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Resumen 

Título: Etiología, factores de riesgo y desenlaces clínicos de la Insuficiencia 

Respiratoria Aguda en pacientes con Leucemia Aguda en tratamiento de inducción. 

Introducción: en México la mortalidad de las leucemias agudas en inducción persiste 

elevada. La insuficiencia respiratoria aguda (IRA) contribuye significativamente a esta 

cifra. El ingreso a terapia intensiva (UTI) y la mortalidad superan el 40%.  

Objetivos: Describir la etiología, factores de riesgo y desenlaces relacionas con el 

desarrollo de IRA en pacientes con leucemia aguda en inducción. 

Pacientes y métodos: Estudio retrospectivo, observacional, en pacientes con 

leucemias agudas que recibieron quimioterapia de inducción entre 2015 y 2020 en el 

Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición “Salvador Zubirán”. 

Resultados: Se analizaron 188 pacientes con leucemias agudas, el 54.3% (n=102) 

correspondió a LLA, 30.3% (n=57) a LMA y 15.4% (n=29) a LPA. La mediana de edad 

fue 36.5 años. El 16% de la muestra desarrolló IRA (n=30), la mediana de edad fue 

47.5 años. El grupo AYA fue menor en la población con IRA 36.7% vs 58.2% 

(p=.044*). No se observaron diferencias entre las comorbilidades por el índice de 

Charlson. La  LMA fue más frecuente con 50% (p=0.16*). En 83.3% (n=25) se 

identificó una etiología específica. En 28% (n=7) se identificó más de una causa, 

infección e insuficiencia cardíaca fue la combinación más frecuente. Las infecciones 

predominaron con 66.7% (n=20), las causas no infecciosas representaron el 43.4%, 

la insuficiencia cardíaca fue la mayor con 26.7% (n=8). En 16.7% (n=5) no fue posible 

determinar la causa. El 90% (n=27) recibió antibióticos inicialmente. El 76.7% (n=23) 

ingresó a terapia intensiva. El 95.7% (n=22) requirió ventilación mecánica. La 

mortalidad en UTI fue de 73% (n=17), 26.1% (n=6) falleció en las primeras 24hrs. La 

mortalidad temprana (a 60 días) fue mayor en la población con IRA 63.3% vs. 12.6% 

(p < .001). La mortalidad por etiología fue: infecciones 65%, ICC 75%, no identificada 

80%.  Se identificaron como factores de riesgo para IRA: edad >39 años, LMA, fiebre, 

leucocitos >30x103, DHL >x2 LSN, albúmina <3.5g/dl y lesión renal aguda. 

Conclusiones: La IRA ocurre en 16% de las leucemias agudas, la mortalidad alcanza 

el 63%. Las causas infecciosas son las más frecuentes, más de un tercio de los casos 

corresponde a otras etiologías. Se requieren mayores esfuerzos para diseñar 

abordajes eficientes y seguros que impacten en el tratamiento y desenlaces de este 

grupo de pacientes.  



Título 

Etiología, factores de riesgo y desenlaces clínicos de la Insuficiencia Respiratoria 

Aguda en pacientes con Leucemia Aguda en tratamiento de inducción. 

Introducción  

En nuestro medio la mortalidad de las leucemias agudas en la fase de inducción 

persiste elevada debido a contratiempos y limitaciones en el acceso a pruebas 

diagnósticas adecuadas, dificultades en el acceso a tratamiento y manejo de las 

complicaciones asociadas. La insuficiencia respiratoria aguda (IRA) contribuye 

significativamente a esta cifra, ocurre hasta en el 50% de los pacientes con 

malignidades hematológicas. A pesar de los avances, el requerimiento de ingreso a 

la unidad de terapia intensiva (UTI) y la mortalidad superan el 40%.  

 

Evidencia de grupos multidisciplinarios ha demostrado que el estudio sistematizado 

de acuerdo a la enfermedad de base, las características de la falla respiratoria y 

estudios de imagen permite un diagnóstico y tratamiento oportuno en gran parte de 

los casos. En México no se han publicado trabajos que describan las causas o los 

desenlaces relacionados con el desarrollo de IRA en este grupo de pacientes. La 

escasa información disponible impide la aplicación de estrategias personalizadas de 

diagnóstico y tratamiento. La caracterización de esta condición y la cuantificación de 

su impacto podrían permitir la generación de mejores estrategias de atención.  

