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“INFLUENCIA DE LA OBESIDAD EN EL TRATAMIENTO DE INDUCCIÓN A LA REMISIÓN EN PACIENTES ADULTOS 

CON LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA”  

 

RESUMEN ESTRUCTURADO  
  

 Las leucemias agudas son trastornos hematológicos malignos, los cuales tienen un alto impacto en la 

 población general que son responsables de un gran número de muertes y la reducción de la calidad de 

 vida relacionados con el cáncer, con una carga de los costos de atención médica sustancial en todo el 

 mundo.  

 La malnutrición es frecuente desde el momento del diagnóstico, el término malnutrición abarca a los 

 pacientes con desnutrición y a los que tienen sobrepeso y obesidad. 

 La obesidad también modifica la farmacocinética de numerosos medicamentos y los pacientes obesos 

 podrían estar sobre tratados debido a la dosis capping en función del peso corporal ideal. La relación 

 entre la obesidad y la carcinogénesis no está completamente establecida, pero parece proporcionar 

 alguna manera el ambiente inflamatorio y la alteración metabólica para la selección clonal.  En el 

 contexto de la leucemia aguda, los adipocitos están presentes en la médula ósea donde promueven la 

 supervivencia de células de leucemia y la resistencia al tratamiento a través de la producción de 

 aminoácidos, ácidos grasos libres, inflamatorios y citoquinas.  

 

OBJETIVO 

 Conocer la respuesta al tratamiento de inducción a la remisión de pacientes adultos con sobrepeso y 

 obesidad que padecen leucemia aguda linfoide linfoblástica. 

 

METODOLOGÍA. 

 Se incluyó a pacientes mayores de 18 años y menores de 65 años del Hospital General de México que 

 fueron diagnosticados con Leucemia Linfoblástica aguda que recibieron el esquema de inducción a la 

 remisión institucional LAL 2007. En los años 2015 al 2017.   

 

RESULTADOS  

 Se estudiaron un total de 128 pacientes con diagnóstico de Leucemia Linfoblástica de Novo que 

 iniciaron protocolo de inducción a la remisión. Al clasificar a los casos acorde a la edad, la mayoría de 
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 los pacientes se encontraba por debajo de los 35 años (n= 84, 65.6%), siendo en su mayoría casos 

 del género masculino (74.7% v 52.8%). 

 El peso promedio de todos los casos fue de 71.25kg (41- 122kg) siendo mayor para el género masculino 

 (75.35 kg, rango de 45 a 122 kg) en comparación con el género femenino (65.41 kg, rango 41 a 100kg) 

 para una diferencia estadísticamente significativa (p= 0.001, 95% IC). Al analizar el índice de masa 

 corporal, el promedio de IMC fue de 26.57 (rango de 17,10 a 45,65), al asociar este con el género, no se 

 identificaron diferencias significativas entre ellos (26.64 vs 26.52, p= 0.895, 95% IC). Al clasificar acorde 

 a la Organización mundial de la salud, la mayor parte de los pacientes contaban al diagnóstico con un 

 pero normal (n= 48,37.5%) seguido de aquellos casos con sobrepeso (n= 44, 34.4%) y obesidad grado I 

 (n=24, 18.8%). Solo 5 casos contaron con obesidad grado III (IMC > 40) al momento del diagnóstico 

 (n=5,  3.9%).  

 

CONCLUSION 

 Finalmente, al analizar el riesgo de la obesidad sobre la recaída a médula ósea, la presencia de 

 cualquier grado de obesidad (I a III) no se comportó como un factor de riesgo de falla (OR: 0.888 

 (0.4074- 1.9378), p= 0.766, 95% IC) e inclusive al considerar de manera individual los casos con IMC por 

 encima de 30,  tampoco se comportó como un factor de riesgo asociado a recaída (OR:0.615 (0.1755-

 2,1588, p=0.448, 95% IC). 

 

PALABRAS CLAVE: Leucemia linfoblástica aguda en adultos, índice de masa corporal, recaída de la enfermedad.  
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“INFLUENCIA DE LA OBESIDAD EN EL TRATAMIENTO DE INDUCCIÓN A LA REMISIÓN EN PACIENTES ADULTOS 

CON LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA  

 

1 MARCO TEORICO     
 

1.1.1 DEFINICIÓN DE CANCER EN GENERAL  

 

El cáncer es un proceso de crecimiento y diseminación incontrolados de células. Puede aparecer 

prácticamente en cualquier lugar del cuerpo. El tumor suele invadir el tejido circundante y puede 

provocar metástasis en puntos distantes del organismo. Muchos tipos de cáncer se podrían prevenir 

evitando la exposición a factores de riesgo comunes como el humo de tabaco. Además, un porcentaje 

importante de cánceres pueden curarse mediante cirugía, radioterapia o quimioterapia, especialmente 

si se detectan en una fase temprana.  

El cáncer puede empezar casi en cualquier lugar del cuerpo humano, el cual está formado de trillones de 

células. Normalmente, las células humanas crecen y se dividen para formar nuevas células a medida que 

el cuerpo las necesita. Cuando las células normales envejecen o se dañan, mueren, y células nuevas las 

remplazan.  

Sin embargo, en el cáncer, este proceso ordenado se descontrola. A medida que las células se hacen más 

y más anormales, las células viejas o dañadas sobreviven cuando deberían morir, y células nuevas se 

forman cuando no son necesarias. Estas células adicionales pueden dividirse sin interrupción y pueden 

formar masas que se llaman tumores. 1 

 

1.1.2 EPIDEMIOLOGIA DE CANCER EN GENERAL  

 

En 2012, en todo el mundo, hubo 14.1 millones de nuevos casos de cáncer, 8.2 millones de muertes por 

cáncer y 32.6 millones de personas que viven con cáncer dentro de los 5 años del diagnóstico; El 57% (8 

millones) de esos nuevos casos de cáncer, el 65% (5,3 millones) de las muertes por cáncer y el 48% (15,6 

millones) de los casos prevalentes de cáncer de 5 años ocurrieron en las regiones menos desarrolladas.2 

 

La tasa general de incidencia de cáncer estandarizada por edad es casi un 25% mayor en hombres que 

en mujeres, con tasas de 205 y 165 casos por cada 100 000 personas-años, respectivamente. Las tasas 
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de incidencia de cáncer entre los hombres varían en un factor de casi 5 en las diversas regiones del 

mundo, con tasas anuales que van desde 79 casos por 100 000 hombres en África occidental hasta 365 

casos por cada 100 000 hombres en Australia / Nueva Zelanda (con tasas altas del cáncer de próstata 

que constituye una contribución significativa a este último). Hay menos variación entre las mujeres, con 

tasas anuales de incidencia de cáncer que varían en un factor de alrededor de 3, que van desde 103 casos 

por 100 000 mujeres en el sur de Asia central hasta 295 casos por cada 100 000 mujeres en Norte 

América.  

 

Hay menos variabilidad regional en la mortalidad que en la incidencia; las tasas de mortalidad en las 

regiones más desarrolladas son un 15% más altas en los hombres y un 8% más altas en las mujeres que 

las tasas correspondientes en las regiones menos desarrolladas. En los hombres, la tasa (por 100 000) es 

más alta en Europa central y oriental (173 muertes por año) y más baja en África occidental (69 muertes 

por año). En contraste, las tasas más altas en mujeres se observan en Melanesia (119 muertes por año) 

y África oriental (111 muertes por año), y las tasas más bajas se encuentran en América Central (72 

muertes por año) y el sur de Asia central (65 muertes) por año). 3 Como se muestra en la figura 1. 

