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RESUMEN 

" DESNUTRICION SEVERA COMO UN FACTOR PRONOSTICO DE MORTALIDAD 
DURANTE LA FASE DE QUIMIOTERAPIA DE INDUCCION A LA REMISION EN PACIENTES 
PEDIATRICOS CON LEUCEMIA LINFOI3LASTICA AGUDA " 

OBJETIVO: Determinar el efecto de la desnutrición sesera sobre la mottalidad en pacientes con leucemia 
linfoblástica aguda (1.1.A) durante la fax de quimioterapia de inducción a la remisión 

DISEÑO : Estudio de casos y controles. 
SITIOS DEL ESTUDIO : Pacientes atendidos en el Hospital de Pediatria, Centro Médico 
Nacional Siglo XXI y en el Hospital Infantil de México 
UNIDADES DE ESTUDIO : Caso : pacientes que murieron durante la fase de Inducción ala 
Remisión. Control: pacientes que sobrevivieron por lo menos durante las fases de inducción a 
la remisión y durante la consolidación. 
TAMAÑO DE LA MUESTRA : Se incluyeron 17 casos y 76 controles. Los pacientes incluidos 
fueron aquellos con diagnóstico de LLA y que se les hubiera podido iniciar por lo menos una 
droga antineoplásica. Los controles fueron seleccionados en base al mismo sexo de los casos 
± 18 meses y del mismo Hospital que el caso. 
INTERVENCIONES : Variable Dependiente : muerte en la inducción a la remisión. 
Variable Independiente : Desnutrición severa (< 80% con indice peso/talla). 
Variables de confusión: Infecciones, hemorragias, complicaciones metabólicas, gravedad en 
el ingreso y tipo de riesgo 
ANALISIS DE DATOS : Los datos se capturaron con el paquete estadístico EPI•INFO. Se 
obtuvieron frecuencias simples y medidas de tendencia central tanto de casos como de 
controles. Se realizó análisis bivariado obteniendo razones de momios (OR) con intervalos de 
confianza (IC) al 95%, también se calculó prueba de ji cuadrada y prueba exacta de Fisher, 
significancia p menor de 0.05. Para controlar las variables confusoras se realizó un análisis 
estatificado calculando el OR de Mantel y Haenszel. 
RESULTADOS Se Incluyeron un total de 17 casos y 78 controles. De los casos el 52.9% (9 
pacientes) correspondió al sexo masculino y de los controles el 57.9% (44 pacientes). La 
mayor proporción de casos se ubicó dentro de la clasificación de la LLA de alto riesgo 
(82.4%). Durante la inducción a la remisión es notorio que en los casos hubo un mayor 
número de pacientes que presentaron infección. La cuenta de neutrófilos totales fue mucho 
menor en los casos que en los controles (82 contra 106) y la duración de la neutropenia fue 
prácticamente igual en los grupos. sólo el 33% de los controles desarrollaron una hemorragia 
activa durante la inducción a la remisión, en comparación al 82.4% entre los casos. se 
observó una mayor frecuencia de desnutrición en el grupo de casos que en el de controles, 
por el indice peso/talla. En relación a los indices peso/edad y talla/edad prácticamente no se 
encontraron diferencias entre los grupos En relación a la percentila del perímetro del brazo se 
observó una pequeña diferencia entre los grupos, siendo mayor la frecuencia de alteración en 
el grupo de casos. Con los niveles de albúmina ocurrió algo similar, reportándose una mayor 
frecuencia en el grupo de casos 
CONCLUSION Los factores más importantes que influyeron en la mortalidad durante la 
inducción a la remisión fueron la presencia de infecciones, la presencia de sangrado activo y 
la desnutrición severa con el Indice peso/talla. Este último reviste una gran importancia por la 
posibilidad de recuperar el estado nutricional antes de dar quimioterapia al paciente. Por lo 
tanto el reconocimiento de la desnutrición calorico proteica en pacientes con cancer debe de 
ser parte tanto del diagnóstico como del tratamiento 



ANTECEDENTES. 

La leucemia linfoblástica aguda (LLA) es el tipo de cáncer más frecuente 
durante la infancia 1'7. Ocupa una tercera parte de todos los cánceres en menores de 
15 años. Su incidencia anual promedio en el D.F. es de 16.33 x 106 2. 

Actualmente entre el 60 al 70% de los niños recién diagnosticados alcanzan una 
sobrevida mayor a los 5 años.3  Incluso se acepta que aproximadamente el 50% de los 
niños con LLA pueden ser curados al utilizar una combinación entre múltiples drogas 
antineoplásicas a nivel sistémico y rneningeo.4  

Por otra parte los factores que más importantemente so asocian a la sobrevida 
de los pacientes son la edad y la cuenta de leucocitos en el momento del diagnóstico; 
así como el cariolipo de la célula leucémica.' 

