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INTRODUCCION. 

La leucemia aguda es la enfermedad neoplás lea más frecuen­

te de la infancia (33, ~2, 38) y hasta hace algunos anos la, 

Leucemia Llnfoblástlca Aguda' al'lgual que otros',tlpo's,de:leuc~ 
mta, se consideraba como una enfermeda"d ¡'ncur~bre';:;:'E'l'~/t'rat'a­
miento estaba destinado a un aspecto pal t'at·I~'~~'.'5·í~' .. :'.·1;~~·'e·:~"p~:ran­
za de erradicación de toda la poblaci.ón é~-rÚ.'l"~:'~;~:;l~'~·~~·~¡té·~(¿on 
la certidumbre de que estas células se vO;l··~:e·~·-<í'~·~':··~S~:~·t.'~'a-l~ente 
resistentes a todas las drogas a las cua'I~~,>:~\,,~'-n'·'-:\(~'Y~fal'mente' 
sensibles, presentándose entonces recaTda dél':"p~~'~-~'so leucéml­

CO; y en forma Invariable, la muerte del paclent,e. La difere!!. 

cla de senslbl l Idad a dlv~rsas drogas entre las células leucé­

micas y las células normales proliferantes más sensibles (Héd~ 

la ósea y tubo digestivo), es mayor en el caso de la Leucemia 

Llnfoblástlca (3); y en aftos recientes, la meJor!a en los re­

sultados de diversos esquemas terapéuticos, ha sido la suficle!!. 

temente impresionante para cambiar radicalmente el enfoque de 

105 médicos tratantes en este campo, con respecto a 105 avances 

del tratamiento y como resultado de la estrategia integral del 

mismo. La apl icaci6n a la Leucemia Llnfoblástica Aguda humana 

de 105 principios terapéuticos basados en la leucemia murina -

L-1210 transplantable en el animal de experimentación, ha per­

mitido contemplar la perspectiva de que la Leucemia Linfoblás­

tica Aguda humana puede ser curable y en la mayorTa de las tn~ 

tituciones dedicadas al tratamiento de esta enfermedad, los p~ 

cientes son tratados actualmente con este enfoque. 

En muchos hospitales que se dedican al manejo de este tipo 

de enfermedades, no existe uniformidad de criterio para el ma­

nejo de los pacientes leucémicos, en virtud de que la respon­

sabll ¡dad de su atención recae indistintamente en los servi­

cios de Oncología, Hematología e Inclusive de Medicina Inter­

na. 

El objetivo de este trabajo es uniformar el criterio para 

el manejo de los pacientes leucémlcos que Ingresen a los Ser-



lelos de 'Pedlatrra de lósdlfere~teshoi;plt~I~s'd¡'iISS~TE; 
po r. l0, que con,c,?m'Lta ~'.~e~~o~'~'~>~ 'e'~;'p:,'~~,:~~n' t,~::.,:,.~cri:~:~·.~·:ó t-~'c~ ~ ~,.,.,'de, ,1' n-

:::: I :: c:~,~ ;·~:~~A~~,~:~J:~~;~;.r;~,i~ÜL~t~:i~J;'~~~j;~~;~~:r';~';:,,~:::~: ' 
en n ue s t ro " ~e dJ o t::,{: I n"c 1 uy én d~s.~,·.'te n ';11 ~s.!:f~ J ..;_~ .r·.5·o's:~:mé t'odo's'~ te ra-

.::::;;~;~~t:ft~~~l~~~~~l~~111~~J~I!tf~!:~;~: 
rrollados, tales como factores eco:n'6~·i'~·~~~;·,~~:~'~'to~:ultura.les~· 
ecológIcos y tecnológIcos;, así ,com'o, 'dr'~,,~rii'b'llldad de nuevos 

agentes qu¡mloterap~uttco~ que permitan obtener 105 res~lta­
dos deseados, pero que dejan c6nstan¿ia"de nuestra inquIetud 

para abordar el manejo de los pacientes leucéml~os con el mi!, 

mo enfoque. 

