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Iln'RODUCCION 

r.a leucemia es una enfermedad maligna quo se caractoriza ! ¡ 
i 

por una proliferación neoplásica incontrolada de c6lulas 

procursoras de loucocitos y linfocitos en sangre, médula 
~ 

ósea y tejido reticulocnd:itolial. ' 

! Las leucemias y los linfomas constituyen el 40% de las e!! 1 
t fermedadoa malignas en la infancia · l 

l Los primeros informes sobre este p:decimionto datan do 1839 l ¡ 1 
~ a 1845, cuando oonné hizo las primeras observaciones al f 
i ~ 
~¡ microscopio y craigi~, nonnett y Virchow la doscribieron ~~ 

: como entidad clínica ( 1 ), ~ 

El papel que juegan loa cambios cromos6micos en la trans-

} formaci6n de uno célula normal • célula cancerígena ho si- f 
!· d bj t do i ti i6 t i -' d 60 ·.~.· : o o e o nves gac n y con rovers a por u\Qs e ~ 

anos, asl Boveri ( 2 J consigna en su teoría del origen 

del c'ncer que las células tumorales contienen un comple­

mento cromos6mico alterado y Tyzzer en 1916 ( 3 ) formuló 

el concepto de la mutaci6n somática como una causa del cán. 

1 cor, posteriormente se h• demostrado q'Jo en algunos tumo- f 

1 1 
'11 lll 14t 1« (iHf.~+«H<H<~~~t-41.+44:H<<-«H<ff:+«t-«HH<Hlttt~HtH<Hl+«t-4<f'«HCt<~ 
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1 

res de origen viral el genoma del tumor interacciona con ~ 

el genoma de las células hutlsped, esto di6 origen a la 1 
i ::o:::d::::c:::a:n:.:::d::e ma~:g:::• a::l:::i:e::a l::::• 4 1 
1 apoyando esta teoría, menciona que loa cambios cromoa6mi~ ¡ . 

1 ::s ~:e:::i:::::·:::: :: :::·::::::r::c::n:::u::n ::ti:::: ·. 1 
¡ de un mismo tumor. i 
i Nowell y nungerford en 1960 ( 5 ) encuentran al~eraclonea ¡­
¡ cromos6micas específicas en pacientes con· 1eucemia Y des- . ¡! 

1 
criben por primera vez el cromosoma Ph.iladelphia ( Phl } 

~ en leucemia mielocítica cr6nica y en ctllulas hematopoytlti ; 

~ cae precursoras de granulocitos, eritrocitos y plaquetas, ~ 

; no así en loe linfoaitosr Fialkow en 1967 ( 6 ) demoetr6 ¡ 
1 qu~ las células con cromosoma Philadelphia m:istraban ao- ! 

1 lo una forma de gluaos•·6•fo1fato- doahi~rogenasa aunque 1 
il los fibroblastos de la misma paciente ª''"tenían 2 for1113 s ~ 

do t<1 9nzima, de esto se puedo ciJncluír que el cro:n:ieo-n.l ! 
it Philadelphl.a ss origina do una sola ctllula. 1 
; si-1 embargo, hay algunos ejemplos on los cuales a1nb1:is ala .. 

los de la G-6PO eran a:tivos en un tum~r, pero esto no ox-

1 cluye que las ctllulas no cancerígenas boyan dado origen i 
¡ a este segundo tipo. De tudas maneras, hay numerosos ejem- ¡ 
~4'«~iH<H<t-«~M<M<~4"«~4-«f-«~+4<M<<-«~««H<M<+4<H<t-«+«+«<'*« .. 
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t ! ti plos en los cuales las neoplasias son de origen unicelular 

11 

( 7,8 ) • • 

Las aneuploidias generalmente se asocian con cánceres hu­

manos y aparecen íntimamente relacionadas con la teoría de 

1 
i 

i 
la mutación somática del cáncer( 9 ), ya que también se 

observan bajo la acción de agentes carcinoqenéticos do na 

turaleza química, fisica(radiaciones) ~ o biológica(algunos 

virus) ( 10,11 ) i sin embargo, existo la duda, si la trans 

formación maligna es primaria y la aneuploidia secundaria, 

o si la aneuplo!dia es primaria en relación a la maligni-

dad, o si un agente cormln es causa de la aneuploidia y de 

la malignidad, ( 12 ) • la teoría monoclonal sugiere la 

presencia primaria de la aneuploidia y eAto se corrobora 

en las lesiones premalignas donde se ha demostrado la pre-

sencia temprana de aneuploidias{ 13,14). 