Recientemente la desnutrición se ha propuesto como un factor pronóstico en los 
niños con LLA. Lobato-Mendizabal encontró que los pacientes que en el momento del 
diagnóstico se encontraban desnutridos tuvieron una sobrevida a los 5 años del 26% 
contra el 83% en los bien nutridos (p < 0.05). El medio por el que se explica esto, es 
porque se considera que los pacientes desnutridos tienen una menor tolerancia a la 
quimioterapia de mantenimiento lo cual los conduce a sufrir más recaídas y por 
consiguiente una menor sobrevida." 

Reilly 7  propone tres mecanismos por los cuales influye la desnutrición sobre la 
respuesta al tratamiento : 
a) La desnutrición es un marcador no especifico de la enfermedad por lo tanto entre 
más desnutrido se encuentre un paciente simplemente está más enfermo. 
b) La desnutrición puede alterar la función inmune así como la hematopoyesis y 
disminuir la tolerancia a la quimioterapia y todo esto conduce a un peor pronóstico. 
c) La adiposidad corporal en los pacientes (peso /talla es una aproximación de la 
adiposidad) ha mostrado influir en la farmacocinética de un gran número de drogas, 
incluyendo agentes antineoplásicos. 

Borato Vianae  también enfatiza el papel de la desnutrición en la respuesta 
inmune y en la pobre tolerancia a la quimioterapia en los pacientes con leucemia 
linfoblástica aguda. 

Si bien la desnutrición se ha observado como un factor pronóstico también en 
otros tipos de cáncer 9" no obstante esta asociación ha sido observada en la 
sobrevida a largo plazo. Desconociéndose cual es su efecto en la mortalidad a corto 
plazo, como es durante la fase de quimioterapia de inducción a la remisión. 
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Esto se puedo considerar corno muy importante, ya que si bien la principal 
causa de muerte en los pacientes con LLA es la infección." Durante la inducción a la 
remisión dependiendo de la serie son diferentes las causas asociadas con la 
mortalidad. En el siguiente cuadro se hace referencia a estudios llevados a cabo antes 
de 1980 y se observa que resalta entre todos estos estudios, la sepsis corno la 
principal causa de muerte." 

Estudio 
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No 
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„,..„,...,„„,....„,,,,„....,,,,.,..,,, 

Causa 
principal 

$t Jude 
1-IX 

918 	1  2-5 27 3.0 Sepsis 

Children's 
Cáncer Group 
101-143 

815 3 26 3.0 Sepsis 

Acute Leukemia 
Group B 7111 

646 2-3 36 5.0 Sepsis 

Berlin/Frankfurt 
/Munster 
70-76/76-79 

231 8-11 7 3.0 Sepsís 

Sidney 	Farber 
Cáncer Center 
73-01 

137 5 1 0.7 Falla cardiaca 

Memorial Sloan- 
Kettering L-2-L-10 

133 8 3 2.0 Hepatitis 

París 
06-LA-66 

100 3 4 4.0 Sepsis 

Total 2980 104 3.0 

En una revisión realizada en el Hospital de Pediatría de la Universidad de 
Helsinki, Finlandia; sobre mortalidad en pacientes con LLA, encontraron que el 46% de 
las muertes estudiadas se asociaron a un proceso infeccioso (17 de 37 muertes). Sin 
embargo en la única fase en la que no se observó a la infección como la principal 
causa de muerte, fue entre las defunciones ocurridas durante la inducción a la 
remisión." Aquí la principal causado muerte fue la toxicidad de las drogas.3 ' 5  

I I 



En otro estudio realizado por el grupo Inglés de Oncología Pediátrica;" se 
encontró que el 84% de las muertes registradas se debieron a alguna complicación de 
la neoplasia (en este estudio se incluyeron todos los tipos de cáncer). Específicamente 
en los pacientes con LLA que murieron durante la fase de inducción a la remisión 
todos fallecieron por una complicación de la enfermedad. 

Estos tres factores: la sepsis, la toxicidad a los medicamentos y otras 
complicaciones de la leucemia son más frecuentes en los pacientes con 
desnutrición?'" 

No obstante la baja mortalidad durante la inducción a la remisión (del 0.7 al 5%) 
es importante considerar que en un momento donde el 95% de los pacientes pueden 
alcanzar una remisión completa durante la inducción y el 75% podrá alcanzar una 
sobrevida mayor de los 5 años, es algo de lamentar el hecho de que éstos pacientes 
fallezcan durante la inducción a la remisión. Por lo que es importante identificar cuales 
son los factores que provocan la defunción en éstos pacientes. 

En un estudio previo realizado por nuestro grupo de investigación:5  se 
encontró que los pacientes con LLA con un índice peso/talla menor al 85%, tuvo una 
razón de momios (OR) de 4.8, para morir durante la inducción a la remisión. El riesgo 
para infecciones fue de 3.38 y de 5.6 para las hemorragias. No obstante estas 
asociaciones no fueron estadísticamente significativas dado el pequeño tamaño de la 
muestra incluida en el estudio. 