 

FIGURA 1. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1.2.1 DEFINICIÓN DE OBESIDAD 
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De acuerdo con la Organización Mundial de la Salud, la obesidad es una enfermedad crónica, 

caracterizada por el aumento de la grasa corporal, asociada a mayor riesgo para la salud. 

La obesidad es una enfermedad de etiología multifactorial de curso crónico en la cual se involucran 

aspectos genéticos, ambientales y de estilo de vida. Se caracteriza por un balance positivo de energía, 

que ocurre cuando la ingestión de calorías excede al gasto energético, ocasionando un aumento en los 

depósitos de grasa corporal y, por ende, ganancia de peso. 4-8 

Esto representa una gran preocupación porque se piensa que la obesidad es responsable del 1% al 10% 

 de gastos de salud, De hecho La obesidad es el principal factor de riesgo para el desarrollo de diabetes 

 tipo 2, enfermedades cardiovasculares (especialmente las cardiopatías y los accidentes vasculares 

 cerebrales), hipertensión arterial, dislipidemias, enfermedades osteoarticulares y ciertos tipos de cáncer, 

 como el de mama y próstata. 9-10 

1.2.2 EPIDEMIOLOGIA DE OBESIDAD EN EL MUNDO  

  

 En 2016, más de 1900 millones de adultos de 18 o más años tenían sobrepeso, de los cuales, más de 

 650 millones eran obesos.  

 En general, en 2016 alrededor del 13% de la población adulta mundial (un 11% de los hombres y un 

 15% de las mujeres) eran obesos. 

 Entre 1975 y 2016, la prevalencia mundial de la obesidad se ha casi triplicado. 

 En 2016, según las estimaciones unos 41 millones de niños menores de cinco años tenían sobrepeso o 

 eran obesos. Si bien el sobrepeso y la obesidad se consideraban antes un problema propio de los países 

 de ingresos altos, actualmente ambos trastornos aumentan en los países de ingresos bajos y medianos, 

 en particular en los entornos urbanos. En África, el número de menores de 5 años con sobrepeso ha 

 aumentado cerca de un 50% desde el año 2000. En 2016, cerca de la mitad de los niños menores de 

 cinco años con sobrepeso u obesidad vivían en Asia. 

 En 2016 había más de 340 millones de niños y adolescentes (de 5 a 19 años) con sobrepeso u obesidad. 

 La prevalencia del sobrepeso y la obesidad en niños y adolescentes (de 5 a 19 años) ha aumentado de 

 forma espectacular, del 4% en 1975 a más del 18% en 2016. Este aumento ha sido similar en ambos 

 sexos: un 18% de niñas y un 19% de niños con sobrepeso en 2016. 
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 Mientras que en 1975 había menos de un 1% de niños y adolescentes de 5 a 19 años con obesidad, en 

 2016 eran 124 millones (un 6% de las niñas y un 8% de los niños). 

 A nivel mundial, el sobrepeso y la obesidad están vinculados con un mayor número de muertes que la 

 insuficiencia ponderal. En general, hay más personas obesas que con peso inferior al normal. Ello 

 ocurre  en todas las regiones, excepto en partes de África subsahariana y Asia. 11-13 

1.2.3 EPIDEMIOLOGIA DE OBESIDAD EN MEXICO 

  

 México se caracteriza por tener notables diferencias epidemiológicas entre las regiones, localidades 

 urbano/rural y en los diferentes niveles socioeconómicos. 14-17 

 La explicación de estas diferencias es la polarización de la transición epidemiológica y nutricional en las 

 diferentes subpoblaciones y a que todos los servicios de salud están experimentando un proceso de 

 cambio, ya que antes trataban con mayor frecuencia enfermedades agudas y en la actualidad buscan 

 enfocarse en prevenir enfermedades crónicas no transmisibles como la obesidad, diabetes e 

 hipertensión arterial. 18-23 

La prevalencia de obesidad en México ha podido estimarse gracias a la información obtenida de 

 diversas Secretaría de Salud (SS) y el Instituto Nacional de Salud Pública (INSP). Por ello, se tiene 

 conocimiento de la magnitud y la distribución del problema en nuestro país, su asociación con otros 

 factores de riesgo e incluso algunas de sus consecuencias estratificadas por región, nivel socioeconómico 

y localidad. 

 La prevalencia de sobrepeso y obesidad en niños y adultos mexicanos se ha incrementado de manera 

 alarmante en las últimas dos décadas. Entre 1988 encuesta nacional de nutrición (ENN I) 24 y 1999 

 (ENN II) 25 la prevalencia de sobrepeso en niños menores de cinco años (usando como referencia la 

 National Center for Health Statistics [NCHS]) 26-27 aumentó aproximadamente un 27% (de 21.6 a 

 28.7%). Para el año de 1988 no  se tienen datos nacionales para niños de 5 a 11 años, pero para 1999 la 

 prevalencia de sobrepeso fue  de aproximadamente un 25%, usando como referencia la clasificación 

 propuesta por Musk, et al. 28, o  de casi un 20% cuando se usó la clasificación de la International Obesity 

 Task Force (IOTF) 29. En el caso  de las mujeres en edad reproductiva, al comparar la prevalencia de 

 sobrepeso y obesidad entre los  años 1988 y 1999, se observó que la prevalencia incrementó cerca del 

 70% (de 35 a 59%). Al comparar las prevalencias en hombres y mujeres mayores de 20 años de 
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 edad, entre los años 1994 (ENEC) 30 y 2000 (ENSA 2000)35, el sobrepeso (IMC de 25 a 29.9 kg/m2) 

 aumentó cerca del 50% (de 24 a 35%) y la obesidad (IMC r 30 kg/m2) un 150% (de 9 a  24%). 

 Estos incrementos fueron observados en todas las regiones, en ambas localidades, y en todos los 

 niveles  socioeconómicos. Los aumentos relativos más altos en la prevalencia de obesidad fueron 

 observados en la categoría de edad más joven (de 20 a 39 años), donde aumentó 6.9 puntos 

 porcentuales durante  el periodo de estudio (47%), seguidos por el  grupo más viejo (de 60 a 75 

 años), que mostró un  incremento de 7.6 puntos porcentuales para llegar a un 36%. La obesidad 

 aumentó más en la región norte y centro (alrededor de 8 puntos porcentuales durante los seis años del 

 periodo), seguidos del sur (aproximadamente seis puntos porcentuales) y Ciudad de México (tres 

 puntos porcentuales). 31 

 

1.2.4 CLASIFICACION DE SOBREPESO Y OBESIDAD  

  

 Las clasificaciones más utilizadas para definir obesidad en adultos se describen en la tabla 1.                                         

 A continuación, se describen algunas consideraciones de cada clasificación: 

  – Índice de masa corporal. Es el indicador más útil para evaluar la composición corporal a nivel 

 poblacional, porque es de bajo  costo, fácil aplicación y la forma de calcularlo no varía en función del 

 sexo ni la edad en la población  adulta. Si bien no es infalible, es una herramienta de tamizaje con un 

 valor predictivo positivo sumamente alto. 

  – Circunferencia de cintura (CC). Es un indicador de adiposidad central muy útil para evaluar riesgo 

 cardiovascular. 

  Al igual que el IMC, es de fácil aplicación, bajo costo y no invasivo. Aunque no ajusta para la estatura, 

 debido a la poca variabilidad en gran parte de la población, esto no afecta de forma importante su 

 valor predictivo. Entre sus desventajas está que es una medición que depende mucho del evaluador, a 

 diferencia del IMC. 