El organismo normalmente elimina las células aneuploides, 

! :.:: ~.::::::~.~'.·:·.~:-:::.:.~:.·::·::::::: ::.~.~·- 1 
: no reconocidas por el sistema inmunológico. f 
~ En algunos estados aneuploides existe una mayor • incidencia 1 
1 de leucemia: as! en el s!ndromo do Down la frecuencia de ¡ 
¡ leucemia aguda es 10-20 veces mayor que ln población gene- i 
1 ral(lS): también existe aumento en la frecuencia de leuce- l 
5 mia en la trisomia o, y el síndrome de Klinefeltcr(l6) ¡ ~ 

~ Por otro lado, es notable la asociación familiar de proble-1 

~ mas de no disyunción y leucemia, se han descrito familills ~ 
<<--4((-"(W((H((-«H<HiH<H<<-t<H<C-«M<H<<·«t-«f.'<~t·(;t·~f.-<l<<°"+-<(C•(((•i(MC<~C.(<'""-t-'•~4-:(t-4"<·«Wt-«H<<-W<-4-



familiares con a!ndrome de Klinefeltor u otras trisom!as, 

esta asociación sugiere que en tales familias existe un 

1 

liares de pacientes citogen6ticamente anormales), a tal 

mia. Se ha descrito una mayor frecuencia de enfermedades 

autoinmunes en parientes de pacientes con aneuploidiaa. 

Existen padecimientos autosómicos recesivos en los cuales 

se encuentra una frecuencia significativarnonte ,iumentada 
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i s. ~ 
i t 

1 
::~:::::ª d::a:o a:::::::~e:. c:::·:~::• .:•e:• d:~::ós-1 

! 
tico1 2. para precisar el tipo de alteración do un cromoso1 

i ma determinado, de tal manera que en un futuro pod1'.mos en .. 1 tender las modificaciones en la regulación do los genes f 
¡ que estén localizados en el sitio afect¡¡do, y 3. para el i 
! pronóstico, porque se ha observado que cunndo existo un ! ¡ porcentaje elevado de alteraciones cromos6micos el pron6•-¡ 

i tico es mas severo. ~i 
i Con la técnica de bandas se ha hecho posible detectar con "' 

1 

mayor precisión los renrroglos estructurales cromos6micos 

y la evolución clonal, ya que, cuando los pacientes entranf 

en remisión las células cromosd'tnicamente anormales disminui 

yen o desaparecen, y cuando ol paciente sufre una recaida f 
~ f las mismas alteraciones cromoaómicas so presentan nueva- f 

i mente(l9), persistiendo las anormalidades citogsn6ticos i 
i aón después del tr~tamiento con drogas potoncia!mento muta1 

! l : génicas y radiaciones. J 

i f 
1 li 
1 
1 f 
* ! ttt-«Ht+4<H<+4u •u tu 'u k.H<~~+-CiCHK-iCH<+«<'""+«H<f.(<+v.++:~<-41.t-KH<<~Hl.t-«H<H<H<.<-«t-«<~t-



6. 

PLANTEAMIENTO DE:L PROBLEMA. 

f 
Ea bien conocida la relación Que existe entre gen6tica ~ 

y cllncer, particularmente entre alteraciones cromosómicas 1 
f : ¡ y neoplasias hematológicasr sin embargo, en leucemia no ~ 

f ae ha establecido en forma precisa cuales son loa cambios i 
i cromos6micoa que ocurren antes de iniciar el tratamiento j 
i y cuales persisten después del mismo. Por otra parte no Í 

se han valorado par~metros cromos6m!cos dtiles para un i 
diagnóstico adecuado, y para predecir la evolución y res- ~ 
puesta al tratamlento, JXJI lo que esto alienta a realizar ! 

