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INTROOUCCION 

El tratamiento do las leucemias agudas a baso do 

quimioterapia se ha hecho cada vez m~s efectivo, Y esta efec

tividad es sin duda m~s notoria en el caso de lhS louiemias 

agudas de ostirpo linfoide. Una do las situaciones que ha 

causado ciort~ dificultad en obtener una evoluaci6n pron6stica 

y do respueoto terapéutica fue el hecho do no contar con una 

clasificaci6n adecuada do los diforentes subtipos de leucemia. 

Una nueva ctasificaci6n do leo leucemias agudas fue 

propuesta por un grupo internacional do investigadores en 1976 

(l,2);divido o las leucemias agudos en leucemia9 de estirpe 

mieloide y linfoJdo, las que a su voz oo subdividen en 9 gru

pos do acuerdo a sus característicos morfol6gicas en sangre 

periférico y médula ósea, 

Cl desarrollo de la clasificacidn rronco-Amaricano

Britdnica (FAB) fue estimulado por la necesidod de un esquema 

que estandarizara los criterios morfológicos y que· ~stoa pU• 

die~on ser aplicados a las loucemios agudas tanto de los ninos 

como de los adultos. 
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La clasifir.aci6n de la tAO fue hecha no 0610 con 

la esperanza de que Sirviera como un modelo r.1orfol6gico, 

miontra9 nuevos y más modernos nsquemas de closificaci6n 

(marcadores inmunológicos) pudioscn ser aveluadas; sino que 

odem4s sirviera poro correlacionar los hallnzgon morfo16gicoD 

con el pron6stico de la enfermedad. E•te intento ha es nuevo 

y basta citar los clásicoo int~ntos de clasificacidn y de co

rreloci6n pron6stice do Mothé (3) o los cuales lo oiguioron 

otroo (4), 

Aunque en lo literatura mundial so han publicado 

diveroos análisis sobre la utilidad pron6stica de lo clasifi

caci6n de la tAB, óotos so han roelizado principalmente en po

blaciones infantiles (5-8) y solo algunos on poblacioneo adul

tas, (9,10), 

No tonemos conocimiento do algún estudio previo rea

lizada en poblacidn adulta mexicano que correlacione la clasi

ficBción de la íAD con los hellezgos clínicos y pronósticos 

de le enfermedad. 

ReciP.ntemcnte el grupo írenco-Amaricono-Brit~nico 

publicó una modificaci6n.a su forma do clasificaci6n original (10) 



-3-

la cual tiene coma propósito simplificar el trabajo de los ob

sarvadorea y hacer más reproducibles los resultados, Esta modi

ficaci6n no fue utilizada ~n nuoctro trabajo debido a que éste 

ya se había iniciado entes de aparecer dicho pu~licac~6n, 

. · •... ,, :-; . 



oaJETIVOS 

El propósito del presente estudio os clasificar a 

los pacientes con leucemia aguda linfobldstica (LAL),que in

gresaron al Instituto Nacional do la Nutrición, d~ acuerdo con 

loa criterios morfológicos de ln rAB y bosondonoe en ollas 

velorar1 

1.- El número de casos que obtuvieron remisión completa (Re). 

2.- El número de ciclos nocooarioa para adquirir la ne. 

J,. Lo duraci~n de la AC, 

4.- 'La ~upervi~encia. 

5,- Les recaídas. 

6.- El n6mero de casos que obtuvieron segunde RC, 

?.- LB duración de la segunda remisión. 

e,- Comparar nuestra experiencia con los resultados obtenidos 

por' otros grupos. 

.-,: L•.é_.:• • 
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MAT[fllAL 1 ripooo 

Se revisaron 68 expedientes de cnfer~os con.LAL 

tratedos en el Instituto Nacionol de la Nutrici6n desde 

~arzo de 1974 hasta enero de 19Bl, y se escogieron oquélloa que 

por hablrselea realizado el diagn6stico inici•l en ol Instituto 

y no haber recibido ningún tratamiento previo se consideraron 

como, inicialmente velorablee para nuestro trebejo, 

Posteriormente ee obtuvieron de loe archivos, loa 

frotis de m6dulo ósea y de sangre periférica correspondientes a 

los enfermos elegidos inicialmente por la revisi6n de expedien

tes, Así, se escogieron 47 enfermas, y sus respectivas lamlni•• 

llas oe r.numeraron en orden progresivo y se distribuyeron entre 

cuatro hemet6logos exparimentedoa, todos médicos de base del De

partamento de Hcmetclog!a del Insti tute Nacional de la tlutric16n, 

los cuales se encargaron de clasificarles de acuerdo a los cri

terios morfol6gicos de lo fAB (Tablo 1), 

(n los casos en que existió discrepancia en el d1eg

n6stica morfol6gico se sometió lo laminilla a una segunda obser

veci6n y cuando no se logró un acuerdo so descartó el caso del 
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estudie. Además, se excluyeron lo~ caooo en que los mádicos 

