
\ \_J].;z'_ 

/e) 
... 1~ 

Universidad Nacional Autónoma de Méx:.ico 

FACUL TAO DE MEDICINA 

DIVISION DE ESTUDIOS SUPERIORES 

ASPECTO ACTUAL DEL MANEJO Y 

TRATAMIENTO DE LA LEUCEMIA AGUDA 

LINFOBLASTICA EN Nrf\JOS 

T E s l s 
Que para obtener el lltulo de: 

ESPECIALIDAD EN PEDIATRIA MEDICA 

p e e n a : 

JORGE VAZQUEZ HERRERA 

C. H. "20 de Noviembre", l. S. S, S. T. E, 



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 



1 N O 1 C E 

Pág. 

INTRODUCCION 

HISTORIA 

CUADRO CLINICO 17 

NOMENCLATURA 21 

TRATAMIENTO 22 

COMPLICACIONES 25 

DISCUSION 30 

CONCLUS 1 ONES 35 

BIBLIOGRAFIA 38 



INTRODUCCION. 

La leucemia aguda es la enfe~medad neopl.~s·l_C:·a· -más freéuen­

te de la infancia (33, 42, 38) y haSta h,áce a{g'u,iio"~,,a~os la, 

Leucemia Llnfoblástica Aguda al igual que olrciS' tipOs,,de leuc=. 

mia, se consideraba como una enfermedad lncurab·1e. El trata-

miento estaba destinado a un aspecto pal lativo sin ta esperan­

za de erradicación de toda la población celular leucémica, con 

la certidumbre de que estas céJ u las se volver~ían eventualmente 

resistentes a todas las drogas a las cuales eran inicialmente 

sensibles, presentándose entonces recaída del proceso leucémi­

co; y en forma Invariable, la muerte del paciente. La difere.!!_ 

cia de sensibilidad a diversas drogas entre las células leucé­

micas y las células normales proliferantes más sensibles (Méd~ 

la ósea y tubo digestivo), es mayor en e1 caso de la Leucemia 

Llnfoblástlca (3); y en años recientes, la mejoría en los re­

sultados de diversos esquemas terapéuticos, ha sido la suficie!.!. 

temente impresionante para cambiar radicalmente el enfoque de 

los médicos tratantes en este campo, con respecto a los avances 

del tratamiento y como resultado de la estrategia integral del 

mismo. La aplicación a la Leucemia Linfoblástica Aguda humana 

de los principios terapéuticos basados en Ja leucemia murina -

L-1210 transplantable en el animal de experimentación, ha per­

mitido contemplar la perspectiva de que la Leucemia Linfoblás­

tica Aguda humana puede ser curable y en la mayoría de las in~ 

tituciones dedicadas al tratamiento de esta enfermedad, loi p~ 

cientes son tratados actualmente con este P.nfoque. 

En muchos hospitales que se dedican al manejo de este tipo 

de enfermedades, no existe uniformidad de criterio para el ma­

nejo de los pacientes Jeucémicos, en virtud de que la respon­

sabilidad de su atención recae indistintamente en los servi­

cios de Oncología, Hcmatología e inclusive de Medicina lnter-

na. 

El objetivo de este trabajo es uniformar el criterio para 

el manejo de los pacientes leucémicos que ingresen a los Ser-



icios de Pediatría de Jos diferentes ílospitales--del ISSSTE; 

por )o que concomi tantemente se presente _un protocolo de In­

vestigación C1 ínica que permite valorar qué esquema terapéu­

t,lco es el ideal para tos nii'los afectados de esta enfermedad 

en nuestro medio, incluyéndose en los dlvefsos métodos tera­

péuticos Jos adelantos recientes en este campo, que brinden 

a Jos niños leucémicos Ja posfbll ldad potencial de curación 

de su proceso o de rem1s iones prolongadas 1 ibres de leucemia. 

Existen barreras que Impiden a los paTscs en vías de de­

sarrollo, lograr resultados comparables a los altamente desa­

rrol tados, tales como factores económicos, socioculturales, 

ecológicos y tecnológicos; así como, dlsponíbltidad de nuevos 

agentes qulmioterapéuticos que permitan obtener los resulta­

dos deseados, pero que dejan constancia de nuestra inquietud 

para abordar el manejo de Jos pacientes leucémicos con e1 mi!_ 

mo enfoque. 

Se hará una introducción a la cinética celular y a la le~ 

cemta experimental, con el objeto de comprender mejor el ma­

nejo terapéutico a seguir con los pacientes que cursan con -

procesos de Leucemia Aguda Linfoblástica. 

CINETICA CELULAR. 

La leucemia aguda se ha curado ocasionalmente: Surchenal 

(30) en 1968, pudo recolectar de la 1 iteratura mundial 157 C!_ 

sos de más de 5 años de sobrevida 1 algunos de Jos cuales se 

encontraban en rem is i 6n y sin ningún tratamiento durante va­

rios años, concluyendo de estos datos que Ja recaída de un -

proceso leucémico se hacía menos frecuente, mientras mayor -

era el lapso 1 fbre de la enfermedad. 

Es difícil negar que algunos de estos casos se hayan cu­

rado¡ sin embargo, no había factores comunes entre ellos que 

perm[tieran atribuir en particular la curación¡ por lo que se 

aceptan como curaciones al azar, atribuibles quizás a la na-



turaleza de Ja enfermedad, más que a .1as virtudes· "friherentes 
'-· del tratamiento administrado. 

Sin embargo, surge la siguiente interrogación: lla Leu­

cemia Aguda Llnfoblástlca es curable en el ser humano? Los 

estudios sobre cinética celular en relación a quimioterapia 

antlneoplástlca en el animal de experimentación, en particu­

lar en la leucemia aguda del ratón, han permitido presumir 

que muchos de los principios aplicados pueden ser extrapola­

dos al ser humano y que esta información ha permitido esta­

blecer qué tan cerca podemos llegar a la curación de los tu­

mores experimentales con las drogas disponfbles. Los conceE_ 

tos quimioterapéuticos están basados directamente, por lo -

tanto, en la probabi 1 idad de destruir todas las células tum.2_ 

ra les por el tratamiento con drogas o mecanismos inmunes pa­

ra obtener la curación. 

Frel y Freirich (13), en 1965, calcularon teóricamente, 

que el número de células leucémicas en cualquier momento del 

diagnóstico, o de una recaída es de aproximadamente 1 X 1012 

Cada célula leucémica pesa aproximadamente 1 X 10-9 (1 billón 

de células por gramo). En promedio, un paciente con 100 gr. 

de tumor sólido en el momento del diagnóstico tendría aproxi­

madamente 1 X 1011 células tumorales. En base a ésto, se ha 

calculado que un niño con leucemia, que pesa 30 Kg. {I m2 de 

superficie corporal), presenta un promedio de 1 X 101 2 célu­

las leucémlcas cuando se halla en recafda. Esto representa 

aproximadamente 1 Kg ó 3-~% del peso corporal del paciente. 

La mayoría de las drogas antlneoplásticas no tienen toxl 

cidad selectiva para los tumores experimentalmente sensibles 

a ellas, ya que para reducir una población celular tumoral 

de 1 X 1012 a menos de una célula, requeriría una muerte por 

droga de 99,99999999 % de la población tumoral y de 99 a 99.9% 

de células vitales normales; por lo que matar más células no_i: 

males serra ir más allá del punto de toxicidad. 

En 1966, Shabe 11 ( 13) diseñó un esquema ex peri menta 1 en 

ratones, en los cuales inoculó una sola célula aislada L-1210 

lntraperltonealmente; los ratones inoculados por este método9 

basado en di luciones celulares del loglD, y cuando se procedía 
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al recuento con el hemocitómetro del lfqufd_o.de_ascitis, ba­

sado en la curva de dfstribucfón de Polsson, 30% de los rat2_ 

nes que recibieron una décima de una suspensión perfectamen­

te mezclada, no presentaron leucemia. El 70%, de 1675 rato­

nes, restante¡ implantados con una célula, por el método de 

dilución, sobrevivieron. En Ja ausencia de error en la dil!!_ 

ción y 100% de viabilidad de células L-1210, la mortalidad 

en este grupo, basado en la curva de distribución de Poisson, 

debería haber sido de 63%, en Jugar del 30% ahervado. Esto 

sugiere que el porcentaje de células viables en las suspensiQ_ 

nes tumorales utilizadas, era 50% en promedio (fíg. No. 1). 

Determinando el tíempo del final de Ja terapia, al día 

de la ~ediana de muerte, los investigadores podían estimar 

el número de células viables L-1210 presentes al final de Ja 

terapfa. 

Una de las observaciones más importantes que se obtuvie­

ron de estos estudios, es la de muerte de células leucémicas 

por drogas Inducidas in vivo. Esto quiere decir que: en una 

población celular tomada al azar, un porcentaje constante de 

Ja población leucémica tata 1 1 independientemente del tamaño 

de la población, es destruida por una dosis efectiva admini~ 

trada, de una variedad de diferentes agentes antileucémicos, 

(flg. No. 2). Se observa el promedio de vida de ratones i!!!_ 

plantados con células Jeucémicas P-1534 mediante diluciones 

de JoglO y tratados con una dosis única, constante y efecti-

va de Vincristina. Se pueden observar porcentajes de destruE_ 

ción {muerte) significativos y consistentes, deducidos del -

Incremento en Ja sobrevida, en relación al tamaño del inóculo. 

