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R E S U M EN :  
 
T I T U L O :  F A C T O R ES  D E  R I E SG O  A S O C I A D O S  A L  D E S A R R O L L O  D EL  
S I N D R O M E  D E  L I S I S  T U M O R A L  E N  PA C I E N T E S  P E D I AT R I C O S  C O N  
L E U C E M I A  L I N F O B L A S T I G A  AG U D A E N  E L  C E N T R O  M E D I C O  
N A C I O N A L  2 0  D E  N O V I E M B R E  
 
I N T R O D U C C I O N :  D e s c r i t o  e n  e l  a ñ o  1 9 2 9  p o r  Be d r n a  y  P o l c á k ,  e s  e l  
c u a d r o  c l í n i c o  p r o v o c a d o  p o r  l a  l i b e r a c i ó n  m a s i v a  y  b r u s c a  d e  
p r o d u c t o s  i n t r a c e l u l a r e s  ( á c i d o s  n u c l e i c o s ,  p o t a s i o  y  f o s f a t o s )  h a c i a  l a  
c i r c u l a c i ó n  s i s t é m i c a ,  l o  c u a l  e s  c o n s e c u e n c i a  d e  l a  l i s i s  o  m u e r t e  d e  
l a s  c é l u l a s  t u m o r a le s .  E n  l a  p r á c t i c a  c l í n i c a ,  e l  S L T  s e  p r e s e n t a  
h a b i t u a lm e n t e  c o m o  u n a  c o n s e c u e n c ia  d e l  t r a t a m i e n t o  c i t o r r e d u c t o r  
( q u im i o t e r a p i a ,  r a d i o t e r a p i a ) ;  s i n  e m b a r g o ,  e s  n e c e s a r i o  p u n t u a l i za r  
q u e  d i c h o  s í n d r o m e  p u e d e  p r e s e n t a r s e  p r e v i o  a l  i n i c i o  d e  l a  
t e r a p é u t i c a .

 1
 

 

O B J ET I VO :  D e t e r m in a r   l o s  f a c t o r e s  d e  r i e s g o   a s o c i a d o s  a l  s í n d r o m e  

d e  l i s i s  t u m o r a l  d e  p a c i e n t e s  c o n  L e u c e m i a  L i n f o b lá s t i c a  A g u d a . .  

T I PO  D E  E ST U D I O :  T r a n s v e r s a l ,  O b s e r v a c i o n a l ,  D e s c r i p t i vo ,  A n a l í t i c o  

y  R e t r o l e c t i v o  

M ET O D O :  S e  r e v i s a r o n  l o s  e x p e d ie n t e s  d e  l o s  p a c i e n t e s  c o n  e l  
d i a g n ó s t i c o  d e  l e u c e m i a  l i n f o b l á s t i c a  a g u d a .  S e  r e c o le c t a r o n  l a s  
s i g u i e n t e s  v a r i a b l e s  E d a d ,  g é n e r o ,  h e p a t o m e g a l i a ,  e s p le n o m e g a l i a ,  
c u e n t a  l e u c o c i t a r i a ,  n i v e l e s  s é r i c o s  d e  p o t a s i o ,  a c i d o  ú r i c o ,  f ó s f o r o ,  
c a l c i o  y  c r e a t i n i n a .  L a  i n f o r m a c i ó n  s e  v i r t i o  e n  l a   b a s e  E x e l l  y  s e  
a n a l i zo  c o n  e l  p r o g r a m a  e s t a d í s t i c o  S P SS  2 0 . 0  p a r a  W in d o ws .  

R E S U L T AD O S :  R e v i s a m o s   1 7 9  e x p e d i e n t e s   d e  p a c ie n t e s  c o n  
d i a g n ó s t i c o  d e  L L A  d e  n o v o ,  d e  l o s  c u a le s  c u m p l i e r o n  c o n  l o s  c r i t e r i o s  
d e  s e l e c c i ó n  d e l  e s t u d i o  4 6  e x p e d i e n t e s   e n  e l  p e r i o d o   d e  e n e r o  d e l  
2 0 0 9  a  d i c i e m b r e  d e l  2 0 1 2 .     
D e l  s e x o  m a s c u l i n o  6 7 %  ( n = 3 1 ) ,  c o n  u n  r a n g o  d e  e d a d  d e  1  a  1 5  a ñ o s ,  
c o n  u n a  m e d ia n a  6  a ñ o s  ( 4 - 1 3 ) .  C o n   L e u c e m i a  L i n f o b l á s t i c a  a g u d a  d e  
e s t i r p e  B  9 4 %  ( n = 4 3 )   y  3  p a c i e n t e s  c o n  e s t i r p e  T  ( 6 % ) .   L a  m a yo r í a  d e  
l o s  c a s o s  m o s t r a r o n  i n v a s i ó n  a  o t r o s  ó r g a n o s  p r e d o m i n a n d o  l a  
h e p a t o m e g a l i a  ( 5 9 % )  y  e s p l e n o m e g a l i a  ( 5 0 % ) .  E n  l a s  c a r a c t e r í s t i c a s  
d e l  l a b o r a t o r i o  l a  c u e n t a  d e  L e u c o c i t o s  e n  a l  d i a g n ó s t i c o  m o s t r o  u n a  
m e d ia n a  d e  1 0  9 3 5  m m

3  
,  d e   D H L  d e  3 7 3 U / L ,  d e  á c i d o  ú r i c o  4 . 1 m g / d l ,   