Se hará una Introducción a la cInétIca celular ,y a la le!!, 

cemia experimental, con el objeto de comprender mejor el ma­

neJo terapéutico a seguir con los pacientes que cursan con -

procesos de LeucemIa Aguda Llnfoblástlca. 

CINETICA CELULAR. 

La leucemia aguda se ha curado ocasionalmente: Burchenal 

(30) en 1968, pudo recolectar de la literatura mundIal 157 c!, 

505 de más de 5 anos de sobrevlda, ~19unos de 105 cu~le5 se 

encontraban en remisión y sin ningún tratamiento durante va­

rios añ~s, concluyendo de estos datos que la recafda de un 

proceso leucémico se hacia menos frecuente. mientras mayor -

era el lapso lIbre de la enfermedad. 

Es dIfIcIl negar que algunos de estos casos se hayan cu­

rado¡ s In embargo, no había factores' comunes entre ellos que 

permItIeran atrIbuIr en particular la c~racI6n; por 10 que se 

aceptan como curaciones al azar, atrlbuíbles quizás 'a la na-



· ~. . 
turaleza, de la enfermedad, más que a: las 'virtudes ,Inherentes 

'de 1, t ra tam I ento"adlÍl ('n'l str'ádo," 

j~i:j;~~[~¡¡~1;~¡!:¡;¡f!t~¡r1t[¡;~i}~!~i~~t;}I~~~ttl¡ijli~ 
dos al ser humano 'y que esta InformaCl6n h~' p'~r~'i'ti'd~";~'~'ta- ' 

blecer qué tan cerca'podemos llegar a la c~racI6n:'dejo'~:'~u­
mores experimentales con las drogas, dlsponllil'es:" L~sconcel!; 
tos qUfmioterapéutf.cos están basados dlrectamente',:,"por')o -

tanto, en la probabilIdad de destruir todas las é:é'liílas tum!!. 

ra1es po:r: e.l ,tratamiento con drogas o mecanIsmos Inmhncs pa­

ra obtener la curacf6n. 

Frel 'y F:rel~t,é:h,'(i3). en 1965, calcularon te6rJcamente, 

que id núnie'~o',:d,e :~élulas leucémlcas en cualquier momento del 

dtag~6stlc'~}~:'d'e ~n.'recaída es de aproxImadamente I X 1012 

Cada ~'I;I'uia"leú~émlca pesa aproximadamente I X 10 -9 (1 bll16n 

de células'po¡", gramo). En promedIo, un paciente con 100 gr. 

de 'tumor ~61'I~o en el' momento del diagnóstico tendría aproxl­

mada'mente l X 10 11 células tumorales. En base a ésto, se ha 

calculado que un nlno con ,leucemia, que pesa 30 Kg. (1 m2 de 

superficie corporal), presenta un promedio de I X 10 12 célu­

las leucémicas cuando se halla en recaTda. Esto representa 

aproximadamente I Kg ó 3-~% del peso corporal del paciente. 

La mayorfa de las drogas antlneoplástlcas no tIenen toxi 

cldad selectIva para 105 tumores experimentalmente sensibles 

a ellas, ya que para reduc(r una poblacIón celular tumoral 

de 1 X 10 12 a menos de una célu1a, requerIrla una muerte po~ 

droga de 99,99999999 % de la poblacl6n tumoral y de 99 a 99.9% 

de células vftales normales¡ por 10 que matar'más células no~ 

males sería Ir más allá del punto de toxicidad. 

En 1966, Shabell (13) dlsenó un esquema experimental en 

ratones, en los cuales Inocul6 una sola célula aislada L-1210 

Jntraperftonealmente; los ratones In~culados 'por este método. 

basado en di luciones celulares del I agIO, y cuando se procedía 
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al recuento con' el hemo'c'ltómetrodel 1 r~'üldo:d~'ascltls, ba-

~:: o q:: ~: c ~ ~ ~:~o~\:,~sJ~~¡~:{~~"tiE~:~I~{g;¡~;.~~:~~~fl::a;: ~~' 
te mezc 1 ada, no p resen taran ·,Ieuceml a;f.X':, E, 1 '':70%:';~,;de.,·¡ 1675, :ra to­
n es. res tan te; 1 mp la" 't cid ~~~~.;·~·6ñ~':·:t~~'~:fgiy:~~Cf~~i~?:p~b-~i;~.~\~:{~·~'é"t\!~d'~-'~: de" 

