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VIII. Resumen Estructurado 

 

Antecedentes: La leucemia aguda mieloide (LAM) es la segunda leucemia más 
común, y la primera leucemia aguda en frecuencia, según la estadística 
internacional. Desde 1973 se designó el esquema de quimioterapia 7+3 como el 
tratamiento estándar de inducción en esta enfermedad, que consta de citarabina 
en infusión continua durante 7 días, con la administración de un antracíclico los 
primeros 3 días de tratamiento, obteniendo tasas de respuesta completa al término 
de la inducción hasta del 80%.  

Justificación: Los antracíclicos más frecuentemente usados en el esquema de 
quimioterapia 7+3 son: daunorrubicina e idarrubicina. Sin embargo, estos 
fármacos son mas costosos y no están disponibles en todos los centros en 
México, por lo cual, al pertenecer al mismo grupo farmacológico, se ha usado en 
su lugar doxorrubicina.  

Objetivos: Establecer la proporción de pacientes con LAM que integran respuesta 
completa al término de la inducción tratados con doxorubicina y citarabina, como 
alternativa al esquema convencional de quimioterapia 7+3.  

Metodología: Se realizó un estudio de corte transversal, retrospectivo basado en la 
revisión de los expedientes de pacientes con diagnostico de LAM tratados con 
doxorrubicina y citarabina durante la inducción. Se incluyeron expedientes de 
pacientes entre 18 y 65 años candidatos a quimioterapia intensiva. Se empleó 
para análisis estadístico SPSS y Excel.  

Resultados: El uso de doxorrubicina en combinación con citarabina como 
tratamiento de inducción nos brinda un porcentaje  de remisión al término de la 
inducción de un 48.1% con un ciclo de quimioterapia y un 62.9% de remisión al 
término de dos ciclos de tratamiento, con una mortalidad a 60 días de 23%.  
Se encontró también una relación estadísticamente significativa entre la mortalidad 
y la refractariedad al tratamiento con una p=0.03. Por lo que este esquema no 
debería ser utilizado como alternativa del esquema 7+3 convencional.  

 

Palabras clave:  

Leucemia aguda mieloide, Antracíclicos, Citarabina, Remisión completa.  
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IX.  Abstract 

 

Background: According to international statistics acute myeloid leukemia (AML) is 
the second most common leukemia, and the first acute leukemia in frequency. 
Since 1973 the chemotherapy induction treatment “7+3” has been designated as 
standard of care in this disease, which consists of cytarabine in continued infusion 
over 7 days and an anthracyclic the first 3 days of treatment, obtaining complete 
responses up to 80% at the end of induction.  

Rationale Behind this Paper: The anthacyclines most frequently used in the 
chemotherapy treatment 7+3 are: daunorrubicin and idarubicin. Nevertheless these 
drugs are more expensive and are not available in all hospitals in Mexico. In these 
settings doxorubicin has been used in its place, due to its common mechanism of 
action and pharmacologic group.  

Objectives: Determine the proportion of patients with AML that achieve a complete 
remission at the end of the induction with the “7+3” chemotherapy treatment, using 
doxorubicin and cytarabine as an alternative to the conventional scheme.  

Methodology: A retrospective, cross-sectional study was conducted based on the 
review of clinical records of patients with AML treated with doxorubicin and 
cytarabine during induction. Records of patients between 18 and 65 years, who 
were candidates for intensive chemotherapy were included. SPSS and Excel were 
used for statistical analysis.  

Results: Doxorubicin and cytarabine as induction chemotherapy results in 48.1% of 
complete remissions with 1 cycle of treatment and 62.9% with two cycles of 
treatment,  the 60 day mortality with this scheme is 23%. 
The association between mortality and refractoriness was statistically significant 
with a p value of 0.03. Therefore, we can conclude that this chemotherapy 
treatment should not be used as an alternative of the conventional 7+3 scheme.  

 

Key Words:  

Acute myeloid leukemia, Anthacyclines, Cytarabine, Complete Remission.   
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X. Antecedentes     
            

La leucemia aguda mieloide (LAM) es una neoplasia hematológica resultado de la 
expansión clonal de un precursor hematopoyético maligno dentro de la médula 
ósea y en algunas ocasiones en tejido extrahematopoyético (sarcoma mieloide). 
Estos precursores tienen una capacidad reducida de diferenciación, resultando en 
acumulación de blastos en médula ósea, sangre periférica y ocasionalmente en 
otros tejidos, así como una reducción del resto de los elementos sanguíneos 
normales. Su diagnóstico se realiza con los hallazgos morfológicos del aspirado de 
médula ósea, evidenciando más de 20% de blastos y se confirma caracterizando 
el inmunofenotipo de la población blástica para determinar si se trata de una 
leucemia mieloide o linfoide. [1] 
En adultos, según estadísticas de la NAACCR, la leucemia es el décimo cáncer en 
frecuencia en Estados Unidos con aproximadamente 35,000 nuevos casos 
diagnosticados anualmente. De éstos, 46% corresponde a leucemias agudas y 
50% a leucemias crónicas, el 5% restante se clasificó como no especificado. Entre 
las leucemias agudas la más frecuente fue la LAM explicando el 29% de los 
diagnósticos de leucemia. [2] 
Entre los años de 1950-1960 el tratamiento para pacientes con leucemia aguda 
mieloide se basaba en 6-mercaptopurina 150-200 mg/día y prednisona 40 mg/día, 
aunado a soporte transfusional con sangre total. La tasa de remisión completa era 
de 0% y la mediana de supervivencia era de 40 días después del diagnóstico. [3] 
 