estudios con la finalidad de buscar alteraciones cromoa6- ! 
micas ya sean estructurales o numéricas que permitan pre- ~ 

ciaar el diagnóstico y el pron6stico de las leucemias i 

1 
que constituyen las neoplasias mas frecuentes en la edad 1 
pedUtrica. i 

t t 
f i ! f 
l f 

l 
i 
i . 1 
t<t..fct-fft-«HCH:HtHt+<Ct-«H<HC.Mrt-«f-«N<fo'(cHCHU.-«<-«H<H<t-«<-4i<HCHC+4ft-t<4'ffH<Htt-t<+.KM<t-4<H<.H<Hff.<· 
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' l 
l ~-1 HIPOTESIS. t 
1 l. Las alteraciones crornos6micas en células de rnéduia Osea 1 
¡ de pacientes pediátricos con leucemia son signific:ativ~ .a. 

f mente mayores antes del trat•miento que posterior •l i 
i ~. ¡ mismo. 

; 2. El ntlmero y clase do anormalidades cromos6micas es un i 
f parámetro ó.til para Villorar el pronóstico del padeci- i i miento. l 

1 1 ! ~ 
f ~ 
1 i 
t i 
i 1 
í ! 

1 i 
! i 
1 i 
l i . ! 
~ j 
~ f 
• il 
.;,~tfo:\to(,,ri(~fo«t-«~t*H<H<.~+«~+fc.H<t'l.<Mtt-«<·«~<·«f-4(t;("'*"~t-'•kl~<\.oy'..\,..(t"((.-«,-«<-«<-+ 
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i 1 1 B. f 
MATERll\L Y METOOOS. 

l 

i 
Se estudiaron SS ninos entre 3 y 14 anos de edad atendidos i 
por diagnóstico de leucemia en el Hospital de Pediatría del ! 

i 
C,M.N. i 
En todos los pacientes se realizó estudio cromos6mico direc-f 

1 
l 

to de mádula ósea, antes de iniciar el tratamiento y se usa1 

i ron las técnicas do Tjio Whang(20,2l), con l'as modificacio--f 

t nea de la División de Investigación en Gen6tica Humana del ! 
J Hospital do Podiatr!a. J 
i Se realizó un segundo cariotip0 en 30 de los casos, mes y f 

medio después de iniciado el tratamiento, en el que se em- ; 

plearon los siguientes medicamentosz vincristina, predniso- 1 
na, ametopterina, citoain-arabin6sido, mercaptopurina, ci­

clofosfamida, busulfán, y adrirunicina. El periodo de remi­

sión se valoró con los siguientes parámetros cl!nicos y 

i do laboratorio• desaparición da la fiebre, disminución de 

Í la viscoromeqalia y adenomegalia, y la normalización de 1 las siguientes pruebas de laboratorio1 tiernoglobina, leuco-

f citos totales y su cuenta diferencial, plaquetas, pruebas I 
f de funcionamiento hepático(bilirrubinas, trnnsaminasas, i 
A proteínas, fosfatasa alcalina, retención de bromosulfale!- ¡ 

.

l. na), urea, Acido arico y creatinina, as! como ausencia de 1 
infiltración a SNC valorado por estudio de liquido cefalo- J 

~ rraquideo y radiografía de crfineo. f 
• • ~(-~~\-\'l,~t-(<t-«<-4<~t-((t«<-C(fot<t-4(H~H<H(+-((Hl'-'<'·(<t-«C-i(K(-(C<-C~(-(<y+;f--Kt->('°lf(.{C~(\"'-(W(-k(.+ 
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1 
En cada caso se realizó t6cnica de bandas a por al procedi- f 

miento de summer y cols(22), y so onalizaron 20 metafaaes t 
antes y después del tratamiento, las preparaciones se exami-f 

*¡ naron en un fotomicroscopio zeiss universal IlI, y se toma- 1 
ron microfotografías de las alteraciones encontradas. Estas ~ 

! se identificaron aegdn la nomenclatura do Par!s(2J), y las • 
¡ ¡ 
¡ aberraciones ineapec!ficas se clasificaron de acuerdo con ~ 