La Fig. No. 2 muestra en las 1 íneas paralelas a dos gru­

pos (tratados y no tratados), indicando un porcentaje consta!!. 

te de destrucción (muerte), con Ja misma dosis efectiva de -

vincrist ina sobre un márgen 4 Jog10 del tamaño del lnóculo y 

más aún, Indica el tiempo de duplicación de las células leu­

cémlcas que sobreviven, no se madi ficó por exposición a Ja -

dogra. Este principio de la cinét lea de la muerte celular -
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por drogas -antttjeoplás-fCa-,s-.no·e·s·t-á re.strfngfda a-·un tumor o 

droga ún f cos. Ob-~.d ~~á~d~~---~ ~-demás, cons t~n tes s rm r 1 a res de 1 

log ... de c·é1u·ia~-l~1.2J_O.m.~~;~~s in vivo con agentes ailti_leu­

c:.émicos (Cltosin··--ara-binóSidci, 6-mercaptOpurlna, ciclofosfaml 

da, ametopterfria) y de -di\iersa·s n·ltrOsoureas activas. 

Los resultados basado en observaciones longitudinales de 

6 meses a másde un año, en ratones leucémicos tratados con -

quimioterapia, fndfcan que el tratamiento de estos ratones -

que albergaban células Jeucémicas L-1210, con agentes antl-

1 eucémfcos representativos de los diferentes tipos, no resu!, 

tó en la selección de células leucémlcas viables; con retra­

so prolongado en la fase de crecimiento Inducido por drogas. 

Dado que no existe ninguna droga anticancerosa disponible -

que cure la leucemia experimental avanzada con una dosis ún..!_ 

ca 1 etal para el 10% de los sujetos, ni de ninguna droga con 

potencial logarítmico destructivo para cualquier tumor celu-

1 ar in vivo, de aproximadamente 109 células leucémicas de -

1 os tumores experimentales avanzados; se requerí rá, por lo -

tanto, de dosis repetidas de tratamiento con erogas disponi­

bles, para tratar Jos tumores en el hombre. 

LEUCEMIA EXPER 1 MENTAL. 

Skfpper (22), en 1967, confirmó que la actividad anti-

1 cucémlca del citosln-arabinósido contra células L-1210 del 

ratón es útil¡ pero no da resultados espectaculares cuando 

el medicamento es administrado una vez al día por quince -

días, o diariamente hasta la muerte. Se supone que las ex­

posiciones múltiples durante dos ciclos de duplicación cel~ 

1 ar 'como promedio, deberían exponer a la mayor parte de una 

población celular metabólica L-1210 a citosín-arabinósido 

una ó más veces durante la fase sensible de síntesis del áci­

do desoxirribonucleico, (flg. No. 3). 
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F 1 G. No. 3 

Se implantaron íntraperitoneaJmente céluJ·as ,Jeu_~émi_c'a s 

5 X 104, de !acepa L-1210 en ratones. La lfnea _A e_s_.la ldea­

Jlzación gráfica de la cínética celular en--el rat6n __ -no tra­

tado, la mediana del día de muerte fué et dfa B. La línea B 

representa la cinética celular de ratones implantados y tra­

tados una vez al día con dosis Lo10 de citosfn-arablnósido por 

15 días (del día 2 al 16). Se demostró un aumento de la so­

brevida del 162% sobre el grupo control no tratado; pero no 

hubo sobrevivientes. Asumiendo un log. constante de destruf_ 

cíón (muerte), con cada dosis de la droga y un tiempo de du­

plicación sin modificacfones en las células Jeucémlcas sobr!:_ 

vivientes a cada dosis de la droga. podemos calcular una des­

trucción celular aproxamada de 63% con cada dosis diaria de 

cftosín-arabinósido. Para una célula tumoral con un tiempo 

de duplicación de aproxfmadamente medio día, se tendrían que 

destruir (matar) más del 75% del total de la población celu­

lar cada día, para lograr una curación eventual con periodos 

de terapia diaria de citosín-arabinósido. Ya que las dosis 

utll fzadas aquí fueron Lo 10 , es evidente que nunca se podría 

predecir la cura de la leucemia L-1210 con cltosín-arabinósi­

do con este esquema terapéutico¡ a menos que la población ce­

lular Jeucémica al inicio de la terapia fuera muy pequeña (m.!:._ 

nos de 10 células viables). La línea C representa el esquema 

terapéutico utilizando cltosín-arabinósido cada 3 hs. dlari!, 

mente, cada 4 días por 4 ciclos. Con este esquema se logra 

practfcamente el 100% de curaci6n de Jos ratones. 

Experi~entos subsecuentes indican que después de 2 ciclos 

de 24 hs. con intervalos de 4 días con citosín-arablnósldo a 

la dosis indicada algunos animales sobrevivieron. Esto indi-

ca que al final del segundo ciclo con esta dosis y esquema -

terapéutico, el número de células L-1210 sobrevivientes, se 

redujo a aproximadamente una célula por ratón. Dado que Ja 

dósls de cltosín-arabinósldo utilfzada (15mg/kg/dosfs) en 
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es te es quema te rape ut i co -mú 1 t ( p 1 ~ ,_ ,~e·p~~~~~~-~-~-:~--~, ~::.1_ -~--: l o_-{o , es 
aparente que se está reduciendo la pclblaci-60-~'ceiufar·· tumo­

ral viable, dentro de los márgenes de cur·~~-¡·ón-, -c~--ri aprOxl·· 

madamente la mitad de la LO 
10 
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Evans ( 13), en 1964, reportó la potencla_l lza~IÓ~· t;,ra~ 
péutica del citosln·a.rabinósldo con 1a porflroinícina contra 

dos tipos de leucemia murina: L-1210 y P-1534. Scliabel (1.3), 

utll izó citosín·a rabinósido más 12-cloroetil J--cicloex.i1 1 

nitrosourea (C.CNU ), en el tratam(ento de células L-1210 im­

plantadas por vía Intravenosa. (flg. No. 4). 

r 1 G. No. 4 

La terapia intraperitoneal se intcfó de 24 a ltB hs. an­

tes de la median a del día de muerte en los ratones control 

no tratados {A
2
). Aquí se muestra la actividad terapéutica 

del citosin-arab in6sfdo sólo, del CCNU sólo y 1a combinación 

de }as dos drogas. La terapia del citosfn-arabinósido fué 

Iniciada 2~ a 48 hs. previas a la mediana del día de muerte 

en ratones control no tratados con una dos.is to 10 • la sobro­

vida aumentó; pero no hubo sobrevivientes (c
2

)_ 

El CCNU redujo la población celular a una célula por r2_ 

tón 1 cuando la terapia fue iniciada 48 hs. antes de la me­

diana del día de muerte (8
2
); y cuando el tratamiento fue 

iniciado 24 hs ... antes, sólo se observó discreta activídad ... 

terapéutica (o
2

). 

Sln embargo. cuando las dos drogas fueron dadas en com­

binación cada ~ hs., por 2~ horas, cada i. días, iniciándose 

48 horas antes de la mediana del día de muerte, el 90% de 

Jos animales tratados sobrevivieron (E
2
). Si la terapia 

combinada se daba 2.4 horas antes de 1a mediana del día de 

muerte, se reducían las células leucémicas a una célula por 

ratón y el ~0% de los animales tratados sobrevivieron inde-
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flnldamente (E
3

) 

Este grado de actividad terapéutfca se observó con no 

más de 99.9% de destruccf6n (muerte) de Jas cé1ulas norma­

les vitales, un porcentaje generalmente considerado que de!_ 

cribe la toxicidad letal. Los datos clfnicos indican que 

el cltosín-arabinósido es menos efectivo en el hombre que 

en el ratón, probablemente porque en el hombre el Ara-e se 

desamlna a arabinosiluracilo inactivo y debido también a 

que, la mayoría de los tumores humanos, tienen un porcent!!._ 

Je menor del total de población celular viable en fase se~ 

sible de síntesis de ácido desoxirribonucleico en cualquíer 

tiempo, que aquél las encontradas en la leucemia rápidamente 

fulminante de Ja cepa L-1210. La efectividad del CCNU no 

está aún probada en el hombre. 

Con estas observaciones, se llegó a la conclusión de -

que podía obtenerse un mejor esquema terapéutico con esta -

racionalización dirigida a la combinación de las drogas. 

Los principios básicos que se obtuvieron de la cinética 

celular fueron los siguientes: 

1.- El porcentaje y no el número absoluto de una pobla­

ción celular leucémica en cantidad muy variable, muertas p~ 

una dosís dada de una droga determinada, es razonablemente 

constante. 

2.- Una sola célula Jeucémica es mortal para el huésped 

pues su multiplicación dividéndose cada 0.55 días producirá 

aproximadamente 1,000 mi 1 Iones de células lcucémicas causan­

do Ja muerte del huésped alrededor de los 19 días después de 

la inoculación fntraperitoneal. 

J.- La célula leucémica es más sensible a un agente dado 

para un nivel determinado en el momento de su mitosis¡ por 

consiguiente, el conocimiento del tiempo de duplicación ce­

lular (lntermitósico), es de mucha importancia y la admini.!_ 

tración intermitente de las drogas más racional y efectiva. 

'4.- El porcentaje de una población leucémica de cualquier 
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dimensión. muerta por una dosis ú~ic~>a.~~--i .. ~,i,~tr.a~.ª a~ hués­

ped, es directamente proporcional a1 ·nivel_ de dicha dosis 

(entre más alta, mayor porcentaje de células.muertas); por 

cons igufente, en un tratamiento continuo, es obvio que sea 

necesario destruir las células leucémlcas más rapldamente 

de lo que se duplican, por proliferación de las células S.2_ 

brevivlentes, para lograr la erradicaci6n celular. 

5,- La misma fracción de ·la poblac16n de células tumo­

rales es destruida por una dosl_s de droga. sin importar el 

tamaño de la población celular, Concluyéndose que, para -

erradicar completamente el tumor, es necesario administrar 

tanta quimioterapia como pueda ser tolerada por el huésped, 

cuando el tumor sea pequeño. 

6.- La quimioterapia sistémica combinada con radiación 

del sistema nervioso central, producía una prolongación a.!.. 

tamente significativa de la sobrevida cuando se comparaba 

con la obtenida en ratones tratados, ya sea con irradiación 

o drogas exclusfvamente. Esto indica que el potencial pa-

ra la curación de la leucemia se relac lone con distribución 

así como con el número de células Jeucémlcas presentes al 

Inicio de la terapia (6). 

