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MITECEDEBTES CIENTIFICOS. 

Hodg.kin (LNH), constituy~n una. sorie diversa do neoplasias malignas 

de origel" 1.inforreticular (l). i.:omprcnden el 10\ de las neop1As.1as

infa.nt1les y el 60\ de todos loa linfomas (2}. 

La etíologia de estas neoplasias sigu"' siendo objeto de mucha -

investi9aci6n1 se han descrito factores. asociados que non comunes -

como parte de los proceeos tumorales, como son z prediRpoF.1oici6n 9e-

nética, radiaciones, drogas y alteraciones en le inmunidad (3}. Asl 

mismo, se ha postulado la participaci6n viral como causa del LNR, -

específicamente el virus de Epstein-Barr ha sido el mÁG rela:cionado 

con el Linfomo de Burkitt (4}. Tambi6n se ha citado la inmunoestiml!_ 

laci6n cr6nica. c6mo cofoct~r potencial para desencadenar la apari-

ci6n de linfomas (5). Por otr.:i. p.3.rtc, la a.plicaci6n de t6cn.1can dc

cito9en6tica y biologia molecular, han permitido el reconocimiento

y caracteriz:aci6n de oncogenes, comprobando que el material genéti

co que interviene en h. translocaci6n cromos6mica de las c6lulaa ~ 

lignaa del Linfoma de Burkitt (LB), se localiza en l!tl encogen C-HYC 

161. 

Loa esquemas de clasificaci6n hiatopatol69ica para el LNH, se -

baH1n en datos citomorfo16gicos, siendo los m4a utilizados, los pro 

pues toa por Rapapport y por Kiel (7 J. De acu.,rdo con Rapapport, las 

v.:sricdades del LNH son; LINFOHA DE LINFOCITOS BIEN DIFERENCIADOS, -

LINFOMA Of.. LlN1'~0CITOS MAL OIFERENCIALIOS, LINFOHA lNDIFERENClAOO, --
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Ll~fOMA U.tSTIOCITICO Y LINFOKA MIXTO; pudiendo ser• c.ualquiera de -

ellaa del tipo nodular o difuso. En la etapa pcdi.i.tl:"ica la mayor --

parte pertenecen a este 9rupo (8). Se han dividido tambi6n, en bajo 

y alto grado de n:i~li9nidad comprooanciu11u:1 !.:o ;:~:-. '!:""'.:'~.-o11laci6c que -

guarda la histolo91a con el in!Ql.lnofenotipo (9-11). 

En la última década so ha utilizado un esque.nta de clasificaci6n 

h1stopatol69i"cn que ir.odt.fica al de R3.papport publicada por lo Mor--

kin9 formulation for Clinical Usage. que se baaa en la presencia 6-

ausencia do una estructura arquitect6nica folicular el tejido C1!. 

ligno. Las variedades que incluye c::te ele-si ficaci6n const4 de 

9rupos principc:les: Linfoma de c6lulas 9randes (hi&tioc!tico), Lin

foblist.ica y la forma Indiferencia.da .. J.,a ill\port.ancia de esta claai

ficaci6n es qut.! parece 9uardar correlaci6n con el aubtipo inmunoló-

9ico y l.s conducta. biol69i~a. 

i.-4 uO:.:o;! ~= :-'!°••-ntación predominante es de los 5 a loa l!> años-

c;on una proporci6n de hombrea y mujere& de 2.1:1 a 3:1 U) .. Puede -

presentarse prácticamente en cualquies zona del tejido linfoide y, 

l::i.s mani fe&taciones cll.nicAa suelen guardar relaci6n c?n el tipo 

predominat.cmento afectado. Uno de los signos de present.aci6n rM.a 

frecuontes ~,. lo. !.i~!~dennrutt!a indo.lora, rápidamente progresiva_ 

(1). El abdomen ea el a.siento primario del proceso en el 30-40\ -

de lo• niños con LHH (10-12). 

El dia9n6stico do LHH depende del exill\en histopatol69ico de co.r, 

tea en tejid., seleccionado, obtenido por biopsia (1). &x.istendiver

aoa sistemas de eatadificaci6n hiatop.stol69ica COll:tO el de Ann Arbor 
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(lJJ, Hurphy (14) y el T.N.H. { 15), siendo el segundo. uno de los -

más utilt.zados actua.lm.;ante. 

El pron6st.ico de los niños con LNH ha cambio.do especto.cularrnent.e 

con la utilizaci6n de regtmenes terpeúticos de quimioterapia. Un ad.!, 

lanto importante en r.1 tratamiento de estas neoplasi.as. se loqrú 

reconocer la !ndolc sistémica de lo enfermedad, como potencial de r! 

pida diseminaci6n desde zonos aparentemente localizadas. Una revi.---

sión t?n llJ63, sobre lo escrito al respecto, dernostr6 que menos del -

10\ de los ni'ños con LNH sobrevivian largo tiempo(l6). Revisiones 

posterl.orcs en la década de los 70 1 s, demostraron poca mejor1a en 

los resultados terapeúticos y menos del 3Ut; de sobruvida (17). D.:ida_ 

la penosa evoluci.6n y la notable similitud entre el LNH y lA Leuce-

mia linfoblástica aguda, olgunos outores adoptaron un enfoque tera-

peútico m&s agresivo, utilizando qui.mit1terapia sist6mica antileuc6m!, 

ca además do radl.oterapia. El primer reporte sobre la utl.lizaci6n de 

ter.;ipia multl.agt!1n.u, .11.1!....:.:. ... _ ::o~t;!' .... 1 rt_. la enfermedad a largo plazo, 

procede de Djerasai y Kim, quienes obtuvieron prominentes reaultado• 

utilizando Metotroxate intravenoso combinado con otros agentea (18). 

1-'osteriorrnentc. Wolln'!!r y Colaboro.dores, reportan mejotla en llil so-

brevido, con una combinaci6n de 10 drogas ll9). Kas tarde. aparecen 

una serie de estudios que compcu:oo .:;.d~pt..:.::ion'!!'!'I '::! modificaciones de_ 

ambos s1stemos, rcconocl.endo la combinaci6n de esta• drogas para lo

grar una lnduccl.6n a remisi6n y con5olidaci6n, profilaxis al SHC: <si 

multa.nea a lA J.nducci6n)y, manojo de sostón para evitar infiltracio

nes al SNC: y recaídas sistémicas ( 20-22 J. Se han adoptado esquemas -

tero.peúticos relacionados con la voriedad histop111tol691ca, tolerancia. 

y resultado&- en miiltirl~tt P.BtUftin . .,, cl[nicos (t,SA2-L2. COMP •. !\PO, ---

-~-



(23-25). Por otra parte, la utilizac::i6n de tranaplante de médula 6-

au~a. (M.O), especialmente en caso de roc::aídaa, avan&a rtipidamonte (26, 

271. 
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PLAl:fTEAllIEMTO DEL PROBLEllA. 