d e  f ó s f o r o  5 . 0  m g / d l ,  d e  c a l c i o  9 . 1 m g / d l  y  d e   c r e a t i n i n a  0 . 5  m g / d l .   
1 2  p a c i e n t e s  (  e l  2 6 % )  d e s a r r o l l a r o n  l i s i s  t u m o r a l  l a  m e d i a n a  d e  e d a d  
d e  e s t o s  p a c i e n t e s  f u e  d e  1 1  a ñ o s  y  e n  e l  g r u p o  s i n  l i s i s .  S e  r e a l i za  
u n a  c o m p a r a c i ó n  e n t r e  l a s  c a r a c t e r í s t i c a s  d e  l o s  p a c i e n t e s  q u e  
d e s a r r o l l a r o n  y  n o  e l  s í n d r o m e  d e  l i s i s  t u m o r a l ,  s e  o b s e r v a n  u n a  
t e n d e n c i a   e n  c u a n t o  a  l a  e d a d ,  l o s  p a c i e n t e s  c o n  S L T  s o n  d e  m a yo r  
e d a d ,  l a  c u e n t a  l e u c o c i t a r i a  a l  d i a g n o s t i c o ,  s i e n d o  m a yo r  e n  l o s  
p a c i e n t e s  c o n  S L T ,  y  l a  c r e a t i n i n a ,  p a c i e n t e s  c o n  S L T  t i e n e n  
i n c r e m e n t o  e n  l o s  n i v e l e s  s é r i c o s  d e  c r e a t i n i n a .  L a  e s t i r p e  t a m b i é n  
m o s t r o  d i f e r e n c i a s ,  ya  q u e  t o d o s  l o s  p a c i e n t e s  c o n  e s t i r p e  T  
d e s a r r o l l a r o n  l a  c o m p l i c a c i ó n ,  L a  h e p a t o m e g a l i a  y  l a  e s p l e n o m e g a l i a  n o  
m o s t r a r o n  d i f e r e n c ia s  l o  m i s m o  e l  n i v e l  d e  D H L .  E n  e l   a n á l i s i s  
b i v a r i a d o  m o s t r ó  u n a  a s o c ia c i ó n  c o n  e l  r i e s g o  d e  d e s a r r o l l a r  S L T  c o n  l a  
e d a d  m a yo r  a  1 0  a ñ o s ,  l a  p r e s e n c i a  d e  h e p a t o m e g a l i a  y  e s p l e n o m e g a l i a  
y  l a  c u e n t a  l e u c o c i t a r i a  m a yo r  d e  1 0 0 0 .  T o d o s  l o s  p a c i e n t e s  
p r e s e n t a r o n  h i p e r f o s f a t e m i a ,  6 6 %  h i p e r c a l e m i a ,  4 1 %  h i p o c a l c e m i a  y  
8 3 %  h i p e r u r i c e m i a .   
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MARCO TEÓRICO:  
 
Síndrome de  l is is  tumora l :  (SLT)  

Descr i to  en  e l  añ o  1929  po r  Bedrna  y  Po lcák ,  es  e l  cuadro  

c l ín i co  p rovocado  po r  la  l i be rac ión  mas iva  y  b rusca  de  

p roductos  in t race lu la res  (ác idos  nuc le i cos ,  po tas io  y  f os fa tos)  

hac ia  la  c i rcu lac ión  s i s tém ica ,  lo  cua l  es  con secuenc ia  de  la  

l i s is  o  muer te  de  las  cé lu las  tumora les .  En  la  p rác t ica  c l ín ica ,  

e l  SLT se  p resen ta  hab i tua lmente  como una consecuenc ia  de l  

t ra tamien to  c i to r reducto r  (qu im io te rap ia ,  rad io te rap ia ) ;  s in  

embargo ,  es  necesar io  pun tua l i za r  que  d icho  s índ rome  puede 

p resen ta rse  p rev io  a l  in i c io  de  la  te rapéu t i ca .  1  

Es  un  con jun to  de  anorma l idades  metabó l i cas  (h iperu r i cemia ,  

h ipe r fos fa temia ,  h ipe rca l iem ia  e  h ipoca lcem ia )  con  r iesgo  

po tenc ia l  de  fa l l o  rena l  y  muer te .   2  

E l  s índ rome  de  l i s i s  tumora l  es  un  con jun to  de  compl i cac iones 

metabó l i cas  asoc iado  f recuen temente  a  neop las ias  ma l ignas  

que  t ienen  una  f racc ión  de  c rec im ien to  a l ta  y  po r  cons igu ien te  

una  g ran  suscept ib i l i dad  a  los  med icamentos  c i to tóx icos .  

Es tas  carac te r ís t i cas  son  compar t idas  po r  las  leucemias  

agudas  l i n fob lás t i cas  de  cé lu las  T  o  B  con  o  s in  

h ipe r leucoc i tos i s  y  po r  e l  l i n foma  de  Bu rk i t t  o  l in foma 

l i n fob lás t i co .  1 2 - 1 3  
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INCIDENCIA:  
 
La  inc idenc ia  repo r tada  va r ía  ampl iamente  (SLT  0 .42% -  42%) 

depend iendo  de l  t ipo  de  neop las ia ,  de  la  qu im io te rap ia  

emp leada  y  de  la  imp lemen tac ión  o  no  de  una  adecuada 

es t ra teg ia  de  p revenc ión  2  

E l  aná l i s i s  de  1 .791  n iños  con  l in foma no  Hodgk in  (es tados 

I I I - IV )  y  l eucemia  l i n fo ide  aguda  de  cé lu las  B  inc lu idos  en  los  

p ro toco los  LNH -BFM 90  y  95  most ró  que  só lo  78  n iños  (4 . 4%) 

desa r ro l la ron  e l  s índrome .  8  

Annemans   en  su  pub l icac ión  de  una  se r ie  de  casos ,  que  ten ía  

como uno  de  sus  ob je t i vos  p r inc ipa les  la  de te rminac ión  de  la  

i nc idenc ia  de l  s índ rome  de  l i s i s  tumora l ,  repo r tan  la  

f recuenc ia  de  h ipe ru r icem ia  en  18 . 9% y  de  s índ rome  de  l i s is  

tumora l  en  5 .3% en  322  n iños  t ra tados  con  p ro toco los  BFM en  

cua t ro  pa íses  de  Eu ropa .  9  

 
 
F IS IOP ATOGENIA:  
 
E l  s índ rome  de  l i s is  tumora l  (SLT )  es  una  comp l i cac ión  

po tenc ia lmente  le ta l  p rovocada  po r  la  l ibe rac ión  mas iva  de  

ác idos  nuc le i cos ,  po tas io  y  f os fa to  hac ia  la  c i r cu lac ión  

s i s tém ica .  Es te  cuad ro  es  e l  resu l tado  de  la  l i s i s  ce lu la r  de  

neop las ias ,  con  f recuenc ia  hemato lóg icas ,  las  cua les  se  

carac te r i zan  po r  una  ráp ida  ca pac idad  de  p ro l i f e rac ión  y  a l ta  

sens ib i l idad  a  fá rmacos.  3  
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HIPERURICEMI A:  
 
