Js anos el 

gran tema de discusi.;n e investigaci;,n en el tratamiento de las 

leuceat.as. Aunque teorica..,nt.e incuestionable, las diticultades para 

encontrar t.m donante de HLA idenlico y las coMplicaciones post 

lransplant.e ha twcho disBnuir la euforia sobre las posibilidades 

reales d• este trata-1.ento y su aplicaci~n en la LLA. El cin :ittlmo do 

la TMO Ct.ransplanle de ~ula ~sea) es la qui..,rizaci~n en el enCermo 

de la -dula osea de un donante hist.oco1111atible Chalotransplante), 

tras haber destruido la ~ula ~sea propia .-diante una terape1.1tica 

-..y agresiva. El grupo de Beut.ler recomenda la realizaci;,n de TMO 

sie..,re que existe donante HLA id;nt.ico, en aquellos pacientes con LLA 

q._ alcanzan la pri-ra re-.1.si;,n co191plet.a, y en los entermos con LLA, 

que habiendo recaido durante l• qul-1.oterapia, logran una segunda 
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remlsL~n co111Jl•ta. Mas recient ... nte.y por la dlCicu.Ltad de •ncont.r•r 

donantes. •• han co-nzado a realizar auntotraspl•ntes,. cuy• 

eslr•tegia es la infusi~n d• ~ula ~sea del propio paciente ob~ehida 

previallll!tnte a la quimioterapia e irradlacion corporal total y tratada 

in vitro. con el rÍn de dejarla desprovista de c;lulas leucemicas. 

este tipo de trasplante. aunque tecnica"'9nle m,¡y co~leJo. ofrece la 

ventaja de no necesitar donante y de evitar la eventual enfermedad de 

injerto canta hU:,,sped. que junto a las infecciones. suponen las 

.. ~res co11Plicacioflds pos~~rasplante (12). 

Los avances en la quillftloterapia han puesto de Manifiest.o,. el 

..,Jorar la supervivencia y dJ.sm.nuir el riesgo de -.-rt.e por la 

enter~ad.los efectos graves asociados al lralaai.ento y a la propia 

naturaleza de lills letJCe..t.as. estos efectos puede ser 

disalnuldos.oracLas a la aplicaci~n de ..,didas terapeulicas 

COlllPrendidas bajo el noJllbre generico de trat.a-.iento de soporte • Se 

incluyen las medidas encaminadas a corregir las alteraciones 

-ta~licas. la prevenci~n y trat.amiento de las infecciones y el 

e'"()l&o de sangre y derivados,. asi co.:> la v19ilancia de las 

repercusiones pslcolog:icas de orden individual y ta9d.11ar que una 

•nt•r-.dad .. 11gna puede ver.erar. 

Medios para correccJ.on de alt.eraclones -t.abolicasa La 

co11plicaci;,n renal ~s frecuent.e en los enf'era:Js leuc;Jld.cos es la 

netropat.Ía por urat.os debido a la lisis celular J.nlensa y ,.;.pida 

que ocurre al cold.en7.o de la apllcacion del t.rat.amento. La 

adwd.nistracion de alopurinol. y la alcalinizacion ·de la orina son 

necesarias ant.es de iniciar el t.rata..tent.o para prevenir esta 



Preyenc1.;., t.rat.allient.o de las lnteccioness El efect.o 

in.unosupresor del t.rat.aMl.ent.o, s.,...do a .1• propia enterJMdad. hace 

que las lnCwcc1ones sean la prl.,ra causa de awrt.e en los enfer'*>s 

leuceld.cos. para prevenir las infecciones es conveniente en la l"W!dida 

de lo posible evlt.ar la hospit.alizaci~n de est.os pacient.es o 

.ant.enerlos hospit.alizados en un aJllbient.e sercal"io a la 8st.er11idad. 