Planteamiento del problema 

De acuerdo con los datos de Globocan [1], en el año 2020 las leucemias 

representaron 2.7% del total de nuevos casos de cáncer en México. Entre estas, las 

leucemias agudas tienen un impacto sustancial debido a una alta mortalidad y 

requerimiento asistencial. En comparación con los países desarrollados, los países 

en vías de desarrollo muestran una edad de presentación menor, 47 años en el caso 

de la leucemia mieloide aguda (LMA) comparado con los 65 años descritos en las 

grandes series de Estados Unidos. Por su parte la leucemia linfoblástica aguda (LLA) 

se presenta con una frecuencia mayor en adultos [2, 3].  

 

La fase de inducción consiste en la administración de dosis altas de quimioterapia con 

la finalidad de eliminar las células malignas, requiriendo de varias semanas de 



tratamiento intrahospitalario. Esta fase en particular presenta una mortalidad 

significativa debido al desarrollo de complicaciones como el síndrome de lisis tumoral, 

infecciones y coagulopatía. Sin embargo, los avances en el manejo han permitido 

tasas de mortalidad menores a 5% en países desarrollados [4]. En nuestro medio la 

mortalidad en fase de inducción persiste elevada (13.9-18.9%) debido a limitaciones 

en el acceso a pruebas diagnósticas adecuadas y dificultades en el acceso a 

tratamiento [2, 5].  

 

La IRA definida como la incapacidad del sistema respiratorio para mantener el 

intercambio de gases por fallo en uno o más de sus componentes ocurre hasta en el 

50% de los pacientes con malignidades hematológicas [6, 7]. Se han descrito 

múltiples factores relacionados con mayor mortalidad entre ellos: estado funcional, 

edad >60 años, disfunción orgánica, requerimiento de ventilación mecánica, ingreso 

tardío a UTI, presencia de infección fúngica y etiología desconocida. A pesar de un 

tratamiento óptimo, la necesidad de ingreso a UTI y la mortalidad superan el 40% [6, 

8, 9]. Especialmente en el grupo de leucemias agudas el estado de inmunosupresión, 

la estancia hospitalaria prolongada, las complicaciones relacionadas al tratamiento y 

la presencia de comorbilidades condicionan una gran variedad de diagnósticos 

diferenciales: neumonías bacterianas, virales, fúngicas, insuficiencia cardíaca, 

tromboembolia pulmonar, hemorragia alveolar difusa, lesión pulmonar asociada a 

transfusión, infiltrados pulmonares por citarabina, leucostasis, proteinosis alveolar, 

infiltración leucémica [10, 11, 12]. 

 

El estudio sistematizado considerando los días de evolución, el tipo de 

inmunosupresión, los tratamientos implementados, las características de la falla 

respiratoria y los estudios de imagen permite un diagnóstico y tratamiento oportuno 

en gran parte de los casos. Sin embargo, el rendimiento de las pruebas diagnósticas 

puede ser inferior en esta población y su realización se encuentra limitada por la 

presencia de contraindicaciones. A pesar de un abordaje óptimo hasta 15% de los 

pacientes carece de diagnóstico, esta situación se asocia a mayor mortalidad [13, 14].  

 

Hasta el momento la evidencia en esta área es limitada, en México no se han 

publicado trabajos que describan las etiologías o los desenlaces relacionados con el 

desarrollo de IRA en los pacientes con leucemias agudas. Por otro lado, no existe 



evidencia sobre el rendimiento de las pruebas diagnósticas en este contexto. 

Establecer protocolos de estudio que integren pruebas eficientes, menos invasivas y 

seguras es una parte fundamental en  la atención integral de estos pacientes.   

 

La información derivada de este estudio podrá caracterizar la etiología, los factores 

relacionados con el desarrollo de IRA y definir sus desenlaces. La descripción de 

estos factores es fundamental para la creación de  algoritmos diagnósticos basados 

en la experiencia local, integrando datos clínicos, estudios de imagen, hallazgos 

laboratoriales y la experiencia del equipo tratante. Asimismo justificaría el 

establecimiento de tratamientos empíricos en situaciones clínicas particulares o en 

aquellas situaciones donde las pruebas diagnósticas no puedan llevarse a cabo por 

alguna contraindicación.  

Justificación 

La IRA condiciona una mayor morbimortalidad en los pacientes con leucemias 

agudas, existe una gran variedad de etiologías cuyos tratamientos difieren entre sí. 