La  h ipe ru r icem ia  causada  po r  la  ráp ida  des t rucc ión  de  los  

b las tos ,  sobrepasa  la  capac idad  exc re to ra  de l  r iñón ,  

conduc iendo a  la  acumulac ión  de  ác ido  ú r ico  que  en  pH ác ido  

p rec ip i t a  en  los  túbu los  rena les .  1 4 - 1 5  

Es la  a l te rac ión  más  f recuente  de l  SLT  la  cua l  se  desa r ro l la  

en t re  las  48  a  72  h rs  de  in i c iado  e l  t ra tamien to .  Las  cé lu las  

tumora les  po r tan  una  g ran  ca rga  de  p roductos   de  ác idos  

nuc le i cos ,  deb ido  a  su  a l to  recamb io  y  ac t i v idad  ce lu la r .  E l  

exceso  de  ác ido  ú r ico  der i va  de  la  degradac ión  metabó l ica  de  

las  pu r inas  in t race lu la res  l ibe radas  po r  f ragmentac ión  de  los  

ác idos  nuc le i cos  de  las  cé lu las  tumora les .  La  p r inc ipa l  f uen te  

de  exc rec ión  es  la  sec rec ión  rena l  de l  ác ido  ú r ico  Cuando  la  

capac idad  exc re to ra  de l  túbu lo  rena l  es  supe rada  acon tece  la  

h ipe ru r icem ia  E l  ác ido  ú r ico  es  so lub le  en  pH f is io lóg ico ;  s in  

embargo  en  e l  amb ien te  ac ido  de  los  túbu los  co lec to res  de l  

r i ñón  es  pos ib le  que  c r is ta l i ce  y  e l lo  p roduzca  la  f a l la  rena l  

po r  ne f ropa t ía  obs t ruc t i va .  1 4 - 1 5  

La  l i be rac ión  po r  c i to l i s i s  de l  con ten ido  nuc l ea r  de  la  cé lu la  

l l eva  a l  inc remento  de  la  p roducc ión  de  ác ido  ú r i co ,  e l  cua l ,  

en  pH f is io lóg ico ,  ex is te  en  su  fo rma  so lub le  como u ra to  

monosód ico ,  que  es  qu ince  veces  más  so lub le  que  e l  ác ido  

ú r ico  1 4 - 1 5  
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El  u ra to  es  f i l t rado  cas i  comple tamen te  po r  l a  me mbrana 

g lomeru la r  y  reabso rb ido  en  un  95% -99% en  e l  segmento  

in ic ia l  de l  tubo  p rox ima l ;  más  ade lan te ,  en  e l  segmen to  d is ta l  

de l  túbu lo  con to rneado,  se  p roduce  un  p roceso  de  sec rec ión  

tubu la r  de  ác ido  ú r ico  que  cons t i tuye  la  p r inc ipa l  fuen te  de  

exc rec ión  de l  m ismo . 1 4 - 1 5  

Cuando ,  por  e fec to  de  la  l i s i s  de  las  cé lu las  tumora les ,  se  

p roduce  un  aumento  de  la  carga  f i l t rada  de  ác ido  ú r i co  y  és ta  

supe ra  la  capac idad  exc re to r ia  de  los  túbu los  rena les ,  se  

p resen ta  una  e levac ión  de  los  n i ve les  p lasmá t i cos  

(h ipe ru r i cem ia) ,  lo  cua l  inc rementa  e l  r iesgo  de  p rec ip i t ac ión  

de  c r i s ta les  de  ác ido  ú r ico  en  los  túbu los  d ís ta les  y  co lec to res   

1 4 - 1 5  

Las  razones  que  favo recen  la  c r is ta l i zac ión  de l  ác ido  ú r ico  en  

la  luz  de l  s is tema  tubu la r  d is ta l  son :  la  concent rac ión  de l  

l íqu ido  in t ra lum ina l ,  e l  pH ác ido  de l  l íqu ido  tubu la r  d is ta l ,  la  

d ism inuc ión  de l  f l u jo  tubu la r  y  l a  hemoconcent rac ión  de  los  

vasos  medu la res  1 4 - 1 5  
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FALLA RENAL:  
Esta  p rec ip i tac ión  de  c r i s ta les  de  ác ido  ú r ico  p rovoca  

insu f i c ienc ia  rena l  por  u ropa t ía  obs t ruc t i va ,  lo  que  agrava  aún  

más  la  l i s is  tumora l .  E l  exceso  de  ác ido  ú r i co  de r i va  de  la  

degradac ión  metabó l ica  de  las  pu r inas  in t race lu la res  l i be radas 

po r  la  f ragmen tac ión  de  los  ác idos  nuc le icos  de  las  cé lu las  

tumora les .  Como e l  p r inc ipa l  s i t io  de  e l im inac ión  de l  ác ido  

ú r ico  es  e l  r iñón ,  cuando  se  supera  la  capac idad  excre to ra  de l  

túbu lo  rena l .  A  pH f i s io lóg ico ,  e l  ác ido  ú r ico  es  so lub le ,  pero  

es  pos ib le  que  en  e l  am b ien te  ác ido  de  los  túbu los  co lec to res  

de l  r iñón  se  c r is ta l i ce  y  l leve  en tonces a  fa l lo  rena l  por  

ne f ropa t ía  obs t ruc t i va .  1 4 - 1 5  

La  insu f i c ienc ia  rena l  aguda  en  n iños  con  s índ rome  de  l i s is  

tumora l  gene ra lmen te  se  a t r ibuye  a  la  obs t rucc ión  in t ra lum ina l  

de  los  túbu los  rena les  po r  la  p rec ip i tac ión  de  ác ido  ú r ico  y  a  

la  d ism inuc ión  de  la  f i l t rac ión  g lomeru la r  por  cons t r i cc ión  y  

obs t rucc ión  vascu la r .  La  l ibe rac ión  mas iva  de  metabo l i tos  de  

las  pur inas ,  los  fos fa tos  y  o t ros  e lementos  in t race lu la res  no  

so lamente  anunc ia  e l  i n i c io  de  la  l i s is  tumora l  s ino  que  es  la  

causa  p r imar ia  de  la  ne f ropa t ía  u rém ica ,  l a  h ipe r fos fa temia ,  la  

h ipe rka lem ia  y  la  h ipoca lcem ia .  1 4 - 1 5  
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HIPERFOSFATEMI A:   
 