* l ¡ Savage(24). La valoración clínica do los pacientes se llevó i 
1 :o::::o•::e:u::t:81::m:.::~::::e::i~:::u:d:ec::~::~:~o i 
t Y• indicados para el periodo de remisión. I f Posteriormente se hizo·, una correlación clinico-ciloqenéti- i 
~ ca en cada paciente. • 
~ i t Se realizó análisis estadístico por la prueba de x2 para i 
~ comparar nuestros resultados con los de otros estudios. ; 

~ i i l 

1 1 
f i 
~ i 

1 1 ! ¡ 
f I 
<("'4(Hf+«t-«*"'H<H<H<+«H<+-4<~+'<+«Kfo«:H<'°"Hl'.+«<-«+«H<Hr:.<-«(-f(+«<-<~M<(-((T«+«t«~t"\<t-<<<-i<H-
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l RESULTAOOS, ii: 

De los 55 niHos con leucemia, 18 pacientes correspondieron ~ 

a leucemia miolobiástica aguda, 27 a Linfoblástica ag\.tda, 

5 a mielomonocitica,y 5 a miolocitica crónica. 1 
Loa pacientes con leucemia mieloblástica aguda, presentaron l 

alteraciones cromoeómicns estructurales variadas o inespeci-~ 
ficas como gaps, ieogaps, fracturas o rompimientos y marca- i 
dores cromosómicos (Fig. 1, ~). Se encontraron también altera- f 
cienes numéricas: hiperdiplo!dias e hipodlploidias. Las al­

teraciones citogonéticas so observaron en el 50 ,C. (limites 

entro 47 y 52 %) de las células examinadas de pncientes qua 

evolucionaron eatisfactoriarnonte, y en ol 80 % (limites en­

tre 78 y 84 ~), de quienes durante las primeras seis semanas 

de iniciado el tratamiento fallecieron. En los ocho casos 

en que se efectuó un estudio cromosómico por segunda vez i 

' ~ ~ en el periodo de remisión hubo una disminución importante ~ j de las alteraciones, las cuales se encontraron únicamente t 
~ en el 20 % (limites entre 17 y 22 %) de las células examina-¡ 

¡i das. l 
f En los pacientes con leucemia linfobléstica aguda, cuya e- ! 

t ~voluci6n fue favorable con el tratamiento se encontraron 1 
il~.·· i 
~ fragmentos cromoe6micos en un 40 % (limites entre 36 y 41 

%) de las células examinadas, y en los pacientes en que no 

¡ se pudo realizar el segundo cariotipo por fallecimiento, f 
<c-te~t-6<t«+-t<~H«-14.+-4<~+-'<+-'<~f-4'H<4-«~H(+«H<H<+«(-(~H<H<4-«t-ff""~'°"'+'~t-<<W~t+ 



se apreció un 70 '% (limites entre 68 y 74 %) de cálulas 

con fragmentos crotr.osómicos y poliploid!as. En loa casos 

en que se efectuó un segundo cariotipo las anormalidades 

¡¡ descendieron al 10 %(limites entre 9 y 13 %) de las o41u- J 1 las estudiadas, i 
¡ En la leucemia mielomonoc!tica, predominaron los 9aps y J 
t • 
¡ las poliploid.ías~ las cuales se observaron en un 65 %(1.imi-f 

1 
1 

l 

tes entre 62 y 70 %} de las células examinadas en el primer 

cariotipo de los pacientes con buena evolución. Mientras 

que se observaron en el 90 % (limites entre 87 y 92 %) de 

las células de loa pacientes que fallecieron antes del se-

gundo cariotipo~ En los tres pacientes que se pudo realizar 

cariotipo por segunda vez, se apreció 4nicamente el 20 % 

(límites entre 19 y 23 %) de células con persistencia de 

las anormalidades cromoa6micas. 