No existe evidencia de que las causas identificadas o los resultados observados en 

países desarrollados sean reproducibles en nuestra población. Tomando en 

consideración los desenlaces de esta condición en otras series es importante 

esclarecer el impacto en nuestra población. El análisis de estos datos podría permitir 

diseñar estrategias de manejo individualizado.  

Pregunta de investigación 

¿Cuáles son las etiologías y qué desenlaces condiciona el desarrollo de insuficiencia 

respiratoria aguda en los pacientes con leucemia aguda durante el tratamiento de 

inducción? 

Hipótesis 

Las infecciones pulmonares son la principal causa de IRA en leucemias en inducción, 

el desarrollo de IRA se asocia con mayor mortalidad.  

 



Objetivos 

Objetivo general: describir la etiología de la insuficiencia respiratoria aguda en 

pacientes con leucemia aguda en fase de inducción. 

 

Objetivos secundarios: 

1. Describir los desenlaces relacionados con el desarrollo de IRA durante la fase de 

inducción y su relación con la etiología, incluyendo mortalidad, necesidad de 

ingreso a UTI, requerimiento de ventilación mecánica invasiva.  

2. Identificar factores de riesgo para el desarrollo de IRA en pacientes con leucemias 

agudas.  

Pacientes y métodos 

Se realizó un estudio retrospectivo, observacional no experimental en los pacientes 

con diagnóstico de leucemia mieloide y leucemia linfoblástica aguda que hayan 

recibido quimioterapia de inducción entre enero de 2015 y marzo de 2020 en el 

Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición “Salvador Zubirán” (INCMNSZ). 

Los criterios de inclusión se desglosan más adelante.  

 

Del expediente clínico físico y electrónico se recolectaron datos epidemiológicos y 

demográficos (edad, sexo, comorbilidades, medicamentos). Se recabaron datos 

clínicos en relación al diagnóstico y evolución de su enfermedad, así como del 

desarrollo de insuficiencia respiratoria. Se calculó la escala de Charlson [15] en 

relación a las comorbilidades y el ECOG [16] para determinar la funcionalidad. Se 

calcularon escalas de gravedad (APACHE II [17], SOFA [18]) al ingreso a UTI, se 

obtuvieron características específicas de manejo (dispositivo de oxigenoterapia, uso 

de soporte ventilatorio, transfusiones, tratamiento antibiótico y otras terapias acorde 

a situaciones específicas) y se obtuvieron estudios de laboratorio (biometría hemática, 

creatinina, BNP, ferritina, PCR, albúmina, gasometría arterial, etc.). Asimismo se 

revisaron los resultados de estudios microbiológicos y otros métodos diagnósticos 

específicos como radiografías, tomografía axial computarizada (TAC), hemocultivos, 

cultivo de expectoración, cultivo de aspirado endotraqueal, hisopado nasal para virus 

respiratorios, galactomanano, lavado broncoalveolar, ecocardiograma, biopsia 



pulmonar. De acuerdo a los resultados de los estudios y lo descrito en las notas 

médicas la etiología de la IRA se dividió en las siguientes categorías: infecciones, 

insuficiencia cardíaca (ICC), síndrome de insuficiencia respiratoria aguda (SIRA) [19], 

sobrecarga circulatoria por transfusión (TACO) [20], otras y no determinadas. 

Finalmente se recolectó la causa y sitio de defunción. 

 

Criterios de inclusión 

● Pacientes con edad ≥18 años, con diagnóstico de leucemia mieloide aguda o 

leucemia linfoblástica aguda de acuerdo a la clasificación de la OMS edición 

2016 [21].  

● Confirmación diagnóstica por citometría de flujo.  

● Haber recibido quimioterapia de inducción en el área de hospitalización del  

INCMNSZ.  

● Presencia de insuficiencia respiratoria aguda definida como cualquiera de los 

siguientes tres escenarios:  

○ 1) Saturación ≤88% por pulsioximetría o una paO2<60mmHg mediante 

gasometría arterial con requerimiento de O2 suplementario ≥4l/min por 

puntas nasales.  

○ 2) Signos de dificultad respiratoria: taquipnea, uso de músculos 

accesorios, disociación toracoabdominal.  

○ 3) Necesidad  de soporte ventilatorio en cualquier modalidad (ej. 

ventilación mecánica invasiva, ventilación mecánica no invasiva o 

puntas nasales de alto flujo).  

 

Criterios de exclusión 

● Leucemias secundarias o bifenotípicas.  

● Embarazo. 

● Pacientes con insuficiencia respiratoria crónica que no cumplieran criterio de 

exacerbación.  

