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INFORMACIÓN. ....................................................................................................................... 13 
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INTRODUCCION. 
 
La leucemia aguda linfoblástica es una neoplasia de células precursoras (linfoblastos) 

comprometidas a un linaje, ya sea B o T, con afección a médula ósea y/o a sangre 

periférica. Por morfologiá se define como linfoblasto aquella célula de tamaño pequeño a 

mediano, con escaso citoplasma, cromatina dispersa y en ocasiones con nucléolo visible 

(1)  

La leucemia linfoblástica aguda es la forma más frecuente de cáncer en la edad infantil y 

comprende un 30% de todas las neoplasias a esta edad, con una incidencia anual de 3,5 

pacientes nuevos por cada 100.000 niños. Los enormes progresos realizados en los 

últimos 20 años se basan principalmente en las siguientes etapas: una primera fase de 

“inducción a la remisión”, que tiene como objetivo la desaparición de todos los signos 

macro y microscópicos de la enfermedad, se utilizaron para ello drogas de acción rápida, 

no necesariamente mielosupresoras. Una segunda fase de “consolidación” teniendo por 

objeto destruir los santuarios tumorales especialmente en el sistema nervioso central y 

reducir células potencialmente resistentes al tratamiento inicial. Una tercera y última fase 

de “mantenimiento”, de duración más larga, entre dos y tres años, con objetivo de eliminar 

la enfermedad residual a nivel sistémico. (2) 

La hiperleucocitosis se define como un aumento mayor de 100,000 leucocitos/mm3 en 

sangre periférica, y es considerada una urgencia oncológica. Es clínicamente significativa 

cuando sobrepasa los 200,000 leucocitos/mm3 en leucemia mieloide aguda, y los 300,000 

leucocitos/mm3 en leucemia linfoblástica aguda. Se presenta en el 9 al 14% de las 

leucemias linfoblásticas agudas, y en el 9 al 22% de las leucemias mieloblásticas agudas. 

Se produce una aumento de la viscosidad sanguínea que puede ocasionar leucostasis 

consistente en lesión endoteliar y oclusión vascular por las células leucémicas.  

 

El pico de incidencia máximo se establece entre los dos y los cinco años de edad. En 

cuanto el sexo, la leucemia linfoblástica aguda predomina ligeramente en los varones, 

sobre todo en la edad puberal. Como en toda enfermedad neoplásica, la secuencia de 

acontecimientos que derivan en la transformación maligna de una célula es multifactorial. 

Los factores genéticos tienen un papel cada vez más importante en la etiología de las 



 

2 
 

leucemias agudas. Esta afirmación está basada en: 1) existe una estrecha asociación de 

la leucemia linfoblástica aguda, 2) algunas traslocaciones cromosómicas, es mayor en los 

familiares de pacientes con leucemia aguda y 3) determinadas enfermedades genéticas 

cursan con mayor incidencia (síndrome de Down, Klinefelter, neurofibromatosis, 

Schwachman, Bloom, Fanconi). Se han realizado múltiples clasificaciones morfológicas 

de las leucemia linfoblástica aguda. La más antigua es la realizada por el grupo de trabajo 

Francés-Americano-Británico (FAB), que tiene una aceptación universal, pero que, en la 

actualidad, ya casi no se utiliza. Se clasifican en: L1, L2 y L3. Los avances de las técnicas 

y conocimientos de la biologiá molecular de los últimos años han permitido identificar casi 

el 100% de las anomalías citogenéticas de las células leucémicas, éstas pueden afectar 

al número total de cromosomas o a su estructura. De todas las anomalías cromosómicas 

estructurales, las traslocaciones son las más frecuentes.  

MANIFESTACIONES CLINICAS Y DIAGNOSTICO:  

Los síntomas más frecuentes al diagnóstico son aquellos relacionados con la insuficiencia 

medular: anemia (palidez, astenia), trombocitopenia (equímosis, petequias) y neutropenia 

(fiebre). A veces, como consecuencia de la infiltración de la médula ósea (MO), estos 

pacientes presentan artralgias. La presentación clínica de las leucemias linfoblásticas 

agudas de estirpe T (un 15% del total) posee unos rasgos característicos, generalmente 

son de mayor edad y presentan recuentos leucocitarios mayores al diagnóstico, no es raro 

que estos niños debuten con una masa mediastínica  y tienen una incidencia mayor de 

afectación del sistema nervioso central al diagnóstico.  