Anla lodo pacient.e neulropentco Ccltra de polinucleares lnCerior a 

500/uJ.), se_d•b• eKt.re .. r las ftledidas de precaucion. con aislamient.o 

relat.ivo y toma periodica de cultivos bact.eriol~icos. Algunos aut.ores 

asocian a ello la adainistraci~n oral de antibi~ticos no absorvibles. 

en un int.ento de desconta-.J.nar selectlvarrenta al intestino. El inicio 

de un cuadro febril en un enterlllO nQut.ro~nico obliga al tratamiento 

precoz con antibioticos que abarqtte el mayor especlro bacteriano 

posible Chabit.ual-nte se asocia una cefalosporina de tercera 

generacion .. s 1.1n aainoglucosido y/o carbenicilina>. hasta la 

obtenci~n de cultivos. La persistencia de la fiebre a pesar del 

t.rat.alllient.o, con negatividad de cultivos. suele ser inicio de 

enCermedad .tc;,tica, obliga a anadir. trat.á • .i'ento ant1r-:.ng1co. La 

trec:uencia de intecciones oportunist.as en estos enfermos debe hacer 

q1- se busque la necaaonta por Neumocyst.is Carinii. Mediante cepillado 

b~onquial en todo paciente sospechoso. La adadnislracion a los 

enf'ermDS neulro~nicos de t.rasfuciones d• vranulocit.os no pare<:e 

.ay eficaz como Medida coadyuvante. 

Ealpleo do sangre y derivados• Ade .. s de neut.ropenias.el 

t.rat.aJldent.o quiJRloter~plco y la proliter~ci~n b~slca prodqcen 

disatnuel~n int.ensa de la producci;,n de c;lWas de la serie roja y 

plaquetas. La adndnist.raci~n de concentrados de hemat.ies y plaqtaet.aS a 

14 



estos enf'erS>S es actual•nte aceptada en Cor- universal. 

Es evidente que no todos los pacientes con LLA tienen el m.s., 

pronost.i~o. Los indicadores pronosticas bien co911probados de la 

supervivencia sona edad al momento del diagnostico., tipo hemalol~gico 

de leuceat.a y recuento inicial de leucocitos en sangre periterica. En 

ter"'1nos de supervivencia los grupos de edades se pueden clasificar en 

la siguiente forma., desde el mejor al peor: 3-5 ari:os., 0-12 af'fos., 1-2 

anos y por arriba de 10 anos y por abajo de Wl ano • En un estudio 

realizado en el Childrens Cancer Sludy Grup., el recua•lo de leucocitos 

y la edad al monmnlo del diagnostico responden del 7~~ de la 

probabilidad de supervivencia. sugiriendo asi tres grupos pronoslicosi . .. 
I. - Los paicienles con pronostico ~s f'avorable, presentaban 

recuentos inicialos de leucocitos de .,nos de lOXtO ;1 y tertlan entre 

3 a 7 af'los de edad. Casi el SOJC est.aban vi vos <& af'los despU:,s des 

diagnost.ico. 

II.- Grupo de riesgo medio: t.enian recuento inicial de 

lew::oci.t.os ent.re 10 a !50X10 ;1 en lodos los grupos de edades., o tenÍan 

.. nos de 3 y .. yor de .7 af'los con un recuento inicial de leucocitos de 

menos do 10X10 /l. La supervivencia ~ia de este grupa es de 3 ari:os. 

111. - Grupa de ... 1 pron:.st.icoi tenÍan tm recuento inicial de 

leucocitos .. yor de !SOX10 /l a cualquier edad. SU supervivencia -dia 

es -nos de 2 af'los. 

Se puede pronosticar la respuesta terapeutica, basandose en·e1 

ract:or proO:,sti.co del recuento inicial de leucocitos. Los pacientes 

con recuento inicial de leucocitos de nmnos de 10X10 'l o 20X10 /l 

~ienen la .-Jor supervivencia., los que n.1est.ran r•c~nto de 1eucocit.os 

que oscilan de 10 a 99X10 ;1 tienen a su vez mejor supervivencia que 
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los que presentan rec19nto de leucocit.os -yor de 1oox10 ,-1. 