Criterios de eliminación 

● Pacientes en quienes la información no estuviera completa para el análisis de 

los desenlaces. 

 



Análisis estadístico 

Las variables continuas se describen en medias o medianas con desviación estándar 

(DE) o rango intercuartílico (IQR) de acuerdo a su distribución y las categóricas en 

porcentajes. Se realizó el estudio comparativo de las características clínicas y 

laboratoriales en pacientes con y sin IRA. Para variables continuas con t-student 

independiente (paramétricas) o Mann-Whitney U (no paramétricas), y para variables 

categóricas con chi-cuadrada. Se realizó análisis de regresión logística para evaluar 

asociaciones entre variables y el desarrollo de IRA y determinar OR (odds ratio) con 

intervalos de confianza. Se consideró como nivel de significancia estadística 0.05. 

Se utilizó el software SPSS v. 28 para la captura y análisis de la información.  

Resultados 

Se identificó un total de 286 pacientes elegibles, 98 fueron eliminados (en la figura 1 

se muestra el flujograma de selección de pacientes). Finalmente se incluyeron 188 

casos con diagnóstico confirmado de leucemia aguda, 51.1% (n=96) de la muestra 

fue conformada por mujeres.  

 

Figura 1. Flujograma de selección de pacientes.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



aLas variables categóricas se presentan como n (%). Las variables continuas como mediana (rango 

intercuartílico).  

Abreviaturas: Insuficiencia respiratoria aguda (IRA), leucemia mieloide aguda (LMA), leucemia 

promielocítica aguda ( LPA), leucemia linfoblástica aguda (LLA), índice de comorbilidades de Charlson 

(ICC), Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG). 

Del total de casos, el 54.3% (n=102) correspondió a LLA, 30.3% (n=57) a LMA y 

15.4% (n=29) a leucemia promielocítica aguda (LPA). La mediana de edad fue de 

36.5 años (rango 18-90), el grupo de AYA representó el 54.8%. En la tabla 1 se 

describen las características demográficas al diagnóstico entre la población general y 

los pacientes con y sin IRA.  

 

Tabla 1. Características demográficas al diagnóstico. 

Variable 
Todos 
(n=188) 

Sin IRA 
(n=158) 

Con IRA 
(n=30) 

valor de p 

Diagnóstico 
LMA 
LPA 
LLA 

 
57 (30.3) 
29 (15.4) 
102 (54.3) 

 
42 (26.6) 
25 (15.8) 
91 (57.6) 

 
15 (50) 
4 (13.3) 
11 (36.7) 

.016 

Edad, años 36.5 (24-53.7) 35 (24-51.25) 47.5 (32.5-61.5) .10 

AYA 103 (54.8) 92 (58.2) 11 (36.7) .044 

Sexo 
Mujer 

Hombre 

 
96 (51.1) 
92 (48.9) 

 
83 (52.5) 
75 (47.5) 

 
13 (43.3) 
17 (56.7) 

 
.427 

ICC 
1-2 
≥3 

 
112 (59.6) 
3 76 (40.4) 

 
97 (61.4) 
61 (38.6) 

 
15 (50%) 
15 (50%) 

 
.310 

Obesidad 37 (19.7) 33 (20.9) 4 (13.3) .455 

ECOG 
0-1 
≥2 

 
168 (89.4) 

8 (10.6) 

 
141 (89.2) 
17 (10.8) 

 
27 (90) 
3 (10) 

 
1 

N. Consultas 
previo a dx 

3 (2-4) 3 (2-4) 3 (2-3.25) .342 

Tx. Intensivo 164 (87.2) 141 (89.2) 23 (76.7) .073 

 

 

 

 

 

 

 

 



aLas variables categóricas se presentan como n (%). Las variables continuas como mediana (rango intercuartílico). 

bEn el caso de Hb como media ± DE. 

**Se analizaron 175, 158 y 27 casos respectivamente. 

Abreviaturas: insuficiencia respiratoria aguda (IRA), Leu (leucocitos), deshidrogenasa láctica (DHL), Hb 

(Hemoglobina), Plt (plaquetas), Cr (creatinina), Alb (albúmina). 

La mediana de leucocitos al diagnóstico fue de 11x103/ul (rango 0.2-436), en la tabla 

2 se describen los hallazgos de laboratorio al diagnóstico. El 89.4% de pacientes se 

encontró con adecuada funcionalidad (ECOG 0-1) y 87.2% recibió quimioterapia 

intensiva con fines curativos.  