HISTORIA. 

A partir de estos hechos de observación, se trataron de 

extrapolar las experiencias obtenidas en el animal de expe­

rimentación al manejo del paciente con leucemia aguda, aún 

con la salvedad de que existen barreras biológicas ineludi­

bles entre la leucemia murlna (metaból icamentc muy activa) 

y la leucemia humana; ya que a medida que aumenta la pobla­

ción celular leucémica, existe tendencia a que un número -

mayor de células ingresen a etapas de reposo (G-0); por lo 

cual, siempre existe una proporción de células fuera del -

el e lo (8). 
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La duración de la remisión se registra a partir del último día de 
Qu imiotcrapia. 

El No. de pacientes en Cdda grupo de trat.;imiento está indicado en 
el paréntesis. 

Los números 82, 56 y 91 indican las semanas durante las cuales los 
paci,entes permanecieron en remisión. 

FUENTE: NEOPLASIA 1 U CH 1 LOHOO D. 

HYRON KARON 

~1 
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En Noviembre de 1962, un estudio llamado 11 VAHP 11 (vlncris­

tina, ametopterina. 6-mercaptopurlna y prednisona), fue usado 

para alcanzar buen efecto terapéutico; en este estudio se ad­

ministraron las dosis máximas toleradasde los 4 medicamentos, 

durante l O días. para lograr la remisión y después de un des­

canso terapéutico de 14 días, se administraron ciclos adiclo-

nales~e l O días con 1 as mismas drogas. Después de 

tos de consol ldación, la terapia se descontinuó. 

tratamie!:!_ 

Posteriormente, en 1965, se 1 levó a cabo un segundo estu­

dio: BIKE o programa blcíclico (13)¡ en éste, la inducc16n de 

remisión fue con vincristlna y esteroides y la consol fdación 

del tratamiento consistió en un curso de 5 dfas con la dosis 

máxima tolerada de 6-mercaptopurina y después un~ dosis alta 

de ciclofosfamida. 

La importancia del hallazgo de estos programas fue el es­

fuerzo de dar la dos is máxima tolerada en la remisión tempra­

na y un esfuerzo de eliminar las células leucémicas residua-

l es. 

F 1 G • No - 5 

En ésta se muestra que la duración de la remisión es si­

ml lar en ambos esquemas; pero es significativamente mayor a 

aquélla que se observaba cuando se daba prednlsona sola. Vei~ 

te de los 23 pacientes que completaron una consolidación te­

rapéutica, después de haber alcanzado una remisión hematoló­

glca completa, presentaron leucemia dentro de 1as35 semanas 

posteriores a la suspensión de la terapia. La duración más 

prolongada de la remisión indica que la cantidad de leucemia 

residual fué significativamente disminuida por la terapía de 

con sol i dac ión. 

Se usó la experiencia del esquema de VAMP para obtener 

una di smlnuc.ión de las células tumorales en la terapia por -

consolidación (fig. No. 6). 
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Se ha calculado que un niño con Leucemia Aguda Linfo­

blástica, con un peso de 30 Kg, presenta 1012 células leu­

cémicas cuando se encuentra en recafda, ésto es aproximad~ 

mente 1 Kg ó J-4% del peso corporal del pac::iente. El prOnl!_ 

dio de reproducción de las células Jeucémicas es de 4 días 

aproximadamente y los cálculos basados en éste indican que 

la reproducci6n de una célula requiere de 40 duplicaciones 

con un tiempo de S-6 meses aproximadamente para alcanzar 

una población de 10 12 células. Se observa que el tiempo 

de duplicación promedio es muy bajo, ya que la tasa de pr.2. 

1 iferaclón no es constante y disminuye cuando aumenta el -

tamaño del tumor: esta variación es el resultado de un in­

cremento en el número de células, las cuales dejan la fase 

pro) iferatlva y entran en una etapa de descanso. Debería 

estar claro que una explicación razonable para la pro long!!_ 

ción de una remisión después de quimioterapia lntensiva,es 

la reducción del total de células leucémicas presentes en 

el cuerpo y puede ser también que el número estimado de c.§_ 

lulas leucémicas residuales, después de la inducción hacia 

la remisión, puedan disminuir únicamente de 2-3 logaritmos. 

FlG. No. 6 

Puesto que el esquema de VAMP no erradica todas las eª-. 

lulas leucémicas residuales, se llevó a cabo otro programa 

terapéutico intensivo llamado·POMP (prcdnisona, oncovín, 

metnotrexate y purlnethol). El período de Inducción de -

remisión fué por 5 dfas con los cuatro medicamentos; pos­

teriormente, un descanso terapéutico de 9 días, Este pr~ 

grama incluyó uno ó dos cursos para inducir la remisión, 

seguidos de cursos de 5 días de terapia de consolidación 

cada mes, por espacio de un año, antes de descontinuar el 

tratamiento. Esta periodicidad se dió por Ja falla obse.r. 

vada en los esquemas anteriores, probablemente debido a 

que las células entran en una fase de descanso celular, -
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la duración de remisión está registrada 
desde la primera remisión completa de -
acuerdo a médula ósea. E\ número de pa 
cientes en cada grupo se indica en el :­
paréntesis. 

F_UENTE: NEOPLASIA IN ClllLOHOOD. MYRON KARON 
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lapso durante el cual ~·?., .~.u·e.d~~- ~_et_:_d~~t'.~_,l:Jid~s ~por Ja qui­

mioterapia. Se supone qu·e ~ale_s_"Cé1 ul~s ~ueden. éntra·r nu~ 

Vamente a Ja fase proJíferatf~_a··_Cf~ra-nte·: eJ ffle_s -e!'J.·eJ CLJ:al 

el tratamiento es descontinuadO-,-y p·Ü~e-'den enton~es_ ser des­

truidas por un curso lnfeiis __ f'~o---d~-"'-~r~·ta~ie~-~o (Ffg, No~ 7) 

FI G. NO. 

Aquí se muestra que la duración media de la remisión 

uti 1 izando los esquemas terapéuticos VAMP y BIKE es de 35 

semanas; Ja recaída fué similar en ambos programas, de es­

ta manera, la quimioterapia administrada durante las prim!:._ 

ras 12 a 16 semanas de remisión en estos programas fué tan 

efectiva como Ja dosis diaria oral de 6·mercaptopurina da-

da durante la remisión. Esto indica que, descontinuar la 

terapia después de la censal idación, no produce una recaí­

da más rápida del padecimiento, que la que se observa cua~ 

do la quimioterapia es continuada a través del periódo de 

Ja remisión. 

la duración de la remisión para POMP fue mayor quepa­

ra cualquier otro de los programas; no hubo cambios en el 

patrón de recaída después de 14 meses, cuando todos los -

tratamientos fueron descontinuados. Con ésto se enfatiza 

que Ja efectividad de Ja quimioterapia temprana, durante 

la remisión, prolonga esta última; y también se demuestra 

el valor del tratamiento intermitente para mantener la re­

m is Ión. 

Otros grupos de investigación, de acuerdo a las expe­

riencias simultáneas de los estudios ya mencionados 1 Ini­

ciaron nuevos enfoque terapéuticos en Ja leucemia 1 info­

bJástica aguda humana, procurando eliminar todas las célu­

las sembradas en el Sistema Nervioso Central, que ha sido 

considerado como uno de los órganos 11 santuario 11
1 en los -

cuales la quimioterapia utilizada en los diversos esquemas 
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terapéut(cos no 1ograba el efecto farmaco16gico deseado, .por­

que no se obtenían concentraciones adecuadas de la droga (22,6) 

Por otra parte se observó que, a medida que 1os nuevos esque­

mas terapéuticos lograban mayor duración de la remlsf6n, la 

primera recaída invariablemente, cuando no existía recaída h!_ 

matológlca, correspondía al Slstema Nerv(oso Ceniral.~ 

A partir de 1962, Pinkel y Cols. (22,21), hlele~on ·estu· 

dios pi lotos dfv id Idos en 3 grupos, en los que Ja induccl6n 

de la remisión fue con vincristina-prednlsona y en el primer 

grupo la consolidación fue con 6 mercaptopurina por vía oral 

y Ja administración lV de ciclofosfamida y vlncrfstina serna .. 

nalmente. En este grupo se incluyeron 3 pacientes. En el 

segundo grupo, 12 niños: \O de los cuales presentaron remi­

sión completa y continuaron con ta administración de 6 .. merca.e_ 

topurina diaria o methotrcxate semanalmente, combinados con 

vincristina y ciclofosfamida cada 2 semanas. En estos dos 

grupos se administró terapia de 500 Rads de Co 70 a todo el 

eje cerebroespinal. Los siguientes 26 pacientes se colocaron 

en el grupo 3; 2~ de ellos desarrollaron remisión completa 

de médula ósea y se inició terapia de consolidación con 6 me!. 

captopurina y methotrexate durante una semana, en forma dia­

ria y ciclofosfamida y vlncristina administradas semanalmen­

te. A este grupo de pacientes se administró radiación profi­

láctica a Sistema Nervioso Central con 1200 rads de Co60 al 

eje cerebroespinal. (Cinco pacientes de este último grupo 

fueron eliminados del estudio: 3 por haber recibido trata~ 

miento previo y dos porque presentaban leucemia mleloblástt­

ca). Posteriormente la quimioterapia fue suspendida de los 

30 a 36 meses de tratamiento. 

De los resultados obren idos en este análisis se observa 

que una cuarta parte del estudio 5 pacientes han estado en 

remisión hcmatológica continua por más de 5 años (2 de Jos 

grupos 1 y 2; y 3 pacientes del grupo 3). No hubo ninguna 
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evidencia de que la radiación espinal inhibiera el desarrol.Jo 

de leucemia del Sistema Nervioso Central. 