Hepat.o-.galia,. espleno-.ga11a y adenpaalias per 1 f'~r teas y 

-.:jiast.intcas : el rec:t.mnt.o inicial de plaqtmlas y cualquie tendencia. 

he111Jrragica pueden ser otros Cactores pronost.icos iq:>orlanles para t.ma 

desf'avorable. Virtual nante no tienen sign.ificaci;,n 

pronostica el porcentaje .inicial de blast.os en la _,dula osea o sexo 

del paciente. Los pacientes con niveles-normales de hemoglobina tienen 

recuentos iniciales .,.;.s aumentados de leucocitos y peor pron~slico. ~ 

plantea la hipot.esis de que los siguientes factores pueden tener valor . . 
pronost.icoz caracteristicas ..,rrologicas de los linfoblaslos, es decir 

gran t.~~.ano,. proal.nencia nucleolar, renctividad al PAS y patron 

c.ariot.ipico: velocidad en alcanzar la remision; hipersensibilidad 

cut.anea retardada, tipo de m..A; niveles de irununoglobulinas; la 

presencia o ausencia de .. rcadores de c;lula T o 8 en linf'oblastos, y 

la presencia de lesi~n del SNC en el JnOraento del diagnostico. 

La .. gnitud de este proble.. es 1..,artant.e, ya que de 

cada 100 000 nif"los,. un t.ercio son diagnosticados con LLA cada afto,. por 

lo que es i111prescip:fible conocer el ..,jor esque .. de t.rata.tento para 

la CW"'aci;,n, dada su gran vulnerabilidad, siendo est.o trascendental 

para la sobrevid.a de los pacientes. 

El objet.ivo del est.udlo es conocer la respuesta con 

quimioterapia en pacientes con LLA, asi coMO correlacionar el tipo de 

LLA con la resp-..s~a ~•r•p;ut.ica. 
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MATERIAL Y METODOS 

se realizo un est.udio ret.rospect.ivo, descriptivo,. revisandose 

expedient.es de pacientes con diagnostico de Leucell\la Llnf"obl;.stica 

Aguda, en los :..it.ilnOs 10 anos en los Servicios Medicas del 

Depart.aMent.o del Distrito Federal. Se excluyeron del est.udio lo 

expedientes incoJllPletos,pacienles que hayan abandonado el t.rat.aMient.o 

y pacientes con esquema inc:o1111>leto. Las variables a estudiar fuerom 

edad, sexo, recuento leucocilario inicial, recuento leucocitario 

final, recuento plaqc.-tario, adenopat.Ías, hepatoespleno,..,galia, 

areccion al SNC, Masa mediastinica, m:Jrfologia FAB, respuesta al 

t.rat.a.t.enlo de inducci~n Cd.ia 14), 
. . 

duracion de rewdsion, recaidas, 

tal. ta de respt»sla al t.ralamlent.o. Los r•sul lados se obtuvieron con 

t~cnica de dist.ribuci~n de frecuencia. porcentajes y Medidas de 

tendecia central Cpromodio. nsJda y n.dia). relacionandose mediante la 

elavoraci~n de cuadros de contingencia y gr~f icas. 

RES\ILTADOS 

Da los 50 e>Cped.J.enles revJ.sados. se encont.ro que 20 eran 

mujeres C40JO y 30 eran hollbres COOJO Cgrafica 1). La edad en el grupo 

de .ujeres vari;, de 3 meses a los 10 anos de edad. con una ~ia de 

4.ao. -.diana de 4 y pro-.dio de • Ccuadro 1>: en el grupo de hollbres 

la edad nd.nima f...;_ de 3 meses y la JUXima de 18 anos de edad. con una 

1nttdia de 5.6 y mediana de'5 (cuadro 2). Las adenopalias (cervicales e 

inguinales) es~uvJ.eron presen~es en el 9B• de los casos CgrafJ.ca 2>. 