 

Tabla 2. Hallazgos de laboratorio al diagnóstico. 

Variable 
Todos 

(n=188) 

Sin IRA 

(n=158) 

Con IRA 

(n=30) 
valor de p 

Leu x103/ul 11 (2.2 - 58) 9.2 (2.1- 44) 37.8 (4.3-92.8) .145 

Blastos 72 (55-87) 74 (55-88) 68.5 (50-80) .385 

DHL U/L** 534 (283-1011) 450 (266-934) 631 (495-1427) .034 

Hb g/dl 8.4 ± 2.6 8.4 ± 2.6 8.1 ± 2.7 .254 

Plt x103/ul 30 (13-64.7) 33.5 (14-68) 17.5 (11.7-46.2) .183 

Crea mg/dl 0.83 (0.68-1.1) 0.82 (0.67-1.09) 0.95 (0.67 - 1.16) .261 

Alb g/dl 3.9 (3.5-4.3) 4 (3.6-4.3) 3-15 (2.7-3.9) .014 

 

 

 

 

 

 

El 16% de la muestra desarrolló IRA (n=30), 56% correspondió a hombres, la mediana 

de edad fue 47.5 años (rango de 20 a 77 años). El grupo AYA fue menor en la 

población con IRA 36.7% vs 58.2% respectivamente (p=.044*). No se observó 

diferencias entre las comorbilidades medidas por el índice de Charlson, ni en la 

frecuencia de obesidad entre los pacientes con IRA y su contraparte. En la 

caracterización por grupos la LMA fue más frecuente con 50% (p=0.16*), el resto 

correspondió a 36.7% de LLA y 13.3% de LPA. El 60% inició con síntomas previo a 

la administración de quimioterapia. En el grupo con IRA posterior al inicio de 

quimioterapia, la mediana de inicio de síntomas fue de 12.5 días (IQR 4.5-20).  



En cuanto al análisis etiológico, en 83.3% (n=25) de los pacientes la IRA pudo 

atribuirse a una etiología específica. En el 28% (n=7) de estos se identificó más de 

una causa, siendo la combinación más frecuente infección e insuficiencia cardíaca. 

En los eventos por categoría (gráfico 1), las infecciones fueron la causa más 

frecuente con 66.7% (n=20), las causas no infecciosas estuvieron presentes en 

43.4%, de estas la insuficiencia cardíaca fue la más observada con 26.7% (n=8). En 

16.7% (n=5) no fue posible determinar la causa.  

 

Gráfico 1. Frecuencia de las causas de insuficiencia respiratoria por categoría.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Entre las causas infecciosas (gráfico 2) 29% fue bacteriana, 24% aspergillus, 10% 

influenza, 5% otros hongos y en 33% no se identificó microorganismo. 

 

Gráfico 2. Frecuencia de las causas infecciosas de insuficiencia respiratoria 

aguda.  

 

 

 

 

 

 

 

 



Abreviaturas: Odds ratio (OR), leucemia mieloide aguda (LMA), leucocitos (leu), deshidrogenasa 

láctica (DHL), límite superior normal (LSN), albúmina (alb), lesión renal aguda (LRA).  

 

En cuanto al manejo el 90% (n=27) recibió antibióticos de forma inicial. El 76.7% 

(n=23) ingresó a terapia intensiva, la mediana de inicio de síntomas hasta el ingreso 

fue de 2 días (IQR 1-4). Al ingreso la mediana de SOFA y APACHE fue de 12 y 28 

respectivamente. La mediana de estancia fue de 6 días con un rango de 1 a 28 días 

(IQR 1-13). El 95.7% (n=22) requirió ventilación mecánica invasiva y 87% recibió 

tratamiento vasopresor. La mediana de días de ventilación mecánica fue 4 días, rango 

1-25 días (IQR 1-10). La mortalidad en UTI fue de 73% (n=17), 26.1% (n=6) falleció 

en las primeras 24hrs de la admisión a terapia intensiva, la mortalidad de aquellos 

con ventilación mecánica fue 77.2% (n=17). 

 

La mortalidad temprana (a 60 días) en la inducción fue significativamente mayor en la 

población con IRA 63.3% vs. 12.6% (p < .001). La mortalidad atribuible a IRA fue de 

84.2%. La mortalidad no fue significativamente mayor en aquellos que ingresaron a 

UTI 73% vs 28% (p.068). No se observaron diferencias en mortalidad entre los 

pacientes con IRA previo al inicio de quimioterapia y aquellos con inicio posterior al 

inicio de quimioterapia 66% vs. 58.3% (p.712). La mortalidad de acuerdo a la etiología 

fue: infecciones 65%, ICC 75%, no identificada 80%.   