  – Por fenotipo. Aunque es poco frecuente que se utilicen otros métodos para la evaluación y 

 pronóstico de la obesidad, desde la perspectiva anatómica es posible reconocer cuatro tipos de exceso 

 de peso de acuerdo con su fenotipo:  

 Exceso de masa corporal o porcentaje de grasa independientemente del sitio de acumulación 

 (periférica). Exceso de grasa subcutánea en el tronco y el abdomen (androide). Exceso de grasa 

 abdominal visceral (central). Exceso de grasa en la región glútea y femoral (ginecoide). 31 



  
 

Página | 8  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 (Tomado de Obesidad en México: epidemiologia y políticas de salud para su control y prevención Simón Barquera Cervera, Ismael Campos-
 Nonato, Rosalba Rojas y Juan Rivera, Instituto Nacional de Salud Pública, Secretaría de Salud (SSA), México, Gaceta Médica de México. 
 2010; 146:397-407) 

 

1.2.5 FACTORES EPIDEMIOLOGICOS ASOCIADOS AL EXCESO DE PESO  

  

 Entre los factores epidemiológicos más frecuentes se encuentran aspectos demográficos, como la 

 edad, sexo femenino, la raza. Socioculturales como el nivel de educación, los ingresos económicos. Los 

 biológicos como el número de partos. Conductuales donde los más frecuentes son el aumento en 

 cantidad y frecuencia de los alimentos, el consumo del tabaco, la ingesta de alcohol. Actividad física ya 

 que se conoce que la persona sedentaria tiene más predisposición a presentar sobre peso u 

 obesidad. Esto se debe a la mayor automatización de las actividades laborales. 32 Todo esto se muestra 

 en la tabla 2. 
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1.3.1      RELACIÓN DE CANCER Y OBESIDAD  

  

 Se estima que el número de casos de cáncer causados por ser obesos es del 20% con el aumento del 

 riesgo de neoplasias malignas influenciadas por la dieta, el cambio de peso y la distribución de grasa 

 corporal junto con la actividad física. Informes de la Agencia Internacional para la Investigación del 

 Cáncer y el Fondo Mundial de Investigación del Cáncer (WCRF) han demostrado que existe la evidencia 

 más fuerte de una asociación de obesidad con los siguientes tipos de cáncer: adenocarcinoma 

 endometrial, esofágico, colorrectal, posmenopáusico de mama, próstata y renal, mientras que las 

 enfermedades malignas menos comunes son la leucemia, el linfoma no Hodgkin, el mieloma múltiple, 

 el melanoma maligno y los tumores tiroideos. 33 

 

1.3.2      ADIPOSIDAD Y CANCER 
  

 El crecimiento tumoral sólido y la metástasis requieren la interacción de las células tumorales con las   

 anomalías exclusivamente intrínsecas a las células. Debido a la naturaleza ubicua del tejido adiposo, 

 muchos tipos de tumores sólidos crecen en contacto directo o próximo con adipocitos y componentes 

 estromales y vasculares asociados con el tejido adiposo, como fibroblastos y otras células de tejido 

 conectivo, células madre y progenitoras, células endoteliales, innatas y células inmunes adaptativas y 

 señalización extracelular y componentes de la matriz. El exceso de adiposidad en la obesidad aumenta 

 el riesgo de desarrollar cáncer e influye negativamente en el pronóstico de varios tipos de cáncer tipos, 

 en parte debido a la interacción con las poblaciones de células de tejido adiposo. 34 

 

 La obesidad modifica dramáticamente el microambiente del tejido adiposo de numerosas maneras, 

 incluida la inducción de la fibrosis y la angiogénesis, el aumento de la abundancia de células madre y la 

TABLA 2.  FACTORES EPIDEMIOLOGICOS ASOCIADOS AL EXCESO DE PESO  

DEMOGRAFICOS  SOCIOCULTURALES BIOLOGICOS  CONDUCTUALES  ACTIVIDAD FISICA 

Mayor edad  Menor nivel 
educacional  

Mayor paridad  Mayor ingesta de 
alimentos  

sedentarismo 

Sexo femenino  Menor ingreso 
económoco 

Tabaquismo 

raza Ingesta de 
alcohol  
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 expansión de las células inmunitarias proinflamatorias. Como muchos de estos cambios también se 

 parecen a los cambios observados dentro del microambiente tumoral, la proximidad al tejido adiposo 

 puede presentar un ambiente hospitalario para el desarrollo de tumores, proporcionando un vínculo 

 crítico entre la adiposidad y la tumorogénesis. 35 

 

 La mayoría de los tumores se caracterizan por una respuesta inflamatoria crónica no resuelta que 

 potencia la angiogénesis y, por lo tanto, permite la progresión del tumor. Hemos determinado que los 

 adipocitos disfuncionales asociados a tumores contribuyen a la inflamación asociada a tumores. En tres 

 modelos tumorales, el tejido adiposo asociado a tumores se caracterizó por membranas de adipocitos 

 delgadas y frágiles, necrosis, expresión robusta del factor proinflamatorio HMGB1 y pérdida del 

 mediador de almacenamiento de lípidos, perilipina-1. Mediante microscopía electrónica de 

 transmisión, los macrófagos en el tejido adiposo asociado a tumores contenían gotas de lípidos y se 

 asemejaban a células espumosas, que se observan comúnmente en los tejidos inflamados. Los estudios 

 de cocultivo in vitro mostraron que el medio condicionado del tejido adiposo asociado al tumor 

 estimulaba la diferenciación, la adhesión, la diseminación y la absorción de lípidos de monocitos a 

 macrófagos. En comparación con el tejido adiposo normal, el tejido adiposo asociado al tumor secretó 

 niveles 3 veces más altos de IL-6 e IL-6 fue suficiente para estimular la diferenciación y la adhesión de 

 los macrófagos. Estos resultados sugieren que, en los tumores, la pérdida de la especificación de los 

 adipocitos, la necrosis y la eliminación de restos de adipocitos activan directamente los macrófagos y 

 contribuyen a la inflamación asociada al tumor. Por lo tanto, la disfunción de los adipocitos puede 

 facilitar la progresión del tumor, especialmente en tumores estrechamente alineados con el tejido 

 adiposo, en particular, el cáncer de mama. y la eliminación de restos de adipocitos activa directamente 

 a los macrófagos y contribuye a la inflamación asociada a tumores. Por lo tanto, la disfunción de los 

 adipocitos puede facilitar la progresión del tumor, especialmente en tumores estrechamente alineados 

 con el tejido adiposo, en particular, el cáncer de mama. y la eliminación de restos de adipocitos activa 

 directamente a los macrófagos y contribuye a la inflamación asociada a tumores. Por lo tanto, la 

 disfunción de los adipocitos puede facilitar la progresión del tumor, especialmente en tumores 

 estrechamente alineados con el tejido adiposo, en particular, el cáncer de mama. 

 En 2014, aproximadamente 631,000 personas en los Estados Unidos recibieron un diagnóstico de 

 cáncer  asociado con sobrepeso y obesidad, que representa el 40% de todos los cánceres 

 diagnosticados. Las tasas de incidencia de cáncer relacionadas con el sobrepeso y la obesidad fueron 
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 más altas entre las personas mayores (edades ≥50 años) que entre las personas más jóvenes; más alto 

 entre las mujeres que entre los hombres; y mayor entre los adultos blancos no hispanos y no hispanos 

 en comparación con otros grupos. Las tasas de incidencia de cánceres relacionados con el sobrepeso y 

 la obesidad durante 2005-2014 variaron según la edad, el sitio del cáncer y el estado. Excluyendo el 

 cáncer colorrectal, las  tasas de incidencia aumentaron significativamente entre las personas de 20-74 

 años; disminuyó entre  los mayores de 75 años; aumentado en 32 estados; y se mantuvieron estables 

 en 16 estados y el Distrito de Columbia. 36-37 

 

 Los cánceres relacionados con el sobrepeso y la obesidad representaron el 40% de todos los cánceres 

 diagnosticados en 2014, y variaron sustancialmente entre los grupos demográficos. Los cánceres de 

 mama femeninos endometriales, ováricos y postmenopáusicos representaron el 42% de los casos 

 nuevos  de cáncer relacionado con el sobrepeso y la obesidad en 2014, lo que se refleja en la mayor 

 incidencia general de cánceres relacionados con el sobrepeso y la obesidad entre las mujeres. Para los 

 cánceres que ocurrieron entre hombres y mujeres, sin embargo, la incidencia de la mayoría de los 

 cánceres fue mayor en los hombres. 