Hoy en día, el tratamiento de esta enfermedad inicia con la clasificación de los 
pacientes según su estado funcional, para determinar si son candidatos a recibir 
quimioterapia intensiva. A mayor edad disminuye el estado funcional de los 
pacientes (evaluado mediante la escala ECOG con un puntaje de 0 a 5). El estado 
funcional impacta de forma dramática en la probabilidad de muerte relacionada al 
tratamiento, alcanzando una mortalidad de 82% en los pacientes con un ECOG 
mayor o igual a 3, por lo que estos pacientes se benefician de tratamiento de baja 
intensidad o en medidas de soporte exclusivamente. [4] Lamentablemente en este 
grupo de pacientes, la mediana de supervivencia resulta sombría, estimándose 
entre 5 a 10 meses, aun con el uso de nuevas estrategias de tratamiento. [1] 
En pacientes jóvenes, candidatos a quimioterapia intensiva, se inicia tratamiento 
de inducción con el fin de alcanzar la remisión completa de la enfermedad (se 
pueden ver los criterios de remisión según la European Leukemia Network del 
2017 en la sección de anexos). Posterior al tratamiento de inducción, en los 
pacientes que logran integrar remisión completa, se debe continuar con el 
tratamiento de consolidación. La decisión en cuanto al mejor esquema de 
consolidación se basa en la estratificación del riesgo de la enfermedad. La LAM de 
alto riesgo (>35% de probabilidad de recaída) debe consolidarse con trasplante 
alogénico de células precursoras hematopoyéticas, mientras que la enfermedad 
de bajo riesgo puede consolidarse con ciclos adicionales de quimioterapia. En 
cuanto a la LAM de riesgo intermedio no existe un consenso definitivo, y se debe 
individualizar la evaluación del paciente para decidir el mejor esquema de 
consolidación. [5] Hoy en día, con estas pautas de tratamiento, la tasa de remisión 
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completa al término de la inducción supera el 80% y la supervivencia global a 5 
años se estima en 40%. [1] 
 
En 1973 Yates, Wallace, Ellison y Holland reportaron el resultado del tratamiento 
de 16 pacientes de entre 17 y 78 años con leucemia aguda mieloide que 
recibieron una infusión continua de 7 días de citarabina, 100 mg/m2, y 3 días de 
daunorrubicina, 45 mg/m2, intravenosa concomitante. Integraron remisión 
completa 63% de los pacientes con un adecuado equilibrio entre efectividad del 
tratamiento y toxicidad tolerada. [3] 
Es así como hasta el día de hoy, 48 años después de su descripción inicial, el 
tratamiento estándar de inducción para la leucemia aguda mieloide, continúa 
siendo el 7+3, con pequeñas variaciones a su descripción original. La 
administración de la quimioterapia consta de 7 días continuos. Posteriormente, el 
paciente permanece en vigilancia hospitalaria durante un periodo de 14-28 días 
(duración de la aplasia hematológica pos-quimioterapia) para tratar posibles 
complicaciones relacionadas al tratamiento como neutropenia febril, toxicidad 
renal, hepática, cardiaca, hemostática y metabólica, entre otras.  Al término de la 
aplasia se evalúa la respuesta al tratamiento para determinar si se alcanzó la 
remisión. [6] 
 
Uno de los ejes de este tratamiento es el uso de antracíclicos en el día 1 a 3. 
Existen varios antracíclicos para uso médico dentro de los que se encuentran: 
daunorrubicina, doxorrubicina, epirrubicina e idarrubicina. Estos fármacos son 
antibióticos derivados de Streptomyces peucetius, que actúan como fármacos 
citotóxicos mediante varios mecanismos: 1) inhibidores del complejo 
topoisomerasa II, b) intercaladores del DNA y c) generación de radicales libres 
hidroxilo que generan ruptura del DNA, efecto alquilante y peroxidación de lípidos 
celulares. Su actividad antitumoral es máxima en la fase S de replicación del DNA. 
Estructuralmente, las diferencias entre la daunorrubicina y la doxorrubicina son 
mínimas, siendo la daunorrubicina su precursor biosintético inmediato. [7,8] 
 
Se ha evaluado la eficacia de distintas dosis de antracíclicos aunado a citarabina 
con los siguientes resultados: 
El estudio realizado por el grupo cooperativo del este (que incluyó 657 pacientes 
entre 17 y 60 años) comparó el uso de daunorrubicina a 45 mg/m2 y 90mg/m2, 
ambos en el día 1-3. La remisión completa fue de 70.6% con la dosis 
incrementada vs. 57.3% en la dosis baja (p<.001). La mediana de supervivencia 
global mejoró de 15.7 a 23.7 meses (p=.003). Sin diferencia en la tasa de efectos 
adversos. [9, 10] 
El estudio HOVON-SAKK-AMLSG (que incluyó pacientes de 60 A 83 años) realizó 
esta misma comparación, confirmando los resultados. El porcentaje de remisión 
completa fue mayor en el grupo de dosis incrementada (64 vs 54%p=.002). Hubo 
mejoría en la supervivencia libre de eventos y supervivencia global de forma 
significativa en los pacientes de 60 a 65 años, no así en los pacientes de mayor 
edad. [9, 11] 
Estos resultados fueron replicados por el grupo Koreano, encontrando mejoría en 
el porcentaje de remisión posterior al tratamiento de inducción, en la supervivencia 
libre de eventos y la supervivencia global, sin diferencias significativas en la 
toxicidad del tratamiento con la dosis incrementada de antracíclico. [9, 12] 
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Otros estudios, han comparado el uso de daunorrubicina 90 vs 60 mg/m2. En el 
estudio UK NCRI AML17 no encontró diferencias en el porcentaje de remisión 
completa, en la supervivencia libre de eventos, ni en la supervivencia global. Si se 
encontró una diferencia significativa en la muerte temprana (a 60 días), en 
aquellos pacientes que recibieron la dosis de 90 mg/m2 comparado con 60 mg/m2 
(10 vs 5% p=.001).  [9, 13] 
Con esta información es posible establecer la superioridad de la dosis 
incrementada de daunorrubicina, ya sea 60 o 90 mg/m2 sobre la dosis de 45 
mg/m2 en pacientes de hasta 65 años.  [9-13, 16] 
 