Se identificaron como factores de riesgo para desarrollar IRA (tabla 2) la edad >39 

años, diagnóstico de LMA, la presencia de fiebre, leucocitos >30x109, DHL >x2 el 

límite superior normal (LSN), albúmina <3.5g/dl y la presencia de lesión renal aguda 

(LRA). 

Tabla 2 Factores de riesgo para insuficiencia respiratoria 

Variable OR (IC 95%) valor de p 

Edad >39 años 2.41 (1.07-5.36) 0.030 

LMA vs otro 2.76 (1.24-6.13) 0.016 

Fiebre 2.72  (1.17-6.30) 0.027 

Leu>30x103 2.33 (1.06-5.13) 0.039 

DHL > x2 LSN 2.79 (1.15-6.78) 0.022 

Alb <3.5g/dl 3.44 (1.52-7.79) 0.003 

LRA 2.17 (1.17-6.30) 0.027 



Discusión  

Los hallazgos más importantes de este estudio fueron (1) la prevalencia de 

16% de IRA en pacientes en inducción, con un 76.7% de ingreso a UTI y una 

mortalidad a 60 días significativamente mayor en los casos con IRA 63.3% vs. 12.6%, 

(2) la identificación de edad >39 años, LMA, fiebre, leucocitos >30x103, DHL elevada, 

hipoalbuminemia y lesión renal aguda como factores de riesgo para insuficiencia 

respiratoria, (3) la caracterización de las infecciones e insuficiencia cardíaca como 

causas más frecuentes de IRA con 66.7% y 26.7% respectivamente. 

 

El presente trabajo representa la primera serie sobre el desarrollo de insuficiencia 

respiratoria aguda en leucemias agudas en México. Esto resulta de gran relevancia 

considerando que las características descritas en nuestra población difieren en 

relación con lo reportado en los países de primer mundo, lo cual tiene implicaciones 

terapéuticas y pronósticas. El trabajo publicado por Gómez-Almaguer y colaboradores 

ha demostrado que la prevalencia de LLA es similar a la de leucemia mieloide aguda 

(51% vs. 49%), siendo la LPA la más frecuente con 38.3% de los casos [3]. Además 

Demichelis y colaboradores confirmaron que la mediana de presentación en LMA es 

menor, 47 años comparada con los 67 años reportados en países desarrollados [2]. 

En nuestra cohorte estos resultados se replican observando una frecuencia de 54.3% 

para LLA. La mediana de edad fue 36.5 años y 54.8% de los pacientes fueron 

menores a 40 años. La mayoría de pacientes mostró buena funcionalidad 

determinado por un ECOG 0-1 en 89.4% y el 87.2% recibió quimioterapia de alta 

intensidad con fines curativos. Estos hallazgos demuestran que la mayor parte de 

pacientes era funcional y formaba parte del grupo etario económicamente activo.   

 

El pronóstico de los pacientes con leucemia aguda es altamente variable y está 

relacionado con condiciones propias del paciente (edad, sexo, comorbilidades, estado 

funcional), características biológicas (alteraciones citogenéticas, mutaciones 

específicas) y complicaciones relacionadas a la enfermedad y el tratamiento 

(infecciones, lisis tumoral, hemorragia) [22, 23]. Especialmente la insuficiencia 

respiratoria ha llamado la atención de diversos grupos dada su elevada frecuencia, 

alta mortalidad, requerimiento de ingreso a terapia intensiva y costo de atención [24]. 

 



Van de Louw reportó una cohorte de 280 pacientes con LMA de nuevo diagnóstico, 

de los cuales el 9% desarrolló SIRA dentro de los primeros 15 días de estancia 

hospitalaria de acuerdo a los criterios de Berlín [10]. Encontrando la cuenta de 

leucocitos al ingreso como factor de riesgo, con una mortalidad a 30 días del 64%, 

siendo las causas más frecuentes las complicaciones específicas de leucemia 

(leucostasis, infiltración por leucemia, neumopatía aguda por lisis) e infecciones. Por 

su parte, Barreda estudió la incidencia de neumonía y sus desenlaces en 801 

pacientes con LMA, LLA y síndrome mielodisplásico (SMD). Observó una incidencia 

de 11% previo al inicio del tratamiento de inducción, mientras que 21% desarrolló 

neumonía durante el curso de la inducción. La incidencia fue mayor en SMD y LMA 

comparado con LLA. Se identificaron como factores de riesgo una edad >60 años, 

conteo plaquetario bajo, albúmina<3.5g/dl, neutropenia <500x103/ul y neutrófilos 

>7,300x103/ul. La tasa de letalidad en neumonía fue del 17%, a 28 días la mortalidad 

fue de 6.2% comparado con 1.26% en pacientes sin neumonía. Los pacientes con 

neumonía tuvieron una mayor estancia hospitalaria y en terapia intensiva, así como 