El pron6stico para los pacientes con LNH ha mejorado en forma i!! 

portante en la última d6cada. Aunque todavta no ae ha definido la t,!, 

rapeútie& 6ptl"'"'' han surgido algunos principio• de manejo, en los -

cuales se basan t"'dos los programas teropeúticoa que logran resulta

dos. 

Actualmente se desconoce cual es la respueata al tratamiento es

tablecido en el Hospital General, Centro K6d1co La Raza .. Esto ha mo

tivado el interés por conocer la Sobrevida libre de enfermedad (SBVLE) 

y la sobrovida. total (SDVT), en los pacientes pedi&tricos con LNH _ 

tratados con el protocolo eot.a.blecido en el servicio de oncolo9ta -

pediátrica del hospital Genera~ Centro K6dico La Raza •• 
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l. HIPOTESIS NULAi 

• La eobrevida libre de enfermedad d& loa paciente& coo -

LNH, tratado• en el •or·-•icio de OncologtA PedUitrica del Hospi-

tal General Centro Hedic:o La Raza, ea diferente a la reportada -

en la literatura• 

HIPOTERIS ALTERHA1 

• La aobrevi.da libre de enfermedad de loa pacianluti con -

LMH, tratado• en el aervicio de Oncologl" Pedi6trica d•t 1 Hoap1-

ta1 General Centro K'dic:o La Raza, ea igual a la reportada en -

la L1 ter a tura•. 

2. HIPOTESIS llULAa 

• La. aobrevida total, de los pa:cienten con LNH, tratado!i -

en. el Boapital. General Centro M&dico La Raz:a, es diferente a la

reportad& en la lit:ar::itur~· 

HIPOTESIS ALTP!RNAI 

• la Sobrevida total, d• loa pacientes con LNtt, tra~aa.oa -

en el Hospital General CentJ;'o H6dico La Raut., ea i9ual a la re-

portada por la Literatura•. 
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H.A.'l'iUllAt. Y "~TODOS 

UNIVERSO D& TRABAJO. 

Se incJ.uyeron loa expedientes clt:n1cos de 4~ p.:.ciente~ dJ.a9nos

ticodos con LNH entre loa O y 16 años do ed.:.d, de cualquier sexo, 

en el servicio de Oncolog_íai Pedi6trica (SOP) del hospital General 

Centro H6dico La Haza (HGCHR), y que recibieron el tratl\mlunt.o --

instituido por el SOP,. 

No se incluyttron loa expedittntea de los pacientes que fueron -

dia9n6aticados como LNH fuera del SOP '1 aquellos. (.14cientes cuyo -

expediente clínico se encontraba. incomple-to o no ae obtuvo al m2 

mento del e•tudio. 

Se excluyeron todos lo• expediento• clínicos de pacicnlt..'S diay

no•tica.dos fuera del porlcdo, mayores do lb años, de pacientes --

.. ·-... . . .. - - --- . -

............ kl.6.GUl..U ... Y .. LCI UC.l o,vr aeJ. 

AMBl'l'O GEOGRAFlCO. 

Servicio de Oncolo9Ia Pedi4trica dol Hospital Gencr<.ll Centro --

Hidico La Razo. 

RECURSOS HUMANOS 

Investigador y Colaboradores. 

TIPO DE ESTUD.IO 

Obaervociono.l, analitico, Retrospectivo y trannvcrsa l • 

... ~ .. 



METODOLOG1A. 

El nombre y lo. cédúla do loa pacionte:ra captados con el dia9n611-

tico de LNH, so obtuvo de lae forma.a especiales de ro9i1:1tro quo -

&a ancuantrL\n en l~ con:.ult.a c~terne del SOP: po!Sterio:rm!:nte los 

expedientes eorrespondientes 6•' solicitaron al departamento de ª!:. 

chivo cltnico del HGCHR. ·Lo• datos de loa expedientes cltnicou 

fueron concentradoa en una hoja do captaci6n de dat.o& diseñada P.! 

ra tal efecto, en la cuol so incluy6 Nombro, cédula, edo.d al dio.9. 

n6istico, sexo, estado nutricional, sitio primario de presentaci.6n 

determin5.ci6rt a6rica de deahidrogenasa l&ctica y .icido arico, rol

dioqrafla de t:.orax al momento del diagn6•tico, liquido cef.31 lurrs

quideo y aepirado do médula 6sco (HO) al momontu del dio.9n6st1co, 

roporte hiatol69ico por biopsia. ebtadlo. eaqu<:ma do qul.mllJt.1:n1· 

pia y focha de inicio de 6sta, eapecificaci6n de rpf..,l..,cJs nl •• 

SNC. reqiatro de recotdos con fecha, aitio y es4uem.J 4uuniotc-ro

pico recibido, edad y estado actual, aat corno fecha del último -

control y ai~ fué. por medio eM.terno o por hoapital i:iación. 

Para la eatadifica.ci6n cllnica, se tom6 la claaificaci6n de HUL 

phy tHlt 

BSTADIO I Un solo tumor (eM.tra9an9lionar o una sola zona anat6-

mica (ganglionar con excluai6n dtt Mediastino o Abdo 

rnen 

ESTADIO Il Un solo tumor (ex.traqan9lionac) con t11fuc.:c16n qantJl10-

nar re9ional .. Dos o m&a zona• qanqlionarei;. en un mis ... 

lado del diafra9au1. L>o• tumore*' ai.alado& 11e¡H1.rAdOK 

(extracJAnqlionareHI, cun puH1ble a(ecc16n Jt.: 'J•nt¡la.oi;, 
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regionales en el mismo lado del diafragma. Un t.umor -

primario de t.ubo gast.roint.est:in1tl, gr.:lr.-;cn.tc. iluoctt

cal, can posible afección exclusiva de ganglios mese!!. 

tericos esociados. 