. . ,'.:. ';',' _.' . <,:·:;¡.,'»,.r'''',~~~;.:.\tr;",~,:(;·",~~).~g·r;>,·,;::·;, ';"'.; ." <.' 
d I1 uc 16n, sobrev Iv I eron, En' laausencl a;:de,~e r.ror,.en' 1 a dll.!!. 

clón y 100% de vlabllldadde¿él~¡~~¡L'~Yúo'Xí~':~~rtaíldad 
en este grupo, basado en lacu'rva:d~d ¡~'~;;I'b~'~¡'~n:dépolsson, 
deberla haber sido de 63%, en lu~~rde'¡:.30-t~b:e~:;:~do,' Esto 

sugiere que el porcentaje de c61ulas ~lables',eri"las~uspensl~ 

nes tumorales utilizadas, era 50% e": promedio (flg"; No,' ,1), 

Oetermlnando el tiempo del fInal. de la terapia, al dra 

de la mediana de muerte, los lnvestlgadore's podfan estlf!1ar 

el número de c61ulas vIables L-1210 presentes al final, de la 

terapia. 

Una de las observaciones más importantes que se obtuvie­

ron de estos estudIos, es la de muerte de células leucémlcas 

por drogas inducidas in vivo. Esto quiere decir que: en una 

poblacl6n celular tomada a.1 azar, un porcentaje constante de 

la población leucémica total, independientemente del tamarlo 

de la poblacl6n, es destruida por una dosis efectIva admlnl~ 

trada, de una variedad de diferentes agentes antileucémicos, 

(flg. No. 2). Se observa el promedio de vida de ratones I!!!. 

plantados con células leucómlcas P-153~ medIante diluciones 

de 10910 y tratados con una dosis única, constante y efecti-

va de Vlncristlna. Se pueden observar porcentajes de destru~ 

clón (muerte) signifIcativos y consistentes, deducidos del -

incremento en la sobrevida, en relación al tamaño del lnóculo. 

la Fig. No. 2 muestra en las J Toeas paralelas a dos gru­

pos (tratados y no tratados), indicando un porcentaje consta!!. 

te de destrucción (muerte), con la misma dosis efectiva de -

vlncrlstlna sobre un márgen 4 10910 del tamafto del ¡nóculo y 

más aún, indica el tiempo de duplicación de las células leu­

cémicas que sobreviven, no s~ modific6 por exposición a la -

dogra. Este prIncipio de la cinética de la muerte celular -

:,.,",:,' 
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IHPLANTACION INTRAPERITONEAl E"·RATONES 
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muerte celular 
99.9987 

Control 
Tiempo dupllcacfón 

0.46 d ras 

" 13 17 
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-. 
por drogas antlneoptáslcas no' está restringida aun tumor o 

droga ún t tos. ,.Obse.rvándose. a'de,más; ca:ns tan,tes s t,m.f I ar~s de 1 

log. 'de, célulás L-12.10 mÜer,~~s:Jn vlvoconagenté~ antlleu­

cém leos Ce 1 tos I n -ar~b 1~6s (d~ ;6-mercaptopur I na, .í: I ~l'~fós faml ' 

da, ame topter I ,;al~", 'd~!d Iver"sas n Itrosou reas" á~'ttvú:": 
. ',0 "' •• ",'j'.' .,' 

Los resu 1 tádósba~;ado;en obs~rvác I ones;lon~1 túdi ~a';"~,, de! 

6 meses ~ másde ÍJna~'ó~;.'e~rató~~s'leu~ériilc~S:td~á~"~¿~c¡'n·-· 
qu I mi ote rap I ~, I ~dl can que ~ 1 ' t ~a ta~I~~'t~/d~~;st~~'~¡' ~;;;"s'­
que albergaban c61ulas leu~émlca~;LL1:ílo'~¿:o'~~~ent~s~ntl-
1 eucém f cos rep resen ta t ,'YDs' de,'.··1·~~5~~"d·r:f~'~·~~··f.;;~i.·~ ~\p~~,', no r'e's'u 1 

t6 en la selecc tón de' célula·5:·il·éü~é~·t·c·a~-·.vf~bles; con retra: 

so prolongado en la fase de;cr¡'~íinlento Inducid;' por drogas. 