George y Cols. (6) han propuesto la radiación proflláctl. 

ca encéfalo-espinal a Sistema Nervioso Central con 2400 rads. 

Esta dosis es efectiva, pero puede causar supresión de gran­

des áreas portadoras de médula de la columna vertebral. Tam­

bién se inició el uso de radiación en otros estudios y quimi.2_ 

profilaxis con la aplicación de methotrexate intratecal comb.!_ 

nada con radiación craneal en dosis de 2400 rads con Co60 pa­

ra tratar de alcanzar la profilaxis a este nivel, (6,27,11,23 

26). 

En vista de que hasta el momento las experiencias pre­

vias no han demostrado cuál esquema resulta más útil respecto 

a Ja duración de Ja remisión, sitio o tiempo de recaída loca) 

en el manejo de pacientes con leucemia 1 infoblást ica aguda, 

sigue resultando fundamental resolver las siguientes pregun­

tas: 

J.- lLa Inducción de la remisión prolonga la sobrevida? (8) 

La respuesta a esta pregunta es afirmativa, tanto en adul 

tos como en niños. Entre 1964 y 1966 la mediana de sobrevida 

en niños que eran admitidos al Instituto Nacional de Cáncer y. 

que obtenían remisión completa, era de 3 años; en oposición a 

4 meses para aquel los pacfentes que no respondían al tratamie!!. 

to. 

2.- lPuede prolongarse Ja duración de la remisión con la 

terapia de varias drogas, más al Já que la remisión con una 

droga exclusivamente? 

Estudios comparativos de terapia de sostén con agentes 

únicos o en combinación,no habían mostrado inicialmente dife­

rencia sfgnificatlva, que sí se han observado al agregar ci­

clos de 1 pseudo-reinducción' con vincrfstfna y esteroldes {8) 

( Tab 1 a 1). 
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TABLA 1 

COMPARACION ENTRE LA TERAPEUTlCA COMBINADA Y LA TERAPEU" 

TICA CON AGENTE UNICO EN EL MANTENIMIENTO DE LA REMISION 
COMPLETA EN LA LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA 

Ageñtes Ouraci6n del 
Tratamiento 

6-MP Hasta la recaída 
MTX Hasta la recaída 

6-MP&MTX Hasta la reca!da 

6-HP&MTX Hasta la recaída 

6-MP o MTX Hasta la recala 

MTX 
6-MP 
CYT 

1,5 meses 

1,5 meses 

1 , 5 meses 

MTX 6-MPCYT 1,5 meses 

6-MP Hasta la recaída 

6-MP VCR& P Hasta la recaída 

MTX 

MTXVCR&P 

meses 

meses 

Ouraci6n media 
de \a remis Ión 

total (d!as) 

147 
119 
112 

210 

210 

159 
165 
105 

160 

11 o 
210 

315 
480 

Referencias 

F re i y co 1 s 

Fre l y co 1 s 

Hol land 

Cheval ler 

Ho 1 land 
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Así mismo, varios estudios pi lotos real lzados po-r Pf."nke-1 y 

col s., 1962 y 1965, en los cuales utillzar.on tr(~~l!ont·o,'ile'· 
manten 1m1 en to con a gen tes mal t lp les, parecen _ap~y-~ r __ --~~~~:-~·l~ij 
el concepto de prolongación en la duracldn de· la ref!ll~-(é?n 

completa y hcmato16glca y un aumento sl·gniflcatiyo en la so­

brevida prolongada 11 1 ibre de leucemia 11 (21) 1 

3.- lOeben administrarse las drogas en el tratamiento de 

sostén en forma intensiva y ser la toxicidad su limite~ o en 

forma discreta para evitar infecciones agregadas? 

No existe un argumento sólido para uti tizar dosis dlscre 00 

tas, ya que es deseable suprimir el proceso leuci!mico tan 

completamente como sea posible y las dosis intensas son ca­

paces de hacerlo más satisfactoriamente. De hecho, las dó-

sis elevadas esUin generalmente indicadas durante la remI.sidn 

hemato16gica, cuando la médula puede tolerar considerablenen­

te un mayor ataque citol6glco¡ que durante las recaídas en que 

existe Infiltración meningea, mielo e inmunodepresión, PQr 

otra parte, se ha visto que la mediana de duración de la re­

misidn es mayor en pacientes con tratamiento con dosis tota­

l es que e o n dos 1 s me d i as ( 2 1 ) , 

4.- lSe puede prolongar la duración de la remisión completa 

con radioterapia craneoespínal o radiación craneal más metho­

trexate intratecal, una vez Inducida la remis ión7 

Johnson en 196lt, trabajando con ratones BOFI inoculados 

intracerebralmente con leucemia L-1210, demostró que la combf­

naci6n de quimioterapia sistémica y radiacldn al Sistema Ner­

vioso Central producía una prolongación-altamente si,gniflcati­

va- de la sobrevida, cuando se comparaba a la sobrevida obte­

nida con tratamiento sistémico o radiación exclusivamente. Es­

tos estudios fueron la base para que Plnkel y su grupo iniciara 

estudios comparativos en grupos de niños leucémlcos sometidos 

a radiacl6n de Sistema Nervioso Central y no sometidos a este 

tipo de tratamiento (6). Los estudios iniciales utll izando 500 
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y 1200 Rads de radiación craneoespinal, no mostraron diferen­

cias significativas respecto a grupos controles. Sin embargo, 

el elevar la dosis a 2400-2500 Rads de radiación craneoespi­

nal se observó que solo 2 de 45 pacientes que recibieron ra­

diacf6n y 29 de 49 que no la recibieron, presentaron recaída 

en el Sistema Nervioso Central, Jo cual terminó con la remi­

sión completa. La mediana de fa duración completa para el 

primer grupo ( i rradfado) fue de 14 meses y para el segundo 

grupo (no irradiado} de 11 meses (8). Otros grupos han uti­

lizado esquemas terapéuticos similares aumentando la dosis -

total de radiación craneoespinal a 3500 rads (12), y utili­

zando períodos más prolongados de methotrexate intratcccJI (11 

dos is)¡ pero hasta el momento, los resultados parecen ser 

similares a los obtenidos en los esquemas que previamente se 

han discutido. 

5.- lLa terapia de consolidación (terapia de citorreduc­

cíón) temprana puede prolongar la duración de la remisión, 

o la frecuencia, o el sitio de recaída? 

Hasta el momento no parece existir ningún efecto aparente; 

sin embargo, la observación de que Ja curación de la leucemia 

aguda lfnfoblástica requiere de la destrucción de todas las 

células lcucémicas y de que esta fase de la terpia está diri­

gida a reducir Ja poblacfón celular leucémica muY por debajo 

de los niveles obtenidos con induccfón de la remisión por sí 

sola, justifica nuevas pruebas terapéuticas que permitan una 

valoración más objetiva de su uti l ldad. 

CUADRO CLINICO. 

La leucemia aguda es la enfermedad neoplásica más frecue!!. 

te de la niñez y se caracteriza por la pro) iferacíón anormal de 

leucocitos inmaduros (blastos) en la médula ósea. Estas cé-

lulas Inmaduras reemplazan los elementos normales de la serie 

eritrocítica, mleloide y megacariocítica y tienden a prolife-
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rar en los tejidas de otros 6rganos (hfgado, braz?,. rfnéin,·· 

huesos, gangl los, testféulos, etc,) Por lo tan~o;\'1,a·. sfn-

tomatologfa de la leucemia aguda puede agrupars~.--én.::)t 

mes fundamentales: 

l. - s 1 NO ROM E FEBR 1 L o NEUTROPEN 1 ca: 
a).- Fiebre en ausencia de proceso 

b) • -

te. 
Fiebre asociada con proceso fn~~~-~--;,~:~;~-,>~-~-~-:t·e:r~--~"~ 
rrente. 

2.- SINDROME ANEMICO: 
a).- Palidez rapidamente progre~iva en ausencia de 

sangrado. 

b) .- Acúfenos y fosfenos. 

e).- Astenia, adinamia y anorexia. 

d).- Taquicardia, soplos funcionales y pollpnea. 

e).- Signos de Insuficiencia cardíaca. 

3.- SINDROME PURPURICO: 
a).- Equimosis y petequias. 

b).- Sangrado activo de diversos aparatos y sistemas. 

~.- SINDROME PROLIFERATIVD: 

a).- Adenomegal las. 

b).- Hepatomegalla y/o esplenomegal la. 

e). - Nefromegal ia. 

d). - Infiltración a testículo. 

e). - Infiltración 6sea. 

f). - lnfi 1 tración retroorbitarla. 

g) • - lnfl 1 trae Ión parotídea. 

DIAGNDSTIVO. 

El diagnóstico presuncional se ~ospecha por un cuadro clí­

nico sugestivo con manifestaciones de uno ó más de los 4 sín­

dromes mencionados anteriormente¡ así como, por la presencia de 
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blastos en sangre periférica. Pero el dfagnóstico definitivo 

o de certeza se hace por el hal Jazgo de blastos en frotfs de 

médula ósea en más del 25%. Cuando existe la sospecha de e.n­

contrarse ante un padecfmiento Jinfoproliferativo agudo; pero. 

que aún no. se tenga el dfagnóstico definitivo, se debe hacer 

diagnóstico diferencial con otros tipos de padecimientos neo­

blásicos que ocasionalmente pueden prestarse a confusión co­

mo son: reticuloendotel ios is, enfermedad de Hodgkin, ncuro­

blastoma, sarcoma de partes blandas; o enfermedades de Ja co­

lágena como: fiebre reumática, lupus eritematoso generalizado 

y artritis rcumatoide; otros procesos hematol6gicos como: ane­

mia refractaria, púrpura trombocitopénlca, anemia hcmol ítíca¡ 

también debe hacerse dlagn6stico diferencial con algunas en­

fermedades infecciosas como son: tuberculosis generalizada. 

paludismo, monocleosis infecciosa y fiebre tifoidea. Otros 

padecimientos como enfermedades de atesoramiento, hidrocele o 

multiparasitosis, deben ser consideradas en el diagn~stico di­

ferencial. (10-33) 

LABORATORIO. 