encargados de la clajificaci6n no estuvieron sntisfechos 

con la calidad dol frotis. Tras enta selección quedaron 42 

enfermos, los cual~9 ª"" ln base do cDte cDtudio. 

Los crlt~rios empleado9 para valorar la remisión 

completa, duración de la remisi6n 1 recaído y durnci6n do la 

sobrevida se encuentran en la Tabla 2. 

Los enfermos fuoron divididos en pacientes con ries

go habitual o con rieogo alto. Los critnrios utilizados para 

considerar o un enfermo como de alto riesgo fueron1 

l.- Edad'mayor de 45 a~os. 

2,- Cifro do leucocitos mayor do 50Xlo9/L. 

3.- Presencia de infiltraci6n leuc6mica extrameduM 

lar (SNC, gónadas, tlma, riMn, etc,), 

No realizamos una evoluaci6n del tratomionto recibido 

por nuestro grupo de enfermos, no obstante, vole la pena subrayar 

quO' la meiyor!e fueron tratados en forme similar. La inducci6n 

do la romisi6n so renliz6 can ciclafasfamida (CfM), vincristina 
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y prednisona. La consolidoci6n de la remisidn se llevd o cabo 

can arabinósido de citosina (Aro-e) y 6-tioguanina, La profiloxis 

del sistema nervioso central (SNC) ne realizó con radioterapia 

craneal (2400 rada) y 5 dosis ds mothatrexato (MTX) o ºAra-e in

tretecel (IT). El tratamiento de mantenimiento se realiz6 con 

efM, MTX y 6-~orcaptopurina (6MPJ en dosis semanal•• las 2 primo

res y diariamonte la Última, 

Las caracter!sticas entre las oubclasos de LAL fueron 

analizadas con las pruabas1 U ds Mann-Uhitnsy (11), probabi

lidad exacta de tisher, y las curvas de suporvivencia con el pro

cedimiento da Kaplan-Maier (12), 

·. ,,-,- .. · 
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TABLA 

CRITERIOS MORFOLOG!COS PARA LA CLAS!F!CAC!ON DE LAS LAL° 

CARACTER!ST!CAS 
MORFOLOG!CAS L1 L2 L3 

TAMAl'IO CELULAR Pequeñas Grandes, heterogéneas Grandes y homogéneas, 
en tamal'So 

CROMATINA NUCLEAR Homog6nea Varlable-heteroglinea Homogénea y rlnamente 
granulada, 

FORMA NUCLEAR Regular, ocaslon~ Irregular, hendiduras Regular-oval o circular 
mente hendiduras. !'recuentes. 

NUCLEOLOS No visibles o pequ_! Uno o má.9, siempre Evidentes, lllO o más 
ños. grandes. vestculados, 

CITOPLASMA Escaso Variable a menudo Moderadamente abl.rldB.!2 
abuidante. te, 

BASOF!L!A DEL D1scl"'eta o modera- Variable, Intensa en MLtY Intensa. 
CITOPLASMA damente Intensa, algi..rias. 

VACUOL!ZAC!ON Variable Variable Evidente 
DEL CITOPLASMA 

*Leucemias agudas llnroblbtlcas, 
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TA BLA 2 

CRITERIOS DE REMIS!ON COMPLETA Y RECAlDA 

REMISION COMPLETA• 

1.- Ausencia de signos o síntomas atribuibles a la 

leucemia. 

2.- En sangre periféricas ausencia de 1 blaato~1 cifra 

da neutr6f ilos mayor da 0,5 x 109/L, cifra de 

plaquetas mayor de 75 x 109/L, niveleG do horno-

globina y hematocri to normales. 

3.- Médula ósea con monos de 5% de blostos y que l• 

suma de linfocitos, blastos y células reticula

res (células inmaduros) fuera menor del 25~. 