Dado que no existe ninguna drog~ an~l~ancerosa disponible -

que cure la leucemia experimental avanzada con una dosis únl 
ca letal para el 10% de los sujetos, ni de ninguna droga con 

potencial logaritmico destructivo para cualquier tumor celu N 

lar in vivo, de aproximadamente 10 9 células leucémicas de -

los tumores experimentales avanzados; se requerirá, por 10 -

tanto, de dosis repetidas de tratamiento con orogas disponI­

bles, para tratar 105 tumores en el hombre. 

LEUCEMIA EXPERIMENTAL. 

Sklpper (22), en 1967, confirmó que la actividad antl­

leucémlca del ~lt05In-arablnósldo contra células L-1210 del 

ratón es útil; pero no da resultados espectaculares cuando 

el medIcamento es administrado una vez al día por quince -

dias, o diariamente hasta la muerte. Se supone que las ex­

posiciones múl tiples durante dos ciclos de duplicación cel!!, 

lar como promedio, deberían exponer a la mayor parte de una 

población celular metabólica L-1210 a cltosín-arabinósldo 

una ó más veces durante la fase sensible de síntesis del áci­

do desoxlrrlbonuclelco, !flg. No. 3). 
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F I G. No. 3 

Se Implantarán' Intraperltonealmeoite célul~s}eucéll1lcas 
5 X 10~, de,lacepa L-1210',e~.'rat'o'n.eS. La"noi'eá'Aes la Idea-

lización gráflcade,la::~lnitI~¡:¿;,{úlar?'eneí'r'atón¡'o tra­

tado, la medlanadel':'dr~:d~'~u~~t~',:';f~é',:~\'::dra'8;: La I rnea B 

representa 1 .. clnét''¡ca 'cei~I'~;,ú ¡:at;';'~s,lni'plantados y tra­

tados una vez al dfa cón, dosis 'LDIO"d,:,:c'l,t¿'Ún~a~abln6sldo por 

15 dfas (del dra 2 al 16). Sed"'most~ó unau'mento de la so­

brevlda del 162% sobre el grupo control no tratado; pero no 

hubo sobrevivientes. Asumiendo un log_ constante de destru~ 

clón (muerte), con cada dosis de la droga y un tiempo de du­

pi Icaclón sin modificaciones en las células leucémlcas sobr!!. 

vivientes a cada dosis de la droga, podemos calcular una des­

trucción celular aproxamada de 63% con cada dosis diaria de 

cltosfn-arabinósldo. Para una célula tumoral con un tiempo 

de duplicación de aproximadamente medio día, se tendrían que 

destruir (matar) más del 75% del tata 1 de la población celu­

lar cada dia, para lograr una curación eventual con periodos 

de terapia diaria de cltosín-arablnósldo. Va que las dosis 

utilizadas aquí fueron LD 10 , es evidente que nunca se podrfa 

predecir la cura de la leucemia L-1210 con cltosín-arablnósl-, 

do con este esquema terapéutico; a menos que la población ce­

lular leucémlca al Inicio de la terapia fuera muy peque~a (m!!. 

nos de 10 células viables). La línea e representa el esquema 

terapéutico utll Izando cltosín-arablnósldo cada 3 hs. dlarl!, 

mente, cada 4 dias por q ciclos. Con este esquema se logra 

practlcamente el 100% de curación de los ratones. 