Se ha evaluado también el uso de distintos antracíclicos aunado a citarabina con 
los siguientes resultados:  
El estudio ALFA-9801 comparó daunorrubicina 80 mg/m2 en los días 1-3, 
idarrubicina 12 mg/m2 día 1-3 e idarrubicina 12 mg/m2 en los días 1-4. No hubo 
diferencia significativa en el porcentaje de remisión, ni mortalidad relacionada a 
trataniento entre los grupos. [9, 14] 
El estudio japonés JALSG AML201 incluyó 1057 pacientes de entre 15 y 64 años 
para recibir daunorrubicina 50 mg/m2 del día 1 al 5 o idarrubicina 12 mg/m2 día 1 
al 3. No se encontraron diferencias significativas en el porcentaje de remisión, en 
la supervivencia libre de eventos ni en la supervivencia global. Hubo un aumento 
de la mortalidad temprana en el grupo de idarrubicina (4.7 vs 2.1% p=.03). [9, 15] 
Estableciendo que no hay diferencias significativas entre la administración de 
daunorrubicina e idarrubicina. [9, 14-16] 
 
La doxorrubicina, ya conocida por su actividad antitumoral en otras neoplasias 
hematológicas, también ha sido evaluada como variante del esquema 7+3. En el 
estudio realizado por Bezwoda y Dansey del Hospital de Johannesburgo en 
Sudáfrica, describieron la comparación entre doxorrubicina e idarrubicina en el 
tratamiento de inducción para la leucemia aguda mieloide en 104 pacientes. La 
dosis de idarrubicina empleada fue de 20 mg/m2 en los días 1 a 3 y la dosis de 
doxorrubicina fue de 30 mg/m2 en el día 1 a 3. El porcentaje de remisión completa 
fue de 67% con idarrubicina y 58% con doxorrubicina, sin alcanzar diferencia 
estadística entre los grupos.  Es de notar que un mayor número de pacientes 
requirieron 2 ciclos de inducción para alcanzar la remisión en el grupo de 
doxorubicina, nuevamente sin alcanzar significancia estadística estableciendo así, 
que la doxorrubicina es una alternativa viable al esquema convencional 7+3. [17] 
 
En el Hospital General de México no contamos con disponibilidad de idarrubicina 
ni de daunorrubicina desde octubre de 2020, motivo por el cual se ha utilizado 
como alternativa al esquema 7+3 convencional, el uso de doxorrubicina 
(medicamento disponible actualmente en el Hospital General de México), 
administrandose 30 mg/m2 en los días 1 a 3 en combinación con citarabina 100 
mg/m2 en los días 1 a 7.  
En México desde enero de 2019 el Gobierno Federal decretó la implementación 
de un nuevo modelo de compras consolidadas con base en un diagnóstico 
realizado por la Oficialía Mayor de la Secretaría de Hacienda y Crédito Público 
donde se encontró que el 80% de las compras realizadas en la anterior 
administración se hicieron sin licitación pública. Durante la primera mitad del año 
2019 se utilizaron las compras de medicamento realizadas durante el 2018, sin 
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embargo, para mayo de 2019 comenzó a ser evidente el desabasto de 
medicamentos ya que la licitación bajo el nuevo esquema, incluyó únicamente 16 
de los 36 fármacos necesarios para el tratamiento de cáncer. [18] 
Aunado a esto en marzo de 2019 las siguientes distribuidoras: Grupo Fármacos 
Especializados (Grufesa), Distribuidora Internacional de Medicamentos y Equipo 
Médico (Dimesa) y Maypo fueron vetadas por el gobierno por ser consideradas un 
monopolio.  [19] 
Como resultado, para diciembre de 2019, 1,923 claves de medicamentos (62%) no 
lograron comprarse, según información de la Comisión de Abasto de la Cámara 
Nacional de la Industria Farmacéutica. Por lo que para diciembre de 2020 según la 
Comisión Nacional de Derechos Humanos hubo un incremento del 410% en los 
reportes de falta de medicamentos para el tratamiento de distintos tipos de 
neoplasias.  [20] 
Lo que llevó a diferentes instituciones, como el Hospital General de México, a 
buscar alternativas para no dejar desatendidos a los pacientes con estas 
enfermedades. Derivado la falta de disponibilidad de daunorrubicina o idarrubicina 
se inició el uso de doxorrubicina como alternativa al del esquema de quimioterapia 
7+3 convencional en el servicio de Hematología de este hospital.  
 

XI. Planteamiento del Problema  
 
Debido a la escasez de medicamentos en el país, diversas instituciones han 
buscado alternativas de tratamiento de quimioterapia en diversas neoplasias. En el 
Hospital General de México desde octubre del 2020, no se cuenta con 
daunorrubicina o idarrubicina, motivo por el cual se modificó el tratamiento de 
primera línea 7+3 para la leucemia aguda mieloide. Considerando la similitud 
farmacológica entre doxorrubicina y daunorrubicina, que ha presentado respuestas 
clínicas similares, se decidió esta variación al esquema. Sin embargo, aún no 
existía un registro de aquellos pacientes que alcanzaban remisiones completas 
tratados con doxorrubicina. Es por esto, que fue de suma importancia determinar: 
¿Cuál es la proporción de pacientes con leucemia aguda mieloide que integran 
remisión completa al término de la inducción con el uso de doxorrubicina?  

 
XII. Justificación  

 
Hoy en día, los pacientes con leucemia aguda mieloide que se encuentran con un 
adecuado estado funcional y sin comorbilidades importantes, deben tratarse con la 
finalidad de alcanzar la supervivencia a largo plazo y la posibilidad de curación. 
Para que esto sea posible, se requiere alcanzar una remisión completa al término 
del tratamiento de inducción.  
La doxorrubicina ha demostrado ser un fármaco efectivo para el tratamiento de 
varias neoplasias hematológicas, sin embargo no es un fármaco de primera línea 
para el tratamiento de la leucemia aguda mieloide.  
El analizar la información sobre los resultados de esta modificación al tratamiento 
serán de utilidad tanto para los pacientes del Hospital General de México como 
para otros centros donde no se tenga acceso a los antracíclicos usados de 
primera línea en esta enfermedad.  
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XIII. Hipótesis  

 
Si la doxorrubicina y la daunorrubicina son medicamentos que pertenecen al 
mismo grupo farmacológico, entonces los resultados de su uso, en el tratamiento 
de la leucemia aguda mieloide durante la inducción, obtendrán resultados 
similares.  
 