La  h iper fos fa tem ia  se  desa r ro l la  den t ro  de  las  p r imeras  24  a  

48  h rs  después  de  in i c iada  la  qu im io te rap ia .  Los  l in fob las tos  

son  espec ia lmente  más  r icos  en  fós fo ro  con  un  con ten ido  de  4  

veces  mayo r  que  e l  de  los  l in foc i tos  no rma les .  Po r  lo  tan to  la  

h ipe r fos fa temia ,  en  e l  SLT  se  debe  a  una  ráp ida  l i be rac ión  s in  

una  reu t i l i zac ión  de l  f os fo ro ,  as í  como  tamb ién  po r  

d ism inuc ión  de  la  e l im inac ión  rena l .  1 6  

La  h ipe r fos fa temia ,  de f in ida  como una  concen t rac ión  sé r ica  de  

fós fo ro  mayo r  de  6 ,5  mg  en  n iños  menores  de  c inco  años  o  

4 ,5  mg  para  los  mayores ,  que  resu l ta  de  la  l ibe rac ión  ráp ida  

de  fós fo ro  a  par t i r  de  las  p ro te ínas  nuc lea res  desde  las  

cé lu las  neop lás icas ,  en  donde  su  concent rac ión  es  has ta  

cua t ro  veces  mayo r  que  la  de  las  cé lu las  norma les ,  puede  se r  

un  fac to r  que  con t r ibuye  a  la  e t io log ía  de  la  insu f ic ienc ia  

rena l  aguda  med ian te  la  p rec ip i tac ión  de  fos fa to  de  ca lc io  

(cuando  e l  p roduc to  ca lc i o  sé r i co  po r  f ós fo ro  excede  60  mg ) ,  

con  fo rmac ión  de  ca lc i f i cac ión  in t ra r rena l ,  ne f ro l i t ias i s  y  

u ropa t ía  obs t ruc t iva ,  como  lo  in fo rmó  la  expe r ienc ia  de l  S t .  

Jude  Ch i ld ren ’s  Research  Hosp i ta l ,  donde  la  h ipe r fos fa temia  

ha  remplazado  a  la  h ipe ru r i cemia  como la  anoma l ía  más 

comúnmente  asoc iada  a  insu f i c ienc ia  rena l  aguda en  n iños  

con  leucemia  l in fo ide  aguda du ran te  la  f ase  de  inducc ión .  1 6  

Frecuen temente  se  p resen ta  en t re  12  y  24  ho ras  de  in ic iado  e l  

t ra tamien to  c i to tóx ico .  C l ín icamente  se  asoc ia  a  náuseas,  
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vóm i tos ,  d ia r rea ,  l e ta rg ia ,  convu ls iones ,  p ru r i to  y  camb ios  

nec ró t icos  en  la  p ie l ,  secunda r ios  a  p rec ip i tac ión  de  c r i s ta les  

de  fos fa to  de  ca lc io  en  la  m ic rovascu la tu ra .  1 6  

 
H IPERPOTASEMIA:  
 
La  h ipe rpo tasemia  deb ida  a  la  l ibe rac ión  de  po tas io  

in t race lu la r  y  a  la  f a l ta  de  depu rac ión  po r  insu f i c ienc ia  rena l ,  

puede  l leva r  a  la  p roducc ión  de  a r r i tm ias  ca rd iacas  y  muer te .  

1 0 - 1 1  

La  t ras locac ión  de  po tas io  hac ia  e l  compar t imento  ex t ra -  

ce lu la r  genera  h ipe rpo tasem ia ,  la  cua l  puede  cons t i tu i r  una  

compl icac ión  g rave  y  po tenc ia lmen te  le ta l .  Ex is ten  c ie r tos  

fac to res  favo recedo res  de  la  tox ic idad  ca rd iovascu la r  de  la  

h ipe rpo tasem ia .  1 0 - 1 1  

La  h iperka lemia ,  conc ent rac ión  sér i ca  de  po tas io  >  6 . 0  

mmol /L ,  es  una  u rgenc ia  que  amenaza  de  fo rma  inmed ia ta  la  

v ida  de  los  pac ien tes ,  deb ido  a  que  las  a l te rac iones de  la  

f unc ión  ca rd iaca  ( taqu icard ia  sup raven t r icu la r ,  a r r i tm ias  

ven t r icu la res ,  b loqueo  de l  nódu lo  au r icu loven t r icu la r  y  paro  en  

d iás to le )  son  la  p r inc ipa l  caus a  de  muer te  súb i ta  de  los  

pac ien tes  con  s índ rome de  l i s i s  tumora l .  1 0 - 1 1  
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Se puede  p resen ta r  po r  t res  mecan ismos  d i f e ren tes ,  todos  

ac t i vados  en  los  pac ien tes  con  es te  s índ rome :  l i be rac ión  

mas iva  de l  po tas io  in t race lu la r  po r  l i s i s  de  las  cé lu las  

tumora le s ,  ac idos is  metabó l i ca  que  p roduce  la  sa l ida  de l  

po tas io  desde  las  cé lu las  a l  in te rcamb ia rse  con  iones  

h id rógeno  para  equ i l i b ra r  e l  g rad ien te  e léc t r ico  gene rado  por  

l a  en t rada  de l  h id rógeno  a  las  cé lu las  e  incapac idad  de  

exc re ta r  e l  po tas io  de  los  n iños  qu e  cu rsan  con  insu f i c ienc ia  

rena l  aguda o l i gúr i ca .  1 0 - 1 1   

Las  e levac iones leves  de  los  n i ve les  sér i cos  de l  po tas io  

pueden man i fes ta rse  a  t ravés  de  s ín tomas gas t ro in tes t ina les  

como náuseas,  vóm i tos  o  d ia r rea .  Las  man i fes tac iones  de l  

s i s tema  neuromuscu la r  pe r i f é r ico  cons is ten  en  pa res tes ias ,  

deb i l idad  muscu la r ,  h ipo r re f lex ia  os teo tend inosa  y  pará l i s i s  

f lác ida  ascendente  y  s imét r ica  que  puede l l ega r  a  

compromete r  los  múscu los  de  la  resp i rac ión .  Las  a l te rac iones 

e lec t roca rd iográ f icas  gua rdan  re lac ión  con  los  n i v e les  sé r i cos  

de  po tas io .  1 0 - 1 1  
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HIPOCALCEMIA:  
 