¡,v~ tumores. separados: (extragonglionares) en l.!ldos 

opue¡¡:tos del diafragma. ['!os o m.!is zonas gan9lionares 

a.r:r1ba y debajo del diafragrna. Todos los primarios l.!!. 

tratar.Seicos (mediastinicos, pleurales. timicos). 'l'o

d.l. la enfermedad extensa - primaria intraabdominal. To

dos los tumores paraespinales o epiduralcs, indepen-

-:!.i-ent.::mcnte dv otras z:onas tumorales. 

ESTADIO IV Cualquiera de las etapas anteriores, con participación 

inicial de sistema nervioso central o HO • 

Pard el l!lnalisis histopatoló9ico, se utiliz6 la clasificaci6n -

de Rappaport nodificada para LNH infantil que incluye las siguie~ 

tes var !edades: 

NODULAR (FolJ.cular) 

11 DIFUSA 

A) De células grandes (histioc.Ctica): eegmentad4. no •egmentada 

e 1 nmunoblá s ti ca. 

B) Linfoblástica : con circrnriv.,!!.!'::'!e::e:, •ifi c.;.ircunvoluc1ones 

C) Indiferenciada (pequci\a no segmantada): Durkitt, NO-Burkitt 

El esquema de quimioterapia (QT) utilizado para el trata-

miento de los pacientes con LNH todas sus variedades. excepto 

la indiferenr.iada tipo Burkitt es el LLUP-82 quo consiste on -

lo siguiente: 
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El esquema de OT utilizado para el tra.t.amiento de los pacientes 

LNH indifer1mciado tipo Burkitt es el LLBPB2•o el cual difie-

14. 

Para el estudio de la roe.puesta terapuútica de loa pacientes -

con LNH se ttna.liz.an la Sobrevida Libre de enfermedad y la sobrev! 

da tot.al qúe se definen como sigue: 

SOlJREVIOA LIBRE DE ENFERMEDAD (SBVLE) Es el tier.ipo transcurrido 

desde la rCtmisi6n de las manifestaciones cllnic::"l!ll!, he.st::. 1::. primo 

ra reca!da.. 

SOBREVIDA TO'i'AL (SBVT) Es el tiempo transcurrido desde la fecha 

del diagn6stico hasta el momento de concluir el estudio, sin tomar 

en cuenta si el paciente se encuentra libre de enferG1ed.sd. 

Con la finalidad de a.n.a.liz.ar la SBVLE y la SBVT en los pacten-

tea con LNH, los clasificamos en 20 grupos pAra poder estudiar -

por soparado las dlfurenteo modalidades de prasentaci6n al momen

to del diagnóstica (hitologte., estadía clínico e infiltraci6n a -

SllC). 

SBVLE:: 

Ll Pllcientes con LNH Estadio I y II (E-I y II) (12 casos) 

L.l Pacientes con LNH Estad.tos III y IV (29 casos) 

LJ Pacientes con LNH Linfobl&stico (22 casos) 

L4 Pacientes con LNH NO Linfobla.stico (19 casos) 

LS LNH en todas sus variedades, incluyendo aquellos con .in-

filtraci6n al SNC al momento del di.sgnóstico (41 CllfiOS) 

L6 LNH en todas sus variedades, sin infiltr.sc:i6n a SNC (J7 

c<J&osJ 
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L7 LNH en todas sus varietdodea (eKcepto Burkitt), incluyendo 

aquello• con inflltraci6n a SNC (37 casoa) 

LB LNH en todas ~eua variedadea (axcepto BUrkitt) •in infiltra 

ci6n a SNC (ll caao•) 

L9 LNH indiferenciado tipo Burkitt (4 caaoo) 

LlO Onicamcnte pacientes cor. LNH e infiltraci6n a SNC (4 casos) 

SBVT 

Tl t.NH Eat11dio I yII (14 caao11) 

T2 LNH lt•tadio 111 ':I IV (JO caaaa) 

TJ LNH Lin!oblaatico (24 casos) 

T4 LHH NO Linfobl.latico ( 20 caao•) 

TS LNH en todaa aua variedadea, incluyendo aquello• con inti.!. 

traci6n a SNC ( 44 caooa) 

T6 LNH en todas sua variedadea, ain infiltración "' SNC 

(40 caaoa) 

T7 LNH en toda& &ua variedadee (excepto Burkitt) incluyendo -

aquello• con infiltraci6n a SNC (40 caaoa) 

TO LNH an t:.oci•• ...... ~ .. ..!.-..!.:;:: !:::-='!~t;"'.' Anrldt:tl J1in infiltra 

c16n o. SNC (36 caaoa) 

T9 LNH indiferenciado tipo Burkitt (4 caeos) 

'1'10 Onic:u:i.cnte paci~nte11 con LNH • infiltraci6n a SNC C4 casos) 

ANALISIS ESTADISTICO 

Loa datoa epidemiol69ic:oa •e analizaron con e•tadl•tica c1eacriE, 

tiva. Las curvas de SBVLE SDVT con l•• tabl8a de Kavlan y f'lctier, 

y la diferencia entre loa curvas d• SBVLE y SBVT con •l m'1tudo de 

Haenzell-11antell. 
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t;SUUt:MA UF. QUIMIOTt:RA.J>li\ LLHP-tll. 

llW<rlCll 

! SEKAMA 

.2!....!tSTDUCA 

VCR 2ag/m2 

CFA. ll?Omg/ll'.1 

EPI 60aig/t112 

PON 60 119/1112 

PIOFILAXIS A !MC 

1'1TX 12 1119/m2 

HCS 25 mg/m2 

(TClttA Ot HO.) 

2 J 

1 1 
X X X 1 X 

X 

t----.> 

X X X ;t 

X X X l: X 

C<MSOLIDACIOll 1 1 f f f 
Q'f IISTDUCA 

• 7 

1 1 
&: !1 JO lJ l.l lJ 14 1~ 16 17 ltl 19 20 21 

11 1 1 11 1 1 1 1 1 1 1 1 

• HAHTElflNJEdT01 ilepet1r t,'ser.ana durante 
2 .dio• al l• KO ea t-J; er. ca,..o de ner Hú t•) 
el tratoinlento es por 3 .siios. 