4.- Líquido cefalorraquídeo sin blastos. 

RECAfOA llEMA TOLOGICA 1 

Mds do 5% de blastos en mddula ósea, 

DURAC!ON DE LA RC1 

Tierapo transcurrida desde que se obtiene la RC 

hasta la aperici6n de los primeros signos claramente atribui

bles n la leucemia. 

SUP(RV!VENCIA1 

Tiempo transcurrido desde el momento del diagn~o

tico hasta la muerte. 



RESULTADOS 

Se evalu6 lD c·ancordancio morfolóaica lograda por los 4 

observodoros al cx~minor 47 frotis do médula óseo. Dos lamini

llas fueron eliminados por snr de malo calidad. [xisti6 acuerdo 

inicial en 31 de las 45 laminillas lo qu~ representa un 69% do 

concordancia. Al reexaminar lea 14 laminillas discordantes on 11 

se logr6 acuerdo, elovándo!Je do cate manera el porcentaje de con

cordencin al 79%. Las 3 lorainilloa restantes fueron eliminados 

del es~udio por no haber existido acuerdo entre las observadores 

dospu6s de 2 inspecciones. 

De los 42 pacientes incl_uidos 7 (17%) correspondieron a la 

voriadod.L1 , 32 (76%) o lo variodad L2 y 3 (71,) a la variodod L3, 

La edad oecil6 entre los 13 y loe 64 ~nos con un promedio de 

25.4. anos; 19 del sexo femenino y 23 del sexo masculino. La edad 

fuo similar en los tres grupos y la relación masculino:femenino 

fue más elevada en la variedad L31 no obstante osta diferencio no 

fue •etedísticomente significativa(Tabla 3), 

Se observ6 un menor porcentaje do enfermos con fiebre e ln

fecc16n en la variedad L1 • (1 s!ndr6me an&mico y el dolor dseo fue

ron mas frecuentes en los pacientes can LAL L3; en este mismo grupo, 

el sangredo y lo hepataesplonomegalia fueron menos frecuentos. La 
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frecuencia de adenomegalia fue similor en los 3 grupos. Unicamen

te 2 enfermos presentaron infiltracidn leucémice al SNC y ambos co

rrespondieron • le variedad L2 (Tablo 3), 

Doce enfermos fueron catalogados comO de riesgo alto y 

los 30 restantes como de riesgo habitual. El porcentaje de enfer

mos con riesgo alto y riesgo habitual fue similar en loe 3 grupos 

de LAL (Tabla 3). 

Los enfermos con LAL L3 fueron los qua tuvieron la ci

fra promedio más baja de hemoglobina. Lo carga tumoral, juzgada 

par el n6moro promedio do leucocitos y de blastoo, fue mayor en los 

enfermas con LAL tipo L1 y t 2 • F:stadíeticamente, se observaron 

diferencias al comparar les cifras de leucocitos de loe grupos 

L2 y L3 y tambiln cuando se compar6 el porcentaje do blastos en 

loo grupos L1 y L3 (Tablo 3). 

De los 42 enfermos revisados, 30 (71%) alcanzaron la 

remisi6n complota. El porcentaje de remisiones completas en ca

da uno de loa grupos 'y el ntlmero de ciclos necesnrios para alcan

zar la misma se muestran en la Tabla 4. 

La mediana de duración de la remisi6n de los 42 pa

cinntes fue de 14.5 meses. No se observaron diferencias eeted!s

ticor.iente significativas al analizar por separado la mediana de 
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duraci6n de la ramioi6n da loo 3 grupas (Tabla ~}. 

De los JO pacientes que alcanzaron le ronisi6n complo

ta 14 (47~) recayeron, de éstos, 2 ter1.ían LAL L1 , y 12 LAL L2 

(Tabla 4). 5e intentó una segundo remisión en 11 de los 14 en

formos y no se obtuvo en ninguno de ellos. 

tl tiempo medio Co supervivencia en la variedad L1 

fue de 20 meoes y an t 2 de 13 meses (figura 1). En las pacien

tes con LAL t
3 

ol tiempo modio do supervivencia no se pudo va

lorar ya que un paciente falleció un mes despuds de nu ingreso 

y ~os otros 2 permanecen vivos y an r~misidn completa a los 

10.5 Y 22 ·meses dospuóo de su ingreso. No De observaron dife

rencias estedísticamonto significativao al comparar la super

vivencia en los J grupos. 