Con  pocas  excepc iones ,  la  h ipe r fos fa temia  se  p resen ta  

asoc iada  a  h ipoca lcem ia  (como resu l tado  de  la  f o rmac ión  de  

fos fa to  de  ca lc io  en  los  te j idos  y  de  n ive les  ba jos  de  1 ,25 -

d ih id roco leca lc i f ero l  [ v i tamina  D3]  y  de  la  ho rmona 

pa ra t i ro idea ,  la  cua l  se  encuen t ra  inh ib ida  po r  las  

concen t rac iones  a l tas  de  fós fo ro ) .  En  su  in ic io ,  la  

h ipoca lcem ia  puede  man i fes ta rse  como temb lo r  f ino  de  los  

dedos,  f ib r i lac iones  muscu la res  e  h ipe rexc i tab i l i dad ,  con  

repuestas  exage radas  a  es t ímu los  leves ,  espasmo ca rpopeda l  

y  a l te rac iones  de l  es tado  de  conc ienc ia .  La  h ipoca lcemia  

g rave  conduce  a  un  es tado  de  te tan ia ,  convu ls iones  y  

a r r i tm ias  ca rd iacas   1 7  

El  s índ rome de  l i s i s  tumora l  se  asoc ia  con  d ism inuc ión  de  la  

reabso rc ión  p rox ima l  de  fos fa tos  deb ido  a l  aumento  de  la  

ho rmona  pa ra t i ro idea  induc ido  por  l a  h ipoca lcemia .  Po r  lo  

tan to ,  en  es tos  pac ien tes  se  incrementa  la  excrec ión  u r inar ia  

de  fos fa tos ,  lo  cua l  aumenta  e l  r i esgo  de  ne f roca lc inos is  u  

obs t rucc ión  tubu la r  a  pa r t i r  de  la  p rec ip i t ac ión  de  fos fa to  de  

ca lc io .   1 7  
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FACTORES DE RIESGO:  CAIRO M.  CONCENSO DE 
ESPERTOS 
 

TIPO DE TUMOR RIESGO 
ALTO 

RIESGO 
MODERADO  

RIESGO 
BAJO 

L INFOMA Burk i t t  
L in fob lás t ico  
Es tad io  
avanzado  
LDH mayor   
1500mg/d l  

Bu rk i t t  
L in fob lás t ico  
Es tad io  
temprano  
LDH menor   
1500mg/d l  

Hodgk in  
Fo l i cu la r  
ma l t  

LEUCEMIA 
L INFOBLASTICA 
AGUDA 

Leucoc i tos  
≥100 x  109 /L  
LDH >2 x  
ULN 

Leucoc i tos  
<100  x 109 /L  
 

 

LEUCEMIA 
MIELOIDE 
AGUDA 

Leucoc i tos  
≥100 x  109 /L   
 

Leucoc i tos  25  
-  100  x  109 /L  
LDH >2  x  ULN 

Leucoc i tos  
<25  x  
109 /L  
LDH <  2  x  
ULN 

OTRAS 
NEOPLASICAS 
HEMATOLÓGICAS 

 Ráp ida  
p ro l i f e rac ión  
ce lu la r   
Buena 
respues ta  a  la  
qu im io te rap ia   

Leucem ia  
m ie lo ide  
c rón ica  
Leucemia  
l i n fá t ica  
c rón ica  
 

TUMORES 
SOLIDOS 

 Tumores  
só l idos  
Neurob las toma  

Ot ros .  

 
ULN:  VALOR NORMAL DE DHL SEGÚN EL LABORTORIO  
 
 
MANIFESTACIONES CLINICAS:  
 
La  s in tomato log ía  es tá  de te rminada  po r  l as  a l te rac iones 

metabó l i cas  ex is ten tes  y  sus  consecuenc ias ,  as í  como po r  los  

s ín tomas de  la  en fe rmedad onco lóg ica  de  base :  1 9  

o   Náuseas,  vómi tos ,  d ia r rea .  

o   Ano rex ia .  

o   Le ta rgo .  

o   Hematu r ia ,  f a l lo  rena l .  
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o   Re tenc ión  h íd r i ca ,  h ipe rvo lem ia .  

o   Convu ls iones .  

o   Fa l lo  ca rd íaco ,  a r r i tm ias ,  h ipo tens ión  a r te r ia l .  

o   Te tan ia ,  ca lambres .  

o   Muer te  súb i ta . 6  

 
D I AGNÓSTICO:  
 
 Cr i ter ios  de  Labora tor io:  
 
El  SLTA se  de f ine  por  la  p resenc ia  de  2  o  más de  los  

s igu ien tes  c r i te r ios  de  labo ra to r io  en t re  los  3  y  los  7  d ías  de  

in ic iado  e l  t ra tam ien to :  1 8  

o   U r icem ia  >8  mg/m l  o  aumento  supe r io r  a  25% de l  basa l .  

o   Po tasemia  >6  mEq/L  o  aumento  supe r io r  a  25% de l  

basa l .  

o   Fos fa temia  >5  mg/d l  o  aumen to  supe r io r  a  25% de l  

basa l .  

En  las  recomendac iones de l  año  2010  ya  no  se  u t i l i za  como 

c r i te r io  d iagnóst i co  la  h ipoca lcemia  ≤1 ,75  mmol /L  o  

d ism inuc ión  de l  25% de l  basa l .  

Cri te r ios  c l ín icos:  
 
El  daño t isu la r  se  de f ine  po r  la  p resenc ia  de  a lguno  de  los  

s igu ien tes  c r i te r ios :  1 8  

o   C rea t in ina  >1 ,5  veces  e l  va lo r  no rma l  supe r io r  pa ra  la  

edad .  

o   A r r i tm ia  y  muer te  súb i ta .  

o   Convu ls iones  foca les  o  genera l i zada  
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JUSTIFICACION:  
 
E l  s índ rome  de  l i s is  tumora l  es  una  u rgenc ia  onco lóg ica ,  la  

cua l  debemos  de  iden t i f i ca r  a  t i empo  ya  que  con l leva  a  

compl icac iones seve ras   que  pueden  inc rementa r  la  

morb imor ta l idad  de  los  pac ien tes  con  leucemia  l in fob lás t ica  

aguda.  