El diagnóstico además de la clínica se apoya por medio de un hemograma, donde 

generalmente encontramos una leucocitosis a expensas de linfoblastos en un 50% de los 

casos aproximadamente, anemia en el 80% y trombopenia (con menos de 100 x 109/L 

plaquetas) en el 75% de los casos, representando afección de 2 a 3 líneas celulares; en 

la extensión de la sangre periférica al microscopio, se suelen observar los linfoblastos 

(aunque no siempre aparecen). El diagnóstico definitivo siempre se debe realizar mediante 

el análisis morfológico, molecular y citogenético del aspirado de la médula ósea. No 

deberemos iniciar un tratamiento sin haber obtenido una muestra de la misma (solo en los 

casos en los que esté comprometida la vida del paciente). La presencia de al menos un 

25% de blastos en la médula ósea confirmará el diagnóstico. (3)  
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Estimaciones de la incidencia de hiperleucocitosis en leucemia linfoblástica aguda puede 

ser más precisa que para la leucemia mieloblástica aguda, debido a una tasa de 

mortalidad temprana más baja (2-6%). Rara vez se observa leucostasis en leucemia 

linfoblástica aguda, sin embargo el manejo inmediato se centra principalmente en la 

prevención y el tratamiento de la lisis tumoral y coagulación intravascular diseminado.   El 

desafío en cuanto a la hiperleucocitosis radica en el desarrollo de estrategias para superar 

el alto riesgo de recaída en lugar de prevenir las muertes tempranas relacionadas con la 

leucostasis. En general, la incidencia de hiperleucocitosis en la leucemia linfoblástica 

aguda oscila entre 10% y 30% y parece ser mayor en dos edades grupos: los lactantes 

suelen presentar leucocitosis extrema, afectación extramedular y hepato esplenomegalia 

masiva y un segundo pico en el segundo década de la vida. (4) 

 

Por otro lado, según Porcu, P; la hiperleucocitosis se observa en el 10 al 30 por ciento de 

los pacientes con leucemia linfoblástica aguda recién diagnosticada. La incidencia parece 

ser mayor en lactantes, pacientes de entre 10 y 20 años, varones y personas con fenotipo 

de células T. (5)  

 

Si bien, puede afectar a cualquier órgano, los más frecuentes afectados son el cerebro y 

el pulmón; como existe riesgo de lisis tumoral, el tratamiento de ésta debe ser instaurado 

rápidamente con hiperhidratación alcalina y alopurinol o urato oxidasa recombinante. Un 

niño con una leucocitosis mayor a 100.000/mm3 debe ser derivado rápidamente a un 

centro de atención de tercer nivel para su correcta evaluación y tratamiento.  

Se deben realizar hemograma completo, electrolitos plasmáticos, calcemia, fosfatemia, 

pruebas de función renal y de coagulación. La sintomatología está dominada por el 

compromiso neurológico y pulmonar, que se manifiesta como: compromiso de conciencia 

variable, visión borrosa, diplopía, convulsiones, edema de papila, disnea, hipoxia y 

cianosis; también se describe priapismo, engrosamiento del clítoris, dactilitis y datos de 

dificultad respiratoria. Se debe evitar aumentar la viscosidad con transfusiones 

innecesarias (especialmente de glóbulos rojos) tratando de alcanzar niveles de 

hemoglobina normales. Si el recuento plaquetario es menor de 20.000/mcL, se debe 

transfundir plaquetas para disminuir el riesgo de hemorragias. El recambio sanguíneo con 
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2 volemias o la leucoaféresis pueden disminuir rápidamente el número de leucocitos y 

mejorar la coagulopatía. La recomendación de la Academia Americana para leucoaféresis 

para hiperleucocitosis es categoría I (terapia de primera línea) y recomendación grado IB 

(recomendación fuerte, evidencia de moderada calidad) para leucostasis. (6)  

La presente investigación tiene como objetivo determinar el impacto en la mortalidad al 

debutar con hiperleucocitosis en pacientes con leucemia linfoblástica aguda recién 

diagnosticados en un periodo de tiempo establecido en el Hospital Juárez de México.  

EPIDEMIOLOGIA:  
 

Una de las principales causas de morbimortalidad en niños y adolescentes alrededor del 

mundo es el cáncer. Según las últimas estimaciones hechas por Globocan 2018, cada año 

se diagnostican aproximadamente 18 millones de casos nuevos de cáncer en todo el 

mundo, de los cuales, más de 200,000 ocurren en niños y adolescentes (7). Es un problema 

de Salud Pública ya que es una de las principales causas de mortalidad por enfermedad 

en este grupo de edad y tiene un gran impacto físico, social, psicológico y económico, 

tanto para el paciente como para sus familiares. 

 

Situación Nacional: 

El cáncer infantil en México es un problema de salud pública, al ser la principal causa de 

muerte por enfermedad entre los 5 y 14 años de edad, cobrando más de 2,000 vidas 

anuales. Comparado con las enfermedades neoplásicas en los adultos, el cáncer en la 

infancia y adolescencia representa una proporción baja, ya que solo el 5% de los casos 

de cáncer ocurren en niños. Sin embargo, esta enfermedad representa una de las 

principales causas con mayor número de años de vida potencialmente perdidos, ya que 

se estima que cada niño que no sobrevive al cáncer, pierde en promedio 70 años de vida 

productiva, además de ser un factor negativo para la salud emocional y la dinámica 

familiar. De acuerdo con las proyecciones de la Población de los municipios de México 

2010-2030 del Consejo Nacional de Población (CONAPO), hasta el 2018 la población de 

niños y adolescentes entre los 0 y los 19 años fue de 44,697,145; de los cuales 26,493,673 

no cuentan con ningún tipo de Seguridad Social. En México, de acuerdo con los registros 

del Centro Nacional para la Salud de la Infancia y la Adolescencia (CeNSIA), la 
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supervivencia global estimada es a 5 años para todos los tipos de cáncer en menores de 

edad. En Unidades Médicas Acreditadas (UMA) para la atención de esta enfermedad, es 

del 56%. Si bien esto representa un avance significativo en relación a años previos, México 

aún se encuentra por debajo de los estándares encontrados en países desarrollados, 

donde se espera que el 80% de los pacientes se curen. Se encuentra reportado entre las 

principales causas de mortalidad para los grupos de 1 a 4 años y de 5 a 14 años de edad. 