El 90- curs;, con hepatoesplenomegalia Cgrafica 3>. estando presente en 
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~CENTl+Jf DE ADUIOPATIA 
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el 90• en el grupo de mujeres y ate en el grupo de ho..t>re Cgrafica 4). 

En este est.Wio no se report;, la presencia de -s• ~iast.inlca. La 

afecci;,n al SNC se presento en el 40X de a.bos grupos Cgraflca 5), en 

el 6M de los casos no se doc.....,nt.o si cursaban con dicha af eccion. El 

recuento leucocit.ario inicial ..Jni., rU:, de 3,500 leucocit.os/ul y el 

-xi.., r•port.ado f'..- de 112, 500 leucocit.os/ul, con un.a media de 

38,138, mltdlana d• 22,000 y tDla. llDda de 3,000 en el grupo de mujeres, 

y en el. d• hoS»res el recuenlo .inill'CI tU:, de 900 leucocit.os/ul y el 

_;xJ.., de 270,000/ul, con una lllldia de 33,151, 819diana de 24,800. El 

recuento leucocit.ario final en •l 1er 9rupo r~ co..:J ndntmo de 150 

leucocit.os/ul y ~xim> de 10,000 leucocit.os/ul, teniendo lDla ntdla de 

51158, ~lana •700 y .oda 4200, en el eo grupo el. lllinin::> encontrado 

r...;, d• 100 lew:ocit.os/ul y •l .. xi.:> de 9000 leucocit.os/ul, con lUla 

-dia de 4473, .-di•na 3100 y una moda d• 8000. El recuento 

plaquetario .lni.., encontrado en el grupo de mujeres fue de 10.000 y 

~xiMO de 15!1, 000, con lU1& -=rdia de 49263, mediana 4000 y JTll')da de 

10_.000, en •l grupa d• t.:>lllbres el .in!., rU:. de 8,000 y ->eillD de 

3!IO,OOO., con waa -41a de 07.,088, ~lana 20.,000 y moda 20,000. Solo 

en ..,. 3af. dAt los casos se report.;. la clasif1cac1~ de actmirdo a la 

MairfolOQia FAB, siendo en 100. de estos el tipo LLA-Ll. La respuesta 

al t.rat.amlent.o de llldw:cl~n Cdi• t•J se logr~ en el !l8ts Cgrafica 6)., 

si.ende> la r .. punt.• ~. r;plda al 2o d.i.• de t.r•t...tento y l• 

t.ar~.i.a a los 30 .Üas de t.rat.aalent.o., sin obt..,..rse respu.st.• •n 24.X de 

los casos. encont.randose en el grupo de _,Jeres una ~ia de 1•.07., 

~lana 14 ., 9:>da d• ''· en •1 arupo d• hollbres la -.ella rU:. d• le. 3, 

-..da 14' y -.diana 10. Del t.ot.al de pacient.es, 34 d• ellos C68'0 s• . . 
encont.raban en re.tslon con un t.i•llPO ... ni., de t mts y maxins> de 2: 
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af"los). Las recaidas se encontraron en 7 casos del grupo de mujeres 

C53.8Xl y en los hont>res 13 casos C65t0 Cgraf'ica 7>. La talla de 

respuesta at tratalftlenlo se presento en 1 caso en el grupo de mujeres 

y e en el de hombres, representando el 16" del total de pacient.es 

(igraf'lca 8). 

DISCUSION 

El presente t.rabajo mi.lastra que la LLA se present.a con mayor 

f'recuencia en hofllbres que en wujeres, siendo la edad mas afectada los 

e aftos de edad, corroborandose la preosencla del slndroJll8 infiltrat.lvo . . 
Cadenopatias, h8'patoesplenomegalias) en la ru.yoria de los pacientes, 

asÍ colllD la afecci~n al SHC al mon1anlo de hacer el diagn~slico. Ho tU:,. 