 Por  lo  an te r io r  es  muy impor tan te  iden t i f i ca r  de  fo rma 

opo r tuna  a  los  pac ien tes  en  r iesgo  de  desa r ro l la r  SLT  y 

es t ra t i f i ca r los  a l  in ic io  de  la  en fe rmedad  u t i l i zando  las  esca las  

ac tua les  y  de te rm ina r  cua les  reunen  los  c r i te r ios  de  SLT 

de f in idas  en  e l  conceso  de l  2008  po r   Ca i ro -B ishop  con   lo  

que   podremos  rea l i za r  una  in te rvenc ión  p reven t i va  o  b r indar  

un  t ra tamien to  e fec t i vo  y  segu im ien to  adecuado  ev i tando  as í  

compl icac iones g raves  o  fa ta les .  

De  igua l  f o rma  e l  i den t i f i ca r lo  a  t iempo  repe rcu t i rá  en  los  d ías  

de  es tanc ia  hosp i ta la r ia ,  cos tos  de  la  a tenc ión  méd ica  y  en  la  

adm in is t rac ión  opo r tuna  y  adecuada de  la  qu i m io te rap ia .   
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HIPOTESIS:    

La  leucoc i tos is  mayo r  de 100 ,000 /µ ,  edad  mayo r  de  10  años,  

f a l la  rena l  a l  d iagnóst ico ,   géne ro  m ascu l ino ,   DHL  mayor  de l  

va lo r  no rma l  según  e l  labo ra to r io  y  la  p resenc ia  de   

hepa toesp lenomega l ia  o  masa  med ias t ina l ,  inc remen tarán  e l  

r i esgo  de  desa r ro l l a r  e l  s índ rome de  l i s i s  tumora l .  
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OBJETIVOS:  
 
GENERAL:  
 
 
De te rm ina r   l os  fac to res  de  r iesgo   asoc iados  a l  s índ rome  de  

l i s is  tumora l  de  pac ien tes  con  Leucemia  L in fob las t ica  Aguda. .  

 

ESPECIF ICOS:  

 

o  Conoce r  la  p reva lenc ia  de l  s índrome  de  l i s is  tumora l  en  

los  pac ien tes  con  leucemia  l in fob lás t i ca  aguda  en  e l  

Se rv i c io  de  Hemato log ía  Ped iá t r i ca  

o  Conoce r  de  acuerdo  a  la  es t ra t i f i cac ión  de  r iesgo  de  

desa r ro l lo  de  SLT  e l  p romed io  de  pac ien tes  que  se  

p resen ta  en  cada g rupo   

o  Conoce r  cua l  de  las  s igu ien tes  a l te rac iones ( la  

l eucoc i tos i s  mayor  de  25  000 / µ  ,  l a  e levac ión  de  la  DHL ,  

l a  edad  y  la  i n f i l t rac ión  hepá t i ca ,  esp lén ica  y  

med ias t ina l )  es  de  peo r  p ronós t i co  pa ra  e l  desa r ro l lo  de  

SLT  

o  Conoce r  las  a l te rac iones  metabó l icas  más f recuen tes  en  

e l  s índ rome de  l i s i s  tumora l .  

o  Conoce r  s i  e l  pac ien te  de  r iesgo  a l to  o  muy a l to  de  

reca ída  a l  d iagnóst ico  t iene  mayo r  p robab i l idad  de  

desa r ro l la r  e l  s ind rome de  l i s i s  tumora l .  
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MATERIAL Y MÉTODO 

 

TIPO DE ESTUDIO: Transversal, Observacional, Descriptivo, Analítico y 

Retrolectivo 

LÍMITE DE ESPACIO: Archivo clínico del Centro Medico Nacional 20 de 

Noviembre. 

UNIVERSO DE TRABAJO: Todos los expedientes del archivo clínico 

seleccionados con el diagnóstico de leucemia linfoblástica aguda   

LÍMITE DE TIEMPO: Se revisarán los expedientes de los pacientes 

diagnosticados con LLA de novo, se revisarán expedientes de los últimos cinco 

años (2009-2012). 

MÉTODO: Se revisaron los expedientes de los pacientes con el diagnóstico de 

leucemia linfoblástica aguda. Se recolectaron las siguientes variables Edad, 

género, hepatomegalia, esplenomegalia, cuenta leucocitaria, niveles séricos de 

potasio, acido úrico, fósforo, calcio y creatinina. La información se virtio en la  

base Exell y se analizo con el programa estadístico SPSS 20.0 para Windows. 

CRITERIOS DE INCLUSIÓN:  

o Pacientes con diagnóstico de leucemia linfoblástica aguda de novo. 

o Edad de 0 a 15 años. 

o Que cuenten con expedientes completos 

CRITERIOS DE ELIMINACIÓN:  

o Pacientes que no tengan registro de laboratorios completos. 

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN: 

o No  hay. 
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RESULTADOS:   
 
Rev isamos   179  exped ien tes   de  pac ien tes  con  d iagnóst ico  de  

LLA  de  novo ,  de  los  cua les  cumpl ie ron  con  los  c r i te r ios  de  

se lecc ión  de l  es tud io  46  exped ien tes   en  e l  pe r iodo   de  ene ro  

de l  2009  a  d i c iembre  de l  2012 .     