Por lo que en el presente estudio se planteó el siguiente problema: 

La sobrevida de los pacientes pediátricos con LLA ha aumentado durante los últimos 
años. Sin embargo existe aún un grupo muy afectado que tiende a morir durante las 
primeras fases de tratamiento. El estado de nutrición podría estar jugando un papel 
importante. 

Pregunta: 

¿Cuál es el efecto de la desnutrición severa sobre la mortalidad durante la fase de 
inducción a la remisión? 
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OBJETIVO 

Determinar el efecto de la desnutrición severa sobre la mortalidad en pacientes 
con LLA, durante la fase de inducción a la remisión. 

HIPOTESIS 

Los pacientes con un estado de desnutrición severo tienen un mayor riesgo de 
morir durante la fase de inducción a la remisión. 

JUSTIFICACION 

La desnutrición es un fenómeno frecuente en los pacientes con LLA;1117  
recientemente se ha observado su importancia en el pronóstico de la enfermedad."6  

Se ha hecho énfasis de que en los países en vías de desarrollo pudiera tener 
una mayor influencia éste factor en la sobrevida de los pacientes.6  No obstante no se 
conoce cual es el efecto de la desnutrición en la mortalidad que ocurre en las fases 
tempranas del tratamiento (inducción a la remisión). El conocer dicha asociación 
permitirá nuevas estrategias en el manejo del paciente desnutrido con LLA y con ello 
pretender disminuir la mortalidad temprana en estos pacientes. 
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PACIENTES, MATERIAL Y MET000S 

DISEÑO 

Estudio de casos y controles. 

Se incluyeron 17 casos y 76 controles. 
Definición de Caso: Los casos fueron aquellos pacientes con LLA que murieron 
durante la fase de inducción a la remisión. 
Definición de Control: Los controles fueron pacientes con LLA que sobrevivieron por lo 
menos durante las fases de inducción a la remisión y durante la consolidación. 

Existieron dos tipos de controles: pacientes que fallecieron posterior a la etapa 
de inducción y consolidación, y pacientes que en el momento del estudio estaban 
vivos. Del mismo sexo y ± 18 meses que los casos. 

El objetivo de incluir dos tipos de controles fue con la finalidad de disminuir el 
sesgo de sobrevida entre los controles. 

UNIVERSO 

Pacientes pediátricos con LLA que sean atendidos en Hospitales de tercer nivel. 

MUESTRA 

El Tamaño de muestra se calculó con el paquete EPI-INFO. Utilizando una p1 
de 17.5% que es la frecuencia esperada de desnutrición entre los controles con el 
indice Pesoítalla (18), Una Razón de Momios (OR) de 5, obtenida de un estudio 
previo (15); valor alfa y beta convencionales y una razón casos controles de 1:5. Con 
lo que se obtuvo 19 casos y 95 controles. No obstante no fue posible conseguir todo el 
tamaño de la muestra por motivos de tiempo y se detuvo el estudio con 17 casos y 76 
controles. 
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CRITERIOS DE INCLUSION 

1. Pacientes pediátricos con diagnóstico de LLA (diagnosticados por médula ósea de 
acuerdo a criterios de la FAB). 
2. No importó edad ni sexo. 
3. Pacientes a los que se les pudo comenzar por lo menos una droga antineoplásica. 
4. Los controles fueron del mismo sexo y ± 18 meses que los controles. 
5. Los controles se obtuvieron del mismo hospital que los casos. 

CRITERIOS DE EXCLUSION 

1. Otras leucemias. 
2. Pacientes que murieron antes de recibir una droga antineoplásica. 
3. Una causa de muerte no relacionada con la enfermedad (ejem accidentes). 
4. Pacientes diagnosticados y tratados con drogas antineoplásicas en una Institución 
diferente a las incluidas en el estudio. 
5. Que no tuviera registrado el peso y/o la talle del ingreso. 

CRITERIOS DE ELIMINACION 

1. Pacientes que no se encontró el expediente. 

15 



DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES 

Dependiente:  

Muerte en la inducción a la remisión. 

Independiente: 

Desnutrición severa: Se utilizaron tres índices: 
Indice peso/talla; considerándose el nivel de corte del 80% que se ha propuesto es el 
que influye como factor pronóstico. t°  El criterio más importante fue el índice peso/talla 
y los demás sirvieron para buscar interacciones en el análisis. Esta variable fue de tipo 
nominal. 
Perímetro del Brazo (PB) se consideró de mayor riesgo cuando el PB se encontró por 
abajo de la percentila 5. 0 menor de 12 cm,'°  además de utilizar las percentilas y que 
se encuentre por abajo de la 5. 
Albúmina menor de 3.1 g/dl. 
Quimioterapia: Se separaron cuando los pacientes recibieron vincristina, prednisona, 
epirrubicina, más quimioterapia intratecal, contra haber recibido cualquier otro 
medicamento. Sólo se incluyeron los medicamentos recibidos durante la inducción a la 
remisión (este período abarca aproximadamente las primeras 4 semanas posteriores al 
inicio de la quimioterapia). Esta variable fue de tipo nominal. 