49% mayores costos de atención. Concluyendo que la neumonía es el determinante 

más importante de mortalidad temprana [8]. Esto guarda relación con lo descrito por 

Guarana et al, en un estudio retrospectivo de 1,305 episodios de neutropenia febril 

observó un OR de 21.36 para mortalidad en presencia de neumonía [25].  

 

La frecuencia de insuficiencia respiratoria en nuestra serie fue del 16%, similar al 

reportado por otros grupos [14, 26]. Sin embargo, la cifra real podría ser mayor dados 

los criterios de inclusión empleados en el diseño del estudio y considerando que 

nuestro trabajo analizó únicamente pacientes durante la fase de inducción. El 50% de 

los eventos se observaron en pacientes con LMA y el 60% inició con síntomas previo 

al inicio de quimioterapia. Ambos resultados son importantes en el diagnóstico 

diferencial, ya que los infiltrados pulmonares por leucemia, la leucostasis pulmonar y 

la neumopatía aguda por lisis son más frecuentes en esta fase (27, 28).  

 

Se han descrito una gran variedad de factores relacionados con desarrollo de 

IRA entre ellos edad, pobre estado funcional, presencia de neumopatías crónicas, 

tabaquismo, hiperleucocitosis o infiltrados pulmonares al ingreso, neutropenia 

componente monocítico en el caso de LMA o diagnóstico de LPA, desarrollo de lesión 

renal aguda al diagnóstico, entre otros [10, 26]. Estos factores varían de acuerdo a la 



etiología de IRA estudiada y no se replican a lo largo de las series lo cual podría 

explicar parcialmente las limitaciones observadas en la clínica para identificar a los 

pacientes en riesgo. Nuestro trabajo identificó edad >39 años, LMA, fiebre, leucocitos 

> 30x103, DHL elevada, hipoalbuminemia y lesión renal aguda.  

 

En cuanto a la caracterización de la IRA, se documentó una etiología en 83.3% 

de los casos. Predominando las causas infecciosas en 66.7%, seguido por la 

insuficiencia cardíaca en 26.7%, 16.7% no pudieron atribuirse a una etiología 

particular. A pesar del predominio de infecciones como fue planteado en la hipótesis 

inicial, debe destacarse que en más de un tercio de los casos la etiología no fue 

infecciosa. Esto ha sido también observado en otros trabajos, algunos de los cuales 

demuestran que las complicaciones específicas de leucemia son la causa más 

frecuente al inicio de la inducción [14]. En nuestro trabajo ninguno de los casos fue 

atribuido a alguna de estas etiologías, lo cual debe llamar la atención ante la ausencia 

de pruebas diagnósticas específicas.  

 

Resulta destacado el papel de la insuficiencia cardíaca como causa de IRA en nuestra 

población, además de presentarse de forma independiente también se observó de 

manera concomitante con infecciones por lo que su reconocimiento resulta 

fundamental. Las causas de ICC no fueron evaluadas, siendo posible la preexistencia 

no documentada de cardiopatías dada su elevada prevalencia en la población general 

(ej. cardiopatía isquémica) o el desarrollo de cardiotoxicidad vinculada con la 

quimioterapia (principalmente por antraciclinas) [29]. La relación entre enfermedades 

cardiovasculares y cáncer no es nueva, su reconocimiento ha conducido a la 

integración de grupos de trabajo específicos  [30, 31]. La elevada mortalidad en este 

grupo (75%) debe conducir a un análisis más profundo de los factores relacionados. 

 

Entre las infecciones resulta destacada la presencia de Aspergillus en 24% de 

pacientes, similar al 15-24% descrito en la literatura [32, 33]. Debe aclararse que no 

todos los pacientes fueron sometidos al mismo algoritmo diagnóstico dado el carácter 

retrospectivo, por lo que la presencia de este agente podría ser aún mayor en la 

búsqueda dirigida de casos. Indagar en esta situación podría resultar de gran interés 

para diseñar estrategias de detección temprana y tratamiento como lo han propuesto 

otros autores [34, 35].  