De l  sexo  mascu l ino  67% (n=31 ) ,  con  un  rango  de  edad  de  1  a  

15  años,  con  una  med iana  6  años  (4 -13 ) .  Con  LLA de  es t i rpe  

B  94% (n=43 )   y  3  pac ien tes  con  es t i rpe  T  (6%) .   La  mayo r ía  

de  los  casos  most ra ron  invas ión  a  o t ros  ó rganos 

p redominando  la  hepatomega l ia  (59%)  y  esp lenomega l ia  

(50%) .  E l  res to  de  las  ca rac te r ís t icas  se  mues t ran  en  la  t ab la  

1  

TABLA 1. Características demográficas de la población 
 

VARIABLE                                  % 

Sexo   
    Masculino 
    Femenino 

 
67 
33 

Edad (mediana RIC)              6 (4-13) 

Riesgo  
   Bajo 
   Alto 
   Muy alto  

 
17 
76 
6 

Estirpe 
   Estirpe B 
    Estirpe T 

 
94 
6 

Esplenomegalia presente 50 

Hepatomegalia presente 59 
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En las  ca rac te r ís t i cas  de l  labo ra to r io  l a  cuen ta  de  Leucoc i tos  

en  a l  d iagnóst i co  mos t ro  una  med iana  de  10  935µ ,  de   DHL de  

373U/L ,  de  ác ido  ú r i co  4 .1 mg/d l ,   de  fós fo ro  5 .0  mg/d l ,  de  

ca lc io  9 .1mg/d l  y  de   c rea t in ina  0 .5  mg/d l .  (Tab la  2 )  

12  pac ien tes  (e l  26%)  desa r ro l la ron  l i s is  tumora l  la  med iana  

de  edad  de  es tos  pac ien tes  fue  de  11  años  y  en  e l  g rupo  s in  

l i s is .  

 

TABLA No. 2 Variables bioquímicas de los pacientes con LLA 
 
 

VARIABLE MEDIANA            RANGOS 

Leucocitos 10935µ      (1120-426500) 

Potasio 4.0    mEq/L        (1.7-6.6) 

Ácido úrico 4.1  mg/dl            (2-8.6) 

DHL 373 U/L            (171-6967) 

Fósforo 5.0  mg/dl            (3-8.2) 

Calcio 9.1  mg/dl             (7.5-13.5) 

Creatinina 0.5  mg/dl            (0.17-1.57) 
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Se rea l i za  una  comparac ión  en t re  las  carac te r ís t icas  de  los  

pac ien tes  que  desar ro l la ron  y  no  e l  s índ rome  de  l i s is  tumora l ,  

se  obse rvan  una  tendenc ia   en  cuanto  a  la  edad,  los  pac ien tes  

con  SLT son  de  mayor  edad,  l a  cuen ta  leucoc i ta r ia  a l  

d iagnost ico ,  s iendo  mayor  en  los  pac ien tes  con  SLT,  y  la  

c rea t in ina ,  pac ien tes  con  SLT t i enen  inc remento  en  los  

n i ve les  sé r icos  de  c rea t in ina .  La  es t i rpe  tamb ién  mos t ro  

d i f e renc ias ,  ya  que  los  pac ien tes  con  es t i rpe  T  desa r ro l la ron  

la  compl i cac ión ,  La  hepatomega l ia  y  l a  esp lenomega l ia  no  

mos t ra ron  d i f e renc ias  lo  m ismo  e l  n i ve l  de  DHL .  (Tab la  3 )  

TABLA 3  
 

VARIABLE Con SLT (n=12)                    Sin SLT 
                     (n=34) 

  p 

Edad (mediana) 11años 5años 0.06* 

Género masculino (%)  66 67 0.95** 

Estirpe T (%) 100 0 0.01** 

Esplenomegalia (%) 66 44 0.59** 

Hepatomegalia (%) 75 53 0.18** 

Leucocitos (mediana µL) 28550 9490 0.0.27* 

DHL (mediana U/L rango) 472 343 0.38* 

Creatinina (mediana mg/dl) 0.73 0.49 0.02* 

*Suma de Rangos de Wilcoxon  **Chi cuadrada 
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En e l   aná l is i s  b iva r iado  most ró  una  asoc iac ión  con  e l  r i esgo  

de  desa r ro l la r  SLT  con  la  edad  mayo r  a  10  años ,  la  p resenc ia  

de  hepatomega l ia  y  esp lenomega l ia  y  la  cuen ta  leucoc i ta r ia  

mayor  de  10 ,000 µ.  Tab la  4   

 
TABLA 4.  Riesgo de desarrollo de lisis tumoral 

 

VARIABLE OR IC95
 

>10 años 4.5                0.9-23.17 

Género masculino 0.95 0.19-5.3 

Esplenomegalia 1.42 0.3-6.5 

Hepatomegalia 2.6 0.52-17.6 

Leucocitos > 10,000 3.3 0.6-22 
 
 

Todos  los  pac ien tes  p resen t a ron  h iper fos fa tem ia ,  66% 

h ipe rca lem ia ,  41% h ipoca lcemia  y  83% h ipe ru r i cem ia .   

La  es t ra t i f i cac ión  de  r iesgo  de  acue rdo  a  la  c las i f i cac ión  

basada  en  los  ha l lazgos  c l ín icos  most ró  que  la  mayor ía  de  los  

casos  que  se  encont ra ron  en  a l to  r i esgo   desa r ro l l a ron  l i s is  

tumora l .  Tab la  5  

 
 

Tabla 5 Estratificación de riesgo en base a clasificación de recaída de 
enfermedad 

 

Riesgo  de recaída LLA 
  

(total de pacientes n=46 
%             (n) 

Desarrollo SLT 
%      (n) 

Riesgo Muy Alto de 
Recaída 

7                3 66    (2) 

Riesgo Alto de Recaída 76              35 28   (10) 

Riesgo Bajo de Recaída 17               8 0    () 
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DISCUSION  
 
 La  l i s is  t umora l  es  una  comp l i cac ión  g rave  en  pac ien tes  con  

leucemia  l in fob lás t i ca  aguda  de  novo ,  la  cua l  se   i n forma en  la  

l i te ra tu ra  med ica  a l rededo r  de l  20% .  En  es te  es tud io  

obse rvamos una  p reva lenc ia  de  26%,  aco rde  a  la  l i te ra tu ra .   