Confusión: 

Infecciones: Todo proceso febril que hubiera ameritado tratamiento antimicrobiano 
hospitalario. Variable nominal. 
Hemorragias: Todo proceso hemorrágico activo que hubiera requerido un manejo 
médico dentro del hospital. Variable nominal. 
Complicaciones metabólicas: Sólo se consideró a la insuficiencia renal aguda. 
Variable nominal. 
Gravedad en el ingreso: Crisis blástica; cuenta de leucocitos mayor de 100 x 109/1  y/o 
que en el expediente se refiriera como tal. Variable nominal. 
Tipo de Riesgo: Alto Riesgo fue todo paciente que en el momento del diagnóstico 
hubiera sido menor de 2 años o mayor de 10 años; o que hubiera presentado una cifra 
de leucocitos mayor de 25,000, Morfología L-3. Infiltración SNC, Renal o Testículo o 
Masa mediastinal y/o cuando en el expediente fuera referido como tal. Bajo Riesgo fue 
cuando tuvo entre 2 y 10 años; con una cifra de leucocitos menor de 25 mil en el 
momento del diagnóstico y que no hubiera presentado infiltración a SNC, renal, 
testicular o masa mediastinal y/o que en el expediente fuera referido como tal. Variable 
nominal. 
Edad en el diagnóstico. Para el análisis se evaluó como variable continua y como 
categórica. Una categoría fue edad menor de 2 años y mayor de 10 y la otra categoría 
fue entre 2 y 10 años. 
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SERVICIOS Y HOSPITALES PARTICIPANTES: 

Unidad de Investigación Médica en Epidemiología Clínica Hospital de Pediatría Centro 
Médico Nacional Siglo XXI IMSS 
Servicio de Hematología Hospital de Pediatría del Centro Médico Nacional Siglo XXI. 
IMSS 
Servicio de Hematología del Hospital Infantil de México S.S. 

PLAN DE TRABAJO 

En primer lugar se llevó a cabo la estandarización del cuestionario que se aplicó 
(se anexa al final). 

En el archivo del Hospital de Pediatría se revisó el registro de las defunciones 
en pacientes con LLA. Se incluyeron todas las que ocurrieron durante la inducción a la 
remisión y se llenaron los cuestionarios correspondientes. De las defunciones 
restantes se intentó seleccionar 2 controles para cada caso. Estas defunciones fueron 
de pacientes que fallecieron posterior a la inducción y a la consolidación (es decir que 
se encuentren en mantenimiento o en recaídas posteriores a la inducción y a la 
consolidación). 

De un listado que se proporcionó en el Servicio de Hematología de dicho 
hospital, se seleccionaron los controles vivos. 

En el Hospital Infantil, el servicio de Archivo Clínico fue proporcionando 
expedientes de donde se seleccionaron los casos y controles. 
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PLAN DE ANALISIS 

En primer lugar se llevó a cabo la captura de los datos con el paquete EPI-
INFO. La forma de limpiar la base de datos fue revisando registro por registro y 
comparándolo con el cuestionario donde se recogió la información. 

Se obtuvieron frecuencias simples y medidas de tendencia central dependiendo 
de la escala en que fue medida cada variable; esto para casos y controles. 

Posteriormente se calculó el análisis bivariado utilizando métodos para tablas 
do contingencia. Cálculo de la razón de momios (OR) con intervalos de confianza al 
95%; prueba de ji cuadrada y cuando hubo en alguna celda un valor esperado menor 
de 5 se calculó la prueba exacta de Fisher. En estas últimas pruebas el valor de 
significancia fue cuando el valor de P se encontró por abajo de 0.05. 

Para conocer si la edad era diferente entre los grupos se calculó la prueba de U 
de Mann•Whitney, una prueba no paramétrica para la comparación de medianas. 

Para evaluar la interacción entre los índices antropométricos (ver definición 
operacional de variable independiente) se calculó una ji cuadrada de homogeneidad. 

Para controlar el efecto de las variables potencialmente confusoras se calculó la 
OR de Mantel y Haenszel. Para considerar una variable como confusora se utilizaron 
dos criterios: Que la variable en el análisis bivariado resultara factor de riesgo y que en 
la diferencia entre el OR de Mantel y Haneszel (ajustado) y el crudo hubiera una 
diferencia mayor del 10%. 

ASPECTOS ETICOS. 

Esto estudio no puso en riesgo la integridad física o psicológica de los 

pacientes por lo que no tuvo aspectos éticos a considerar.  

18 



RESULTADOS 

DESCRIPCION DE LA POBLACION. 

Se incluyeron un total de 17 casos y 76 controles. De los casos el 52.9% (9 
pacientes) correspondió al sexo masculino y de los controles el 57.9% (44 pacientes). 