En loa cinco casos de leucemia mieloc!tica crónica, se 

observó el cromosoma Philadelphia corno alteración predomi­

nante en el 70 '}(.(limites entro 68 y 75 %) de lns células 

examinadas en el primer cariotipo y en ocasiones otras 

alteraciones inespec!ficas. Descendiendo a 20 %(limites i 
i entre 17 y 24 %) en las células del segundo cnriotiPo. J 
f En reau01on, loe hallazgos de las cuatro entidades son loa 1 
¡ siguientes: En leucemia ndeloblástica aguda como alteracio­

! nea estructurales, gaps, isogaps, fracturas o rompientos, i y marcadores cromos6micos, como alterocioneo numéricas, f 
(t-4t~Hef-+<t-«~tf«t-tt<-Q~~W\H<H<HC-H<i'-«Hl~M'(«<~..f<<~~-~(.(~it-«~t-11l'o{(t-q~~'fo((<-Q*"+ 
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l t 
~ i ¡ 12. i 
; i 

1 ::~:~::::~:sl:n::~~::::~::: •• como anomalios estruc- f 
f turalee, fragmentos cromoe6micos: y como alteraciones numé- l 
Í ricas,poliploicllas. 1 
i En la leucemia mielomonocitica, como alteraciones ostructu- i 
l ralea qaps, y fracturas o rompimientos: y como alteraciones ~ 
! num6ricas, poliploidias.. ~ 
; t 
i En la leucemia mieloc!tica crónica, se observó el cromosoma t 
¡ ¡ ¡ Philadelphia y alteraciones cromoe6micas inespocificas. t 1 Se encontró un mayor porcentaje de anormalidades cromos6mi- ~ 
¡ cas en el primer cariotipo, o sea, antes de efectuar el tra~~ 
¡ ~ 

1 

tamiento y clleminuci6n en el segundo cariotipo, y en los ! 
casos de fallecimiento el porcentaje de alteraciones era ! 
mucho mayor que en los casos que remitioron con el trata- i 
miento como se puede observan en la Tabla l. 

·I ! 
i l 

i f 
1 i 
1 j 
f 1 
¡ I 
1 f 
CC-«<~H<~~fo(((-«H<HM<H<N<~t-'\H<(-<((~{-«t-{(H(M<t-«~H~t·«tot,<(..:t~t~fo4c.~U-«<~<-+ 



TABLA l ALTERACIONES CROMOSOHICAS SEDUN EL DIAGNOSTICO Y LA RESPUESTA 

AL TRATAHIEtn'O 

OUEN PRONOSTICO DEFUNCIONES 

DIAGNOS'l'lCO No No PRIMER SEGUNDO PRIMER 
CASOS CASOS CARIOT, CARIOT, CARIOTIPO 

LMA lB e e e 10 

LLA 27 23 23 23 4 1 
1 l 

1 1 

LMM 5 3 3 3 2 
. 

LMC 5 5 5 o o 

! . 
l • ror ciento do células con anormalidades cromos6micas ~ 

i «H<l· .. HIH<Hl--1-<<•«<·«<<tH<H<•• .. H<H<•«<·«l<IH<H<•«H<•l< ... «HIH<H<l-«H<H<H<H< .. 1-<<H<+«•«H<+«•«+«<: .......... í 
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1 t 

l. "'0000>~. " · 1 
'l Las leucemias en la niftez se clasifican do acuerdo a las ! 
J caracterlaticaa morfológicas de las células leucémicas, t 

i y no de acuerdo a sus s[ntoroas y tiempo de sobrevida. f 

l 
Se ha observado que en esta edad, la mas frecuente es la ~ 
leucemia linfobl,stica aguda, en el 90 % de los caeos, la ! 

l.ucemia mie- ! leucemia mieloblástica nguda en el 12 %, y la ~ 

¡ locítica crónica :" el 3 a S %, y el r~sto lo conformarinn ¡ 
f la leucemia mielomonocitica, monocitica, eritroleucemia y f 

¡1 variedades plasmoc[ticas. !.· 
La leucemia linfocitica crónica os muy rara on la niñez, : 

aunque en ocasiones no es posible hacer una identificación 1 
l adecuada dol tipo do leucemia aguda, pero debe tratarse de 
t • 
¡ precisar lo mas posible, ya quo la respuesta a los quimiote-i 
¡ f ¡ rápicos varia en cada tipo de leucemia. i . ~ 
; Diversos estudios citogenéticos realizados en pacientes leu-~ 