VCR111ineriat1na, crAz Cl.Clo!od41!1lda, 11'1: cp1Crub<C:U"o4, 
Pr.10 pradrui..ol'ld, ff?Xr met.QUexate, tes~ llldi IXX:lrt.ia.:na, 
MA Ci A.rab1no1mSu C, &u>: 6"T.ll!.rcaptc.pu11!14, 

11 1 
ARA C lOOmg/1112/d X 5 IIUI 

6 HP 60 m9/m2/1t X 5 11111 

EPI tJ0;ir,g/a2 DU al 
Sto.Id del ARJ\ e 

~INltJtTO 

CFA 600a9/1112/c/9Ha 1'1 

EPI 60 llMJ/•2/Dtl 

YCR 2 air¡/m2/ IV DU 

P1>N 120 m9/m2/d X S 

"TX SO •9/112/ao11 X 6 

ARA C 200 1119/ral/IY Junto 
con ln. y 4to. dods de NTX 

PIOFIJ..A118 A ID;_ 

(TOMA UE "º·) 
KTX 12 JIKJ/a2 

Hes 2~ iag/c2 

JUII 

1 11 1 11 

X 1 .X 1 X X 

X 

1 1 

I!UI 



,, 

r 
1 

1 
¡ 
1 
1 
1 
1 
1 
! 

ESQUEMA DE QUIMIOTERAPIA PAR\ LINrOMA NO HOOGKIN TIPO BURKITT 
(L!,HP-82 B) 

INDOCCION 
1 SEMANA 1 2 3 ·I 5 6 7 8 9 10 11 12 lJ l4 15 16 17 18 

1 1 1 QT SISTEMICA 1 1 1 1 1 1 1 l 1 1 1 1 1 1 VCR 2mg m2 X X X .. X 
CFA 1200mg m2 X 
EPI 60mg m2 X 
PON 60mg m2 -PROFILAXIS A s~·c 
MTX 12mg m2 X X X X X 
HCS 25mg m2 X X X X X 
TOMA DE M.O. X X 
CONSOLIDACION 
QT SISTEMICA 
ARA C lOOmg m2 d X 5 A.\X.)\.X 
6MP 60mg m2 d X 5 xxxxx 
EPI 60mg m2 DU "1 X 

So. d del A3A C 
llANTENI!IIEllTO 
QT SISTEMICA 1 1 ' 1 Bleo 6mg m2 IV llU l l I 
CFA 600mg m2 IV DU I I I I 
EPI 60mg m2 IV llU l l l I 
VCR 2mg m2 IV Dll I I I I 
PON 120mg m2 d ); 5 IIIII III!I IIUI IIUI 
PROFILAXIS A SNC: 
MTX 12mg m2 X 
HCS 25mg m2 X 
TOMA CE M.O. X 

*MANTENIMIENTO: Repetir cada J semc!nas por un año 

Bleo: Bleomicir,a 



CONSIOERJ\ClONES ETICAS. 

Para cate estudio !1º fue necesaria la autoriza.ci6n por parte de 

los familiares de loa pacientes, en virtud de que &e trab.Jj6 úni

camt!ntc con loa expedientes cltnicoa y no hubo influencia sobre -

el manojo, utilizando sólo la ln(ormui.:1u11 yJ. cxi&tent.e en estos -

para fin•• del eGtudio. 

RUTA CRITICA. 

Para la raa.lizo.ci6n de 6ate estudio ª" obtuvo la bibliografia -

correspondiente y ae elaboró el protocolo durante los mc•us de m~ 

yo y junio de 1991, •• recolect.tron loa datos en los !> meaes ai--

9uientea para finalizar con lA tabulación de rcaultadoa y an4li-

aia eatad!atico durante loa meaea de noviembre y diciembre. Se --

..:oncluy6 y presentó el trabajo en enero de 1992. 
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RESULTADOS. 

De un total de 134 expedientes de pacientes con el diagn6stico 

de Linfoma no Hodgkin (LNlf) ae revisaron 45 expedientes (J)\), 89_ 

expedientes no se tornaron en cuenta por no encontr.:aruo en el Arch,!. 

Do los 45 expedientes revisados, no se incluy6 uno (0.7\), por 

haber inicia.eta tratamiento fuer.a del Servicio de Oncolo9!a Pediá .. -

t.rica (SOP) del Hospital General Centro H6dico La Raza lUGCHR). 

Ce la muestra ostudi.:ada (44 caaoa), el 72. 7\ (32 casos) fueron 

del sexo masculino y el 27.2\ (12 casos) del sexo femenino, con -

una relaci6n Ho.sculino/femenino de 2.6:1 (cuadro l) .. 

El rango de edad fuE de 3 a 16 años y el proinedio 7 años _t0 .. 40 

La distribución por edad mostr6 la mayor frecuencia. en el grupo de 

S a 9 años con un 45 .. 4\ {20 casos). Loa grupos de O .:. 4 y 10 a 14_ 

años ocuparon el segundo y tercer lugar con el 29.St (13 caeos) y 

20.4• (9 casos) respectivamente (cuadro 2). El grupo do mayores de 

15 años tuvo el 4. 5' ( 2 ca.aoa). 

El estado nutricional observado m&a frecuentemente al dia9n6s

tico fué el Eutr6fico con 47.2\ (21 casos), seguido de deanutri--

ción de primer grado 38. 63\ ( 17 caaoo), desnutrici6n de segundo -

grado con 11.361. (5 casos) y, a6lamente un caso con desnutrici6n -

de tercer grado ( 2. 27\) (cuadro J). 

El sitio inicial de presentaci6n m4a frecuente fué el abdominal 

con 40.9\ (18 casos), on segundo lugar el cervical con 38.63\ (17 -

casos ), a. nivel mediastinal el 13 .. 63\ (6 casos),en tejidos blandos 

dos casos {4.54\J y un solo caso a nivel inguin&l (2.27\)(cuadro 4) .. 
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La manifestaci6n clínica que predomin6 al momento deJ diaqn6~ 

tico fu6 el crecimiento de cadenas 9an9lionarea con ún 40 .. 9\ (18_ 

casos), como tumoraci6n abdominal se presenta.ron el 25\ ( 11 caoos), 

cuadro de abdomen agudo en el 15.90• (? casos) y síndrome de vena_ 

cava superior en el 9.09\ (4 caaos). El hallazgo de une tumorac16n 

en tejidos !.>landos se encontr6 en el 4.54\ do los pacientos (2 ca

sos), dos pácientes más (i¡.54\) cursaron con d4too de dificultad -

respuiratoria sin que se lograra integrar un síndrome de ven~ cava 

superior. (cuadro 5). 