 Existe evidencia consistente de que un IMC alto está asociado con el riesgo de cáncer. Las personas con 

 sobrepeso u obesidad tienen casi el doble de probabilidades que las personas de peso  saludable (IMC 

 = 18.5-24.9kg / m 2) de desarrollar adenocarcinoma de esófago y cánceres de cardias,  hígado y riñones 

 gástricos38-41 Las personas que tienen obesidad tienen aproximadamente un 30% más de 

 probabilidades de desarrollar cáncer colorrectal que las personas con un peso saludable42 . Las mujeres 

 que tienen sobrepeso u obesidad tienen entre  dos y  cuatro veces más probabilidades que las 

 mujeres con peso saludable de desarrollar cáncer de endometrio43. 

 Los estudios observacionales han proporcionado evidencia de que incluso un aumento de peso de 5 kg 

 (11 libras) desde la edad adulta temprana se asocia con un mayor riesgo de cáncer relacionado con 

 sobrepeso y obesidad.44  Mantener un peso saludable durante toda la vida se ha asociado con una 

 reducción en el riesgo de estos cánceres.45  Sin embargo, el efecto poblacional de las intervenciones de 

 pérdida de peso sobre el riesgo de cáncer podría no ser observable durante al  menos una década.46 En 

 estudios que evaluaron el efecto del cambio de peso en los riesgos de cáncer de endometrio y cáncer 

 de mama después del seguimiento a largo plazo, la pérdida de peso se asoció con riesgos reducidos 

 para ambos tipos de cáncer entre las mujeres posmenopáusicas.47-48   
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 El aumento del IMC se asocia con un mayor riesgo de neoplasias comunes y menos comunes. Para 

 algunos tipos de cáncer, las asociaciones difieren entre sexos y poblaciones de diferentes orígenes 

 étnicos. Estas observaciones epidemiológicas deberían informar la exploración de los mecanismos 

 biológicos que vinculan la obesidad con el cáncer. 

1.4.1      DEFINICIÓN DE LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA  
  

 La Leucemia Linfoblástica Aguda es una neoplasia linfoproliferativa caracterizada por el aumento  

 descontrolado de precursores linfoides B o T, desplazando la hematopoyesis, generando invasión de 

 órganos como hígado y bazo, modificaciones en el microambiente y fibrosis medular.  La célula 

 neoplásica desarrolla cuatro características primordiales, la primera es la auto renovación mediante 

 crecimiento clonal desmedido; la segunda es la evasión a la supresión por parte del sistema inmune y 

 a las vías celulares de regulación; la tercera es la escasa o nula diferenciación como resultado de las 

 alteraciones que permiten una división acelerada y perdida de funciones celulares, y por último la 

 multipotencialidad, es decir, la clona tiene potencial de expresar marcadores de superficie y cumplir 

 funciones para la cual estaba destinada. 

 La infiltración blástica en MO o SP requerido para el diagnóstico es > 20% (OMS 2016) 

 

1.4.2      CLASIFICACIÓN DE LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA   

 

 La clasificación vigente continúa siendo la de la FAB -OMS que la clasifica morfológicamente y también 

 se clasifica inmunológicamente por linfoblastos b y t, como se muestran en las Tablas 3,4 y 5.   

 

 

 

 

 

(Tomado de Manual de procedimientos segunda versión 2010 del servicio de hematología del hospital general de México,  
leucemias linfoblástica aguda página 87) 
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(Tomado de Sociedad Argentina de Hematología • Guías de Diagnóstico y Tratamiento • 2017. Leucemia linfoblástica aguda página 333) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

(Tomado de Sociedad Argentina de Hematología • Guías de Diagnóstico y Tratamiento • 2017. Leucemia linfoblástica aguda página 333) 
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1.4.3      CLASIFICACION DE LOS RIESGOS   

  

 Históricamente, han sido reconocidos varios factores de riesgo importantes para respuesta al 

 tratamiento de Leucemia Linfoide Aguda (LLA) (Tabla. 6), uno de ellos ha sido la remisión durante el  

 primer mes. En muchos estudios, la respuesta al tratamiento inicial ha sido un factor pronóstico 

 primordial independientemente de las características iniciales de la enfermedad. Además, los datos 

 más recientes sugieren que la presencia de la leucemia residual en la médula ósea en el día 7 o 14 se ha 

 asociado con un peor pronóstico, aunque los datos publicados son predominantemente en la LLA 

 infantil.  

Tabla 6: Clasificación de riesgo de la LLA  

Variable Riesgo Habitual Riesgo Alto 
   
Edad < 35 años > 35 años 
   

Cuenta Inicial de < 30,000 para LLA B, >30,000 para LLA-B 
Leucocitos 100,000 para LLA t >100,000 para LLA-T 

Genética Normal, Hiperdiploidia > t(9;22), t(8,14), t(4;11), 
 50 Cr, t (12:21) hipodiploidia <45cr 

Inmunofenotipo Línea B Línea T con >100,000 
  leucocitos, 
  B madura 

Morfología L1, L2 L3 (Burkitt) 

Respuesta Remisión completa a las 4  No Remisión completa a las 4 
 semanas semanas 

Infiltración a SNC Ausente Presente 
 

(Tomado de Guía de Referencia Rápida: Leucemia linfoblástica aguda del adulto (Catalogo Maestro de Guías de Práctica Clínica: IMSS-142-08 

Consejo de Salubridad. 

Nacionalhttp://www.cenetec.salud.gob.mx/descargas/gpc/CatalogoMaestro/142_GPC_LEUCEMIA_LINFOBLASTICA/Imss_RR.pdf) 

 Así mismo en las últimas 5 décadas, los resultados del tratamiento para la leucemia linfoblástica aguda 

 infantil han evolucionado a partir de una supervivencia media de 2 meses a partir del diagnóstico a 

 tasas de supervivencia general a largo plazo de aproximadamente 80 %. No siendo así en adultos ya 

 que, aunque ha mejorado en el mismo período, la tasa de supervivencia general a largo plazo para los 

 adultos es de sólo el 30 % a 40 % para los menores de 60 años y menos de 10 % para los mayores de 60 

 años, estimándose con esto que cerca de la mitad de los adultos con LLA no logran curación de la 

 enfermedad y mueren finalmente a causa de esta. 49 
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1.4.4      ESQUEMA DE TRATAMIENTO  

  

 El esquema inicial utilizado en la institución desde el 2007 ha sido el HGM LAL07, el cual se explica en la 

 tabla 7. 50 

 Mismo con el cual iniciarían los pacientes al momento del diagnóstico. 