Para el primer grupo, las neoplasias malignas en niñas y niños ocuparon el lugar número 

5 en el año 2006 y el lugar número 3 para el año 2011.  

 

Para el grupo de 5 a 9 años de edad, el cáncer es la principal causa de muerte, mientras 

que para el grupo de 10 a 14 años de edad, es la segunda causa de muerte, únicamente 

precedida por accidentes. (8) Respecto a las tasas de mortalidad (por 100,000 habitantes) 

los adolescentes entre los 15 y los 19 años de edad tuvieron la mayor tasa de mortalidad 

con 6.88, mientras que la menor tasa de mortalidad fue para el grupo de edad entre los 0 

y los 4 años con 4.35. Entre los 5 y los 14 años las tasas se mantuvieron similares entre 

ambos grupos con 4.60 (5 a 9 años) y 4.54 (10 a 14 años) (9).  

 

Situación internacional:  

El cáncer es una de las principales causas de mortalidad entre los niños y los adolescentes 

en todo el mundo. La probabilidad de sobrevivir a un cáncer diagnosticado a esa edad 

depende del país de residencia: en los países de ingresos altos, más del 80% de los niños 

afectados de cáncer se curan, pero en muchos países de ingresos medianos y bajos la 

tasa de curación es de solo el 15% al 45% (10). 

 

Esas tasas de curación más bajas se pueden deber al retraso en el diagnóstico o a la 

detección de la enfermedad cuando ya se encuentra en un estadio avanzado, la ausencia 

de diagnóstico preciso, la falta de tratamientos disponibles, el abandono de las pautas 

terapéuticas, la muerte por la toxicidad (los efectos secundarios) causada por los 

medicamentos y las recidivas evitables. Cabe señalar que la mejora del acceso a la 

atención oncológica para los niños, que incluye técnicas y fármacos esenciales, puede 
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mejorar las tasas de recuperación, resulta muy rentable y es viable en todos los lugares 

(11). 

ANTECEDENTES 
 

Los progresos obtenidos en la segunda mitad del siglo XX en el diagnóstico, tratamiento 

y curación de las enfermedades malignas del niño y del adolescente constituyen uno de 

los logros más significativos en el campo de la oncología y puede asemejarse a otros 

múltiples logros alcanzados por la pediatría. (12)   

La quimioterapia fue introducida a fines de la década del 40 por Goodman y Gilman 

(mostaza nitrogenada) y por Farber (aminopterina, precursor del methotrexato), y es uno 

de los pilares del tratamiento del cáncer infantil. Actualmente hay en uso más de 30 drogas 

aprobadas internacionalmente e incorporadas en los protocolos del PINDA y una decena 

de otras en fase 2 o 3 (protocolos experimentales). (13) 

La quimioterapia comenzada a desarrollarse en la década del 50 logró mejorar las 

posibilidades de curación al ejercer una acción generalizada en todo el organismo, por lo 

cual resultó eficaz en los cánceres hematológicos, que desde la partida comprometen todo 

o gran parte del organismo y también contribuyó a disminuir las recaídas que se producían 

por metástasis microscópicas a distancia (no evidenciables clínicamente) de los tumores 

sólidos tratados solo con cirugía. (14) 

 

Existen dos formas de alcanzar una pronta reducción de la cuenta de glóbulos blancos en 

un paciente diagnósticado con leucemia aguda: la pronta administración de quimioterapia 

o la leucoaféresis. Mientras que los beneficios y riesgos de ambos métodos permanecen 

no concluyentes, se recomienda empezar la quimioterapia con prontitud en todos los 

pacientes con hiperleucocitosis, y que la leucoaféresis se limite a pacientes con 

indicaciones precisas. (15) 

El inicio temprano de la quimioterapia al momento que el diagnóstico ha sido confirmado, 

está recomendado. En un estudio realizado por Mehmet Akif Ozdemir et al, se aplicaron 

bajas dosis de prednisona en las primeras 12 a 24 horas de hospitalización como terapia 

de inducción a la remisión, y no se realizaron leucoaféresis o exanguíneotransfusión. La 

dosis inicial de prednisona fue de 6mg/m2/24 horas como infusión endovenosa diaria. En 
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los siguientes días, en orden de disminuir la cuenta de glóbulos blancos se aumentaron 

las dosis cada día, hasta llegar a una dosis total de 60 mg/m2/24h a los 50 días. Todos los 

pacientes demostraron una reducción significativa de la cuenta de los glóbulos blancos 

hasta en un 93.1% en el día 50. 