Lo cuantificación de la LJeahidrogena•a láctica aér1ca (DHLJ al 

momento deldia.-;in6&tico, se or.contr6 por a.rriba. de loa valorea nor

ma les para edad y sexo en el 31. 81\ de los pacientes (14 casos) , -

por otra parte, el .leido tlrico fué mayor de 7.2mg/dl .. on 6 casos -

(13.6J\) (cuadro 6}. 

La radioqr4fía de torax fu6 normal al diaon6stico en 20 p•Ci•,!!. 

tes (4!t.95'). Hubo crecimiento mediastinal en 19 (43 .. 18\) y derra.-

111.e pleural en 5 (11.36') (cuadro 7). 

El liquido cefalorraquídeo al momento del dia9n6s.tico (LCR) 

fué positivo para células neoplclsicaa en el 9.09• de los paciente• 

infiltraci6n de células neopl6aicaa en 14 casos {31.811) {cuadro 8). 

De acuerdo a la clasificaci6n de Rappa.port modificada para LNH 

infantil, la variedad histopatol69ica m.Sa comGn fué la Linfobl.Sst! 

ca con 54.54\ (24 casos). seguida de la forma indiferenciada NO- -

Burkitt con 34.09\ (15 casos). La variedad indiferenciada tipo Bu.!: 

kitt ocup6 el tercer lugar 9.09\ (4 casos) y hubo un caso que 

_1s_ 



se cata.1096 como NO clasifica.ble (2.27\) (Cuadro 9). 

La dietribuci6n por estadto clínico, de acuerdo 4 lo clasific!, 

ci6n de Hut'phy rnoutt'6 que los Estad loe I I I y IV se encuentnan en -

primer' lugar con 34.09\ (15 casos) en cada uno de ellos. En 1te9un-

do lug.:sr con 22.72\ (10 c~sosJ el t:.st11óiu ¡¡ y, tlill ~:.t.~,:.~.:;.! ... :;.:..::.::! 

estadio l con el 9.09\ l4 ca.sos) (cuadro 10). 

Con respecto a laa recaídas, estuvieron ::auacnto::i en el ~9. 09\_ 

de los pacientes (26 casos) y preoen~aron recalda el 40.90' (18 ca 

sos) (cuadro 11). 

La situación cltnica de los pacientes al momento del estudio -

mostró en vi9i!anci4 al 43 .. .2':. Cl9 c.'.l::>o:.). en tre.tamiient.o lS.90\ --

(7 casos), perdidos el 9.09\ (4 expedientes) y el Jl.81 de los pa

cientes fallecieron (14 casos) (cuadro 12). 

A continuación se presentan loa resultados obtenidos en lo re

ferente a la Sobrevida total (SBVTJ y sobrevida libre de enfer11e-

d1tid (SDVLE) y en base a los grupos previamente est.G blecidos ini-

cialmente mostraremos las variedadés hiatol69ica• y •&tadtoi¡. clln.J:. 

coa para posteriormente presentar por separado aquelloa paciente•_ 

con infiltc-aci6n al sistema n'ervioao central (SHC), ael como la Y.!, 

riedad indi fercnciada tipo Burkitt para su comparac16n con todo-a -

T l De loa 14 pacic:!ntes partenocienten A este qrupo, 4 fall!!, 

cieron en el curso do 6 añoa (28.57\). La SBVT fu6 del 92\ a 12 m.!. 

ses, con un descenso al 82• a loa 24 moses y de 70\ a 36 me11ea. /\ 

partir del 3er. año hay una di•minuci6n anuel en la SOVT del 

ll.b6\ encont.rando&e lista en J~\ .s loa 72 me&ea. t!iqura U. 



T 2 Del total de pacientes de este gr-upo f JO e.,. sos), 11 f~--

llecieron CJ6.66•>. El 36.36• de la& defunciones (4 casos) ocurr!!!, 

ron en los primeros 6 mese& y el 63.63• en los siguientes 28 llle&es. 

-- ::=:::·::- :,,.:; üttl iü• a l.t meses, deocendiendo al 63\ 4 loa 24 meses. 

Al fi.nalizar el estudio la SBVT de estos pa.ciuntes, fué del 53\ 

72 moses. (figura. 2). 

T J En los 24 pacientes d_e este grupo ocurrieron 45.83\ de -

defunciones ( 11 caaos J. La SBVT fué del 77\ a. 12 mcaea con un dea-

censo 41 53\ A los 24 meses, encontr4ndo o lou 72 tneaea una SBVT -

del 35• ( figur"' .3). 

T 4 De loa 20 pacientes inclu!doa en ••te grupo,. 4 fallecie-

ron ( 20\ J • La SBVT fué del 831 a loa 12 mea ea, 1Unteniendooe aa1 -

hasta el 72 en que ae redujo al 411. (figura 4) .. 

L l En 12 pacientes estudiado•, encontraiao• reca.S:da en 2 e~ 

sos {16.66\). La SBVLE fu6 del 100' durante loa prf-rn• ?I? !!'!~=-==

doscondiendo ol 85\ en el mes 30, manteniendoae as.S: ha.et.a sufrir -

una diam1nuci6n al 42\ en el mea 72. (figura SJ. 

L 2 En los 29 paciente• correspondientes, encontramos un 

SS.17\ derecaidaa. La SBVLE diH\inuy6 r&pidomente al '54' on loa 

37\ a 24 meses. conaervondoae a•I hasta los 72 meses. Cfi9ura 6). 

L J De loo 22 pacientes, el 68.18\ preaent6 recaída (15 ca--

sus}. La SBVLE ful del SS\ a 12 meaee y dol 32\ a 24 meaea. Al fi

nalizar el estudio la SBVLE fué del 25\ a 72 meaea (figura 7}. 
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J., 4 Del totol de 1011 19 pacientes, J pre&entaron reca.Ida ----

{15. 78\}. La SBVLE fuili del 68\ a los 12 meses, manteniendose asJ: --

hasta el 72 en que dismJ.nuy6 al 44'· (fJ.9ura liJ. 

Los .reaultados obtenidos en los grupos diseñados para eva 

lu~r sJ. ld lnfilt.raci6n al S1stema Nervioso Central (SNC} o 1.-:i va--

riedt1d Durkltt, repercuten 10i SBVT y SDVLE fueron los siguientes: 

T S En •1os 44 pacientes incluidos en este grupo,. hubo lS de-

funciones (34\). La SBVT fué del 03\ a. 12 meses y disminuy6 al 701._ 

a lo,,¡ 24 mt:tseu. Sin embaryo, trn lob siguitllntus 48 muses, ld SBVT -

mostró un descenso más lento llegondo a 48.5\ a los 72 meses. (figu

ra 9). 