Experi~entos subsecuentes Indican que después de 2 ciclos 

de 2~ hs. con intervalos de ~ días con cltosín-arablnósldo a 

la dosis Indicada algunos animales sobrevivieron. Esto Indi­

ca que al final del segundo ciclo con esta dosis y esquema M 

terapéutico, el número de células L-l210 sobrevivientes. se 

redujo a aproximadamente una célula por ratón. Dado que la 

dósls de cltosín-arabln6sldo utilizada (15mg/kg/dosls) en 



este esquema terapéutico múltiple, repres.~nt.~. t".~ ,LO'lO' :es' 
aparente que se está reduciendo la poblacf6n c·elu.lar: 'tumo-' 

ral viable, dentro de los márgenes d~·.·'c·~r~'~'1'.6~·~.>~~·~·~ ·.~·pro··xl 
madamente la mitad de la LO 10 acum~í~tl~a:,d.~~it?~!,~:ara:-
bin6sldo en este esquema. "";',1" :,::.:-}'-J :>~:;/::" .. ' 

. . : ,~.":" ._ .. :~.l/;:"'.", :"'" . i. ..,. 

Evans (13), en 1964, reportó la pótenélal'lzic'¡ón',;teró-

péutlca del cltosTn-arablnósldo con l'ap~rir'~'~~'I;~I;~a,contra 
dos tipos de 1 eucem I a 'mu r I na: L-l ~ 1 O 'y' P'~1'534\.;:::',:sc¡"~be'L'i 1'3); 

utilizó cltosTn-arablnósldo más 12-cloro~t'li::3~'él;;ide~I'1 ,1 

nltrosourea (CCNU), en el tratamiento de,eél~ias\'l.':1210',lm~ 

'-'- .. , 

FIG. No. 4 '.'<:;~::;.,-: 

La terapia Intraperltoneal se ,ln'lcI6"d'~',;'24:a'48 hs. an­

tes de la mediana del dTa de muerte e';·"I·¿"·~·::';r'~~6n~s'. ~ontrol 
no tratados (A

2
). AquT se muestra l¡"a~ti'~i'dad te'rapéutlca 

del cltosín-arablnósldo sólo, del.cCNU',sólo'Y,' la combinación 

de las dos drogas. La terapia del cltosTn~arablnósldo fué 

Iniciada 24 a 48 hs. previas a la mediana del día de muerte 

en ratones control no tratados con una dosis L010,~la sobre­

vida aumentó; pero no hubo sobrevlvlenies (C
2
). 

El CCNU redujo la poblacl6n celular a una célula por ra 

tón, cuando la terapia fue Iniciada 48 hs. antes de la me­

d lana del día de mUerte (8 2 ); y cuando el tratamiento fue 

Iniciado 24 hs. antes, sólo se observó discreta actividad -

terapéutica (0
2
), 

Sin embargo, cuando las dos drogas fueron dadas en com­

binación cada 4 hs., por 24 horas, cada 4 días, Iniciándose 

48 horas antes de la mediana del día de muerte, el 90% de 

los animales tratados sobrevivieron (E 2 ). SI la terapia 

combinada se daba 24 horas antes de la mediana del día de 

muerte, se reducían las células leucémlcas a una célula por 

ratón y el 40% de los animales tratados sobrevivieron Inde-
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FIG. NO. ~ MUERTE CELULAR APROXIMADA CON 
DOSIS LDlo O MENOS Dl ARA-C y CCIIU 

10 14 18 

Días después de la implantación LV. 

de 107 células L-1210 

Leyenda 

DROGA 00515 l. P. Tiempo %Sobre 
mg /Kg. V ida 

A2 CONTROL 
2 ~d r~~> B2 CC NU ~O 250 

C2 ARA-C 15 '. eI3 C2 4.Hs·.;· '· .. ·.475 
D2 CCNU 2.5 e/~.dras 50 
E2 ARA C +CC N U 10+2.5 e/4 .. dlas 925 
A) CO NTROL 

\ c': , 

B) CC NU 50 ) d lá s' 12 
C) ARA-C 10 ,,/)-2 1, Hs .' 262 
D) CC NU 2.5 e ," 
E) ARA-C+CCNU 1 D+2. 5 e /4 
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l. 

l' 

flnldamente (E
3

) 

Este grado de actividad terapéutica se. observó con no 

más de 99.9% de destrucción (muerte) de lascélúlas norma­

les .vitales, un porcentaje generalmente cans iderado que de.!. 

cribe la toxicidad letal. Los datos "i'rnlcos Indican que 

el cltosín-arablnósldo es menos efectivo en el hombre que 

en el ratón, probablemente porque en el hombre el Ara-t se 

desamlna a arablnoslluracllo Inactivo y debido también a 

que, la mayorTa de los tumores humanos, tienen un poreent.!, 

Je menor del total de población celular viable en fase se!!. 

slble de síntesis de ácido desoxlrrlbonuclelco en cualquier 

tiempo. que aquéllas encontradas en la leucemia rápidamente 

fulminante de la cepa L-1210. La efectividad del CCNU no 

está aún probada en el hombre. 