Tabla 7: Protocolo institucional HGM para el tratamiento de la leucemia 

linfoide del adulto 

MEDICAMENTO DOSIS VIA HGM LAL07 HGM LAL09 

INDUCCION A LA REMISION (FASE I)   

DAUNORRUBICINA 60 mg/m2 IV 1, 8, 15 1, 2, 3 

VINCRISTINA 1.5 mg/m2 IV 1, 18 ,15 ,22 1, 18 ,15 ,22 

PREDNISONA 60 mg/m2 IV 1 al 28 1 al 28 

CITARABINA 40 mg IT 1, 18 ,15 ,22 1, 18 ,15 ,22 

DEXAMETASONA 8 mg IT 1, 18 ,15 ,22 1, 18 ,15 ,22 

METOTREXATE 15 mg IT 1, 18 ,15 ,22 1, 18 ,15 ,22 

     

 

 En cuanto al esquema de alta intensidad se utilizaría, como esquema de salvamento al encontrar los 

 tres puntos de alarma en los primeros 15 días sería el HyperCVAD el cual se compone de 8 ciclos 

 distribuidos de la siguiente manera: Ciclos 1, 3, 5 y 7 con Ciclofosfamida 300 mg/m2 cada 12 horas por 

 6 dosis + Mesna 600 mg/m2 por 3 días. Vincristina 2 mg los días 4 y 11 de tratamiento. Doxorrubicina 

 50 mg/m2 en el día 4 Y dexametasona 40 mg los días 1 al 4 y 11 al 14 de tratamiento. En los ciclos 2, 4, 

 6 y 8, Metotrexate 1 gr en el primer día y Citarabina a 3 gr/m2 cada 12 horas los días 2 y 3 de 

 tratamiento. Metilprednisolona 50 mg cada 12 horas durante los 3 días. Teniendo en cuenta que se 

 debe realizar en este ciclo los rescates con ácido folínico a las 12 horas de terminada la infusión de 

 Metotrexate a razón de 15 mg. Los ciclos se darán cada 3 a 4 semanas. 51 
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1.4.5      CRITERIOS DE RESPUESTA  

  

 Respuesta lenta al tratamiento de inducción. - Presencia de ≥10% blastos en el examen morfológico 

 convencional del aspirado medular al día 14 del tratamiento de inducción. 

 Respuesta estándar al tratamiento de inducción. -  Presencia de <10% blastos en el en el examen 

 morfológico convencional del aspirado medular al día 14 del tratamiento de inducción. Los casos con 

 medula hipocelular o acelular al día 14 se considerarán como respuesta estándar. 

 Remisión completa: 

 Morfológica con recuperación incompleta. Los anteriores criterios, pero con neutropenia (<1x109/L) o 

 plaquetopenia (<100x109/L) residuales. 

 Citogenética. RC morfológica con citogenética normal, en el caso de que se hubieran detectado 

 alteraciones. 

 Inmunofenotípica: <0,1% células con Inmunofenotipo leucémico. 

 Nota: aunque idealmente los pacientes tendrían que tener una ER<0,01% al final de la inducción para 

 que se considere que tienen ER negativa (respuesta inmunológica completa), en este protocolo se 

 acepta como buena respuesta de ER la existencia de una ER<0,1% al final de la inducción, habida 

 cuenta de que la dinámica de eliminación de la ER en la LAL del adulto es más lenta que en la LAL 

 infantil. 

 Fracaso. Falta de obtención de la RC morfológica después del tratamiento de inducción a la remisión 

 Muerte en RC. Muerte después de alcanzar la RC y después del tratamiento de inducción. 

 Recaída. Detección de >5% de blastos en m.o. en un paciente que había alcanzado la RC, o 

 demostración inequívoca de afección leucémica extramedular. 

 Supervivencia global. Intervalo de tiempo entre el diagnóstico y la fecha de muerte por cualquier causa 

 o la fecha del último control. 
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 Supervivencia libre de recaída/supervivencia libre de leucemia. Intervalo de tiempo entre la fecha de 

 la RC hasta la recaída, muerte por cualquier causa o último control. 

 Duración de la RC. Intervalo de tiempo entre la fecha de la RC y la de la recaída o último control en RC 

 De todos modos, se efectuará un subanálisis de los pacientes que logren ER<0,01% al final de la 

 inducción. 

 Supervivencia libre de evento. Intervalo de tiempo entre el diagnóstico hasta el fracaso terapéutico, 

 recaída, muerte por cualquier causa o último control del paciente. 

 Aclaramiento de la ER 

 Estándar: ER <0,1% al final de la inducción y <0,01% al final de la consolidación. 

 Desfavorable: ER >0,1% al final de la inducción, o ER >0,01% al final de la consolidación en pacientes  

 que habían logrado una ER <0,1% al final de la inducción. 

 

1.5.1      ASOCIACIÓN DE LEUCEMIA Y OBESIDAD  

 

 Estudios previos han demostrado una asociación entre el índice de masa corporal alto (IMC) y las 

 leucemias mieloides agudas (LMA), en particular la leucemia promielocítica aguda (LPA). Sin embargo, 

 el efecto de la obesidad y el sobrepeso sobre la incidencia de AML no es respaldado por todos los 

 estudios, y la relación entre la obesidad y el pronóstico de AML y APL no se ha establecido. 

 

Las observaciones epidemiológicas han sugerido que la obesidad es un factor de riesgo para la LMA.52-

54 Sin embargo, la obesidad no afectó el riesgo de LMA en varios estudios55-57y Wong et al. incluso 

informó que la obesidad es protectora contra la AML. El sobrepeso puede tener un efecto  similar 

en la incidencia de AML, aunque esta relación es menos cierta. El metaanálisis más reciente sobre este 

tema se realizó en 2012 y sugirió que la obesidad, pero no el sobrepeso, aumenta la incidencia de 

AML 58. Sin embargo, el número de pacientes con AML fue limitado porque este metaanálisis incluyó 

todos  los tipos de leucemia y solo incluyó cinco estudios sobre AML. Desde 2012, se  han publicado 

cinco  nuevos estudios, incluidos dos grandes programas de encuestas multinacionales. Por lo tanto, la 
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inclusión de estos nuevos estudios en un análisis actualizado es necesaria para evaluar exhaustivamente 

la asociación entre el IMC y el riesgo de LMA. 59-60 

  

 Además de la incidencia de LMA, la asociación entre el IMC alto y el pronóstico de la LMA no está claro 

 debido a la falta de un metaanálisis, aunque varios estudios han investigado este tema. Los 

 informes sobre el valor pronóstico de la obesidad para la AML son algo inconsistentes. 

 

  Los pacientes APL son, en general, más obesos que aquellos con otras formas de AML, y la obesidad es 

 un factor pronóstico adverso para el resultado clínico en APL (demostrado por la reducción de la SG y el 

 aumento de la incidencia del síndrome de diferenciación). Por lo tanto, APL se asocia más 

 específicamente con la obesidad. 61-63 

 

 Un estudio evaluó la asociación entre la obesidad de adolescente y el riesgo de padecer a futuro 

 neoplasias mieloproliferativas crónicas. Los datos sobre 2,516,256 adolescentes israelíes, que se 

 sometieron a un examen de salud general obligatorio entre las edades de 16 a 19 años, entre 1967 y 

 2011, se vincularon con el Registro Nacional de Cáncer. 