. ,_,-,._ ... ;,,_ 
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HOLA 3 

c,1íl.1CT~R!STICAS CLlf11CAS V or LAOOAl\TO!JIO or LOS cNrr;Mo3 C:CN LAL* 

L¡ L2 L3 llnlor do p 

(n•7) (n•32) (n•3) LlvsL2 L 1vsl3 L2vnL3 

D!:l'IOCllAfICAS 

Edad (•"o•) 26 29 29 NS•* NS NSª 
Soxo (uoronos:mujeres) .110.7 l 1 nll 112 NS NS ~sb 

CLINICAS 
Fiebre (%) 57 7S 57 NS flS . t{Sb 

lnfacclón (%) 14 34 33 NS NS 11sh 
Síndrome anémico 06 84 100 NS NS Nsb 

Sangrado (%) 43 53 o NS NS Nsh 
Dolor óseo (%) 71 59 100 NS llS t:sb 
Adenomeg21lia (:() 86 72 67 NS NS r:sb 
E'.11plenomegalia (.%) 71 56 33 NS tl!:i Nsb 
Hapatomegalia (%) 29 47 33 NS NS NSb 
Infiltrac16n SNC (%) o 6 o NS NS Nsb 

RIESGO 
Al to (%) 29 28 33 NS NS NSb 
Habitual (%) 71 72 67 NS NS 11sb 
HEMTf1l~GICAS 

Homoglobin• (9/dl) 7 8 5 NS l/S NS& 
Leucocitos (x109/l) 44 32 4 NS NS D.0498 

Blastoa en S P (%) 52 56 4 NS o.aes Ns• 

• Cxpreaadas como promedio ori tmt!tico. •• No aigni t'icativa (p > o,os) 
a U da Mann .. Uhitnay. b Prob8bilidad exacta de r!ahar. 
SP• Sangra per1t'6rica. 
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T.lllLl 4 

EVOWOI01' DB LOS PAOIEll'l:BS 0011 LAL• 

t, L2 L] '7a1'.or Cle R 
(n•7) (n•32) (n•3) t¡va ·t2 L¡va ~ ·Lzva L3 

B1misi6n completa (~) 71 72 67 IS•• 119 KBb 

nº dt oioloa para obtener u 11 5,5 6 !IS IS nsª 
l>lu'aoi6n de la BO (meooa) 13 12.5 14·5 !IS RS nsª 
aoodda (~) 40 52 o !IS !IS ftSb 

· :hprHado como Pl'Olltdi0¡,•ritmltioo. ºHe aisnitioativo (P>0o05) 
U dt Mann Wbitn17. Probabilidad exaota de l'iaher. 

BO• Bemie16n Completa. 



., 
o 

" .. .. .. 
z .. .. 
o 

li 
ü .. 
o .. 
o .. .. 

-15-

rtGURA 1 
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01scusrcr1 

Se revlsnr~n ~O expodienteo do enfer~os con LAL tratados 

en el Instituto Nacional de la r!utrici6n duronto el per!odo com

prendido entre marzo de 1974 y enero do 1981 y se conaideraron 

~2 como valorablea para nuestro trabajo, 

E:ncontramos que en los pocinnteo anollzodo:l por nosotros, 

el grupo de las LAL t 2 representaban el 76~ contra 17% y 7% de 

las LAL L1 y L3 respectivamente, esto relación entro loo tres 

sub-grupos es similor a lo encontrado por otros autnres, cuan

do se estudian gru~oo de paciontP.s adultos (9,10) y diferente 

de lo encontrado por grupos dedicados al estudio de la LAL en 

niffos, donds se ve un claro predominio de las LAL t 1 (13), 

Aunquo on el grupo do enfermos estudiados por noso

tros la edad promedio do las LAL variedad L1 era menor que el 

encantrado en las LAL variedad L2 (26 contra 29 a~os) no encon• 

tr~mos diferencias estad{sticnmenta significativas al comparar 

los promedios de edod de los tres grupos (Tabla 3) y esto es di• 

, 
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ferente e lo informado por otros grupos quienes encuen

tran un franco predominio do las LAL L1 entre los gru

pos de menor edad, soto probablemente se debe e que 

nuestra poblaci6n de enferman es notamente adulta con 

une edad promedio de 25.4 eílos. 