j cémicos demuestran que existen anormalidades cromos6micas J 
¡ importantes y también sugieren algún tipo de altoraci6n en ! 
l cada clase de leucemia, pero hasta el;momsnto no existe una j 
! unidad de criterio sobre las alteraciones que se podrían t 
"f* i considerar especificas en cada leucemia, exceptuando el 

cromosoma Philadelphia en la leucemia mieloc!tica crónica, f ~ 
~ ::8 q:: ::::n::o:::::::sc:~crp::~~::::::i:n::r::t:::::::: 1 
• • ~(·«< u~~t-«H<H<H<~~(~H(H(to(((-(Cf-l(H(to(((-'(~t-<~t-(C(-(((-+;(·«~t\o'O..H(~(~~t-(·.n.M-~<<-<<~loi-



o)HH>t-t'»-))t-t»-+1H,....,...>H~Jt-tJH>H~r>-»t-t>H~ ..... )HtHH-)H}H1t 111 JfJ IJf llt IJH~ ¡ . . 1 
¡ 15. f 
f cromosomas distintos mas frecuentemente afectados en el f 

1 mismo tipo de leucemia. . i 
'/: Nowell y Hungerford en 1960( 5 ) , describieron una altera- 1 

ción cromosómica especifica en la leucenda'mleloc!tica cró-f 

nica, que se caracteriza por un pequef\o cromosoma del grupa i 
G con pérdida de la mayor parte de sus brazos largos y al i, 

translocación del cromosoma 22 a los brazos largos del cro­

mosoma 9(26). Estudios subsecuentes con el método de bandas 

identificaron el sitio de ruptura t(9f22) (q34;qll) como el l 

mas frecuente. El mecanismo que implica la gran espccifici- ! 
dad de esta translocación a'1n es un enigma. i 

Se ha descrito que el 05 % de las células de médula ósea i 
t 
! do pacientes con este tipo de leucomin son cromosoma Phi-

f 
ladelphia positivos(Ph1+), y que los linfocitos de sangro 

periférica son normalesi una observación interesante eB 

::•::::::::::::•:::~:::·:::::::::::::::::e::~::::::·: !! 
de los pacientes con leucemia mielocitica crónica tenian 

el cromosoma Philadelphia. 

i Actualmente se han descrito, otras variantes exceptuando 

la trnnslocación típica del cromosoma 9 al 22, as! se ha 
«~t-<<~""'"'-~~«-*<t-4CM<t-M«..((C.~+«H<H«<-41..-.<t·«<-<!l-((H.,<-«c-C«- «<·C. ~(<-«~<<""<· f(f-«4"(((-t((-41(-+ 
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¡ I 

1 

observado una tranalocaci6n del cromosoma 22 a otro cromo- f 

soma que no sea sl 9, y otros tipos de translocación invo- i 
lucrando tres o mas cromosomas di fer entes. La aobrevida j t de pacientes con diferentes tipos de trnnsloco.ciones parece! 

1 ser similar a la de pacientes con la translocación usual ! 

1 t(9r221 (27). i 
1 :r 

1

:a f:::e:q:::u::. e:::l::::::·::i::v:O s:n::::o:~te-1 
1 mientras que otras anormalidades cromosómicas se afta.den a 1 1 esta linea celulnr en 80 ')G de loe pacientes ( 28, 29), en la i 
f mayor.la de los casos el cambio en el cariotipo precede a ; 

l los signos clínicos por dos a cuatro meses en una crisis ¡ 
1 blásticn, siendo signo de mal pronóstico las modificaciones ¡ 
¡ en el cariotipo Estos informes coinciden con nuestros ro .. 1 
k sultados ya qu: también se observó un descenso en las nl--