 

En el estudio de Hiroto Inaba et al, donde se revisaron 579 pacientes con leucemia 

mieloide aguda e hiperleucocitosis, el 100% de los pacientes fueron tratados con líquidos 

endovenosos continuos para la hidratación. Además, la mayoría recibió alopurinol y 

bicarbonato de sodio o urato oxidasa. La hidratación endovenosa disminuye la viscosidad 

sanguínea. Se recomienda la hidratación con solución salina normal a 3L/m2/24 horas, o 

200 ml/kg/día si el paciente pesa igual o menos de 10 kg. La alcalinización urinaria puede 

llevarse a cabo por la adición de bicarbonato de sodio de 50-100 mEq/L, para mantener 

un pH urinario entre 7 y 7,5 (con pH <7 mayor riesgo de nefropatía úrica y con pH >7,5 

mayor riesgo de nefropatiá por cristales de fosfato cálcico).  

 

La leucoaféresis tiene la ventaja de remover gran número de células (aproximadamente 

1011 a 1012) sin la pérdida de grandes volúmenes de sangre. La desventaja de este 

procedimiento es la necesidad de contar con un cáteter venoso central, también puede 

disminuir la cuenta de plaquetas junto con los glóbulos blancos y el aumento de rebote 

rápido de los blastos luego de leucoaféresis, a menos que otra terapia citoreductora se 

inicie. (16) Como regla, una citoreduccion controlada con prednisona es adecuada para un 

conteo de leucocitos < 400 000/μL. Si fuera indicado, la exsanguineotransfusion es 

preferible en niños pequeños (<12 - 15 kg de peso), pero por la contaminación y las 

complicaciones asociadas a la transfusión, esto se aplica cada vez menos. (17) 

La evidencia respecto a la leucoaféresis es controvertida, pero se ha utilizado para la 

leucoreducción en pacientes con leucemia con hiperleucocitosis. Sin embargo no hay 

datos claros que demuestren un beneficio para utilizar rutinariamente este procedimiento, 

por lo que se prefiere la quimioterapia antes de leucoaféresis. Se han implementado varias 

intervenciones en un intento de mejorar los resultados en pacientes con hiperleucocitosis 

sintomática. La mayoría son de apoyo e incluyen la optimización de la coagulación, la 

hiperhidratación y la administración de alopurinol.  
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La presencia de hiperleucocitosis puede provocar varias complicaciones, como 

leucostasis, sindrome de lisis tumoral  y coagulación intravascular diseminada, la primera 

más estrechamente asociado con leucemia mieloblástica que con leucemia linfoblástica. 

El mayor tamaño de los mieloblastos, en comparación con los linfoblastos, puede 

contribuir a la mayor frecuencia de hemorragia intracerebral en pacientes con leucemia 

mieloblástica. Estas células no circulan con facilidad a través de los vasos pequeños, lo 

que provoca secuestro, daño vascular y hemorragia. Los trastornos metabólicos y la 

insuficiencia renal fueron las principales causas de morbimortalidad precoz en pacientes 

con leucemia linfoblástica aguda. 

 

La leucostasis sintomática puede precipitarse por aumentos en la viscosidad de la sangre 

total después de transfusiones de glóbulos rojos. Estas transfusiones se deben 

suspender, si es posible, hasta que se reduzca el recuento de blastos. Si es necesaria una 

transfusión, se debe administrar lentamente una sola unidad de glóbulos rojos durante 

algunas horas o durante el procedimiento de leucoaféresis. Se fomenta la 

hiperhidratación. Los pacientes también deben recibir transfusiones profilácticas de 

plaquetas para mantener un recuento de más de 20 a 30 000/microlitro hasta que se 

reduzca el recuento de leucocitos y se estabilice la situación clínica. En pacientes con 

leucemia linfoblástica aguda, la hiperleucocitosis rara vez se complica con leucostasis y 

la tasa de muerte temprana es inferior al 5%. El desafío del manejo de la leucostasis en 

leucemia linfoblástica aguda implica la prevención del síndrome de lisis tumoral, la 

coagulación intravascular diseminada y el mayor riesgo de recaída (aproximadamente el 

50% a los cuatro años). (18) 