En  la  l i te ra tu ra  se  repor ta  que  e l  sexo  mascu l ino  es  un  fac to r  

de  r iesgo ,  pa ra  e l  s índ rome  de  l i s is  tumora l  y  nues t ros  

ha l lazgos  con f i rman  es te  hecho,  ya  que  una  mayo r  p ropo rc ión  

de  pac ien tes  con  SLT eran  hombres .   O t ros  fac to res  

repo r tados  son  edad  mayo r  de  10  años,  la  leucoc i tos i s  mayor  

de  10000  mm3,  invas ión  a  o t ros  ó rganos b lanco  p resenc ia  de  

masa  med ias t ina l ,  es t i rpe  T ,  en  nuest ro  es tud io  encont ramos  

de  igua l  f o rma  que  la  a l ta  ca rga  tumora l  po r  l a  cuen ta  

leucoc i ta r ia  a r r iba  de  100 ,000 ,  la  edad ,  y  la  es t i rpe  T  se  

asoc ia ron  con  un  mayor  r iesgo  de l  desa r ro l lo  de l  SLT ,   cabe  

ac la ra r  que  so lo  t res  pac ien tes  fueron  de  es t i r pe  T ,  po r  l o  que  

serán  necesa r ios  mas  es tud ios  pa ra  de te rmina r  los  fac to res  

en  es te  g rupo  par t icu la r  de  pac ien tes .  En  nues t ro  es tud io  no  

inc lu imos  la  masa med ias t ina l  deb ido  a  que  n ingún  pac ien te  la  

p resen tó ,  l o  m ismo  la  in f i l t rac ión  a l  SNC tampoco  se  p resen to  

en  n ingún de  nues t ros  pac ien tes .  

También  se  obse rvo  que  la  c rea t in ina  se  encont ró  e levada  en  

e l  g rupo  de  pac ien tes  que  desa r ro l l o  e l  SLT ,  aunque  es ta  no  

es  pa r te  de l  m ismo  pa rece  ser  p red isponente  de l  desa r ro l lo  de  

es te .  
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La  es t ra t i f i cac ión  de  r iesgo  de  reca ída   basado en  

carac te r ís t i cas  c l ín i cas  y  de  labora to r io  y  de  c i togené t i ca  a l  

momento  de l  d iagnost ico  most ró  una  mayor  can t idad  de  

pac ien tes  ca ta logados  como  de  a l to  r i esgo ,  en  la  l i te ra tu ra  se  

repo r ta  lo  con t ra r io ,  lo  que  exp l ica  que  nuest ros  pac i en tes  se  

p resen tan  a  mayo r  edad  y  con  cargas  tumora les  mayo res .  Lo  

que  tamb ién  puede  imp l ica r  un  mayor  desa r ro l lo  de  l i s is  

tumora l ,  po r  lo  que  cons ide ramos que  los  pac ien tes  que  se  

es t ra t i f i can  en  r iesgo  a l to  o  muy a l to  de  reca ída  se  les  debe 

rea l i za r  un  segu im ien to  es t recho  de  su  evo luc ión  pa ra  in i c ia r  

med idas  te rapéut i cas  aprop iadas  en  e l  momen to  en  que  se  

p resen te  es ta  comp l i cac ión .  

Es  d i f íc i l  ev i ta r  e l  desa r ro l lo  de  l i s is  tumora l ,  pues  es te  es  

una  consecuenc ia  de l  t ra tam ien to  pa ra  la  en fe rmedad de  

base ,  pe ro  es  ev iden te  que  a  mayo r  a l te rac ión  en  la  

ce lu la r idad  la  p robab i l idad  de  l i s i s  de  leucoc i tos  y  cé lu las  

invo luc radas  en  la  en fe rmedad  de  base  a l  se r  dañadas  o  

des t ru idas  ve r t i rán  sus  componente  tóx icos  a  la  c i r cu lac ión  

s i s tém ica ,  los  cua les  a fec ta ran  i r remed iab lemente  a  la  f unc ión  

ap rop iada  de  o r tos  ó rganos  y s is temas,  cond ic ionando 

t ras to rnos  func iona les  s is tém icos  que  ponen  en  r iesgo  la  

m isma v ida  de l  pac ien te .  

Po r  l o  t an to  es  necesa r io  e l  desa r ro l lo  de  una  esca la  

p ronost ica  pa ra  pode r  p redec i r  cuá les  pac ien tes  se  
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encuent ran  en  r iesgo  de l  desa r ro l lo  de l  SLT  para  poder  

imp lementa r  mayores  med idas  p reven t i vas .  

En  suma,  cons ide ramos  que  los  pac ien tes  con  leucemia  

l i n fob lás t i ca  aguda  de  novo  que  p resen tan  leucoc i tos i s ,  edad  

mayor  a  10  años  e  inc remento  de  la  c rea t in ina  as í  como  

in f i l t rac ión  a  ó rganos b lanco ,  t ienen  mayo r  r iesgo  de  

desa r ro l la r  s índ rome  de  l i s i s  tumora l  y  en  consecuenc ia  deben 

ser  a tend idos  con  v ig i lanc ia  es t recha  pa ra  pode r  in i c ia r  

med idas  te rapéu t icas  opor tuna  y  en  consecuenc ia  ob tene r  un  

me jo r  resu l tado  de l  t ra tamien to  de  la  en fe rmedad de  base .  
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CONCLUSIONES:  

1.  La  f recuenc ia  en  nuest ro  se rv i c io  de  SLT duran te  e l  

pe r iodo  de  ene ro  de l  2009  a  d ic iembre  de l  2012   f ue  de  

26% en  los  pac ien tes  ped iá t r i cos  con  leucem ia  aguda 

l i n fob lás t i ca  de  novo  en  e l  Se rv i c io  de  Hemato log ía  

ped iá t r i ca  de l  CMN “20  de  Nov iembre ”  de l  ISSSTE .  

2 .  Se obse rvo  que  en  los  pac ien tes  con  leucemia  

l i n fob lás t i ca  aguda  de  novo  los  fac to res  de  r iesgo  que  se  

asoc ia ron  pa ra  e l  desar ro l lo  de l  SLT  fueron  la  edad 

mayor  de  10  años,  l a  cuen ta  leucoc i ta r ia   > 10  000 /mm 3  y  

l a  e levac ión  de  c rea t in ina .   

3 .  Las  a l te rac iones metabó l icas  que  se  p resen ta ron  con  

mayor  f recuenc ia  fueron  la  h ipe r fos fa temia ,  la  

h ipe rca lem ia  y   la  h ipe ru r icem ia .  

4 .  El  26% de  los  pac ien tes  con  r iesgo  a l to  y  muy a l to  de  

reca ída  a l  d iagnóst ico  de  LLA  desa r ro l la ran  SLT y  e l  

p resen ta rse  con  r iesgo  ba jo  de  reca ída  es  un  fac to r  

p ro tec to r .  
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