posible corroborar la frecuencia de aasa mediast.intca por no tener el 

reporte radiol;,olco en los expedientes. Se conf"lrma que el recuento 

leucocitaria inicial en sangre periferica mayor de 20, 000-100, 000/ul 

se asocia co ........ nt.e con lintadenopat.ia y hepatoesplenomttgalia, asi 

coRta un recuento plaquetario bajo, y qtJe post.erior a la apllcacion de 

qul.Uolerpia, la cifra de leucocitos en sangre periferlca dlslllinuye 

notablement.e. Solo en un pequeno porcentaje de pacientes fu~ posible 

documentar la clasif icacion de la LLA de acuerdo a la Morfologia FAB, 

slendos est.os del 9rupo LLA-Ll, la cual se report.a co111Ct el tipo .. s 

trecuant• •n la lit.eratura; •n •l resto de los paeien~es no se reallz~ 

dicha clasi ficacion. La respuest.a al tralaftliento de inducci~n a la 

relRisi~n fue Menor a la esperada de ac..-rdo a la llt.eralura. pues solo 

se logro en el 58- de los pacient.es contra un 80-95X de lo reportado. 

En este estudio se encentro que de los pacientes vivos, 8 se 
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encontraban en la etapa de induccion a la remislon. 10 en 

consolidaci~n y profilaxis al SNC. 14 en rendslon y solo 4 se 

consideraron curados; los restantes 14 pacientes fallecieron, siendo 

las principales causas de muerte sepsis y hellfDrragia, con Mayor 

mortalidad en hoabres ClO holllbr•s y 4 11\Ujeres, 33.3- y 21.0SX 

respecliva .. nte). 9 de ellos con falta de respuesta al ~ratam.iento, 3 

fallecieron al MO,..nto de realizar el diagnostico y 2 mas fallecieron 

dtrrante la rec:aiada. 

CONCLUSIOtlES 

Con los resultados obt.enidos se puede concluir que la LLA es 

..as frecuente en el sexo Masculino, prevaleciendo en la edad 

pr .. scolar. El diagnostico presuntivo se r••llz~ por la presencia de 

adenopatÍas, hepat.oespleno,..galla, anellia, recuento luc<>c::1tar1o alto y 

plaquetopenta; y se confirmo en base al estta:Jio de .;,dula ~sea. Uno de 

los lndlcadores pronost.icos ~s i111PQrt.ant.e es la clasificacl~n FAS, la 

cual se realizo en una .U.noria de estos pacientes. En este grupo se .... _._. respU1Jst.a en •l t.rat.a.i.ent.o de lndt.Ecion a la 

r•aA.sl;,n. encont.randose la -.yoria d• los paclenles en •lapa de . 
relU.sion. solo un pequeno porcent.aJ• cse.!ftO se considero curado. 

encont.randos• ade~s \S\a aran mort.alldad C!P.llO. 

Se revisa la incidencia de curaci~n en paclent.es con LLA 

tratados en los Servicios Medicas del Departamento del Dlstri~o 
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Federal, realizando un estudio retrospectivo de 50 expedientes en 

los :..i.ti9Ds 10 anos. Las variables analizadas f'uerons edad, sexo, . . 
adenopatias, hepaloesplenoawgalia, .. sa "'9d1astinica, areccion al SNC, 

recuento leucocilario inicial, recuento leucocitaria final, plaquetas, 

respuesta al t.ralanalento de inducci~n a la rendsi~n, recaidas, fallas 

al tratamiento. Encontrando Mayor frecuencia de la LLA en el sexo . 
.asculino en la edad preescolar. los cuales presentaban adenopalias. 

hepatoepleno1111tgalia, rec.,.nlo leucocit.arios tRAyores de 20 000 y 

plaq..,topen1a, lo cual hizo sospechar el diagnostico, en cual s• 

conf'ir_; con estudio de ~ula osea, realizando solo en un 3Z'C la 

clasiticaci~n FAS. Observando poca respuesta al lralamlenlo de 

inducci;,n a la rellision C!58JC> y una mortalidad elevada C54t0, asi conw:JI 

un .ini.., porcentaje de curaci.;n C16. 5JO. 
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