Lichtman y Rowe demostraron que la viscosidad de la sangre no está elevada en la 

mayoría de los estados hiperleucocíticos porque el aumento del leucocito suele 

compensarse con una reducción del eritrocrito. Por la misma razón, deben evitarse las 

transfusiones de hemoderivados antes de la leucoaféresis, ya que pueden desencadenar 

el desarrollo de leucostasis. Si es necesario, la transfusión debe administrarse lentamente 

después del procedimiento de leucoaféresis. Además, los diuréticos también pueden 

provocar aumento de la viscosidad de la sangre y debe retrasarse hasta leucocitos se 

reduzcan. (19) 
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El tratamiento definitivo de la hiperleucocitosis corresponde al inicio de quimioterapia 

apropiada tan pronto como sea posible. Se debe iniciar monitoreo continuo de signos 

vitales, saturación de oxígeno, balance de ingresos y egresos, cuantificación de diuresis, 

peso y contar con al menos un acceso venoso. Hidratación adecuada con medidas de 

prevención de sindrome de lisis tumoral. Sostén transfusional: Transfundir plaquetas 

cuando el recuento sea menor a 20.000/ mm3 debido al riesgo de hemorragia en sistema 

nervioso central. La citoreducción gradual puede utilizarse prednisona en la leucemia 

linfoblástica aguda con dosis de 15-30 mg/m2 /día, hidroxiurea o dosis bajas de citarabina. 

Se prefiere mantener valor de hemoglobina <8 g/dl.  Los siguientes procedimientos 

deberán ser indicados por el hematooncólogo tratante valorando la mejor opción para 

cada paciente en particular. (20) 

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 
 

La leucemia linfoblástica aguda es un problema mundial, siendo la población pediátrica 

los principales afectados. La hiperleucocitosis se considera factor de alto riesgo para la 

evolución, aumentando el riesgo de mortalidad, incluso en el debut de la enfermedad de 

un 20 hasta un 30% en la primera semana. Se caracteriza por producir leucostasis, 

llegando a disfunción orgánica por compromiso de la microvasculatura con complicaciones 

asociadas. Iniciar oportunamente la inducción a la remisión con la quimioterapia reduce el 

número circulante de globulos blancos (blastos)  y decrece su producción, siendo el 

principal tratamiento para mejorar sobrevida. 

JUSTIFICACION 
 

La leucemia linfoblástica tiene hasta un 80% de curación si se aporta diagnóstico y 

tratamiento oportuno, siendo importante el début de la misma para considerarla de alto o 

bajo riesgo. La hiperleucocitosis es una pieza fundamental para considerarse de alto 

riesgo, por lo que su detección e intervención oportuna probablemente disminuirá días de 

estancia intrahospitalaria así como el riesgo de mortalidad asociada a la misma. De la 

misma forma, el inicio temprano con la primera fase de la quimioterapia, disiminuiríamos 

el riesgo de mortalidad. 
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PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 
 

¿Debutar con hiperleucocitosis es realmente un factor predictor de mortalidad para la 

poblacion pediátrica con leucemia linfoblástica aguda? 

 

HIPÓTESIS 
H0: La hiperleucocitosis no predice una mayor mortalidad en los pacientes que debutan 

con leucemia linfoblástica aguda  

HA: La hiperleucocitosis predice una mayor mortalidad en los pacientes que debutan con 

leucemia linfoblástica aguda.  

 

OBJETIVO GENERAL Y ESPECÍFICOS 
 

OBJETIVO GENERAL: 

 Determinar los casos de mortalidad asociados a pacientes pediátricos con leucemia 

linfoblástica aguda que presentaron hiperleucocitosis 

 
 

OBJETIVOS ESPECÍFICOS: 
 

 Determinar la incidencia de mortalidad en pacientes pediátricos con leucemia 

linfoblástica aguda con hiperleucocitosis.  

 Determinar principal inmunofenotipo encontrado en aquellas leucemias 

linfoblásticas agudas debutantes con hiperleucocitosis  

 Definir cual fue la principal traslocación cromosómica por reordenamiento genético 

asociada en leucemias linfoblasticas agudas con hiperleucocitosis 

 Identificar tiempo de inicio de la quimioterapia posterior al diagnóstico por aspirado 

de médula ósea  

 Mencionar cuantos pacientes ingresaron a terapia intensiva pediátrica para manejo  
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METODOLOGÍA 

 

DISEÑO DE INVESTIGACION: 
 

Estudio observacional, transversal, retrospectivo, descriptivo. Se revisarán expedientes de 

los pacientes atendidos en Hospital Juárez de México dentro de un periodo comprendido 

de Enero del 2018 a Diciembre del 2021.  

 

DEFINICION DE LA POBLACION: 
 

La población consiste en todos los pacientes menores de 17 años 11 meses, con 

diagnóstico de leucemia linfoblástica aguda que debutaron con hiperleucocitosis que han 

estado hospitalizados en el Hospital Juárez de México durante el periodo comprendido de 

Enero del 2018 a Diciembre del 2021. 