En la tabla 1 se observa que en los Casos la mediana de edad fue mayor que en 
los controles; 88 meses contra 61.5 respectivamente. No obstante esta diferencia no 
fue estadísticarnente significativa. En relación al tiempo que se requirió para realizar el 
diagnóstico este fue igual para ambos grupos. Llama la atención que sólo un bajo 
porcentaje de casos recibió la quimioterapia que fue considerada como de bajo riesgo 
(23.53%). La mayor proporción de casos se ubicó dentro de la clasificación de la LLA 
de alto riesgo (82.4%). 

En el momento del diagnóstico la cifra de hemoglobina, de leucocitos y de 
plaquetas fue mayor para los controles. La mediana de albúmina, urea y creatinina, 
tanto en casos como en controles so encontró en rangos normales. 

Durante la inducción a la remisión es notorio que en los casos hubo un mayor 
número de pacientes que presentaron infección; la mediana del número de infecciones 
también fue mayor para los casos (2 contra 1 de los controles). La cuenta de 
neutrófilos totales fue mucho menor en los casos que en los controles (62 contra 106) 
y la duración de la neutropenia fue prácticamente igual en los grupos. Ninguno de los 
controles desarrolló choque séptico. 

De los datos que más sobresalen es el hecho de que sólo el 33% de los 
controles desarrollaron una hemorragia activa durante la inducción a la remisión, en 
comparación al 82.4% entre los casos. No hubo diferencias en cuanto al número de 
hemorragias desarrolladas; no obstante si hubo diferencias en cuanto al número de 
plaquetas y el tiempo de plaquetopenia. 

La insuficiencia renal sólo se presentó en dos de los casos. Llamé la atención 
que los únicos que desarrollaron crisis blástica fueron los controles (4.1%). La 
frecuencia del tipo morfológico de LLA fue similar entre los dos grupos. 

En la tabla 2 se observó una mayor frecuencia de desnutrición en el grupo de 
casos que en el de controles, por el índice peso/talla. En relación a los índices 
peso/edad y talla/edad prácticamente no se encontraron diferencias entre los grupos 
(Tabla 3 y 4). 

En relación a la percentila del perímetro del brazo se observó una pequeña 
diferencia entre los grupos, siendo mayor la frecuencia de alteración en el grupo de 
casos (Tabla 5). Con los niveles de albúmina ocurrió algo similar, reportándose una 
mayor frecuencia en el grupo de casos (Tabla 6). 
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ASOCIACIONES CON DIFERENTES INDICADORES DEL ESTADO 
NUTRICIONAL. 

La asociación que sobresale es entre la desnutrición severa con el indice 
peso/talla y la mortalidad durante la inducción a la remisión; donde se obtuvo un OR 
de 2.62, con un IC de 0.55 a 11.89. Si bien la asociación no fue estadísticamente 
significativa, clínicamente es muy relevante, ya que un paciente con 1.1.1‘ con 
desnutrición severa en el momento del diagnóstico tiene 2.6 veces más riesgo de morir 
durante esta fase de tratamiento en comparación a un paciente no desnutrido (Tabla7). 

Esto es más notorio al evaluar la tendencia, donde se observa que entre más 
severa es la desnutrición, va aumentando el riesgo de morir (Tabla 8); si bien esto no 
se observó en la desnutrición de tercer grado, esto se pudo deber al pequeño número 
de pacientes que se ubicaron con esta desnutrición. El valor de P de la tendencia fue 
de 0.07, muy cerca del valor crítico de 0.05; lo que refuerza la hipótesis de que a 
mayor desnutrición, mayor riesgo de morir. 

ASOCIACIONES CON POTENCIALES VARIABLES CONFUSORAS. 

De las 6 variables propuestas como confusoras, cuatro de ellas resultaron ser 
factores de riesgo, aunque sólo dos de ellas tuvieron significancia estadística; el tipo 
de medicamentos empleados durante la inducción a la remisión y las hemorragias 
activas durante la misma fase. Siendo esta última con una altísima significancia clínica 
con un OR de 25.2. Finalmente este fue el factor que más influyó sobre la mortalidad 
durante la inducción a la remisión. 

Cabe señalar que no hubo diferencias estadísticamente significativas entre el 
número de infecciones, la cuenta de neutrófilos y la duración de la neutropenia; entre 
el grupo de casos y controles. 

En relación al número de hemorragias y duración de la plaquetopenia tampoco 
hubo diferencias estadísticamente significativas. No obstante hubo una gran diferencia 
entre el número de plaquetas entre los casos y controles (P de 0.03). 

Al realizar el análisis estratificado se observó que ninguna variable actuó como 
variable confusora, ya que ninguna cambió de forma sustancial la relación entre la 
desnutrición severa con el índice peso/talla y la mortalidad en la inducción a la 
remisión (Tabla 10). Por lo que se puede señalar que la relación entre desnutrición 
severa y mortalidad es independiente al efecto de cualquier otra variable. 

No se encontró interacción entre la desnutrición con el índice peso/talla y tener 
una percentila menor a la 5 en circunferencia del brazo o con niveles bajos de 
albúmina. 