Una vez que se tíene hecho el exámen clínico y se sospecha 

de una enfermedad mieJoprol iferativa, en especial de Leucemia 

Aguda Linfoblástlca, se ! levan a cabo los sigufentes exámenes 

de Jaboratori, con el fin de apoyar la sospecha clínica y éstos 

son básicamente: 

A) Biometría Hemática completa, con el objeto de buscar: 

t.- Cifras bajas de hemoglobina, hematocrito y reticulo-

c i tos. 

2.- Leucocltosls o leucopenia. 

3.- Neutropenia. 

4.- Plaquetopenia. 

5.- BlastoS en sangre periférica. 

8) Frotis de Médula Osea. En la cual se hace el diagnós-

tico definitivo de Leucemia Aguda Linfoblástica ante 

Ja presencia de más de un 25% de blastos, 
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Con e1 fin de integrar completamente .eÍ .e~tud--ta·-de,un 
paciente con leucemia Aguda Lfnfoblást.ica·;-:_~.e .·rea13zán los si-
guientes exámenes de laboratorio y ga~_l,n_e'_t·~}-·: __ ·;·· -____ .--. ·_::_-· _:~- --- - _-

1.- Historia clinlca completa, investlganiló:~T~;~m:~;s y·.~l.!l.=. 
nos de 1os i, síndromes descritos, asr cOm~-~--:~/~ t·rei:nP~:_,:l~---~--~va1'~ ... 

clón de cada uno de el Jos. 

J. l Peso, talla y superficie corporal. _ ;-º 

1.2 Tensi6n arteria), frecuencta respiratoria -y_-ca·:rdfcíca--~ 

temperatura. 

1.3 Estado de nutrición. 

1. 4 Esquema de f nmun i zac iones. 

2.- Exámenes de laboratorio: 

Química sanguínea (gluc.osa, urea, creatin{n~ y ácido 

úrico}. 

E lec trol itos. (Na y K}. 

Exámen general de orina. 

Punción lumbar con: 

Estudio citoquimlco de LCR, cultivo c:Jnvesttgaci6n 

de blastos. 

Cultivos de: ortna, heces, sangre y exudado farrngeo. 

J.- Exámenes de gabinete: 

Estudio de fondo de ojo. 

Telerradlograffa de tórax PA 

Radiografía de huesos largos 
p. p. o. 

lateral. 

craneo. 

4.- Exámenes para realizar únicamente en casos especla1es; 

Urografia excretora. 

E. C. G. 

Pruebas de funcionamiento hepático, 

E. E. G. 
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NOMENCLATURA. 

En la valoración de la evolucf'ón del padecl.mientc;> Y.del tra­

tamiento del mismo, se emplear.in los términos .que se· deflne:n a 

contlnuacf6n: (22, 21, 6), 

Remisión completa,- Se considera cuando el paciente se en­

cuentra 1 ibre de sTntomas y hal Jazgos fTsicos atrfbuíbles a Ja 

leucemia y en sangre periférica exfs~e un ascenso de hemoglobina 

por arriba de 1 lg% en preescolares, escolares y adolescentes¡ y 

IOg% en lactantes, y que se sostiene durante más de un mes. Neu­

trófí los totales.circulantes arriba de 1500 mm3 y plaquetas de 

más de IOO,OOO/mm3 y ausencia de blastos en frotls de sangre pe­

riférica. 

Remisión medular completa.- Médula ósea con 5% o menos de 

blastos más células tronculares y 40% o menos de 1 infocltos, más 

J infoblastos, más células tronculares. 

Remisión medular~.- Médula ósea que contiene 5 a 25% 
de linfoblastos más células tronculares 6 40 a 70% de linfocitos 

más 1 infoblastos más células tronculares. 

Recaída.- Se define como la reaparlcidn de leucemia mani­

festada en una médula ósea en remisión, parcial o total; o por 

la aparición de lcucemfa en Sistema Nervioso Central, infiltra­

ción víscera) o cualquier síntoma o signo atribuible a la leuce­

mia. 

Recaída~ Médula Osea.- Médula con más de 25% de blastos, 

más células tronculares; ó mas de 75% de 1 infocitos más células 

tronculares. 

Sobrevida.- Es el período entre el diagnóstico de la leuce­

mia y la muerte. 

Duración~ remisi6n completa,- Es el tiempo entre Ja pri-

mera remisión medular complet~ ___ y_eJ )~_r)m_er signo de recaTda a 
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nivel hemato1ógfco, de sfstema nervioso centraJ'o 

Duraci6n !!:.. remisión hematoJógica.- Es el tiempo entre Ja 

primera remisi6n de médula ósea completa y la primera eviden­

cia de recaída en ese sitio. 

Leucemia~ Sistema Nervioso~~.- Es el período en­

tre la primera remfsión en médula ósea y la primera evidencia 

de leucemia en sistema nervioso central. 

Remisíón hematológica.- Es Ja remisión infcíal contínua 

1 ibre de toda evidencia hematológica de leucemia. 

TRATAMIENTO. 

Una vez que se tiene el estudio integral del paciente, se 

someterá a tratamiento anti leuct?mico, e) cual se divide en 4 

fases, de acuerdo al criterio de Pinkel (22,21), modificado por 

outh West Oncology Group y Hospital lnfanti 1 de México (33 ,24, 

4o. a, 6 J: 

PR !MERA FASE,- Inducción de la Remisilin. 

SEGUNDA FASE.- Con sol idac Ión de 1 a Remisión, 

TERCERA FASE, - Radiación profi Jáct lea a Sistema Nervioso 

Central o tratamiento quimioterápico In-

tratecal. 

CUARTA FASE.- MANTEN 1M1 ENTO DE LA REMISION 

PRIMERA FASE.- Inducción de la remisión. 

Las drogas id6nes, como ya se demostró anteriormente, para 

el tratamiento de inducción de la remisión con Ja Vincrfstina 

(alcaloide de la V inca Rosea) y los ~steroides (Prednisona), 

Jos cuales se administrarán de acuerdo al siguiente esquema: 



11ED 1 AMENTO 

VINCRISTINA 

PREDll I SONA 

- 2 

DOSIS 

mg/m2 de S.C 

(sin exceder 1 

to ta 1_ s~mana 1 d 

'TIEMPO 

Este esquema se adrnlnistrar1 por un--tiempo Varfable de -4 a 

6 semanas, el cual depende del ecesarto para alcanzar una re­

misSón completa. El control del paciente durante esta fase se 

lleva a cabo con exámen clínico ~emanal, biometria hemát ica 

completa y cuenta plaquetaria. ~ 

A1 completar esta fase de induce i6n de la remis i6n se In i­

cia el descenso de los esteroides\en una semana: 50% de Ja do­

sis total en los primeros ~ dfas¡ 1
1 25% en los siguientes ~ y 
'¡ 

suspensión del medicamento. lgua1·
1
mente, al dar Ja última do-

sis de vincristina, se realizará u
1r' control de médula ósea, p~ 

ra verificar la respuesta y conocer sí el paciente se encuen­

tra en remls ión completa de médula \ósea; para de esta manera 

pasar a la siguiente fase. 

SEGUNDA FASE.- Consolidaci6n .de la liemisión. 

Inmediatamente después de Ja su~·,penslón de esteroide, y 

una vez comprobado que se encuentra ·,~n remisión completa, ca­

da paciente se someterá a 1a segunda\ fase de sonsoJ idación 

de 1a remisión, con el siguiente esqt\ema: 
1 

MEDICAMENTO DOSIS ~IA DE AOM. 

CICLOFOSFAMIDA 1,000 mg/m
2 s.c. 1. V, 

dosis única. 

T 1 EHPO 

Al inicio y 

al fina\ de 

esta fase 
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HETHOTREXATE 
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50-100 mg/m
2

/día 

(efecto b 1o1óg1 col 

Z0-30mg/m2 /sem. 

(efecto biológico) 

Oral 

Ora 1 

Diario du­

rante 3 sem, 

Semanal. 

Este esquema de tratamiento se admin lst rará por espacio de 

semanas dando la primera dosis de Clclofosfarnlda en primer 

dfa del ciclo· y la segunda dosis única, el último día del ci­

clo. Durante este lapso se controlara a los pacientes con -

ex§men clTnico y cuenta de leucocitos semanalmente. 

Inmediatamente después de termi'nar este ci ele, se pasa a 

la terc~ra fase de quimioterapia profiláctica a Sistema Ner­

vioso Central o radioterapia a encéfalo y raqu Is en caso de 

encontrarse el paciente con lnfl 1 tración \eucémlca a ese ór­

gano. 

TERCERA FASE.- Quimioterapia profiláctica de Sistema Ne!.. 

vloso Central o radiación craneoespinal más Hethotrexate ln­

trateca 1. 

Todos los pacientes deben continuar con el t ratamlento 

profiláctico intratecal a Sistema Nervioso Central, después 

de haberse comprobado la remís Ión completa. 

Se elaboran 2 esquemas terapéuticos: 

1.- Quimioterapia lntratecal a Sistema tlervl oso Central: 

Se administran 15 mg/m
2 

lntratecal de Methot rexate dos 

veces por semana, durante las tres semanas de tratamiento; 

siendo por lo tanto, 6 dosis en total. Este droga se com­

bina además con hldrocortisona 25 mg/m 2 , con el objeto de 

disminuir la incidencia de aracnolditis química~ 

Actualmente está en estudio el uso de Citosín-arabinósi­

do intratecal como complemento de este esquema, pero aún no 
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existen resuJ.tados ,s ~gn ¡·f-,-~~.t/~"a·~i~.é·:s(a.d:r,~~~c.amente, Durante 

cada aplicación intrátec~l:"~Cre:--,_-!oS~ .. -ffied,.lh~~:~ntos~· se toma con .. 

trol de L.c.R. para estudio' y _búsqueda 

de blastos. 