XIV. Objetivos 

 

Objetivo general 
 

Establecer la proporción de pacientes con leucemia aguda mieloide que integraron 
remisión completa al termino de la inducción, con el uso de doxorrubicina en 
combinación con citarabina como alternativa al esquema de quimioterapia 7+3 
convencional. 
 
Objetivos específicos 
 
-Conocer el porcentaje de pacientes con enfermedad primaria refractaria al 
tratamiento (por definición incluye a los pacientes que no integran remisión 
completa tras la administración de 2 ciclos de inducción) con el uso de 
doxorrubicina.  
-Determinar el porcentaje de pacientes con mortalidad temprana o asociada a la 
inducción (60 días posteriores al diagnóstico) con el uso de doxorrubicina durante 
la inducción. 
-Establecer el tiempo promedio de días de hospitalización con este tratamiento de 
quimioterapia. 

 
XV. Metodología 

 
1. Tipo y diseño de estudio 

 
Se utilizó como unidad de estudio los expedientes clínicos de pacientes atendidos 
en el Hospital General de México durante el periodo octubre 2020 hasta agosto de 
2021, de pacientes con diagnóstico de leucemia aguda mieloide de novo que 
recibieron tratamiento de inducción 7+3 modificado con doxorrubicina y citarabina.   
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Tipo de estudio   

Restrospectivo Se analizaron expedientes clínicos desde octubre de 2020, cuando se inició 

la modificación al esquema de 7+3 como esquema de inducción para 

pacientes con leucemia aguda mieloide (doxorrubicina 30 mg/m2 en lugar 

de daunorrubicina 60 mg/m2 en los días 1-3 y citarabina 100 mg/m2 en los 

días 1-7). Según los censos del servicio de Hematología hasta septiembre 

de 2021 ya se había alcanzado el número de pacientes necesarios para la 

realización de este estudio.  

Transversal El estudio analizó datos de variables recopiladas en un mismo periodo de 

tiempo.   

Observacional No se realizó ninguna maniobra ya que se obtuvieron los datos de registros 

clínicos 

Analítico Se analizarón los datos clínicos y se estableció la proporción de pacientes 

con leucemia aguda mieloide que integraron remisión completa al término 

de la inducción con la modificación a este esquema de tratamiento.  

 

2. Población  
 
El análisis retrospectivo incluyó expedientes clínicos de pacientes con diagnóstico 
de novo de leucemia aguda mieloide de entre 18 a 65 años, candidatos a 
tratamiento intensivo de quimioterapia durante la inducción. 
 

3. Tamaño de la Muestra  

 

Se utilizó el programa G*Power versión 3.1 para el calculo de muestra. Se 
determinó un nivel de confianza del 95% y un error muestral del 5%, obteniendo 
27 como número mínimo necesario de expedientes clínicos de pacientes para la 
realización de este estudio. Este cálculo se ejemplifica en la imagen a 
continuación. 
Según los censos diarios del servicio Hematología, Unidad 111 se atienden 
mensualmente entre 4 y 7 casos nuevos de LAM, por lo que en el periodo 
determinado para este estudio (Octubre 2020-Septiembre de 2021) ya se había 
alcanzado la muestra necesaria para la realización de este estudio.  
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4. Criterios de Selección 
 
INCLUSIÓN: 
-Expedientes de pacientes con diagnóstico de leucemia aguda mieloide, acorde a 
los hallazgos morfológicos, y corroborados mediante inmunofenotipo, atendidos en 
el departamento de Hematología del Hospital General de México.  
-Diagnóstico de novo de la enfermedad, sin importar el tiempo de evolución de la 
misma. 
-Haber completado los 7 días de tratamiento de inducción con el esquema de 
quimioterapia 7+3, con doxorrubicina 30 mg/m2 como antracíclico durante los días 
1 a 3 y citarabina 100 mg/m2 en lod días 1-7.   
-Edad de entre 18 y 65 años al momento del diagnóstico. 
-Ambos géneros. 
 
 EXCLUSIÓN 
-Expedientes de pacientes considerados unfit por su estado funcional o presencia 
de comorbilidades, no           candidatos a esquema de quimioterapia intensiva.  
-Ausencia de registros clínicos completos que no permitan analizar los desenlaces 
deseados.  
ELIMINACIÓN: 
-No aplican por ser un estudio retrospectivo. 
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5. Operacionalización de las Variables a Evaluar  
 
 

Tabla de operacionalización de las variables independientes 

Variable Definición 
operacional 

Tipo de 
Variable 

Escala de 
medición 

Codificación 

Edad Número de 
años de vida 
al diagnóstico 
de la 
enfermedad 

Cuantitativa 
discontinua 

Años 18 a 65 

Género Género del 
paciente en 
estudio 

Cualitativa 
nominal 

H-Hombre 
M-Mujer 

H/M 

ECOG Escala de 
medición 
recomendada 
para 
determinar el 
estado 
funcional de 
pacientes 
oncológicos, 
realizada por 
el grupo del 
mismo 
nombre.  