 
 

CRITERIOS DE INCLUSIÓN Y EXCLUSIÓN: 
 

 CRITERIOS DE INCLUSIÓN: 

 

1.-Pacientes menores a 17 años 11 meses.                                                                

2.- Diagnóstico de leucemia linfoblástica aguda por aspirado de médula ósea con o sin 

hiperleucocitosis  

3.- Pacientes que cumplan con >100.000/mm3 leucocitos en hemograma  

4.- Pacientes que debuten con hiperleucocitosis  

 

 CRITERIOS DE EXCLUSIÓN: 

 

1. Pacientes dados de alta (traslado/voluntaria)  

2. Datos incompletos del expediente clínico  
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DEFINICIÓN DE VARIABLES 
 
La variable dependiente es incidencia de hiperleucocitosis en la leucemia linfoblástica 

aguda. Las variables independientes se muestran a continuación: 

 

Variable Definición operacional Calificación Tipo de 
variable 

         Género Condición de una persona 
que diferencia entre 

masculino  y femenino 

1. Femenino 
2. Masculino 

Cualitativa 
nominal 

Dicotómica 

Edad Tiempo cronológico medido 
en años cumplidos por el 

paciente 

1 mes – 17 Años 11 meses Discreta 
Cuantitativa 

Linaje en 
leucemia 

Linfoblástica 
(inmunofenotipo) 

Proliferaciones neoplásicas 
de células hematopoyéticas 

inmaduras cuya acumulación 
progresiva se acompaña de 

una disminución de la 
producción de las células 

sanguíneas normales 
 

1. Celulas B 
2. Celulas T  

Cualitativa 

Hiperleucocitosis  Leucocitos >100.000/mm3 1. >100.000/mm3 
2. >200.000/mm3 
3. >300.000/mm3 

Cuantitativa 

Inmunofenotipo Característica para asignar el 
linaje a la proliferación 

blástica una vez definido el 
diagnóstico morfológico, útil 

para predecir el 
comportamiento de las 

poblaciones linfocitarias. 
 

1. CD10 
2. CD19 
3. CD22 
4. CD33 
5. CD 5 
6. CD7 
7. CD2 

8. CD13 
9. CD14 
10. TDT 

Cualitativo  

Traslocación 
cromosómica 

(reordenamiento 
genético) 

Es el desplazamiento de un 
segmento de un cromosoma 

a un nuevo lugar en el 
genoma. 

 

1. t(1:19)(q23;p13)  
2. t(9:22)(q34;p11)  
3. t(4:11)(q21;p23)  

4. t(12:21)(p13;q22)  
 

Cualitativa  

Mortalidad Expresa la magnitud con la 
que se presenta la muerte en 

una población en un 
momento determinado 

1. Positivo 
2. Negativo 

Cualitativa  
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TÉCNICAS, INSTRUMENTOS Y PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCIÓN DE LA 
INFORMACIÓN.  
 

Se revisaron la totalidad de expedientes de los pacientes diagnosticados con leucemia 

linfoblástica aguda en el período comprendido de Enero del 2018 a Diciembre del 2021; 

la lista de casos se obtuvo del registro general de pacientes del servicio de Oncología 

pediátrica. 

 

Se recabaron las siguientes variables: expediente, edad al diagnóstico, fecha de 

diagnóstico, sexo, fecha de inicio de tratamiento, muerte, reordenamientos genéticos, 

inmunofenotipo y cuenta leucocitaria, y se les dio seguimiento por 3 años (1095 días) de 

forma retrospectiva a través de la revisión del expediente clínico. 

 

Para la recopilación de la información se utilizó el programa Excel, así como también para 

la elaboración de gráficos y estadística descriptiva con medidas de tendencia central 

(media y porcentaje), y para el análisis estadístico encaminado al contraste de nuestra 

hipótesis, empleamos el programa SPSS Statistics IBM, utilizando para tal efecto curvas 

de supervivencia de Kaplan-Meier analizadas mediante Log-Rank. 

 

ANÁLISIS E INTERPRETACIÓN DE LOS RESULTADOS. 

 

Se revisaron los expedientes de 41 pacientes diagnosticados de leucemia linfoblástica 

aguda en el Hospital Juárez de México del periodo comprendido de Enero del 2018 a 

Diciembre del 2021. Del total de expedientes revisados, no se eliminó ningún caso. 

La edad en la cual se diagnosticó la leucemia linfoblástica aguda tuvo una mediana de  9 

años y una media de 8 años 6 meses; sin embargo, el rango de edades fue de 1 mes de 

vida hasta 17 años con 11 meses, con una desviación estándar de 4 años 7 meses. La 

edad media en aquellos que debutaron con hiperleucocitosis fue de 7 años 8 meses y una 

mediana de 9 años.  



 

14 
 

De los 41 pacientes analizados, 10 de ellos debutaron con hiperleucocitosis 

(>100,000/mm3), siendo 435,000/mm3 la cifra más alta y 109,000/mm3 la más baja. Se 

obtuvo una media de 221,970/mm3 y una mediana de 183,950/mm3. 

 

 

De la población general 17 fueron mujeres (41.4%) y 24 fueron hombres (59%), mientras 

que en aquellos que debutaron con hiperleucocitosis, se encontraron 5 hombres (50%) y 

5 mujeres (50%). 