2)) 



DISCUSION 

Mientras que la erradicación del cancer ( ya sea por medio de la prevención o 
curación ) parece ser aun el objetivo principal en el área oncológica,por otro lado 
también se desea mejorar la calidad de vida, con mejores medidas de soporte. 

El cuidado nutricional en los pacientes con cáncer debe ser considerado como 
una medida de soporte ya sea que el oncologo desee utilizar medidas tanto paliativas 
como curativas» La Desnutrición calórico-proteica es frecuentemente vista en 
pacientes hospitalizados con cáncer. 

La pérdida severa de peso y niveles anormalmente bajos de ciertas proteínas 
plasmaticas tales como la albúmina y la transferrina han sido identificados en niños 
con cancer.21 

En general se considera que la perdida de peso en pacientes con cáncer es 
debida a una disminución en la ingesta calórica,alteraciones en el metabolismo 
energético,alteraciones en la percepción del gusto y de olfato, anorexia, nausea, 
sensación de plenitud temprana, contracción y secreción anormal del sistema 
gastrointestinal, incrementó en la demanda energética especialmente por las células 
tumorales. 

También los pacientes con cáncer y con estado nutricional deteriorado han 
demostrado tener una menor respuesta a la quimioterapia, e incluso se incrementan 
los efectos tóxicos de la quimioterapia 22.23  

Por lo que en el presente estudio se puso a prueba la hipótesis de que la 
desnutrición severa medida con el índice peso/talla es un indicador de mortalidad 
durante la inducción a la remisión. 

La asociación encontrada no tuvo significancia estadística, no obstante dada la 
trascendencia del problema, tiene un gran valor desde el punto de vista clínico; ya que 
un paciente desnutrido al recibir la quimioterapia de inducción tiene de 2.6 veces más 
riesgo de morir durante la inducción a la remisión. 

Es necesario hablar de la validez de esta afirmación. Por un lado existe el 
problema de la medición del peso y la talla en el expediente. Si bien es aceptable 
pensar que la medición no siempre se haya hecho de la mejor manera; estos 
problemas de medición afectaron tanto a casos como a controles, lo que en la peor 
situación estaría provocando una subestimación en la asociación encontrada; ya que 
se estaría cometiendo un error de mala clasificación no diferencial 20 
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Otro irnobleina es si los controles fueron apropiados y representaron a la 
población general de pacientes con LLA. En este caso, tomando en cuenta un estudio 
previo donde se evaluó el estado do nutrición de la población pediátrica con LLA, en el 
Hospital de Pediatría; se encontró en aquella muestra de pacientes que el 60% 
correspondían al sexo masculino y obviamente el resto al sexo femenino. Con los 
grupos de edad se encontró que el 10% eran menores de 2 años, el 40% se 
encontraban entre 2 y 5 anos y el 50% ora mayores de 5 años.15  En la tabla 1 puede 
observarse que estos factores se distribuyeron de forma similar, lo cual es un 
argumento para señalar que la población usada como controles si representa a la 
población pediátrica con LLA. 

La infección se ha mencionado en otros estudios que es la complicación más 
común en la fase de inducción a la remisión" 

En otros estudios mencionan que la granulocitopenia es la anormalidad mas 
significativa entre otros factores tales como alteraciones en la inmunidad humoral y 
celular, defectos cualitativos de los granulocitos 23  

Sin embargo en nuestro estudio ni la granulocitopenia ni la duración de esta 
fueron significativas. 

No ocurrió lo mismo con la presencia de hemorragias y la cuenta plaquetaria 
debido que si presentaron significancia estadística. 

Al Asiri y colaboradores reportaron en un estudio que las principales causas de 
muerte que ocurrieron durante la fase de inducción a la remisión fueron crisis 
blástica,hemorragia intracraneana e infecciones, a diferencia de otro estudio realizado 
por Ulla en donde la infección fue la responsable de la mayor causa de muerte."'" 

El estudio se continuará hasta completar el tamaño de muestra inicialmente 
planeado de 20 casos y 100 controles. 

CONCLUSION 

Los factores más importantes que influyeron en la mortalidad durante la 
inducción a la remisión fueron la presencia de infecciones, la presencia de sangrado 
activo y la desnutrición severa con el índice peso/talla. Este último reviste una gran 
importancia por la posibilidad de recuperar el estado nutricional antes de dar 
quimioterapia al paciente. 
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TABLA 1 :DESCRIPCION GENERAL DE LA POBLACION 

VARIABLE CASOS CONTROLES 

SEXO/ PACIENTE 
MASCULINO 
FEMENINO 

num. 	% 
9 	52.9 
8 	47.1 

num. 	% 
44 	67.9 
32 	42.1 

EDAD/PACIENTE . 