2.- Radlacl6n 

En caso de existir Infiltración a s.Ñ~.C .•. en-~--e'l·-~o~ento 
del diagnóstico se llevará a cabo la" radfaclóil- cr"an·eo-esptnal 
a una dos is tumor total de 2400· rads en 3 sem-anas-~ -a-~e_más-- del­

tratamiento lntratecal anterior, con radiación de Co6o-. 

En esta fase se 1 leva a cabo exámen elfo leo de los pa­

cientes dos veces por semana con BH semanal. 

CUARTA FASE.- Mantenimiento de la remisión. 

Esta Gltima fase consta de quimioterapia mGltiple, alte~ 

nada de acuerdo con el siguiente esquema: continuar con la 6-

mercaptopurfna diario interrumpidamente; así como, con el 

methotrexate semanal a las dosis indicadas en la segunda fa­

se. Una dosis única de Vincristina, así como tratamiento i!!._ 

tratecal cada 4 semanas hasta completar 6 dosis mensuales, 

recibiendo el día de tratamiento Prednisona oral a 100 mg/m 2 

durante 5 días, Durante este tiempo se hacen controles de 

Médula 6sea cada 12 semanas, con el objeto de determinar a 

tiempo una recaída. Al terminar las 6 dosis mensuales. se 

administrará un tratamiento de Ciclofosfamlda con dos dosis 

únicas, con un intervalo de 2 semanas, antes de continuar el 

tratamiento intrateca1 y de vincristlna cada 12 scmans por 

un período de 3 años o hasta la recaída, con control de Mé-

dula ósea cada 6 meses (24 semanas). Todos los pacientes 

se deben controlar con exámen clínico y de laboratorio men­

sualmente. 

COMPLICACIONES. 

Los pacientes con Leucemia Linfoblástica Aguda presentan 

invariablemente complicaciones de diversa índole, ya sea por 

el padecimiento en sí o secundarias al tratamiento. 
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Las infecciones constituyen la compl icacldn más frecuen-

te y más grave en las diversas etapas de su evoluc16n .. Se 

conSldera de Interés analizar por separado la incidencia de 

lnFecclones en cada una de las etapas de tratamiento, de tal 

manera que nos permita evaluar más adecua~damente los incove­

nfentes de cada uno de los esquemas, en re1aci6n al riesgo 

de exposición a Infección o por considerar que la quimiote­

rapia y la radioterapia favorecen la fnstalaci6n de dichos 

procesos. 

Igualmente las hemorragias constituyen un serio problema 

durante la evolución del tratamiento de los pacientes leucé­

mlcos, ya que la enfermedad por si misma produce trombocito­

penla; asr como, el tratamiento cltorreductor administrado 

con la quimioterapia, produce por diferente mecanismo mielo­

depresión, Ja cual no es selectiva a la serie blanca, sino 

también a las series erltrolde y megacariocítlca, producien­

do por lo tanto, púrpura. 

INDUCCION OE REHISION 

Hughes y Sml th (19), informaron que e 1 porcentaje de in­

fecciones observadas en niños Internados en el Hospital de 

St .. Jude en Hemphls fue del 51%; así como, en un estudio 

realizado en el Hospital de la IMAN (actualmente INP) (20), 

se observ6 que un 70% de pacientes en esta etapa de trata-

mfento presentaron uno o varios procesos infecciosos, La 

mortalidad en esta etapa fue del 3%, en contra del 9.5% in-

formado en nuestro medio. Hecho que pudiera ser explicado por 

una Incidencia mayor de procesos Infecciosos observados en la 

población en general de México. Cuatro pacientes fallecieron 

en esta etapa del .tratamiento: dos en asociación a proceso 

bacteriano diseminado, uno por menl ngl tls purulenta y recaí­

da simultánea del proceso leucémico y el cuarto paciente, con 

un proceso viral general izado (varicela y bronconeumon7a), 
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Las hemorragias, y de él las las ep·is.~axts·,.·fU~ron otra com"' 

p 1 f cae i ón observada, sabre todo ·Como .:S i,9n.~._J-~_i ~ t.-a. l ·de 1 p rOee-

so leucémlco. En e1 Hospital (,-e:.S:t·.-·Jude-.se reporta haStn 

un 78% de frecuencia este _slg_no--Jl9_;zo)·,,(¡ue coincide con un 

85%, reportado en el estud lo_ e(eci:u';<ló' ¿¡,''.:~¡- Hosp! tal de 1 

1 • N. P.. ( 20} • - - ·-~ 
.·~.- :_:_-- "' -_ - oº-'--;'· - - -- -

Los procesos infecc.iosos __ se:haÍl: . .cl~sifl.~ado en leves-, m~ 
derados y severos (~epsis)L_y_,J_o_s_-~é~~~ñe;;'-5--más frecuentes 

los sitios son los sfgutente~~ 

SITIO OE CULTIVO 

Plel 

Ofdo 

H~ces 

Faringe 

Sangre 

L, C. R. 

GERMAN A 1 SLADO 

Estafi 1ococo 
Ps eudomon a 

Estafi 1ococo 
Pseudomana 

Escherichia Col l 
Salmonel la 
Shlgel la 

Estreptococo 

Sa1mone11a 

Hemophi lus lnf1uenzae 

Los procesos infecciosos severos se caracterizan por cursar 

con leucopenia y neutropcnia importantes como se observa en la 

tabla siguiente, en la que se muestra la relac:.(ón del proceso 

infeccioso severo con cifras de leucocitos y neutrófilos absol~ 

tos correspondientes. 

RELAC ION OEL PROCESO INFECC 1 OSO CON LEUCOCITOS Y NEUTROFILOS AB­
SOLUTOS EN PACIENTES CON LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA 

INFECCI ON LEUCOCITOS NEUTROF 1 LOS HEHOCULTIVO 
ABS./mm3 

SronconeumonTa 
septicemia 1 00 JO 

Bronconeumonía 
septicemia 300 92 
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INFECCJON LEUCOCITOS NEUTROF 1 L~S 
ABS. /mm HEMOCULTIVO 

Bronconeumonía y 
sept icemla Boo 340 

Bronconeumonía y 
sept icemla 1900 870. 

Bronconeumonía y 
septicemia 

1 'ºº 330 

Bronconeumonía y 
septicemia 1400 264 

Gastroenteritis 
sept lcem ia 600 Sa lmonel 1 a B 

Gastroenteritis 
septicemia 750 Salmonella B 

Gastroenteritis 
septicemia 1 100 740 

Gastroenteritis 
septicemia 1800 540 

Meningitis y 
septicemia 2500 880 Hemoph i lus & 

Meningitis y 
septicemia 3600 420 

Pacientes que fal lec le ron 

los pacientes cuyo proceso infeccioso se clasifica como mo­

derado o leve, la cifra de leucocitos por lo general varía en­

tre 2,000 y 4,000 mm3. Por lo general, cuando se present~n pr!?_ 

ceses infecciosos en las etapas subsiguientes, éstas se deben a 

asociaciones de infección severa y aplasia medular, siendo Jos 

_gérmenes más frecuentes también los Gramm Negativos, 

Como es de esperarse en las primeras etapas del tratamiento 

las Infecciones bacterianas son las que prevalecen; sin embargo, 

se ha observado (20), que en la etapa de mantenimiento existe un 

incremento en Ja presentación de infecciones de etiologfa viral. 

La incidencia de procesos micóticos es discreta y de fácil mane­

jo y la infección por gérmenes oportunistas (neumocistis carinll, 

toxoplasma, etc.) es poco observada. 
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COMPLICACIONES SECUNDARIAS A LA QUIMIOTERAPIA. 

Las manifestaciones indeseables por drogas son variables y 

todos los pacientes las presentan en menor grado, constituyendo 

otra de las compl icaclones que más frecuentemente se observan en 

el tratamiento de Jas Leucemia Agudas. 

En la fase de la inducción de Remisión, tanto los esteroldes 

como el Sulfato de Vincristlna, ocasfon.ln manifestaciones diver .. 

sas de intolerancia en todos los pacientes sometidos al tratamien­

to. la prednisona produce síndrome de Cushing en todos el los, con 

aumento de peso variable. debilidad muscular, hirsutismo, estrías 

cutáneas, edema, cambios de conducta y equimosis. La hipertensión 

arterial. glucosuria y osteoporos is son variables y depende de la 

idiosincrasia del paciente. También se observa en algunas ocasfo­

nes síntomas de intolerancia gástrica, manifestada por náuseas, 

vómitos y dolor abdominal. 

En relación al Sulfato de Vlncristina, la parentisia, neuritis 

y alopecia son las manifestaciones más frecuentemente observadas,­

siendo en gener.31 leves ó moderadas en Intensidad; sin embargo, en 

algunos pacientes las manifestaciones de neuritis son tan severas -

que impiden la deambulación. 

CONSOLIDACION Y SOSTEN. 

Durante las fases de consol ldaclón y sostén 6 mantenimiento, 

las principales manifestacíones de intolerancia son la Irritación 

gástrica atribuible a las 3 drogas utl l izadas: 6-mcrcaptopurina, 

methotrexate y ciclofosfamida. Se reportan, así mismo, manifesta­

ciones de cistitis hemorráglca en algunos pacientes tratados con -

Clclofosfamida y en todos ellos se presenta aplasia medular, si las 

drogas no son controladas de acuerdo a su efecto biológico. 

Con la redioterapla, la alopecia se observa casi invarlableme!!.. 

te en todos los pacientes sometidos a este tratamiento, En aquellos 

que reciben radiación craneoesplnal, se observa depresión de la 11é­

dula ósea, prlncípamentc manifestada como leucopenia, siendo neces2_ 

rlo en algunas ocasiones, suspender el tratamiento. Frecuentemente 
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presentan náuseas, v6mitas· y anorexia ímPa·r·t-an_t_e_ qJ~· ceden con 

' tratamiento sintomático exclusivamente. 