Femenino
41%

Masculino
59%

Gráfica 2. Distribución por género %

Femenino Masculino

HIPERLEUCOCITOSIS
24%

SIN 
HIPERLEUCOCITOSIS

76%

Grafica 1. Total de población= 41 pacientes

HIPERLEUCOCITOSIS SIN HIPERLEUCOCITOSIS
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De acuerdo al inmunofenotipo analizado en población total, se encontró LLA L2 PRE B1 

en un 65%, posteriormente LLA L1 PRE B1 en un 30% representados por CD10 

principalmente. Por otro lado LLA L2 de células T en un 2.43% y LLA L1 de células T en 

un 3% siendo representados éstos últimos por CD5 y CD7: 

 

 

Dentro de la población infantil que debutó con hiperleucocitosis, el inmunofenotipo más 

frecuente también fue LLA L2 pre B1 con un 67%, seguido de LLA L1 pre B1 con un 22%, 

LLA L1 células T en un 11%:  

 

LLA  L2 pre B1 (CD10)
65%

LLA L1 pre B1 (CD10)
30%

LLA L1 cls. T (CD5 Y CD7)
3%

LLA L2 cls. T (CD5 Y CD7)
2%

Gráfica 3. Inmunofenotipo en población total

LLA  L2 pre B1 (CD10) LLA L1 pre B1 (CD10) LLA L1 cls. T (CD5 Y CD7) LLA L2 cls. T (CD5 Y CD7)

LLA L2 preB1
67%

LLA L1 preB1
22%

LLA L1 cels. T
11%

Grafico 4. Inmunofenotipo en población con hiperleucocitosis 

LLA L2 preB1 LLA L1 preB1 LLA L1 cels. T
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La traslocación cromosómica por reordenamientos genéticos en la población total 

analizada fue: negativo en un 76%, posteriormente t(9;22) en un 12%, t(1;19) en un 5%, 

t(11;19) en un 2%, Cromosoma 21 región AML en un 2%, ETV6/RUNx1 t(12;21) en un 

2%. Dentro de la población con hiperleucocitosis, un 50% fue negativo a reordenamientos 

cromosómicos, 20% t(9;22),  20% a t(1:19) y un 10% a t(11;19):  

 

 

Del tiempo de diagnóstico al inicio de la quimioterapia fue una media de 15 días al tener 

completamente el abordaje diagnóstico, confirmando por aspirado de médula ósea. 

Ninguno de nuestros pacientes con hiperleucocitosis analizados fueron ingresados a la 

unidad de cuidados intensivos pediátricos dentro del debut, sin embargo una cuarta parte 

ha requerido estancia por complicaciones de enfermedad oncológica de base dentro del 

seguimiento en 3 años.  

 

Para demostrar si la hiperleucocitosis es realmente un factor predictor de mortalidad, se 

analizó la mortalidad en población total y en aquellos que debutaron con hiperleucocitosis, 

así como la misma por cada año estudiado en ambas poblaciones.  

 

 

Negativo
50%

t(9;22)
20%

t(1;19)
20%

t(11;19)
10%

Gráfico 5. Reordenamientos genéticos en población con 
hiperleucocitosis

Negativo t(9;22) t(1;19) t(11;19)
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4%

96%

Gráfico 6. Mortalidad en población total (41 pacientes)

Vivos Mortalidad

Fallecidos
40%

Vivos
60%

Gráfico 7. Mortalidad en población con hiperleucocitosis (10 pacientes)

Fallecidos Vivos

Vivos
87%

Fallecidos
13%

Gráfico 8. Mortalidad en pacientes sin hiperleucocitosis (31 pacientes) 

Vivos Fallecidos
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Por cada año, se demostró la siguiente mortalidad en población total y en aquella que 

debutó con hiperleucocitosis: 

 

 

A continuación se mostrarán resultados obtenidos por medio de análisis estadístico 

empleando el programa SPSS Statistics IBM, utilizando para tal efecto curvas de 

supervivencia de Kaplan-Meier analizadas mediante Log-Rank: 

 

 

 

 

 

 

Tabla 1. Resumen de procesamiento de casos 

HIPERLEUCOCITOSIS N total N de 

eventos 

Censurado 

N Porcentaje 

HIPERLEUCOCITOSIS 10 4 6 60,0% 

SIN 

HIPERLEUCOCITOSIS 

31 4 27 87,1% 

Global 41 8 33 80,5% 

15% 16%

25%

0%0%

25%

33%

50%

85%

59%

42%

50%

0%

10%

20%

30%

40%

50%

60%

70%

80%

90%

2018 2019 2020 2021

Gráfico 9. Mortalidad por año en población con y sin hiperleucocitosis 

Sin hiperleucocitosis Hiperleucocitosis Vivos
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Tabla 3. Comparaciones globales 

 Chi-cuadrado gl Sig. 

Log Rank (Mantel-

Cox) 

3,205 1 ,073 

Prueba de igualdad de distribuciones de supervivencia 

para los distintos niveles de HIPERLEUCOCITOSIS. 
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DISCUSIÓN 
 

Contrastan las observaciones obtenidas en nuestra investigación con lo reportado por 

otras instituciones que atienden pacientes pediátricos con cáncer en el mundo. Destacan 

por su trascendencia, el porcentaje de pacientes que debutan con hiperleucocitosis, la 

prevalencia en la translocación 12;21 y la mortalidad en los pacientes con 

hiperleucocitosis. 