MEDIA 84.82 76.27 
D.S 52.94 51.97 

MEDIANA 88.00 61.50  
TIEMPO/DIAGNOSTICO 

MEDIA 4.47 3.90 
D.S. 8,08 4.36 

MEDIANA(DIAS) 3.00 3.00 
QUIMIOTERAPIA num. 	% nurn. 	% 

V.C.R.EPLPRD QTIT 4 	23.53 41 	63.95 
OTRO ESQUEMA DE QT 13 	76.4 35 	46.05 

TIPO DE RIESGO num. 	% num 	% 
ALTO 14 	82.4 56 	72.4 
BAJO 3 	17.6 21 	27.6 

LEUCOCITOS EN LA 
INDUCCION 

MEDIA 19388.62 45834.61 
D.S. 29726.76 10371.60 

MEDIANA(MM3) 7800.00 8960.00 
HEMOGLOBINA EN LA 

INDUCCION 
MEDIA 7.25 8.20 

D.S 2.07 3.32 
MEDIANA(GR/DL) 6,60 7.70 

PLAQUETAS EN LA 
INDUCCION 

MEDIA 47706.88 110176.31 
D.S 58497.61 138288.94 

MEDIANA(MM3) 32000.00 69600.00. 
ALBUMINA EN LA 

INDUCCION 
MEDIA 3.56 3.57 

OS 0.49 0.56 
MEDIANA(GR/DL) 3.55 3.70 

UREA EN LA INDUCCION 
MEDIA 26.74 27.99 

D.S 11.50 11.03 
MEDIANA(MG/DL) 24.50 27.00 

CREATININA EN LA 
INDUCCION 

MEDIA 0.78 0.713 
D.S 0.35 0.47 

MEDIANA 0.80 0.70 
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TABLA 1:DESeRIPCION GENERAL DE LA POBLACION(CONTINUACION) 

,------ 
VARIABLE CASOS CONTROLES 

PRESENCIA DE INFECCION 
SI 
NO 

NO SE MENCIONA 

num. 	% 
16 	94.1 

1 	5.9 
. 	.. 

num. 	% 
50 	65.8 
20 	26.3 
	 6 	7.9 

INFECCIONES EN LA INDUCCION 
MEDIA 1.68 1.45 

0 S 0.70 0.87 
MEDIANA 2.00 1.00 

NUMERO DE NEUTROFILOS 
MEDIA 293.61 391.02 

D S 4.59.83 734.09 
MEDIANA 62.0.9106• 00 

TIEMPO DE NEUTROPENIA 
MEDIA 11.00 10.88 

O S 9.07 7.10 
MEDIANA(DIAS) 10.00 9.00 

CHOQUE SEPTICO num. 	% num. 	% 
SI 8 	47.1 •• 	- 
NO 7 	41,2 6 	95.5 

NO SE MENCIONA 2 	11.8 3 	4.5 

PRESENCIA DE HEMORRAGIAS num 	% 	
- 

num. 	% 
SI 14 	82.4 25 	32.9 

NO 1 	5.0 45 	59.2 
NO SE MENCIONA 2 	11.8 6 	7.9 

NUMERO DE HEMORRAGIAS 
MEDIA 2.07 1.77 

D.S 2.81 1.87 
MEDIANA 1.00 1,00 

CUENTA PLAQUETARIA 
MEDIA 18589.84 40558.59 

OS 12832.07 39633.12 
MEDIANA(mm3) 12000.00 29000.00 

TIEMPO DE PLAQUETOPENIA 
MEDIA 9.71 8.00 

D S 7.58 8.74 
MEDIANA(DIAS) 9.50 8.50 

PRESENCIA DE CHOQUE 
HIPOVOLEMICO num. 	% num. 	% 

MEDIA 2 	29.4 - 	• 
D.S 7 	41.2 81 	93.6 

MEDIANA 5 	29.4 4 	6.2 
INSUFICIENCIA RENAL num 	% num 	% 

SI 2 	11.8 • - 
NO 8 	47.1 61 	93.13 

NO SE MENCIONA 7 	41,2 4 	8,2 
CRISIS BLASTICA num. 	% num 	% 

SI - 	- 3 	4,1 
NO 10 	58.3 81 	83.6 

NO SE MENCIONA 7 	43.13 9 	12,3 
TIPO DE LEUCEMIA num. 	% num 	% 

L1 12 	70.6 , 	49 	84.5 
L2 5 	29.4 28 	34.2 
L3 - 1 	1,3 

24 



TABLA 2:INDICES ANTROPOMETRICOS PESO/TALLA. 

FASE DE 
MUERTE 

DESNUTRI- 
CION Ser 
GRADO 
num % 

DESNUTRI- 
CION 2° 
GRADO 
num % 

DESNUTRI- 
CION 1er 
GRADO 

num 	% 

NORMAL 

num 	% 

SOBREPESO 

num 	% 

CASO 1 6.9 3 17.6 4 23.6 7 41.2 2 11.5 

CONTROL 3 3.9 6 6.6 9 11.8 44 67.9 15 19.7 

TOTAL 4 4.3 8 8.8 13 14 61 54.8 17 18.3 

TABLA 3:INDICES ANTROPOMETRICOS PESO/EDAD 

FASE DE 
MUERTE 

DESNUTRI- 
CION 3er 
GRADO 

num 	% 	: 