T 6 En loG 40 cosos incluido la SDVT fué del 80\ a 12 meses -

y del 62\ los siguientes 14 La reducci6n en lo SBVT fué -

de 20\ por año en los prifl'loros 2 años, y de 3.S, anuol en los si--

guientes 4 años, con una SBVT de 47\ a 72 mesas (figura 10). 

T 7 La SBVT en este grupo que incluy6 40 pacientes, fué del -

84\ o 12 meses y 70\ a 24 meses. So observ6 una reducci6n anual del 

3.5% hasta los 72 mosea, con SBVT del 48\ (figura 11) •• 

ci6n de 6~ por año entre los 24 y 72 meses. Al final del se9uimie.!!. 

to ln SBVT fué del 47\ o los 72 meses. (figura 12). 

T 9 En los 4 pocientes correi.pondientes, la SBVT en loa prito.,!. 

ros meses fué del 75\, rcduciendose al SO\ a los 12 meses (fiqura 

lJJ. 

T 10 En os te grupo la SBVT fué del 75t a loa 12 meses y del --

49'9 o J4 meses (figura 14}. 
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L 5 Los 41 pacientes estudiot!os, encontramos 18 rocAida.s (44\}. 

El G6• de h1s primeras ceca.Idas ocurri6 en los 10 meses iniciales, -

y eJ .IU'l entre los 15 y JO meues siguientes. La SBVLE fui del 67\ a 

12 me aes, se observó u11a disminuci6n en los siguientes 18 mesefil al_ 

SO\. continu6 as! hasta el mes 72 en que disminuy6 al Jl\ (figura -

15). 

Diez: <Se los 18 pacientes quo en cate grupo sufrieron primera C.!, 

ca!da, present::sron un.s. segunda. roca.Ida·. L4 SBVLE en estos casos fué 

del 651 a Ci mttse&>, una probabilidad de SBVLE de 46\ a los 9 

ses (figura 16). 

Cuatro de los 10 pacientes que presenta.ron scqun_da reco.Ida, su

frieron una tercera reca!da (40\). La SBVLC fué del 92• a 6 meses, 

sin embargo, al finalizar ol seguimiento, la posibilidad· de .sobre-

a los lJ meses. (figura 17). 

L 6 De los 37 casos de este grupo, 15 presentaron pr imora ro-

ca Ida (40% l. El 60\ da las primeras recaídos ae re9iatr6 en lo& 6 -

siguientes al dia9n6atico. La. SBVLE fu6 del 6Sl .a 12 meses, -

en los siguiPnt-~" !!!~!!~=. ::!i:::i:ou:,·5 .:;;. S3; M1a.ll\.u11iendoee aai hasta._ 

los 71 meses, sin emborgo, so redujo al 35\ al finalizar el estudio 

(figura 18). 

Ue loa 15' caso& que sufrieron primera roc:aída, 8 presentaron 

na segunda recaída (5.J.3\l. La SBVLE en loe 6 meses siguientes a la 

primera reca!da, fué del 63\ y del 48\ a 8 meses {figura 19> .. 



Cuatro de los 8 pacientes que presentaron segunda recatda su---

frieron una tercera recatda (50\). La SVLE fu~ del 5Jt a 12 menea,-

sin embargo, le prob.:..bilid~d de :sobrevivir :sin enfcr::cd::d 4 le:. 13 

meses de la segunda rec:alr!a fu6 de cero (figura 20). 

L 7 En los 37 casos correa~ndicntes, encont.ramos 41' de prime

recaídas (16 casos). El 60• de ln& primera• recaídas ocurri6 a 

10 meses del diagn6atico, y el 33\ entre loo 15 y 30 meses post.ario 

res. La SBVLE fué dQl 64\ ia 15 meses, on loa aiguientes 18 meses h.!:!, 

bu una reducci6n al 48\ manteniendoac aat hasta loa 71 mo•oa, Gin -

embargo, se observ6 un descenso al 32\ en el me• 72 (figura 21). 

Ocho da los 16 pe.cientos que en este grupo sufrieron pri .. r& r,!!_ 

ca.Idas, presentaron una 11egunda recaída (50\). La SBVLE a loa 6 me-

sea fué 64\ y de 49\ a los 9 meses. (figura 22). 

Cuatro de los 8 paciento• que present.aron segunda recaída •u---

frieron tercera reca!da (50\) .. La SBVLE en e•t• grupo fu' del 81\ a. 

12 meses, nin ernbargo, al finalizar el eatudio, la probabilidad de 

sobrevivir ain enfermedad de•pue• de une. ••g:unda roca(da fu6 de ce-

ro a los lJ meses C figura 23). 

L 8 Oc loa 33 casos estudiados en este grupo, 13' prasente.ron_ 

primera recaida ( 39. 3\), el 13\ de laa primeras reco.tdaa ao regia-

traron en loa J meaos inicialo• y el 23\ entre loa 15 y 18 111eaes •!. 
quientos al diagn6stico. En estos paciente•, la SBVLE hasta la pr,! 

mera recaída fu6 del 68\ en loa primero• 12 me•••, posteriormente -

hubo un descanso durante los siguientes 6 meaos al 56• manteni.e1~do-

se aa[ ha.ata el moa 71. Sin e11.bar90, se observ6 una reducción al 28\ 

en el mea 72 (figura 24). 
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Seia do loa 13 pacientes que tuvieron prittera recaída, preaent.!_ 

ron una segunda recaíd!' (46•> 1 el 66' de la• ao9undaa rocaldaa ao -

rci;i::tr.tlii:" 11 en lo: 3 ===== Pocteriore: e. le. prieere.. La probe.bili-

dad de aobrevida a loa B me••• fu6 del 53• (figura. 251). 

Cuatro de los aeio paciente• con aegunda recalda preaenteron 

una tercera reca.tda (66.61) r el 50\ de laa terceras recaldaa ocu--

rrioron en loa 6 meatls aiguiontes a. lo 2da. reca!da. Lo. SBVLe fu& -

dol 77\ a loa 6 meaea. Sin •abar90, en el estudio, la probabilidad_ 

de aobr•vivir ain onfermedad doapu6a do una •e9unda recalda, !u« de 

cero a loa 13 meaea (figura 26). 