 

Una de las posibles explicaciones al alto porcentaje de pacientes que debutan con 

hiperleucocitosis es el tiempo de diagnóstico, es decir, el tiempo transcurrido entre el inicio 

de los síntomas propios de la enfermedad neoplásica y el aspirado de médula ósea; si 

bien no existe un método de detección de la leucemia infantil, es probable que el limitado 

acceso a los servicios de salud aumente el tiempo de diagnóstico, permitiendo que los 

pacientes progresen desde una leucocitosis, hasta una cuenta leucocitaria alta 

(>50,000/mm3) y finalmente una hiperleucocitosis. Es importante destacar que aquellos 

pacientes ingresados ya con diagnóstico confirmatorio por aspiración de médula ósea, el 

inicio de quimioterapia fue en 24 horas.  

 

Otra explicación probable viene dado por la propia biología de la enfermedad, en la que 

es probable que exista un mayor descontrol del ciclo celular en los pacientes con 

hiperleucocitosis, que en aquellos pacientes con cuentas leucocitarias por debajo de 

100,000/mm3. 

 

La naturaleza controvertida de la leucoaféresis se deriva de su alto costo financiero, la 

falta de accesibilidad, el riesgo de complicaciones del procedimiento y el riesgo de retrasar 

la quimioterapia. Además, falta evidencia definitiva que respalde cualquier beneficio 

adicional en comparación con el tratamiento estándar. 

 

A nivel mundial se reportan una prevalencia de mutación genética ETV6/RUNx1 

(translocación 12:21) para los pacientes que debutan con leucemia linfoblástica aguda del 

25%, que contrasta en lo encontrado en nuestra investigación que fue del 2%. Cabe 

destacar que este reordenamiento cromosómico acarrea un buen pronóstico y que el 
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hecho de que sea escaso en nuestra población pudiese explicar un aumento en la 

mortalidad general.  

 

La hiperleucocitosis es un factor de mal pronóstico de los pacientes diagnosticados con 

leucemia linfoblástica aguda; los mecanismos fisiopatológicos que explican este fenómeno 

son mayor posibilidad de síndrome de lisis tumoral, leucostasis pulmonar y cerebral, mayor 

posibilidad e infiltración de leucemia a órgano santuario (sistema nervioso central y 

testículos) y una mayor tasa de replicación de los linfoblastos, lo que pudiera corresponder 

con una menor posibilidad de respuesta al tratamiento citostático.  

 

Para la muestra de pacientes analizada, se encontró que la curva de supervivencia es 

distinta para ambos grupos, a saber, para el grupo de la hiperleucocitosis se espera una 

supervivencia global del 60% a 3 años del diagnóstico y para el grupo de pacientes sin 

hiperleucocitosis se espera una supervivencia global del 87% a 3 años del diagnóstico. 

Estas diferencias en la supervivencia esperada tienen una significancia estadística del 

0.07, lo cual quiere decir que la posibilidad de que sean debidas al azar es inferior al 7%.  

 

CONCLUSIÓN 
 

El debut con hiperleucocitosis predice una mayor mortalidad en los pacientes recién 

diagnosticados con leucemia linfoblástica aguda, con un p= 0.07. 

 

Existen diferencias biológicas en la población de pacientes con leucemia linfoblástica 

aguda atendidos en el Hospital Juárez de México al compararlas con los pacientes de 

otras instituciones del mundo. Destacan por su importancia el porcentaje de pacientes con 

hiperleucocitosis en el momento del diagnóstico y la prevalencia de translocación 12:21. 

Estas diferencias pudieran ser responsables de una mayor tasa de complicaciones y 

mayor mortalidad en nuestra población, independientemente del acceso a los servicios de 

salud, por lo que vale la pena continuar investigando con el objetivo de establecer 

estrategias encaminadas a un tratamiento dirigido.  
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RECURSOS 
 

 Expediente clínico  

 Estadística digitalizada programa SPSS Statistics IBM  

 

 

ASPECTOS ÉTICOS 
 

Todas las actividades relacionadas con este protocolo se regularán con lo establecido en 

la Ley General de Salud publicado en el Diario Oficial del 6 de enero de 1987, además de 

que todos los procedimientos se regirán por la Declaración de Helsinki. 

 

El presente estudio se dirigirá en todo momento acorde a las Buenas Prácticas Clínicas 

haciendo las siguientes consideraciones: 

 

 Por ser un estudio descriptivo retrospectivo, el paciente no presenta riesgos 

adicionales o diferentes a los inherentes a la enfermedad para los participantes. 

 No requiere consentimiento informado. 

 La información se obtendrá conservando el anonimato de los participantes en todo 

momento. 

 
 

ASPECTOS DE BIOSEGURIDAD 

 
Por ser un estudio descriptivo retrospectivo, el paciente no presenta riesgos adicionales o 

diferentes a los inherentes a la enfermedad para los participantes. Se seguirán normas 

correspondientes para garantizar confidencialidad y seguridad de información de los 

pacientes.  
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