Cuantitativa 
discontinua 

0-Totalmente 
asintomático, 
capaz de realizar 
un trabajo y 
actividades de la 
vida diaria. 
1-Síntomas que le 
impiden realizar 
trabajos pesados.  
2- El paciente no 
es capaz de 
desempeñar 
ningún trabajo, 
permanece en la 
cama durante 
varias horas al día, 
además de las de 
la noche.  
3- Permanece  
encamado más de 
la mitad del día.  
Necesita ayuda 
para la mayoría de 
las actividades de 
la vida diaria.  
4- El paciente 
permanece 
encamado el 
100% del día y 
necesita ayuda 
para todas las 
actividades de la 
vida diaria. 
5-Fallecido 

0 a 5 



 21 

Clasificación 
FAB  

Clasificación 
morfológica 
de la 
enfermedad  

Cualitativa 
ordinal 

M0-Indiferenciada 
M1-Con 
maduración 
mínima 
M2-Con 
maduración 
M4-
Mielomonoblástica 
M5-Monoblástica 
M6-Eritroleucemia 
M7-
Megacarioblástica 

M0 a M7 

Blastos al 
diagnóstico 

Porcentaje de 
blastos 
presentes en 
médulas 
ósea al 
diagnóstico 

Cuantitativa 
discontinua 

Valor porcentual 0-100 

Leucocitos al 
diagnóstico 

Cantidad de 
leucocitos al 
diagnóstico 

Cuantitativa 
discontinua 

× 109/L 
(1000/microL) 

0 al infinito 

Hemoglobina 
al 
diagnóstico 

Cantidad de 
hemoglobina 
al diagnóstico 

Cuantitativa 
continua 

g/dl 0 al infinito 

Plaquetas al 
diagnóstico 

Cantidad de 
plaquetas al 
diagnóstico 

Cuantitativa 
continua 

× 109/L 
(100,000/microL) 

0 al infinito 

DHL al 
diagnóstico  

Cantidad de 
DHL al 
diagnóstico 

Cuantitativa 
continua 

mg/dl 0 al infinito 

Citogenética Estudio 
realizado con 
técnicas de 
bandeo 
cromosómico 
y otras 
técnicas 
moleculares 
que permiten 
analizar la 
estructura y 
número de 
cromosomas 
de una 
célula. 

Cualitativa 
ordinal 

46 XX, 46 XY y 
alteraciones 

46 XX, 46 XY 
y 
alteraciones 
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Tabla de operacionalización de las variables dependientes 

Variable Definición 
operacional 

Tipo de 
Variable 

Escala de 
medición 

Valores 

Remisión 
completa 

Recuento de 
blastos <5% en 
médula ósea, 
ausencia de 
blastos en sangre 
periférica, 
ausencia de 
enfermedad 
extramedular.  
*No se utilizará la 
definición 
convencional de la 
ELN 

Cualitativa 
nominal  

0-Remisión  
1-
Refractariedad 

0/1 

Tiempo de 
hospitalización 

Número de días 
de hospitalización 

Cuantitativa 
continua 

días 0 al infinito 

Desenlace final Motivo de alta 
hospitalaria 

Cualitativa 
nominal 

0-Alta por 
mejoría 
1-Alta por 
defunción 

0/1 

Toxicidad 
hepática inducida 
por fármacos 

Incapacidad del 
hígado para 
metabolizar el 
fármaco o sus 
metabolitos. Como 
resultado presenta 
aumento de 
amonio 
plasmático, 
bilirrubinas, DHL, 
FA, AST, o 
prolongación del 
TP 

Cualitativa 
nominal 

0-Ausente 
1-Presente 

0/1 

Lesión renal 
aguda  

Deterioro agudo 
de la función renal 
(<2 semanas), 
caracterizado por 
amento de urea, 
creatinina y BUN.  

Cualitativa 
nominal 

0-Ausente 
1-Presente 

0/1 

Neutropenia 
febril  

Recuento total de 
neutrófilos <1.0 × 
109/L 
(1000/microL) y 
una medición de 

Cualitativa 
nominal 

0-Ausente 
1-Presente 

0/1 
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temperatura 
>38.3ºC, o 
temperatura 
sostenida por más 
de una hora 
>38ºC.  

Síndrome de lisis 
tumoral 

Dos o más de los 
siguientes 
cambios iniciados 
2 días antes del 
tratamiento con 
quimioterapia o 
hasta 7 días 
después: Acido 
úrico >8 mg/dl, 
potasio >6 mEq/L, 
fosforo >4.5 mg/dl, 
calcio <7mg/dl.  

Cualitativa 
nominal 

0-Ausente 
1-Presente  

0/1 

Alteraciones 
hemostáticas  

Alteración 
significativa en los 
tiempos de 
coagulación 
(>3seg), presencia 
de sangrado o 
trombosis. 

Cualitativa 
nominal 

0-Ausente 
1-Presente 

0/1 

Toxicidad 
cardiaca  

Cardiotoxicidad 
inducida por 
antracíclicos, 
definida como 
insuficiencia 
cardiaca de novo 
o disfunción 
ventricular 
izquierda. 

Cualitativa 
nominal 

0-Ausente 
1-Presente 

0/1 

 
6. Procedimiento  

 
Se realizó una revisión retrospectiva de los expedientes clínicos de pacientes con 
diagnóstico de novo de leucemia aguda mieloide desde octubre de 2020 a 
septiembre de 2021 que cumplieron con los criterios de inclusión. Una vez 
identificada la población de estudio se procedió a la revisión de los expedientes 
seleccionados, los cuales se encuentraban almacenados en el archivo del servicio 
de Hematología. Las variables consideradas se registraron en la hoja de 
recolección de datos (Anexo 2) y posteriormente  se descargaron en una base de 
datos (Excel, Microsoft Office) para realizar el análisis estadístico. 
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7. Análisis estadístico 
 

Se utilizó el software estadístico SPSS para el procesamiento de los datos.  
Inicialmente se describieron las características demográficas de la población a 
estudiar, dentro de lo que se incluyó: edad, género, tipo de leucemia mieloide 
(según la clasificación de la FAB), porcentaje de blastos en médula ósea al 
diagnóstico, parámetros iniciales de la citometría hemática y DHL al diagnóstico.  
También se revisó el porcentaje de pacientes alcanzaron una remisión completa 
posterior al tratamiento de inducción, así como el tiempo de recuperación 
hematológica pos-quimioterapia, tiempo total de hospitalización, desenlace final 
(alta a domicilio o fallecimiento), y en caso de presentarlas, descripción de las 
complicaciones durante el tratamiento de inducción.  
El análisis descriptivo consistió en frecuencias y porcentajes para las variables 
cualitativas nominales u ordinales, mientras que para las variables cuantitativas se 
utilizará la media, la mediana, la desviación estándar y el rango. Para el análisis 
estadístico se utilizó la prueba t: diferencia de promedios.  