L 9 En loa 4 paeientea correapondientea, la SBVLE haata. la --

primera recalda fu6 d•l 49\ a 6 meaea (figura 27 J. Cl l DO\ de as toa 

pacientes con primera recalda presentaron una segunda. roca.Ida 

una SBVLE do cero a loa 7 11:emea ( f i9ura 28) • 

L 10 En esto• 4 paciente•, la SBVLB fu6 del70• a 12 me•••· con 

un descenso al !JO\ en el ••• 24 y de 24\ • 72 me&ea ((i9ura 29). 



DISCUSIOH. 

El estudio se realizo en los expedientes de pacientor con LNH -

con ol objeto de valorar el protocolo de manejo utili~ado por el

SOP del HGCMR, en base A la SBVT y SBVLE. 

AaI mismo ao aprovech6 la reviai6n de expedientas paro. obtener

algunos dat¡,s epidemiológicos. 

El estutHo perm1ti6 confit'rnar "lº"" e_l t~NH e-11 mla comfln en hom-

bres que en :nujerea, con una rol,,ci6n MiF dft2.6sl, dato similar a 

lo reportado por otros eatudioa (2-311) Cl,26). 

El grupo de edad mis afectado fué ol de 5 a. 9 años, con un pro-

medio de edad de 7 años y una Deaviaci6n Stt'\ndar (DS) de 0.40,-

lo cu.il concuerda. con lo reportado por otro• autor•• (l,3). 

El abdomen fu6 el aitio de pro&ontAci6n primArio ds c:o=ún en -

nuestra revisión {40.90') al igual que en otros estudio• (2l) .1.4 

presentación cervical ocupo el segundo sitio de pre•entaci6n y el 

med1.astino ol tercer lugar, ambos hallazgos difieren de lo refer.!, 

do por otras publicaciones, en donde se señala al media.atino en -

se9fundo lugar y a la regi6n cervical en tercero (18,27,28). El -

origen eKtrall.nfático fué poco común, con s6lo 2 caaoa en nuestro 

eetudio al igual que lo reportado en la literatura ( 1) .. 

Llll lnfiltraci6n del SNC al momento del diagn6stico fue del 9.61 

lo cu&l esta acorde cpn lo reportado por otros revisiones (3) :ain 

embargo, la infiltraci6n a HO fuE mayor (31.61\ VS 25') (14,18). 

En cuanto a la variedad hi11tol69ica, la mayoría fué linfobl&•ti 

ca (!>4.54\) a diferencia do lo mericionado en otras publicaciones-



donde sei\alan al LNH indiferenciado No eurkitt c6mo el más común

y que nosotros tuvimos en negundo lugar. Por otrm parto, no hubo-

nint:Gn caso da 1 .... 

segundo lugar por otros autores (3,2J) .. Toda.i¡ las variedades his

tol6gicas del L?HI fueron difusas, con!irmandoae que la forma de -

presentación Nodular es extromadamente rara en la etapa pediitri•• 

ca (1) •• 

Los estadios cl!nicoB III y IV f1.1eron loem.&s frecuentes, al -

igual que lo reportado en otros estudios (20,22,26) .. F.sto reflejo 

que el LNH es una enfcremcdad de crecimiento r&pido y disemina--

ci6n temprana .1ue condiciona eatadioR cllnicos iav&nz6.dos o.l momeE_ 

to dol diagnóstico. 

Se hA señalado a los niveles a6ricoa de Deahidro9onaaa láctica

(DHL) y do ácido úrico, c6mo marcadores bioqu.[micos del LNH Cl,J) 

ambos se encontraron elevados en el 31.81\ y ll.63\ respectiva.me.!!, 

te, sin embargo, estan por abajo do lo señalado en ot.ros eatudios 

(77\ y 87'1 (24). 

En nuestro estudio, el 52.26\ de loa paci.en!:es tuvieron cier

to grado de desnutrici6n al momento del dia9n6stico, dato acorde

Ji lo estimado en HExico (57 .. l\) (23), lo cu&l ofrece un pron6ati

co desfavorable en los pacientes con cancer al promover infecci,2 

nes re¡.o1t.idas, alteraciones electrollticas y con ello mala tole-

rancia al esquema de quimioterapia. favoreciendo un mayor nGmero

de complicaciones. t:sto motí.var.l a la realización de estudios pO.!, 

teriores, que correlacionen el estado nutricional con la SDVT y -

la SBVLl::. 
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El estudio radiol6gico en torax evidencio anormalidad (masa me

diastinal 6 derrama pleural) en el 57.5\ de los po.cientes, lo 

cu&l es similar a lo reportado por alqunos autores {60\) (18,22}. 

J.a SDVT en l...i& 44 po'lci~ntc!: c:;tuUiados fc6 sup~rior e to refc,rj_ 

do en la literatura (20, 22, 25). Al anal1zar la SBVT corroboramos

la rela.cl.6n directa entre histopac.olog!a, estadio cl!nico y rnort!!. 

lidad. En las frlrmas linfobl.S.sticas, la SBVT ful! del 35' a 34 

ses, mientras que las no linfobl4sticas, on ese por iodo la 

SBVT fu6 del 83\. De acuerdo a los estadios de proaentaci6n, la -

SBVT fue de 70\ a 71 meBeB en estadios I y ti, y de 53t en ol mi!. 

mo período en .1.oa estad!oa 111 y IV, sin embargo, cabe señalar -

que en el grupo Tl, la SBVT sufri6 un descenso en el mes 72 hasta 

el 35\, con lo que aparentemente resultaria mejor la SBVT en los

pacientes con estadios Ill y IV por lo que cor:usidoramoa seria ne

cesiario estudiar una poblaci6n mayor, para obtener resultado• ar.56 

con e 1 u yen tes. 

Al comparar los grupos con y sin infiltraci6n a SHC (TS VS T6 y 

T7 VS TB}, no encontramos diferencias en la SBVT, lo cuál nos in

ducirla a pensar, que estos fa.ctores no modifican la remisión 

t.colamLento tanto como lo hace la variedad linfobl4atica. No obs

tante, al anali:tar por separado a los pacientes con LHH indifere.!!. 

ciado tipo Durkitt (T9), y aquellos con LNH exclusivamente con -

infiltraci6n a SNC (TlO) encontramos una menor SBVT, qui:tas por-

que el número de pacientes en estos 2 últimos grupos es reducido. 