 Durante los cuales 433 examinandos desarrollaron Neoplasias mieloproliferativas, principalmente 

 leucemia mielógena crónica, policitemia vera y Trombocitemia esencial. La obesidad (IMC ≥ 

 percentil 95) en la adolescencia predijo significativamente un mayor riesgo de neoplasias 

 mieloproliferativas. 64 

 

  En otro estudio intentaron determinar si el IMC del paciente de edad avanzada en el momento del 

 diagnóstico de  LMA está relacionado con la supervivencia general (SG) se identificaros a 97 pacientes 

 con LMA diagnosticados después de los 60 años y tratados con quimioterapia de inducción basada en 

 Citarabina. La mediana de edad fue de 68 años.  Llegaron a la conclusión de que el aumento del IMC se 

 asoció de forma independiente con la mejora de la sobrevida general entre los pacientes con  LMA de 

 mayor edad de su institución. 65 
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1.5.2   ASOCIACION DE LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA EN OBESIDAD  

 

 Actualmente no se cuenta con estudios de leucemia linfoblástica aguda en adultos con relación a la 

 obesidad, pero si encontramos varios estudios en niños y el impacto del índice de masa corporal (IMC) 

 en el momento del diagnóstico sobre el resultado del tratamiento en niños con leucemia linfoblástica 

 aguda (LLA) es controvertido. En un estudio de 355 niños, mostraron, en conclusión, que los resultados 

 indican que, en el contexto de la terapia contemporánea, la obesidad en el momento del diagnóstico 

 no es un indicador de mala respuesta o recaída en niños o adolescentes con LLA. Sin embargo, se 

 necesitan más mejoras en la atención de apoyo y terapias innovadoras, menos tóxicas en primera línea 

 y de rescate, especialmente para pacientes obesos. 66-68 

 

 La obesidad se asocia con un mayor riesgo de mortalidad por causas cardiovasculares y la aparición de 

 tumores malignos. Sin embargo, el efecto del índice de masa corporal (IMC) en el resultado de 

 supervivencia sigue siendo controvertido en pacientes con leucemia aguda.  

 

 Los resultados de la literatura son muy heterogéneos y contradictorios con respecto al efecto del IMC 

 sobre el resultado de la leucemia. En un estudio de 553 adultos con leucemia linfoblástica y mieloide 

 mostraron que el estado nutricional durante los cursos de quimioterapia es crítico, estos hallazgos 

 proporcionan evidencia adicional de que el tamaño corporal inicial no tiene un efecto pronóstico 

 importante sobre la supervivencia en pacientes con Leucemia Aguda. 69 

 

2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

   

 Actualmente en México aumenta el índice de casos de obesidad en sus distintos grados, así como 

 aumentan los casos de leucemia linfoblástica aguda, existen estudios previos sobre la relación y la 

 respuesta de pacientes obesos con diagnóstico de leucemia linfoblástica aguda, pero únicamente en la 

 población pediátrica. Esto mueve a investigar si la población adulta joven puede presentar efectos 

 adversos a la administración de tratamiento y cuántos de ellos logran la remisión con el esquema de 

 inducción. 
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3 JUSTIFICACIÓN  
  

 Se realiza esta investigación debido a que no se cuenta con estudios previos sobre la relación entre 

 pacientes adultos obesos y la enfermedad de leucemia linfoblástica aguda. Así mismo al encontrarnos 

 en una sociedad donde aumentan constantemente el número de personas con obesidad también 

 aumenta la probabilidad de encontrar obesos con leucemia.  

Se desconoce si la obesidad en pacientes adultos con leucemia linfoblástica aguda puede generar mayor 

 probabilidad de la persistencia de células blásticas y si puede presentar refractariedad al tratamiento.  

 Con esta investigación se busca conocer el tipo de repuesta y los probables efectos adversos y brindar 

 un mejor manejo a este grupo de pacientes.  

4 HIPÓTESIS       
 

Si la obesidad influye en la respuesta al tratamiento de inducción a la remisión con el esquema 

Institucional LAL 2007  en leucemias linfoblásticas agudas entonces se tomaría como factor de riesgo en 

el servicio de hematología en el Hospital General de México 

5 OBJETIVOS 
 

5.1 OBJETIVO GENERAL 

  

 Identificar la Respuesta al tratamiento de Inducción LAL 2007 en pacientes adultos obesos en sus 

 distintos grados, en el servicio de Hematología del Hospital General de México 

 

5.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

  

 Conocer el número de pacientes adultos con obesidad que padecen leucemia aguda linfoide en el 

 periodo de 2015 a 2016.  

 Identificar los probables efectos secundarios que presentan los pacientes adultos con obesidad que 

 reciben tratamiento de inducción a la remisión con esquema institucional LAL 2007. 
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 Conocer cuántos pacientes adultos con obesidad que padecen de leucemia linfoide aguda integran 

 remisión con el esquema institucional LAL 2007. 

6 METODOLOGÍA 
 

6.1 TIPO Y DISEÑO DE ESTUDIO  

 Estudio descriptivo, retrospectivo, transversal, observacional 

6.2 POBLACIÓN 

 Pacientes del Hospital General de México del servicio de Hematología con distintos grados de obesidad 

 que padecen leucemia aguda linfoblástica 

6.3 TAMAÑO DE LA MUESTRA  

 Se incluirán pacientes mayores de 18 años y menores de 65 años en el periodo antes mencionado, que 

 cumplan con los criterios de inclusión, exclusión y eliminación  

6.4 CRITERIOS DE INCLUSIÓN, EXCLUSIÓN Y ELIMINACIÓN  

 

 Criterios de inclusión.  

1. Pacientes mayores de 18 años de edad y menores de 65 años. 

2. Pacientes con el diagnóstico de leucemia aguda linfoblástica. 

3. Paciente que presente obesidad en sus distintos grados. 

4. Pacientes que reciben esquema de inducción a la remisión LAL 2007 

 

 Criterios de exclusión.  

1. Pacientes con infecciones previas al inicio de inducción a la remisión. 

2. Pacientes con infiltración a sistema nervioso central. 

Pacientes a quienes se decida nuevo esquema de quimioterapia sin terminar el de inducción a la 

remisión LAL 2007. 

 Criterios de eliminación.  

- Pacientes que llegaran a fallecer en la inducción a la remisión.  

- Pacientes que no cuenten con expediente clínico completo  
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6.5 DEFINICIÓN DE LAS VARIABLES 

 

Independientes: remisión completa, recaída de la enfermedad 

Dependientes: Obesidad en sus diferentes grados  

TABLA DE OPERACIONALIZACIÓN DE LAS VARIABLES 

 

6.6 PROCEDIMIENTO 

 

 Se realizará la revisión de expedientes clínicos de los periodos de enero de 2015 a Julio de 2017. 

 Llenando una base de datos según las variables seleccionadas (hoja de datos anexa)  

 

 

VARIABLE DEFINICIÓN 

OPERACIONAL 

TIPO DE 

VARIABLE 

ESCALA DE 

MEDICIÓN 

VALORES 

EDAD Edad cumplida en 

años al momento de 

su inclusión al estudio  

Discontinua  Cuantitativa  Años  

SEXO Edad cumplida en 

años al momento de 

su inclusión al estudio  

Dicotómica Cuantitativa Masculino  

Femenino  

 

PACIENTE LAL Edad cumplida en 

años al momento de 

su inclusión al estudio  

Dicotómica  Cualitativa Si 

No 

PACIENTE EN 

REMISION  

Edad cumplida en 

años al momento de 

su inclusión al estudio  

Dicotómica  Cualitativa Si 

No 

INDICE DE MASA 

CORPORAL 

Herramienta para 

estandarizar la 

evaluación del peso 

de una persona en 

relación con su talla. 

Nominal  Cualitativa Normal 

Sobre peso 

Obesidad 1 

Obesidad 2 

Obesidad 3 

VIVO  Que tiene vida   Dicotómica  Cualitativa Si 

No 
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6.7 ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

 

Se utilizó el software estadístico SPSS versión 20.0, identificando la asociación de los diferentes factores 

 de riesgo tanto clínicos (cuenta de leucocitos, edad, riesgo) como asociados al peso (Grado de 

 Obesidad acorde a la Organización Mundial de la salud) sobre el éxito del tratamiento.  Las curvas de 

 supervivencia se realizaron mediante el método de Kaplan-Meier y las diferencias entre los grupos se 

 identificó mediante el test log-Rank. El impacto de las variables sobre el pronóstico se identificó 

 mediante el análisis de regresión Cox. 