DESNUTRI- 
CION 2° 
GRADO 
num % 

DESNUTRI- 
CION 1er 
GRADO 

num 	% 

NORMAL 

num 	% 

SOBREPESO 

num 	% 

CASO - - 6 29.4 4 23.6 6 36.3 2 	11.4% 

CONTROL 1 1.3 11 14.0 21 27.8 31 40.6 12 	15.6 

TOTAL 1 1.1 16 17.2 26  26,9 37 39.8 14 	15.1 

TABLA 4 :INDICES ANTROPOMETRICOS TALLA/EDAD 

FASE MUERTE DESNUTRICION DE 
24  GRADO 

DESNUTRICION 1er 
GRADO 

NORMAL 

num % num % num % 

CASO -. 5 29.4 12 70.6 

CONTROL 6 7.9 17 22.4 63 69.7 

TOTAL 6 8.5 22 23.7 55 9.9 

Nota : No hubo pacientes con Desnutrición de Ser grado 
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TABLA 5: INDICES ANTROPOMETRICOS PERCENTILA CIRCUNFERENCIA DE BRAZO 

PERCENTILA DE 
BRAZO CASO 

nurn 	% 
CONTROL 
num 	% 

TOTAL 
num 	% 

PERCENTILA < 5 

332L----  
7 	77.8 

9 	14.06 

---111":2-----  
45 	81.8 

66 	85.94 

1211"  ....____ 

52 	81.25 

64 	100 

PERCEVTITA>T----.3"--  

TOTAL 

TABLA 6: VALORES DE PROTEINA SERICA( albúmina ) 

ALBUMINA CASOS 
num 	% 

CONTROLES 
num 	% 

TOTAL 
num 	% 

< 3.1gr/d1 4 28.6 18 27.7 22 27.6 

> 3.1gr/d1 10 71.5 48 72.73 68 72.6 

TOTAL 14 17.25 66 82.6 80 100 

TABLA 7 	ASOCIACION ENTRE EL ESTADO NUTRICIONAL Y LA MORTALIDAD EN LA 
INDUCCION A LA REMISION EN PACIENTES CON LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA. 

VARIABLE OR I.C. P 
PESO/TALLA 2.82 0.56 	11.89 0.22 

PESO/EDAD 2.22 0.66 	8.71 0.29 

TALA/EDAD 0.00 0.00 	4.42 0.68 

PERCENTILA DE 
BRAZO 

1.29 0.16-8.70 0.67 

ALBUMINA 1.09 0.24 	4.46 1.00 

OR.RAZON MOMIOS . I.C. INTERVALO CONFIANZA. P.:PRUEBA EXACTA FISHER 
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TABLA 8:EVALUACION DE LA TENDENCIA POR GRADO DE DESNUTRICION Y LA MORTALIDAD 
EN LA INDUCCION A LA REMISION EN PACIENTES CON LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA 

INDICE 
PESO/TALLA 

OR 1.1 X TEDENCIA 

Desnutrición 
Ser grado 219 0.04-30.49 

Desnutrición 3.19 0.07 
2do grado ___.  3.93 0.51-24.10 

Desnutrición 
.._ ter grado 2.91 0.53-13.36  

INDICE 
PESO/EDAD 

Desnutricion 
3er y  r grado 	 2.24 0.48-9.48 1.23 0.26 

Desnutrición 
ter grado 1.09 0.204.37 

TABLA 9 ASOCIACIONES ENTRE VARIABLES CONFUSORAS Y MORTALIDAD DURANTE LA 
FASE DE INDUCCION A LA REMISION EN PACIENTES CON LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA 

VARIABLES OR I.0 P. 
PRESENCIA DE 

INFECCION 6.40 0.78_140.21 0.06 
PRESENCIA DE 
HEMORRAGIA 26.20 3.07463.12 <119' 
INSUFICIENCIA 

RENAL — — 041 
CRISIS BLASTICA 

— 0.00-18.8 1.00 

MEDICAMENTOS 3.81 1.01-16.54 0.02' 

TIPO RIESGO 1.78 0.41-0.83 0.54 
OR. RAZON MOMIOS I.0 INTERVALO DE CONFIANZA P.PRUEBA EXACTA DE FISHER. 
* X CUADRADA. 
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TABLA 10:ASOCIACION ENTRE DESNUTRICION PESO/TALLA Y LA MORTALIDAD DURANTE LA 
INDUCCION A LA REMISIÓN AJUSTADA POR DIFERENTES VARIABLES CONFUSORAS 

VARIABLE 
AJUSTADA O.R.CRUDO O,R.M.H I-C .0.R. Mti 

INFF.(;GtON 2.38 2.59 0.64-10.57 

HEMORRAGIAS 2.82 2.57 0.52-12.13 

EDAD/DIAGNOSTICO 2.62 2.20 0.58-8.83 

TIPO DE RIESGO 2.62 2,44 0.62-9.56 

MEDICAMENTOS 2.62 2.19 0.564.59 
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