El estudio demostr6 una correlaci6n irnportante entre la histo

lo9iQ y la trecuencia de recaidas. Encontrarnos que la forma linf,2_ 

bl&stica present.a m~i::t recaida.s que la no linfobl&stica, se reali-

'lÓ la comparaci6n '1'~ lo. SD'./Lf. ... ,11 .... ._., -e:.~.:;..:; =: vd.c.t.cOades histologi-

Cd& ekisL1cndo diferencita estodist.icament.e signiflcativa (p < .OlJ 

entre ambos grupoK. Este fen6meno qui2.ato refleja diferencias bio

l6g1cas en ..,¡ comportam1cnto del LNff que si tuan a la variedad Li.!!. 

foblást:.1ca como pronóst.ico desfavo:able 114,10,27). 

La SBVLE para la forma LJ.nfobl.ástica fue del 26i a 72 meses.ci

fra menor a li:l referida en otros ostudio!J que ::cñalcut del 31 al-

75% de SBYLE (20,26). Sin embargo en la forma No linfoblástica -

nuestra SBVLE fue del 88\ a 71 rne.!:les, dato superior a lo que ro-

portean estos mismos autores (JO-J2i de SBVLE). Estos datos nos -

obligan a reconocer la importa.nc.ia del dia.9n6stico histopatol6gi

co y quiza5 l 1PíJ•!f!!I ~ :i:~i7 Jci:.~rminante para valorAr una modolid11tf 

t::.:;.f....-Ül.icd espcc!fic<'l, de acuerdo a la variedad histol.lgica d~ -

presentaci6n. 

Al analizar la SBVLE por estadio cl!nico, encontramos que las -

recdidds se presentan con mnyor frecuencia on los estadios 111 y

IV, dato observado tr'lmbién por otros autores (20.22~261. SP !°~~!!, 

~o la comp4raci6n de la SBVLE entre estodios tempranos y avanza-

dos, existiendo diferencia ostadisticamento significativa {p(.025 

entre Ambos grupos. 

En los pacientes con os tadios 1 y J l, la SBVLE fue igual a lo -

-26-



señalado por Pichler (20) y es mayor que lo obaervado por ocros -

4utorea (22, 26). En lo que respecta a los estadios 111 y IV, en--

do en otros estudios (20). W!lson (26) y Anderson (22) reportan -

una SBVLE para eatoa oatadioa del SO\ a 2 años. sin embargo, An

deraon analiz6 por aeparado a loa paciente• con infi1Uoct6n o. HO 

y-o infiltraci6n a SNC en quienes obtuv6 uno SBVLE de 2g\ .:1 2 

afloa. Estos datos confirman que la extensión do la en!crrnedad al

diaqn6stico, aa un dfltt..,rmine.ntoe i=~o:t..:.ntc sobL.a lo respueaca t.e

rapeO.tica .. 

Al comparar 1011 grupo• con y ain infiltraci6n a SNC 11.5 vs Lb y 

L7 VS L8), no encontramos diferencias en lo SBVLt:. Sin e1t1bar'Jº• .. 

al analizar por separado a loa pacientea con LNH ind1far~F1Cl..ttlo -

tipo Burkitt CL9') , y aquellos con t.NH uxcluaivamentc con infll- .. 

traci6n a SNC (LlO) ancontramoa una menur saVLt:; quuas porquo ol

nQmero de pacient•s en eatoa 2 últimos 9ru¡.ios es rcdu..:1do y »e re 

querira de eatudioa posterior•• con una mayor ¡.ioblaci6n. 
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COKCLUSIOHUS .. 

l. El LHH es má.s irecueni.v c1, ~ ... en al t'c::icni-

no, 

2. El grupo dt: t:dart mlitt alt:Ct.adCI es ul dv ~ a 'J oños de edad. 

3. El ait.io de prosentaci6n primario m&s frecuente e& ul abdomen .. 

4. La variedod hiatol6gica m6a común ea la Linfobllstica .. 

S. La 1'oayoria de los pacientes se diagnoatlcan en estadios ovanz.!. 

do•• 

6. La SBVT para loa pocientes con LNH en todas sus variedades es

ma.yor a lo referido en la literatura. 

7 .. La SBVT para loe estadios 1 y 11 ea mayor que vara los eata--

dioa III 'i IV. 

8. Lo SBVT para loa formas No linfoblásticas ea rnoyor qut:1 para -

laa linfoblóeticaa. 

9. Al analizar todas las varieda~es hiHtolo9icas, la i.oíilt.raci6n 

a SNC, no modifica la SBVT. Sin embargo, al analizar a los po

cientes con infiltraci6n a SNC exclusiva.mente ai presentan 

nor SBVT .. 

10. LA SBVLE para los estadios l y 11 e& mayor que para lo~ c-sta.-

dioa IlI. y IV. 

11. La SBVLE para laa formas No LinfoblAaticaa ea mayor que pa.r.,, -

ro. la• Linfobl&stlcaa. 

12. La SBVLE para las forma.a no Linfobl&aticaa •• mayor que- la r,!!_ 

fereida en la literatura. 

-Ju-



13. La SBVLE para las forma& linfobl&sticas es rnenor que la repo.,t 

ta.da ttn la literotura .. 

14. La SBVLE en lo• estadio• I y II ea mayor que la reporta.da en 

la licera.~ura. 

15. La SBVLE en los estadios t l1 'l lV cs. :o.1.mllJr .:.i. la reportada -

por la literartura. 

16. El e•que:na LLLP-82 utilizado en el SOP del HGCHR es Gtil pa-

ra al tratomiento del LNH en todos sua etitadios y para la -

forma No Linfobl&atica., con una sobrevida aimilar a la sel\al.!_ 

e!: por l:: litcr::.tur::. 

8 u a B R B • e I ~ 8 • 

l. Realizar un estudio Multic6ntrico con una mayor polllaci6n 

de paciente• .. 

2.. Inatalar un Servicio de Archivo cllnico de Oncolog!d 

Pedil.trica, por aepo.rado. con la finalidad de evi.tat' 

p6rdidaa que interfieren en cualquier invoatiqaci6n. 

J. Realizar un estudio que analice el eatado Hutricional 

del paciente Oncol69ico en Baae a la probabilidad de 

::-e-::e!de!J {i:;:f'VJ.P!) y presencia d:• complicaciones. 
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