La.relaci6n entre el número de enfermos de 

sexo masculino y de sexo femenino, estudiados, mostr6 

que en el grupo global heb!a predominio del sexo mascu

lino tal como se ha informado por otros autores (14), 

sin embargo, el comparar esta relación entre los tres 

subgrupos no encontromos diferencias significotivae, 

Al analizar los hallazgos clínicos de presen• 

teci6n en los tres subgrupos de LAL no se observaron di

ferencias estad!sticamcnte significativas entre ellos; 

esta observación es igual e la encontrada por otros au

tores (9), No obstante, llama la atenci6n que en nuAs

tro.s pacientes con LAL L3, las manifestaciones de aangra

do fusron nulas miP.ntras que en otros tr~bejos esta compli

cacidn se presento hesta en un 20% (9)1 probablemente esto 

se deba al n~mero r.~ducido de nu,stros pacientes, 
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No incluimos el parametro morfológico L3 co

mo un dato de alto ricogo porque quoriamos conocer si en 

este grupo de enformoa los otros factores de riesgo 

oran más comunes, pero no encontramos diferencias signi

ficativas entre los tres subgrupcs1 a dif~rencio de lo 

informado por otros nutareo quienes encuentran un menor 

número de factores de alto ricago en las LAL l¡ qua en 

los LAL L7 y L3 (15), 

Los porometroG hemetológicoo estúdiados fuo~ 

ron los niveles do homoglobina, el número de leucocitos 

y el porcentaje do blaetos en sangro periférica. Obser

vamos difsrencias significativas (p = Q,C49) al compa

rar el n~moro de leucocitos do les LAL t 2 con el do las 

LAL t 3, igualmente encontramos diferencia~ significoti 

vas cuando comparamos el porcentaje de blestos de las 

LAL Li con al da los LAL L3 (p = o.cos), Burns y cola

boradores también encontraron un menor número de leuco

citos y un menor porcentaje do blastoe en la snngre pe

riférica de loa pacinn.tee can LAL L3 y este fen6meno lo 

explican diciendo que este grupo de loucemies está bio-
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ldgicamente relacionada con loa linfom~s de ~Urkitt. 

El 50% de los enfermas adultno con LAL tratados 

con VCR y PON alcanzan ié' remisión complete (16), este por-

centojo de remisiones se incrementa a un 70%, opraximadamon-

te, cuando al esquema anterior se le anode antraciclines 

y/o L-Repnrginaee (17 118), El porcentaje de remisiones 

encontrado en. el grupo de enfermos estudiadoo par nosotros 

(71%) es muy semejante al mencionndo anteriormente, pero en 

nuestros pacientes se utilizaron diversos esquemas de 

inducci6n a la remisión. NueGtros porcentajes de remls16n 

completa entre subgrupos no mostraron diferencias significati~ 

vas. 

Le mediana de la duración de la remisi6n anean-

trode en el grupo total do nuestros Bnfermos el igual que 

cuando se analiz6 por subgrupos fue menor que la informada 

por otros autores (14 1 19,20), 

Al igual quo la mediana de la duraci6n de la re-

mis16n, el tiempo medio de supervivencia de nuestros pa-

cientes fue inferior ol encontrado en la literatura, QUA 

es aproximadamente 27 meses, Tambi,n, en nuestros pacien-
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tia se obsorv6 uno monor superviv~ncio por aubgrupos qua 

lo oxprcoudn por otros autores (21). Sin embargo hay que 

tenor en cuanto quo lo mayoría de loo trn~ajos que ovaluon 

estos parametros fuoron rcnlizodos rr. gruros infantilco 

o mixtos (adultos y niños) y quo en el nunstro unicnmcnte 

se incluyeron adultos. 

finalmente ol porcontoj~ do lo concorclnncia diog

n6stica entre observadores fue de 69%, al anolizar las lami

nillas por primara vez, Este porcontnjc pnreco adecuado si 

tomamos en cuenta lo irformodo por otros autoras en otros 

series; en donde el porcentaje oscila antro un 6C% a 80~ 

(10,22). 

· Debido al núrr.ern do nuE?strns pacientes no podemos 

concluir quo la clasificaci6n do la rAB aplicada o la LAL 

del a.dul to es 6til. Es conveniente continuar este ootudic 

en forma prospectiva, para obtener conclusiones definitivas. 
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