 

XVI. 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, ya que se trata de un estudio que se basó en la 
revisión de expedientes, se engloba dentro de la categoría sin riesgo para el 
paciente.  
Los autores damos testimonio que, al manejar información retrospectiva 
encontrada en expedientes clínicos, se cumplieron con los aspectos éticos de 
privacidad, confidencialidad y además que la información aquí recabada se utilizó 
para fines académicos y de investigación.  
Los autores no contamos con ningún tipo de interés económico, farmacéutico, 
político, o social de dicha investigación.  
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XVII. Resultados  

 
En el análisis final se incluyeron 27 pacientes, las características generales 
iniciales, acorde a remisión o no, se muestran en la siguiente tabla: 
 

Remisión al Término de la Inducción 

No  Si  Indeterminado Total  

11 (40.7) 13 (48.1) 3 (11.1) 27 (100) 

*De los pacientes indeterminados 2 corresponden a defunciones previas al 
aspirado de médula ósea de control, y una paciente por no completar el tiempo 
para la determinación.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Remisión al 2do Ciclo de Inducción n=9 

No  Si  *Indeterminado Total  

1 (11.1) 4 (44.4) 4 (44.4) 9 (100) 

*Los 4 pacientes indeterminados, corresponden a defunciones previas al aspirado 
de médula ósea de control.  
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 Remisión según Género 

  No (n=11) Si (n=13) Indeterminado (n=3) Total (n=27) 

Género, n (%) Hombre 4 (14.8) 6 (22.2) 0 (0) 10 (37.0) 

 Mujer 7 (25.9) 7 (25.9) 3 (11.1) 17 (62.9) 

 

 
 
 

 Remisión según Grupos de Edad 

  No (n=11) Si (n=13) Indeterminado (n=3) Total (n=27) 

Edad, n (%) 18-30 años 1 (3.7) 3 (11.1) 0 (0) 4 (14.8) 

 31-45 años 5 (18.5) 5 (18.5) 3 (11.1) 13 (48.1) 

 46-60 años 3 (11.1) 5 (18.5) 0 (0) 8 (29.6) 

 61-65 años 2 (7.4) 0 (0) 0 (0) 2 (7.4) 
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 Remisión según ECOG 

  No (n=11) Si (n=13) Indeterminado (n=3) Total (n=27) 

ECOG, n 
(%) 

1 8 (29.6) 5 (18.5) 0 (0) 13 (48.1) 

 2 1 (3.7) 5 (18.5) 2 (7.4) 8 (29.6) 

 3 2 (7.4) 3 (11.1) 1 (3.7) 6 (22.2) 

 

 

 

 

 Remisión según FAB 

  No (n=11) Si (n=13) Indeterminado (n=3) Total (n=27) 

FAB, n (%) M1 1 (3.7) 2 (7.4) 0 (0) 3 (11.1) 

 M2 3 (11.1) 5 (18.5) 0 (0) 8 (29.6) 

 M4 5 (18.5) 6 (22.2) 3 (11.1) 14 (51.8) 

 M5 1 (3.7) 0 (0) 0 (0) 1 (3.7) 

 SMD 1 (3.7) 0 (0) 0 (0) 1 (3.7) 
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 Remisión según Porcentaje de Blastos al Diagnóstico 

  No (n=11) Si (n=13) Indeterminado (n=3) Total (n=27) 

Blastos, n 
(%) 

<50% 1 (3.7) 1 (3.7) 1 (3.7) 3 (11.1) 

 50-60% 0 (0) 2 (7.4) 0 (0) 2 (7.4) 

 61-70% 1 (3.7) 1 (3.7) 0 (0) 2 (7.4) 

 71-80% 1 (3.7) 1 (3.7) 0 (0) 2 (7.4) 

 81-90% 0 (0) 2 (7.4) 0 (0) 2 (7.4) 

 91-100% 2 (7.4) 3 (11.1) 1 (3.7) 6 (22.2) 

 N/D 6 (22.2) 3 (11.1) 1 (3.7) 10 (37) 

 

 Remisión según Recuento Leucocitario al Diagnóstico 

  No 
(n=11) 

Si (n=13) Indeterminado (n=3) Total (n=27) 

Leucocitos, n 
(%) 

<4.5x10e3/uL 3 (11.1) 5 (18.5) 0 (0) 8 (29.6) 

 4.5-
10x10e3/uL 

2 (7.4) 1 (3.7)  0 (0) 3 (11.1) 

 10-50x10e3/uL 6 (22.2) 4 (14.8) 2 (7.4) 12 (44.4) 

 51-
100x10e3/uL 

0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 

 >100x10e3/uL 0 (0) 3 (11.1) 1 (3.7) 4 (14.8) 

 

 Remisión según Determinación de Hg al Diagnóstico 

  No (n=11) Si (n=13) Indeterminado (n=3) Total 
(n=27) 

Hemoglobina, n 
(%) 

<5 g/dl 5 (18.5) 1 (3.7) 2 (7.4) 8 (29.6) 

 5-7.5 g/dl 3 (11.1) 5 (18.5) 1 (3.7) 9 (33.3) 

 7.6-10 g/dl 3 (11.1) 4 (14.8) 0 (0) 7 (25.9) 

 >10 g/dl 0 (0) 3 (11.1) 0 (0) 3 (11.1) 

 

 Remisión según plaquetas al diagnóstico 

  No 
(n=11) 

Si (n=13) Indeterminado (n=3) Total 
(n=27) 

Plaquetas, n 
(%) 

<10,000 2 (7.4) 2 (7.4) 1 (3.7) 5 (18.5) 

 10,000-50,000 8 (29.6) 7 (25.9) 2 (7.4) 17 (62.9) 