Por otro lado, el grupo de causas no determinadas fue del 16.7%, discretamente 

menor al 20%-24.7% descrito por Lemiale et al y Azoulay et al en dos cohortes 

independientes  [36, 37]. Aunque este porcentaje es bajo su mortalidad alcanza el 

80%. Determinar si la ausencia de etiología depende del protocolo de estudio 

empleado o mantiene relación con retraso en el tratamiento es prioritario y deberá 

explorarse en trabajos posteriores. Otros autores han reportado en estudios post-

mortem que la mayoría de infiltrados pulmonares cuya causa no pudo ser 

determinada estos correspondió a infecciones fúngicas o infiltración por neoplasia  

[38, 39]. En este trabajo no se realizó ninguna autopsia por lo que estas asociaciones 

se desconocen.  

 

En nuestra serie la mayoría de pacientes ingresó a UTI, con una mortalidad de 

76.7%. Considerando la mediana de SOFA y APACHE al ingreso, la mortalidad 

estimada por estos scores fue de 95.2% y 55% respectivamente, lo que establece que 

los pacientes se encontraban gravemente enfermos. El 26.1% falleció en las primeras 

24hrs de la admisión, lo que podría guardar relación con un retraso en el diagnóstico 

de la leucemia, problemas en la detección de IRA, no disponibilidad de camas o 

depender de los criterios de ingreso a la UTI [40]. El diseño del estudio no es capaz 

de evaluar esta situación. No se observaron diferencias de mortalidad en comparación 

con los pacientes que no ingresaron a UTI, esto debe tomarse con reserva ya que la 

mayor parte de la muestra ingresó.  

 

Finalmente la mortalidad en nuestra serie fue elevada y significativamente mayor al 

compararse con los casos sin IRA. Al igual que en otras enfermedades, los pacientes 

con leucemias agudas tienen requerimientos asistenciales específicos. Emprender 

medidas para impactar en este grupo de pacientes debe volverse una prioridad dada 

la edad de presentación, el alto costo de atención y los desenlaces observados. 

Nuestro estudio tiene limitaciones importantes dado su carácter retrospectivo. Entre 

ellas consideramos la probable pérdida de casos por la omisión de datos en el 

expediente clínico, las etiologías de la insuficiencia respiratoria no fueron 

corroboradas y resultan de lo interpretado por los médicos tratantes y el registro 

respectivo en el expediente clínico. Esto podría explicar la ausencia de infiltrados 

pulmonares por leucemia, infiltrados asociados a citarabina, hemorragia alveolar 

difusa entre otras. La inclusión de pacientes con un requerimiento específico de O2 



pudo haber generado un sesgo de selección al elegir pacientes con mayor gravedad. 

Pero dado el carácter retrospectivo, se determinó esta medida como la mejor 

estrategia para diferenciar de aquellos pacientes con requerimiento de O2 por 

neumopatías no diagnosticadas previamente u otras causas como atelectasias, 

derrame pleural. Otra limitante deriva del hecho de tratarse de un estudio unicéntrico 

de un instituto de referencia de la Ciudad de México que no puede generalizarse a la 

población general. 

 

Entre las fortalezas del estudio consideramos el tamaño de la muestra, la 

confirmación diagnóstica por citometría de flujo y la disponibilidad de pruebas 

diagnósticas en nuestro centro. Por ejemplo el 86.7% tuvo una CT de tórax para el 

estudio del caso y 43.3% fue sometido a lavado broncoalveolar, esto permitió 

identificar la etiología en un porcentaje elevado de casos. A pesar de las limitaciones, 

los datos obtenidos pueden servir de base para nuevos trabajos donde los grupos de 

hematología, infectología, neumología, medicina interna, terapia intensiva y urgencias 

trabajen de forma conjunta para generar protocolos de atención que respondan a las 

necesidades y desafíos de este grupo particular.  

Conclusiones 

La insuficiencia respiratoria ocurre hasta en 16% de las leucemias agudas en 

inducción, la mortalidad en este grupo alcanza el 63%. Sí bien las causas infecciosas 

son las más frecuentes, más de un tercio de los casos corresponde a otras etiologías. 

Se requieren mayores esfuerzos para diseñar abordajes eficientes y seguros que 

impacten en el tratamiento y desenlaces de este grupo de pacientes.  
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