!¡ teracion:s cromosómicas, posterior al tratamientl • '!if 

: En cuanto a la leucemia mieloblástica aguda el 50 ~ de pa-- l 
cientes presentaron cambios detectables en el cariotipo, 1 aunque los cambios cromosómicos de estos pacientes pueden i 

t ser variables, los mas comunes en algunoa est.udioe son: f ; t 
¡ ganancin do un cr0It10soma 8 y pérdida do un cromosoma 7 ( 30), 1 
! con un número modal de 45 a 47 cromosomas1 la evolución mas 

f frecuente en estos pacientes fue la ganancia de uno o mas 
~ f 
:! cromosomas, siendo ol cromo!3o~:i nxtrci rnns com•1nmento encon- ¡ 
1 trado el ·8, y meneo frecuenta el lP, cobe hacer nctar quo f 
' . 
·'·'-•-"'(•l\l~ ..... c-et....t~..t~kCC..(Ct-.((•<':H<kt•,(<.\CC..¡(t.\<t-{((·" .... <<·«<·<<H.t·O<i..({C·((<...(<' •l,t-(•t-((("' ,~ • .,. \• IO:(-+!~H<C""tt 
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¡ ! 
t l 
l :::n:~:::e:::l::::::l~:::c~::::: ~~::.:i~:~::u::l::- 1 

1 
que inicialmonte fueron anormales. En nuestro estudio en ~ 
este tipo de leucemia se encontraron alteraciones cromosómi-¡ 

cas inespec!ficaa, como gaps, isog~ps, fracturnc o rompimie.!l~ 

l tos y marcadores cromoaómicos, con un porcentaje muy alto f 

¡ ~ f de c6lulas con anormalidades cromosómicas en paciontes que ~ 

¡ fallecieron en forma temprana antes de terminar el tratamien¡ 

f to, o sea, durante las seis primeras semanas después del i 
diagnóstico. 1 
En otros estudios do esto mismo tipo de leucemia también se 

refieren rearreglos estructuralea,siendo el mas coman una 

translocaci6n entre el e y Gr entre el cromoeoma e y 21 

1 
t(B:21) (q22;q22} (31}, esta translocación frecuentemente se 

asocia con p6rdida de un cromosoma sexua1(32). Este roarre­

glo ocurre en el B % de los casos. Estos pacientes tienen 

una sobrevida mas larga que aquéllos con otras anormalida-

des cromos6micas(33). 

En leucemia promiolocitica aguda en el 40 3 do los casos 

se ha observado una translocaci6n de los brazos largos del 

cromosoma 15 y 17 1 t(l5:17) {q25:Q.22) (34). 

l 
J 
i 
l 

i 
En la leucemia aguda secundaria a otras enfermedades malig- i 
nas y no malignas tratadas con quimioterapia como radiotera-t 

'l 

r fueron: aneuplo1dia, pérdid.::i d·~l cromosoma 51 o delcción de i 

pia o runbai 1 las al tcracionee cromosómic.:1s mas frecuentes 

' 
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l
¡ los brazos largos: pérdida del cromosoma 7 o delación do i 

sus brazos largos(35). t 
En la leucemia mieloblá.stica aguda el p0rcentaje de al tora- t 

~ · 1 ciones cromos6micas es del 50 ~. entre 1 as mas frecuentes t 
· podemos mencionar, gananci.i de un cromosoma 21, gnnancia tic i 

un cromosoma 14, ganancia do un cromosoma 13, y pérdida do l 
i un cromosoma X; delación del cromosoma 6(6qll a 6q25) · 19). j 
! En nuestro estudio en esto tiJXJ de leucemia se cncc.ntr6 pre-$ t dominio de fragmontos cromosómicos ocompo¡,lindose de poli- ~ 
! ploidías, con un porcentajo alto do estas altoracionos on i 
j pacientes que fallecieron en formn tcmprün., durnnte 1 ns * 
J seis semanas posteriores al diagnóstico, asimismo, so obscr.l 
• ! 
¡ v6 en pacientes ·que no remitieron en forma ndccuadt:1., ol por-! 
t f 1 centaje de fragmentos fue mayor, en reluci6n n los canos J 
i que respondieron sntisfactori"1Jl1cnle al tratamien+-.o. ~ 
i ! 