 51,000-
100,000 

1 (3.7) 3 (11.1) 0 (0) 4 (14.8) 

 >100,000 0 (0) 1 (3.7) 0 (0) 1 (3.7) 
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 Remisión según DHL al diagnóstico 

  No 
(n=11) 

Si (n=13) Indeterminado 
(n=3) 

Total 
(n=27) 

DHL, n 
(%) 

Normal 2 (7.4) 2 (7.4) 0 (0) 4 (14.8) 

 Elevada 
(>271) 

7 (7.4) 9 (33.3) 2 (7.4)  18 (66.6) 

 No 
Determinada 

2 (7.4) 2 (7.4) 1 (3.7) 5 (18.5) 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Los resultados de citogenética se agruparon según los grupos de riesgo 
establecidos por la ELN 2017, (Ver en anexos) 
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A continuación, se hace el análisis de la toxicidad y mortalidadrelacionada al 
tratamiento. Se incluyeron 27 pacientes, de los cuales el 100% presentó algún tipo 
de complicación relacionada al tratamiento.  
 
 
 
 

Mortalidad Relacionada al Tratamiento, n (%) 

Defunciones Egresos 

6 (23.0) 20 (76.9) 

*Una paciente continúa hospitalizada, por lo que se incluyeron 26 pacientes en el 
análisis de mortalidad. El 100% de las defunciones se registraron en el grupo que 
no integro remisión completa al término de la inducción. 
 
 
 
 
  
 

 Remisión según riesgo CG  

  No 
(n=11) 

Si (n=13) Indeterminado 
(n=3) 

Total 
(n=27) 

Citogenética, n 
(%) 

Favorable 0 (0) 0 (0) 0 (0) (0) 

 Intermedia 6 (22.2) 7 (25.9) 1 (3.7) 14 (51.8) 

 Adversa 2 (7.4) 1 (3.7) 0 (0) 3 (11.1) 

 No 
Determinada 

3 (11.1) 5 (18.5) 2 (7.4) 10 (37) 
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Mortalidad según grupo etáreo 

 
 
 
 
 
 
 

Mortalidad según ECOG 

  Alta Defunción Indeterminado 

1 10 (71.4%) 3 (21.4%) 1 (7.1%) 

2 6 (75%) 2 (25%) 0 

3 4 (80%) 1 (20%) 0 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  Alta Defunción Indeterminado 

18-30 años 3 (100%) 0 0 

31-45 años 10 (71.4%) 3 (21.4%) 1 (7.1%) 

46-60 años 6 (75%) 2 (25%) 0 

61-65 años 1 (50%) 1 (50%) 0 
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  Alta Defunción Indeterminado Total 

<4.5x10e3/uL 7 (87.5%) 1 (12.5%) 0 8 (100%) 

4.5-10x10e3/uL 1 (50%) 1 (50%) 0 2 (100%) 

10-50x10e3/uL 9 (69.2%) 3 (23%) 1 (7.6%) 13 (100%) 

51-100x10e3/uL 0 0 0 0 

>100x10e3/uL 3 (75%) 1 (25%) 0 4 (100%) 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

*Una paciente continúa hospitalizada, por lo que se incluyeron 26 pacientes en el 
análisis de estancia hospitalaria.  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Estancia Hospitalaria  

Rango 14-67 días 

Promedio 38.5 días 

Moda 31 días 

Mediana 35 días 
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En en análisis de mortalidad relacionada a días de estancia intrahospitalaria, se 
incluyeron 26 pacientes, ya que una paciente aún se encontraba hospitalizada.  
Mortalidad según días de estancia intrahospitalaria  

  Alta Defunción Total 

20-30 5 (83.3) 1 (16.6%) 6 (100%) 

31-40 9 (90%) 1 (10%) 10 (100%) 

41-50 3 (50%) 3(50%) 6 (100%) 

>50 3 (75%) 1 (25%) 4 (100%) 
 
 
 

Complicaciones, n (%) 

 Si No 

Toxicidad hepática  9 (33.3) 18 (66.6) 

Toxicidad Renal 6 (22.2) 21 (77.7) 

Neutropenia Febril *27 (100%) 0 (0) 

Sx. De Lisis Tumoral 3 (11.1) 24 (88.8) 

Leucostasis 3 (11.1) 24 (88.8) 

Hemostáticas 13 (48.1) 14 (51.8) 

Mucositis  7 (25.9) 20 (74.0) 

*En un paciente con neutropenia febril se confirmó infección por SARS-COV2.  
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Mortalidad según el número de complicaciones  

  1 C 2 C 3 C 4 C 5 C 6 C 

Alta 6 (100%) 8 (72.7) 3 (60%) 1 (50%) 2 (100%) 0 

Defunción 0 3 (27.3) 1 (20%) 1 (50%) 0 1 (100%) 

Indeterminado 0 0 1 (20%) 0 0 0 
Remisión según el número de complicaciones 

  1 C 2 C 3 C 4 C 5 C 6 C 

Remisión 3 (50%) 5 (45.4%) 2 (40%) 1 (50%) 2 (100%) 0 

Refractario 3 (50%) 5 (45.4%) 2 (40%) 1 (50%) 0 0 

Indeterminado 0 1 (9.0%) 1 (20%) 0 0 1 (100%) 
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Mucositis (n=7) 

Grado I 0 (0) 

Grado II 4 (57.1) 

Grado III 3 (42.8) 

Grado IV 0 (0) 

 
 

 

Complicaciones Hemostáticas (n=13) 

CID 1 (7.6) 

STDA 5 (38.4) 

STV 6 (46.1) 

EVC Hemorrágico 1 (7.6) 

TVP 1 (7.6) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
A continuación se realiza el análisis de la mortalidad asociada a la remisión o 
refractariedad al término de la inducción. Se incluyeron 26 pacientes ya que una 
paciente continuaba hospitalizada al momento del análisis.  
 