7 ASPECTOS ÉTICOS Y DE BIOSEGURIDAD  
 

 De acuerdo con la Ley General de Salud en Materia de Investigación para la Salud en su título segundo  

 De los aspectos éticos de la investigación en seres humanos, capítulo I, artículo 17, el estudio se   

 engloba dentro de la categoría I Investigación con riesgo mínimo para el sujeto de investigación.  

 Este proyecto de investigación se apega a la ley salud promulgada en 1985 y a las normas de Éticas 

 elaboradas de Helsinki de 1972 y modificado en 1989.  

 El estudio no presenta implicación de riesgos de salud, intimidad y derechos individuales de los 

 pacientes además que se ajusta a las normas e instructivos institucionales en materia de investigación 

 científica.  

8. RESULTADOS.  
 

Se estudiaron un total de 128 pacientes con diagnóstico de Leucemia Linfoblástica de Novo que iniciaron 

protocolo de inducción a la remisión.   En cuanto al género, su mayoría correspondieron al género 

 masculino (n= 75, 58.6%) y el restante al género femenino (n= 53, 41.4%).  Acorde al diagnóstico la media 

 de edad fue de 32 años (16 – 68 años), siendo mayor para el género femenino (36 años v 28 años) siendo 

esta diferencia estadísticamente significativa (p=0.000, 95% IC).  Al clasificar a los casos acorde a la edad, 

 la mayoría de los pacientes se encontraba por debajo de los 35 años (n= 84, 65.6%), siendo en su mayoría 

casos del género masculino (74.7% v 52.8%). 

En cuanto al diagnóstico todas las leucemias correspondieron a linaje B excluyendo a aquellos casos que 

expresaran marcadores de mal pronóstico tanto clínicos, moleculares o por citometría de flujo (por 
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 ejemplo, BCR-ABL1, LLA MY+ o infiltración al diagnóstico a sistema nervioso central).  La cuenta de 

 leucocitos al diagnóstico fue de 44 x 103/mcl (rango de 0.1-  443 x 103/mcl), al estratificar acorde al 

 riesgo por cuenta de leucocitos la mayoría de los pacientes contaban con cuentas menores de 30 x 

 103/mcl (n=88, 68.8%).  Al analizar el conteo de leucocitos acorde al género, los pacientes del género 

 femenino mostraron una mayor frecuencia de casos hiperleucocitarios en comparación con el género 

 masculino (34% vs 29.3%), pero sin ser esta observación significativa (p=0.588, 95% IC).  

 Al combinar las diferentes variables clínicas para establecer el riesgo (cuenta de leucocitos, edad, 

 respuesta a las 4 semanas) la mayor parte de los casos correspondieron a un riesgo habitual (n= 88,  

 68.8%), el restante se consideró como de riesgo alto de recaída (n=40, 31.3%).  

 Las características clínicas de los pacientes se describen en la Tabla 8  

TABLA 8 CARACTERÍSTICAS GENERALES DE LOS PACIENTES 

 

 

 

 

 

 

 

 

Variables  N= (%)             

Edad (años) 
    < 35 años (%) 
     >35 años (%) 
Género 
     Masculino (%) 
     Femenino (%) 
Cuenta de leucocitos (x 103/mcl) 
     <30 x 103/mcl 
     >30 x 103/mcl 
Tipo de Riesgo 
    Riesgo habitual 
    Riesgo alto  
 
Peso (kg) 
Índice de Masa corporal (IMC) 
IMC género femenino  
IMC género masculino  
 
Estratificación acorde al grado de Obesidad 
Peso normal    
Sobrepeso  
Obesidad grado I 
Obesidad grado II 
Obesidad grado III 
 
Estratificación acorde al tipo de Obesidad 
Peso normal / sobrepeso  
Cualquier grado de obesidad  
 
Peso normal / Obesidad grado I 
Obesidad mórbida (Grado II/III) 
 

32 (16- 68 años) 
84 (65.6%) 
44 (34.4%) 
 
75 (58.6) 
53 (41.4) 
65.2 (0.1- 443.80) 
88 (68.8) 
40 (31.3) 
 
88 (68.8) 
40 (31.3) 
 
71.25 (41-122) 
26.57 (17.10-45.65) 
26.64 (17.10- 45.65) 
17.26 (17.26- 38.50) 
 
 
48 (37.5) 
44 (34.4) 
24 (18.8) 
07 (05.5) 
05 (03.9) 
 
 
92 (71.9) 
36 (28.1) 
 
116 (90.6) 
012 (09,4) 
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8.1 ASOCIACIÓN DE LA OBESIDAD CON LA PRESENTACIÓN CLÍNICA. 

 

El peso promedio de todos los casos fue de 71.25kg (41- 122kg) siendo mayor para el género masculino 

 (75.35 kg, rango de 45 a 122 kg) en comparación con el género femenino (65.41 kg, rango 41 a 100kg) 

 para una diferencia estadísticamente significativa (p= 0.001, 95% IC). Al analizar el índice de masa 

 corporal, el promedio de IMC fue de 26.57 (rango de 17,10 a 45,65), al asociar este con el género, no se 

 identificaron diferencias significativas entre ellos (26.64 vs 26.52, p= 0.895, 95% IC).  Al clasificar acorde 

 a la Organización mundial de la salud, la mayor parte de los pacientes contaban al diagnóstico con un 

 pero normal (n= 48,37.5%) seguido de aquellos casos con   sobrepeso (n= 44, 34.4%) y obesidad grado I 

 (n=24, 18.8%). Solo 5 casos contaron con obesidad grado III (IMC > 40) al momento del diagnóstico (n=5, 

 3.9%). Al clasificar a los pacientes entre aquellos con cualquier grado de obesidad y aquellos con peso 

 normal o sobrepeso, la mayoría de los pacientes se encontraron en el grupo de peso normal o sobrepeso 

(n=92,71.9%). Al buscar asociación entre aquellos casos con obesidad y las diferentes variables de riesgo 

 clínica no se logró identificar alguna asociación tanto en la edad (p= 0.099,95% IC), la cuenta de leucocitos 

por encima de 30 x 103/mcl (p= 0.547, 95% IC) o el tipo de riesgo global (p=0.547, 95% IC). AL buscar 

 alguna asociación entre el peso y la cuenta de leucocitos al diagnóstico, tampoco se identificó una 

 relación significativa entre los dos valores (R2= 0,005), lo que sugiere que no existe alguna asociación 

entre estos al momento del diagnóstico.   

 

8.2 ASOCIACIÓN DE LAS DIFERENTES VARIABLES SOBRE EL PRONÓSTICO 

  

 La media de seguimiento fue de 393 días (10- 1216 días), con una media de supervivencia del 57.8% a 

 600 días de seguimiento.   La frecuencia de recaída a médula ósea fue del 43.8% (n=56) para una 

 mortalidad del 42.2% (n=54) durante todo el seguimiento.  La curva de supervivencia global y libre de 

 enfermedad se describen en la Gráfica 1 y Gráfica 2   En el análisis de multivariado de las diferentes 

 variables clínicas (edad, leucocitos y riesgo global), solo la edad mostró un impacto significativo tanto 

 sobre la supervivencia global (p= 0.045, 95%IC) como para la supervivencia libre de enfermedad 

 (p=0.054, 95% IC).   Al analizar la clasificación de sobrepeso u obesidad sobre la supervivencia global no 

 se identificó una asociación directa tanto sobre la supervivencia global (p=0.640, 95% IC) como en la 

 supervivencia libre de enfermedad (p=0.527,95%IC). Al incorporar la obesidad al análisis multivariado 

 tampoco se identificó una asociación directa sobre el pronóstico en general (p=0,514,95% IC) ni sobre 
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 la posibilidad de recaída a médula ósea (p=0,692, 95% IC).  El impacto de las diferentes variables 

 clínicas  sobre la recaída se describe en la Tabla 9. 