1 ::.:~·::o::::.:::::e::::t:::o~::~:::::t:0:i:~f::::::::s i 
f en loa estudios anteriormente mencionados. f 
.,. Podemos concluir que en todos los tipos de leucemia hubo 

1 
~ 
~ a corto plazo presentaban alto porcentaje de células con ¡ • 
~ alteraciones crornos6micas, ya sea de número o estructurales¡ 

~; en todos los casos superiores al 50 %. Por otra parte, la l 
~ persistencia de las alteraciones cromoe6micas indicó una j 

lución de cada paciente; los pacientes con pronóstico fatal 

una correlación del cariotipo con el pronóstico, y la evo-

,(_,,.(-\~.\"'(.((.«+i(t--(t~ ...... (-((k(•((H(t((H<(.((+<<t«t«t~t'4:~(o«c-«< .. ~ .... *"''t-K•«t-<<T-"'.t«~~i-«<-·"<""-<-+ 
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i 
mala respuesta al primer ciclo de tratamiento, lo cual se i 
valoró por parAmetros cllnicos y citol6gicos. f 

i Por las razones antes expuestas consideramos que es de gran t 

1 
importancia realizar estudios cromosómicos en paciontes con f 

t leucemia, ya que es una buena guia para valorar la evoluci6~ 

¡ y la respuesta al tratamiento, as! como para el pronóstico f 
¡ ~ ¡ de e3tos pacientes. f ¡ Asimismo, seria conveniente realizar estudios longitudina- l 
¡ les a largo plazo y ampliar la muestra de cada tipo do leu- ¡ 

l ::~·., ~·· ~ ..... ~ .. ·~ ........ ~· ·- ·~I 
f dos loa casos fueron esporfidicos en la muestra, con ausen• ! 
: cia de consanguinidad. Tampoco hubo aeociaci6n con otras f ! neoplasias ni con malformaciones congénitas. t 
f ~ 
~ i 

! 1 
1 l 
1 f. 
~ ~ 
' t 
! l 
¡ f 
~ f 
i ~ 

i * • ¡ 
~(·«Hoi+.4(.HC~Hi'fr<IH<~H<(..fff-4<(-4(H(~(fo'-CHCt-(ct4(~(oi<H.(f~(-«C-lc<-<l(.\(Co(<.\-((~f.\<fr«l·{(4-(:l-C<(o(<l-4<C-+ 
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1 RESUMEN. t 
J En el presente trabajo so estudiaron 55 paciante con f 
t diaqn6stico de leucemia atendidos en ol Hospitnl de Pcdia- ~ ¡ i 

f 
trta del c.M.N., 27 correspondieron a leucemia linfobl6sti- ~ 

~ 
ca aguda, 18 a mieloblGstica aguda, S a rniclornonocitica, y t 

f 5 a mieloc!tica crónica. En todos los pacientes se realizó ~ 
l 1 
.... un primer cariotipo antas de iniciar el tratamiento y en "l 

* t 

f

i• ::o•:.r:::::::.::o:~:n~Bc::::::~.d::~:• p::: ::::::.:i- 1 
$: el segundo cariotipo por defunción. Los cariot.ipos se rea-

lizaron mediante estudio directo de médula 6sea, !( se efec-

¡ tuaron técnicas de bandas G. ¡ 
J Se observó una relación importante entre el porcentaje do * 
i alteraciones crotooeórnicas, ln evolución y el p'tonOetico I 
¡ en cada tipo de leuccmin. 1 
¡ Los pacientes que fallecieron presentaron una frecuencia f 
* I J significativamente mayor de alteraciones que aquéllos que ! 
~ respondieron en forma adecuada al tratamiento. f 
i.. i 

Se discuto la utilidad del estudio citogenético en m6dula ! 
¡ l f ósea, para establecer el diagnóstico y pnra valornr en far-¡ 

t roa mas adecuada la evolución y el pronóstico en loe pacien-¡ 
¡ 
t tes afectados con est<l clase de neoplasia. 

f f 

~ 1 
<··~.(-«t-4<H<t'<H<+«+«M«-4<foi4~W<fo4<~..._Wt«("'fl:f.«+-ffHc.M<Hc:H<~t.l,({•t<'H((-;C<-G-:" .. <o.~'"'4HC.~J+ 
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Fig. l 

se muestran metafases parciales que tienen alteraciones cromos§. 

micas específicas como el cromosoma fhiladelphia, e inespecífi­

cas del tipo de gaps, isoqaps e inestabilidad centromérica. 

Fig, 2 

se muestran alteraciones estructurales especialmente del tipo -

de fracturas y un polimorfismo en los satélites de un cromosoma 

del grupo o. 
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