.--·-:,-_-- .. _ .. ·,.' 

Los pacientes que reciben radloterclP-!~·:.·~-~-~c-::.~t .. ,'.;~-tanl'(en\o _in-­

t ra teca 1 e orno te ra p 1 a de es ter i 1 1 z ~-c _r·a~~·:·-~:;,~ ~'.:i~s\~e~'ª~:~:~--~,;~ ~"-~--~~-o_· "ce n­
t ra I, muestran diversos síntomas de i·~,t-~ 51~·;r~:ri·~.-¡'~\,·d~~"/Os·:>c~&_i.es, 

~ :: .:~:a~ r::~:~ t :~ :~n: i :~ ~·:: 5 ; a v;i~l·}~~{;ij~~~~!!~~fn~;:~~~:;• 
parestes las y solamente en muy pocas~~_oC_c(~_:·~-~.~ti~ __ :~-'~e'-:_¿IÍ~.is_~:(repo.rtadO: 
aracnoidltis química. 

DISCUSION. 

Edad y sexo.- En un estudio comparativo que se realizó en eJ, 

Hospital del Instituto Nacional de Pedfatrfa (20), se encontró 

que la relación masculíno-femenino era de 1.2¡1, cifras que con­

cuerdan con las reportadas por otros autores de nuestro medio y 

que varían de 1.1 y 1.7:1 (33, 19, 34, 35, 5). La mayor incide!!_ 

ciase ha observado entre las edades preescolar y escolar, con 

predominio en Ja edad escolar. 

Estado de nutrición.- En los reportes Internacionales y en 

estudios llevados a cabo en nuestro medio, no se ha encontrado 

relación entre el estado de nutrición y el padecimiento; por Jo 

cual, no podemos considerar este parámetro como determínante de 

la frecuencia de leucemia aguda en niños. Sin embargo, es un -

factor sumamente importante para Ja mayor tolerancia a la qui -

mio't.erapia;ya que aquellos niños con nutrición deficiente tien­

den a presentar reacciones colaterales indeseables más acentua­

das. 

Sintomatología.- En este aspecto todos los autores coinciden 

en que el síndrome anémico es el que se encuentra con mayor fre­

cuencia en niños con Laucemla Aguda, y las cifras varían del 90 

al 97% de los casos (35,5). La presencia de síndrome neutropé­

nico o febríl aparece en segundo lugar con un promedío del 74 al 

84% (20,5,33); el síndrome púrpurico se encuentra presente del 
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S6 al 67% de lo·s casos) el sí.ndrome prol iferatico se reporta 

alreétedor·del']o~. y·en un90% en la serie_de INP (20), en rela­

clón, por sUpues·t·a:- aÍ -tiempo de evolucló~·;- y--,,(C¡'ue __ ':aqve}_los·ca-­

sos que tuvieron más tfempo de '~vó--r~c-10_~,- an!e~_>d~ ll~·ga·_;~--~,j-, .... 
diagnóstico fueron Jos que presenté!ron mayor c~-;~-id~~d'~-~e>sr~_~o'... 
tna$ en el momento de su ingreso é!I hospital. 

TRATAM 1 ENTO. 

Inducción de Ja remisión.- En el estudio real izado en el 

Hospitlil del Instituto Nacional de PediatrTa (DJF), se obtuvo -

remlstéin completa en el 100% de Jos pacientes; sin embargo, se 

debe tQm~r en considerací6n que la serie estudiada fue pequena 

y que en cLJanto más crece la cifra de pacientes, la remisión 

completa eri todos el los d(sminuye, reportándose por otros auto­

res solamel"lte un 90'.:t de remisiones (13. Jl¡, 32)~ La mortalidad 

observada en este periodo de trqtamiento se atribuye en forma -

fundamental a la asociación de procesos infec:cios.os bacterí11nos 

y en algunos ot:asiones a procesos virales tales como Ja varice.la. 

Estos resultados apoyan la recomendación de manejar a los pacíe~ 

tes como ambul<itorlos durante Ja inducción de rcmisí6n del proc!_ 

so leucémico, desptJés de un período de hospitalización de una a 

dos semanas con fines diagnóstico$ y cuando se esté convencido ~ 

de que no existen procesos infe~ciosos agregados o manifestacio~ 

nes hemorrágicas activas que pong'3n en pel ígro la vida del pa -

ciente. 

Algunos autores en nuestro medio reportan que un porcentaje 

bajo, pero Importante, de pacientes f<Jl lece inmediatamente des -

pués de su ingreso al hospital, lo que confirma la opíni6n de 

que los pacientes letJc~micos en nuestro medio, ingresan en peo­

res cond lcfoncs el in Ices qwe las pai;íent:es de poíses m.§s desarr2. 

llados. Silva Sosa y Cols. {33), en 1971, informaron que Ja sl­

tuacic.)n clítdca de ingreso de estos pacientes al Hospital Infan­

til de México, hLi mejorado en los últimos anos en relacl6n a las 

serles estudiadas hace 15 6 2.0 años, lo que Indica la mejor- edu­

caci6n médica actual de la p.oblación en genl!ral y a la mayor fa­

cilidad de detección del pad~cimicnto por los. pedintras en parti 

cu 1 iJ r. 
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SG al 67% de los casas y el .·sfndrome::prolf"feratfCo .:se-reporta 

alrededor del 70% y en un 90~ en la serie de INP (20), en rela-

cfón. por supuesta, al tfempo de-e:vo-1~~-~~n·;: ~-ª ·:~·~·e_:~qu_eJlos ___ ca-

sos que tuvieron más tiempo de eV01uCf·ó~~ ... -~~~n~~='--~de ·_1_1e 9 ar ª' 
diagnóstfco fueron los que pres_entar~·~--m_~y_or;·cantldad-·-de S-írlto-­

mas en el momento de su ingreso al hospi_tal. 

TRATAMIENTO. 

Inducción de Ja remisión.- En el estudio real izado en el 

Hospital del Instituto Nacional de Pediatría (DIF), se obtuvo -

remisión completa en el 100% de los pacientes; sin embargo, se 

debe tomar en consideración que la serle estudiada fue pequena 

y que en cuanto más crece la cifra de pacientes, Ja rcmi slón 

completa en todos el Jos disminuye, reportándose por otros auto-

res solamente un 90% de remisiones (13 1 14 1 32). la mor ta 1 id ad 

observada en este período de tratamiento se atribuye en forma -

fundamental a la asociación de procesos infecciosos bacterianos 

y en algunas ocasiones a procesos virales tales como la varicela. 

Estos resultados apoyan la recomendación de manejar a los pacie!!. 

tes como ambulatorios durante la inducción de remisión del proc.!:_ 

so leucémico, después de un período de hospitalización de una a 

dos semanas con fines diagnósticos y cuando se esté convencido -

de que no existen procesos infecciosos agregados o manifestacio­

nes hemorrágicas activas que pongan en peligro la vida de 1 pa -

ciente. 

Algunos autores en nuestro_ medio reportan que un porcentaje 

bajo, pero Importante, de pacientes fallece inmediatamente des -

pués de su íngreso al hospital, lo que confirma la opinión de 

que los pacientes leucémicos en nuestro medio, ingresan en peo­

res condiciones clínicas que los pacientes de paises más desarr~ 

llados. Silva Soscl y Cols. (33) 1 en 1971, Informaron que la si­

tuación el ínica de ingreso de estos pacientes al Hospital Infan­

til de Mé><ico, ha mejorado en los últimos años en relación a las 

series estudiadas hace 15 ó 20 años, lo que indica la mejor edu­

cación médica actucll de Ja p.oblación en genera 1 y a la mayor fa­

cilidad de detección del pc1decimíento por los pediatras en part_L 

cu Ja r. 
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Ht.ic::hos trabajos rélacioriados a este aspecto,_ plantean el 

hecho de que la educacf6n ~édfca no ha alcanzado en forma sími­

l.ar a_ todos ·_1as estratos· o· esferas de la población, 

TraÍ:amíento d'e--conso.JidacÍón,- Como es lógico esperar, Jos 

pacientes que reciben citorreducci6n temprana con terapia de 

con sol idaclón ·o_ los que in Jcian tratamiento de mantenimiento in· 

mediato con terapia masiva Intermitente antes de proceder a la 

csterf 1 fzacíón de células lcucémfcas del sistema nervioso cen -

tral, son los que muestran mayor toxicidad {pancitopenia, apla­

cla medular, etc.), atríbuyéndose ésta como causa directa de la 

muerte de algunos pacientes. Esto confirma la idea de que la 

uti J lzación de diseños terapéuticos a expensas de agentes mlelo­

t6xicos cuyos efectos colaterales se suman en una etapa en donde 

Ja recuperación de células normales de la médula ósea aún no es 

completa, resulta de alto riesgo como ha sido consignado previa-

mente en la literatura (41.2). Estas condiciones deben obligar 

necesariamente a la hospitalización del paciente para vigilancia 

longitudinal de las alterac Iones hematológic.1s y para la dete -

cclón incipiente de procesos infecciosos agregados. 

Radiación profiláctica a Sistema Nervioso Central.- Hasta el 

presenteno parece haber diferencia entre el Inicio de radiotera­

pia de esterilización a nivel de sistema nervioso central 5 scm!!_ 

nas después de la Inducción de la remisióncomo se realizó en el 

estudio del INP y las 4 semanas que recomiendan el grupo del ho.!. 

pital St. Jude (8 1 6,20), o como se ha recomendado últimamente; o 

sea, Inmediatamente después de la inducción de la remisión (9), 

Ya que de 32 pacientes que recibieron radioterapia craneoesplnal 

5 semanas después de iniciado el tratamiento de inducción, unic~ 

mente en 2 se observó recaída a nivel del S.N.C. En uno de el los 

se detectarán células inmaduras en el líquido cefalorraquídeo 

antes de Iniciar la radiación profil.'ictica a sistema nervioso ce!!_ 

tral y a pesar de que se aumentó la dosis a 3500 rads y S dosis -

de methotrexate intrutccal, presentando una tercera decaída hema­

toJ6gica. Otro paciente presentó recaída a nivel de sistema ner­

vioso central después de 12 meses de remisión y ~ meses más tarde 
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present6 recaída hematol6g-ica. 