   

            Tabla 9 ANÁLISIS MULTIVARIADO DE LAS VARIABLES CLÍNICAS SOBRE EL RIESGO DE RECAÍDA 

Variable  OR Rango Valor de p 

Obesidad  0.888 0.4074- 1.9378 0.514 

Leucocitos >30 x 103/mcl  1.247 0.5884- 2.6432 0.327 

Edad> 35 años  1.952 0.9313-4.0829 0.045 

Riesgo  1.247 0.5884-2,6432 0.327 

 

Finalmente, al analizar el riesgo de la obesidad sobre la recaída a médula ósea, la presencia de cualquier 

 grado de obesidad (I a III) no se comportó como un factor de riesgo de falla (OR: 0.888 (0.4074- 1.9378), 

p= 0.766, 95% IC) e inclusive al considerar de manera individual los casos con IMC por encima de 30, 

 tampoco se comportó como un factor de riesgo asociado a recaída (OR:0.615 (0.1755-2,1588, p=0.448, 

 95% IC). La supervivencia global y de supervivencia libre de enfermedad acorde al grado de obesidad al 

igual que por la estratificación acorde al IMC se describen en la Gráfica 3, 4, 5 y  

6. 

 

 

 

 

 

 
 
 
 

 

 

  

Grafica 1.- Supervivencia global en días de pacientes con leucemia linfoblástica aguda. 



  
 

Página | 27  
 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
  
 
 Grafica 2.- Supervivencia libre de enfermedad en dias de pacientes con leucemia linfoblástica  aguda 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 Grafica 3.- grafico de supervivencia global en relación a obesidad y peso normal y sobre peso en días de 
 pacientes con leucemia linfoblástica aguda 
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 Grafica 4.- Supervivencia global en relación a obesidad y peso normal y sobre peso en días de 
 pacientes con leucemia linfoblástica aguda 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 Grafica 5.- Supervivencia global con relación a peso normal y los distintos grados de obesidad   en días 
 de pacientes con leucemia linfoblástica aguda 
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 Grafica 6.- Supervivencia libre de enfermedad con relación a peso normal y los distintos grados 
 de  obesidad en días de pacientes con leucemia linfoblástica aguda 
 
 

9. DISCUSIÓN.  
 

En América Latina cada vez son más las personas que padecen sobrepeso o algún grado de obesidad 

(60% en México, 68% en Paraguay, 53% en Perú), esto en gran medida relacionado tanto a la 

 modificación de los hábitos alimenticios como a la urbanización y la modificación del estilo de vida. 70 

 Desafortunadamente esta situación dificulta el tratamiento y complica el pronóstico de una gran 

 cantidad de enfermedades dentro de las que se incluye el cáncer, mermando la calidad de vida de los 

 individuos y finalmente reduciendo las posibilidades de ser tratados mediante regímenes más eficaces.71  

La mayor parte de las revisiones aborda la asociación del cáncer y la obesidad en dos grandes aspectos. 

El primero es asociado directamente a la adiposidad como un factor de riesgo para el desarrollo de cáncer 

y el segundo como esta puede complicar el pronóstico de los pacientes en especial por la 

 interacción con la quimioterapia. 72  Acorde a la Sociedad Americana de Oncología (ASCO) cerca de un 

 40 % de los pacientes que reciben quimioterapia son obesos, pero son pocos los estudios que toman esta 

situación para modificar los diferentes regímenes terapéuticos (mayor toxicidad hematológica en 
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tumores sólidos). 73-74  Kamimura y colaboradores estudiaron la asociación de la obesidad (IMC ≥35) con 

diferentes drogas citotóxicas (docetaxel, carboplatino, paclitaxel, carboplatino) utilizadas para diversos 

tumores ginecológicos, identificando que a pesar de que la obesidad no se asoció a un mayor riesgo de 

mielosupresión si se asoció a un incremento en el nadir de la quimioterapia. 75  En leucemias  son 

diversos los fármacos (pj. esteroides) que pueden inducir un incremento significativo en el peso en 

especial en pacientes pediátricos en los que el síndrome metabólico se considera como una de las 

principales complicaciones asociadas al tratamiento. 76-78 Debido a esto algunos grupos consideran tanto 

intervenciones nutricionales tempranas, limitar la dosis de esteroide o evitar la radioterapia como las 

estrategias más eficaces para reducir el riesgo cardiovascular al igual que la hipertensión relacionada a 

la obesidad. 78-81  Asociado a esto, Marriott y colaboradores describieron en pacientes supervivientes de 

leucemia linfoblástica aguda (10 años de diagnóstico) los defectos no solo sobre la adiposidad sino sobre 

la calidad de la masa muscular.  De los 75 pacientes analizados se identificó la prevalencia de obesidad 

sarcopénica fue de alrededor de un 43%, la cual condiciona no solo un mayor riesgo de alteraciones 

metabólicas sino de un mayor riesgo de secuelas asociadas a la fragilidad. 82  En cuanto al rendimiento 

del tratamiento, la obesidad puede complicar la respuesta a diversos fármacos principalmente las 

Antraciclinas. Sobre esto, Sheng y colaboradores identificaron en líneas celulares de leucemia 

linfoblástica (BV173, RS4;11, Nalm6) que al co-cultivarlos con adipocitos, las células leucémicas inducen 

la formación de radicales libres y los adipocitos como respuesta secretan sustancias que inclusive 

generan resistencia a la daunorrubicina. 83 Inclusive in vitro Cahu y colaboradores  identificaron la 

importancia de la interacción de los adipocitos con los linfoblastos de fenotipo T para la   génesis de 

nichos de resistencia a drogas citotóxicas como lo son vincristina o Citarabina.84 Dentro de los hallazgos 

de nuestro estudio no se logró identificar una asociación   directa entre los diferentes puntos  de corte 

del índice de masa corporal (IMC) sobre la frecuencia de recaídas a médula ósea.   Incluso al intentar 

limitar los sesgos y seleccionar una población en particular (fenotipo B) no se logró identificar alguna 

relación entre el peso y el desenlace. Estos datos son semejantes a los identificados por Heibliq y 

 colaboradores en donde al evaluar la asociación del IMC (>25) sobre el pronóstico, solo se logró 

identificar una asociación sobre la supervivencia libre de enfermedad, pero exclusivamente en pacientes 

con leucemia linfoblástica de estirpe T. 85  Finalmente esto no es exclusivo de leucemias agudas, ya que 

incluyendo otras enfermedades como los linfomas  aún no existe una evidencia sólida del impacto del 

sobrepeso al igual que   la utilidad de  la modificación de la dosis acorde a la superficie corporal, al 

recopilar resultados de diferentes ensayos clínicos, la obesidad no demostró un incremento en la 
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 toxicidad relacionada a la quimioterapia, sugiriendo que más que  asociación directa  son la suma de las 

 comorbilidades lo que ensombrece el pronóstico de los pacientes obesos con neoplasias 

hematológicas.86-87 En conclusión, debido a que el sobrepeso es una situación clínica frecuente en 

pacientes que habitan en países en vías de desarrollo, es necesario la realización de estudios prospectivos 

que identifiquen tanto una asociación entre grupos (modificación de dosis vs esquemas convencionales) 

al igual que ensayos que permitan identificar su asociación con la resistencia en especial en adultos 

portadores de leucemia linfoblástica. 
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