Relación entre refractariedad y mortalidad relacionada al tratamiento 

  Alta Defunción Total 

Remisión 13 (100%) 0 13 

Refractario 7 (63.6%) 4 (36.3%) 11 

Indeterminado 0 2 (100%) 2 
 

Leucostasis (n=3) 

Pulmonar 2 (66.6) 

Neurológica 0 (0) 

Ambas 1 (33.3) 
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Comparaciones globales 

 Chi-cuadrado gl Sig. 

Log Rank (Mantel-Cox) 4,690 1 ,030 
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XVIII. Discusión  

 

El objetivo principal de este estudio fue establecer la proporción de pacientes con 
leucemia aguda mieloide que integraron remisión completa al termino de la 
inducción, con el uso de doxorrubicina en combinación con citarabina como 
alternativa al esquema de quimioterapia 7+3 convencional. 
Según los resultados anteriormente enumerados podemos ver que de 27 
pacientes incluidos en el estudio, 11 no integraron remisión al término de 1 ciclo 
de inducción, es decir el 40.7%, 13 si lograron la remisión, es decir el 48.1% y 3 
tuvieron un estatus indeterminado al término de la inducción, es decir 11.1%. Sin 
embargo es necesario tomar en cuenta que 2 de los pacientes indeterminados no 
se les realizó apirado de médula ósea final por mortalidad temprana, por lo que 
podemos concluir que tampoco tuvieron un desenlace favorable con este 
esquema.  
Tomando esto en cuenta, las conclusiones finales indican que 13 pacientes 
obtuvieron resultados desfavorables con este esquema de quimioterapia, 
correspondiente al 48.1%, mientras que los que obtuvieron resultados favorables 
(inducción al término de la remisión) 48.1%, y un paciente es decir el 3.7% del 
total, se mantiene indeterminado, ya que continua en hospitalización al tiempo de 
realización de este análisis.  
Según los antecedentes conocidos en el tratamiento de esta enfermedad el 
porcentaje de remisión completa al término de la inducción, se estima entre 60-
80% de los pacientes menores de 65 años. En nuestro estudio, que incluyó esta 
misma población, este resultado se obtuvo en un 48.1% de los pacientes, es decir, 
11.9% por debajo del límite inferior de lo esperado para este tratamiento.  
De 11 pacientes refractarios al primer ciclo de inducción 9 fueron candidatos a 
recibir un segundo ciclo de inducción. De estos, 4 pacientes lograron integrar 
remisión. Esto nos daria un total de 17 pacientes en remisión al término de 2 ciclos 
de inducción, correspondiente a 62.9% del total, que, si bien entra dentro del 
rango esperando de resultados en este esquema, es muy distante al mejor 
resultado esperado de 80% de remisión.  
 
En cuanto a la toxicidad del tratamiento se realizó el análisis de mortalidad. Se 
tomó como total a 26 pacientes, ya que un paciente continúa en hospitalización al 
momento de la realización de este estudio. Se registraron 6 defunciones y 20 
egresos, correspondiente a un 23 y 76.9% del total respectivamente.  
Al hacer la comparación con la estadística internacional encontramos una 
mortalidad a 60 días de tratamiento de hasta 5% con dosis de daunorrubicina de 
60 mg/m2 y de hasta 10% con dosis de 90 mg/m2 en el esquema 7+3 
convencional. Estos resultados son alarmantes ya que la mortalidad encontrada 
en este estudio supera en más del doble estos resultados.   
Al hacer el análisis entre mortalidad y refractariedad encontramos una relación 
estadísticamente significativa con una p=0.03. De los pacientes que lograron 
integrar remisión completa al término de la inducción, tuvieron una supervivencia a 
60 días del 100%, mientras que de los pacientes refractarios se encontró una 
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supervivencia a 60 días de 63.6%, si a estos pacientes refractarios les 
adicionamos los dos pacientes que fallecieron previo a la realización de un 
aspirado encontramos una supervivencia a 60 días de los pacientes con 
resultados desfavorables de 53.8%.  
 
Es interesante también el análisis de las complicaciones, ya que estas se 
presentaron en el 100% de los pacientes. La complicación más frecuentes fueron: 
1) neutropenia febril que se presentó en el 100% de los pacientes, 2) 
complicaciones hemostáticas que se presentaron en un 48.1% de los pacientes y 
3) toxicidad hepática que se presentó en un 33.3% de los pacientes.  
El promedio de complicaciones por paciente fue de 2.4, con una rango de entre 1 
y 6 complicaciones por paciente.  

 
XIX. Conclusiones 

 
El uso de doxorrubicina en combinación con citarabina como alternativa al 
esquema de quimioterapia 7+3 convencional nos brinda un porcentaje  de 
remisión al término de la inducción de un 48.1% con un ciclo de quimioterapia y un 
62.9% de remisión al término de dos ciclos de tratamiento, con una mortalidad a 
60 días de 23%.  
Se encontró también una relación estadísticamente significativa entre la mortalidad 
y la refractariedad al tratamiento con una p=0.03.  
Al realizar la comparativa con lo descrito en la estadística internacional, podemos 
concluir que este tratamiento de quimioterapia no es seguro ya que aumenta 
considerablemente la mortalidad. Si bien los porcentaje de remisión, se encuentra 
dentro de lo descrito en la estadística internacional, dista mucho de obtener los 
mejores resultados esperados de tratamiento, que están descritos entre un 80 a 
un 85% en pacientes menores de 65 años.  
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XXI. Anexos  

 

Criterios de respuesta posterior al tratamiento de inducción:  

 

 

 

Tomado de: 
Döhner H, Estey E, Grimwade D, et al. Diagnosis and management of AML in 
adults: 2017 ELN recommendations from an international expert panel. Blood 
2017; 129:424. 
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Riesgo citogenético de la Leucemia Aguda Mieloide: 

 

 

 
 
Tomado de: 
Döhner H, Estey E, Grimwade D, et al. Diagnosis and management of AML in 
adults: 2017 ELN recommendations from an international expert panel. Blood 
2017; 129:424. 
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Hoja de Recolección de Datos: 
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