Tratamiento de mantenimiento.- El esquema de mantenimiento 

con terapia continua múltiple y ciclos periódicos de terapia -

masiva ha producido hasta Ja fecha pacientes con remisi6n com­

pleta prolongada de su proceso leucémlco. Esta obseryaci6nl- si 

se excluyen los pacientes que muestran reca1da por abandono de 

la terapia de sostén, o de las leucemias consideradas como de -

mal pronóstico a su ingreso (11',40). parece confirmar lo infor­

mado en la literatura internacional de que es más útil latera­

pia de mantenimiento con drogas simultáneas que con drogas uní­

cas admi nlstradas en forma continua o cícl fea hasta la recaída 

(8, Jl1,J2). 

Uno de los problemas mis graves que pueden presentarse con 

el esquema de terapia masiva Intermitente es que la agresión -

constante con drogas depresoras de la médula ósea y de Ja res­

puesta inmune, pueden provocar Ja muerte de los pacientes du -

rante los períodos de aplasia medular por hemorragia activa in­

controlable. consecutiva a la trombocitopenia ó procesos infec­

ciosos diseminados de etiología bacteriana, viral o fúngica 

(1,18,10). Hasta Ja fecha no se ha logrado determinar por cua.!l 

to tiempo pueden administrarse ciclos de drogas depresoras de 

médula ósea sin llegar a producir una aplasia irreversible; por 

lo cual, se ha programado·en principio como recomicndad diversos 

grupos de Investigadores, un período de tratamiento de 3 años, 

si persiste la remisión hematológica completa. (21,32). 

COMPL 1 CAC IONES. 

Infecciones.- Existen varias causas por las cuales el pacie~ 

te leucém ico es incapaz de local izar en forma adecuada los proc~ 

sos infecciosos. Entre éstas se han mencionado algunas que son 

Inherentes al proceso leucémico en sí y otras que se han atribui­

do a Ja quimioterapia instituida (10, 24). 

Los factores que disminuyen la resistencia a Jas infecciones 

por el proceso leucémico son las siguientes: 
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l.~ Gfanulocftopenía. 

2.- Fagocit~sis defectuosa. 

J.- Acttvtdad dismtnutda de los granulocltos; 

4.- Actividad leucotáxica disminuida. 

5.- Inmunidad humoral defectuosa. 

6.- Ulceraciones gastrblntesttnales (lnftltra.ci6n)~ 

Y las causas disminuyen la resistencia a las lnfecc iones por 

quimioterapia son practicamente las mismas. 

Como se reporta en algunos trabajos, unicamente en el 48% a­
proximadamente de los pacientes se puede documentar la etlologfa 

del proceso infeccioso con aislamiento del germen. En el resto 

se sospecha éste el inicamente, por la presencia de fiebre eleva­

da y sostenida, que llega hasta ~OºC¡facies toxiinfeccíosa, ca -

lapso vascular aguda y deterioro progresivo de las condicfones -

generales, securtdarios a neutropenia severa. EN estos casos las 

condiciones generalest secundarios a neutropenia severa. En e$ .. 

tos casos la conducta a seguir es iniciar el tratamiento como 

fiebre de origen a determínar o como proceso septicémico por geL 

men no ldentiffcado, cubriendo la posibilidad de gérmenes Gram 

posttlvos (I0,21¡,16,29,7,31,36,37,39,17,28,15). 

En ocasiones se puede detectar algún foco infeccío$O aparen­

te, como probable puerta de entrada a diseminaci6n del proceso i!l 

feccioso: gastroenteritis~ neumonía. bronconeumonfa, abscesos de 

piel. otitis media supurada, vesfcuJas de oiel infectadas secund!!_ 

riamente (postvaricela) y otras. 

Por lo que se debe normar el criterio terapéutico de acuerdo 

a la etiorogía más. probable, tomando en cuenta la prevalencia de 

gérmenes patógenos en áreas especff icas. 

Los esquemas y dosis terapéutícos de Jos antibióticos más 

ampliamente utilizados son Jos siguientes: (16,29,7,31,36,37.39, 

l 7, 28, 15). 
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1.- En P.rocesos catalogados ''·Como .fÍeib-re·:-de é:t.101 ogLa a 

2. -

3.-

determinar. '", 

Ca rbenc i l 1 na 

Cefalotlna 

Cuando se sospecha 

Carbencillna 

Gentamiclna 

Cuando se sospecha 

Oxac 11 i na 

4Ó~Om~Íkgh4hs .• 
2oo~g/kg/24hs.· 

-Í- n f ec~\'~-~ .-.~~--~:-..:p seJ·d-~~-~~-a s. 

400mg/kg/211hs. 

5-7mg/kg/24hs. 

Infección por estafi_lococo 

200mg/kg/24hs. 

¡,.V' 

1. V, 

1 - V, 

·1·- v. 

• V, 

~--Cuando existe proceso infeccioso de vías respl ratorl.as 

bajas, (excepto estafilococo). 

Cefalotina 

Kanamicina 

ó la combinación de: 

Cefalotina 

Gentamiclna 

200mg/kg/24hs. 

10-15mg/kg/24hs. 

200mg /kg/211hs. 

5-7mg/kg/24hs.' 

, V• 

• H. 

1 • V. 

1, V. 

5.- Cuando se sospecha proceso septicémico por Gr.am nega­

tivos (excepto pseudomona). 

Amplcilina 200mg/kg/211hs. l.V. 

Gentamicina 5-7mg/kg/24hs. l.V. 

Estos esquemas terapéuticos se deben utilizar de 10 a Jl1 

días y en casos excepcionales se utilizan 3 antibióticos de -

ampl i espectro. El resto de los procesos lnfecc iosos que se 

presentan en este tipo de pacientes se tratan con Jos untlbi§_ 

ticos especificas y a las dosis habituales. 

QUIMIOTERAPIA. 

La compl lcaclón más grave y frecuente que se observa por 

efecto de la quimioterapia es la aplasía medular que condicio­

na trombocltopenia y granulocitopenia y por lo tanto, hemorra­

gias e infecciones, de las cuales ya se habló anteriormente. 

CONCLUSIONES. 

1.- En la Leucemia Linfoblástlca Aguda se observa predomi­

nio en el sexo mascul lno, siendo la edad de presenta -

clón más frecuente, la escolar y preescoliir. 
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2.· Se corrobora_la utilidad_ del Sulfa.to: de VJ~crlÚlna y 

prednfsona. para fnducfr .. Ja r:em.iSfc5n-··; . .;·~'.;:_:¡e·-u~-~mf.a ·.llnfo­

blástlca aguda, despú"és de 4:a 6 s·eriüi'rias_~-de- tratamien­

to. 

3.- La mayor mortalidad observada en esta '.etapa del trata­

miento en pacientes hospitalizados, apoya la lmpresi6n 

de que el tratamiento de induccl6n de--remisión debe re!. 

) Izarse como ambulatorio, después de un Internamiento -

de 2 semanas y cuando las condicfones del paciente per· 

mi tan esta conducta. 

lf ... Se confirma que en esta etapa del tratamiento la mayo -

ría de Jos procesos Infecciosos corresponden a etfolo 

gía bacteriana. 

5.- Se confirma el alto riesgo potencial de la terapia de -

cltorreducci6n temprana, inmediatamente después de la -

inducción de la remisión. 

6.- Se confirma Ja utlJ idad deJ esquema de esteril izaclón -

de células leucémicas en sistema nervioso central con 

el uso de radiación y methotrexate intratecal. Así 

como el pronóstico desfavorable en Jos pacientes con 

recafda temprana y pobre respuesta al tratamiento. 

7.- Se confirma Ja mayor utl 1 idad de los esquemas de mante­

nimiento con drogas simultáneas, respecto a drogas úni­

cas en la duración de remls iones más prolongadas. 

8.- Se establece un pronóstico desfavorable a largo plazo -

por el abandono del tratamiento de sostén. 

9.- Se enfatiza la utilidad de tratamiento antibiótico mixto 

para fiebres de orfgen a determinar en etapas tempranas 

y en forma intensiva, en pacientes .con leucopenia y neu­

tropenia severas y en presencia de gérmenes no identlf i­

cados, tanto en Ja etapa de Inducción de remisión, como 

de mantenimiento. 
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10.- El alto"porcentaje de desercf~n- motiv~do-·po_r el alto 

costo del tratamiento, ob1 iga a lntent'ar eStablecer 

un banco de drogas fnstftucfona1 ó nacl.onal, sobret~ 

do para uso de pacientes que no estén afi l lados al .. 

régtmen de seguridad social. 

11.- Se deduce que la diferencia en el saneamiento ambie!!_ 

tal entre nuestra población favorece una frecuencia 

elevada de procesos infecciosos en nuestros pacien -

tes, en comparación con Jos países altamente desarr~ 

liados y que por Jo tanto, disminuyen los porcenta -

jes de éxito del tratamiento. 

12.- Se concluye la necesidad de normar criterios de man~ 

jo en los pacientes con Leucemia Aguda linfoblástica 

dentro de nuestra institución (ISSSTE); así como en 

otras instituciones, a nivel nacional, con el objeto 

de proporcionar una mejor atención a estos pacientes, 

colaborando en común acuerdo; y por lo tanto, mejorar 

su pronóstico y sobrevida, libres de actividad leucé­

mica. 
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