Con estas observaciones, se llegó a la conclusión de -

que podra obtenerse un mejor esquema terapéutico con esta -

racionalización dirigida a la combinación de las drogas. 

Los principios básicos que se obtuvieron de la cinética 

celular fueron los siguientes: 

1.- El porcentaje y no el número absoluto de una pobla­

ción celular leucémica en cantidad muy variable, muertas por 

una dosis dada de 'una droga determinada, es razonablemente 

con5~ante. 

2.- Una sola célula leucémica es mortal para e) huésped 

pues su multlplicacl6n dlvldéndose cada 0.55 días producirá 

aproximadamente) ,000 millones de células leucémicas causan­

do la muerte del huésped alrededor de los 19 días después de 

la Inoculación Intraperltoneal. 

3.- La célula )eucémlca es más sensible a un agente dado 

para un nivel determinado en el momento de su mitosis; por 

consiguiente, el conocimiento del tiempo de dupl Icacl6n ce­

lular (Intermltóslco), es 'de mucha Importancia y la admlni~ 
tracfón Intermitente de las drogas más raciona) y efectiva. 

4.- Et porcentaje de una población leucémlca de cualquier 
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di men 5 t. ón". m~'~ r ta.' P,e:> ~\: una,:; d~~', ~ ,s: ,.~n:.t ~,~. ,.a d.~ l. n' (s .t,r~.~a .... a 1 ~ués-

)\~~¡~;;¡:¡r;¡~;~:¡~~'~llil!rJjtl\~l~;i~: 
5. - La mIsma fraeelónde'la"poblaelón"ideieé,lulas ,tumo­

rales eS destruida po~unad~'~ ¡'5:;'d~ :'iI~~~~:i,'úri;'I~p¿;:tar'el 
tama~o de la poblacl6n celular'.' Concluyénd~~e;~u'~,'p.r'-'-" 
erradicar completamen"te 'el,:tum'or, e~ nec"esar"i'o -ad~lri'is~rar 
tanta quImIoterapIa como pueda ser tolerada p~r el huésped, 

cuando el tUmor sea pequeño. 

6.- La quimIoterapIa sistémIca combInada con radIacIón 

del sistema nervioso central t producfa una prolongación al 
tamente significativa de la sobrevlda cuando se comparaba 

con la obtenida en ratones tratados, ya sea con Irradiación 

o drogas exclusIvamente. Esto Indica que el potencial pa­

ra la curación de la leucemia se relacione con distribución 

así como con el número de células leucémlcas presentes al 

InIcIo de la terapIa (6). 

HISTORIA. 

A partir de estos hechos de observación, se trataron de 

extrapolar las experiencias obtenidas en el animal de expe­

rlmentacl6n al manejo del pac"lente con leucemia aguda, a~n 

con la salvedad de que existen barreras biológicas ineludi­

bles entre la leucemia murina (metaból ieamente muy activa) 

y la leucemia humana; ya que a medida que aumenta la pObla­

ción celular leucémlca, existe tendencia a que un número -

mayor de células Ingresen a etapas de reposo (G-O); por 10 

cual, siempre existe una propore1ón de células fu~ra del -" 

el e lo (B). 
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En Noviembre de 1962, un estudio liamado "VAHP" (vlncrls­

tina, ametopterlna, 6-mercaptopurf~a y".,p~.e'dn¡sona)t fue usado 

para alcanzar buen efecto terapéutlc,o'.; ".én·.~ste es'tudio se ad­

ministraron las dosis máximas tolé'r'a:das'd;' los 4 medicamentos, 

durante 10 dras, para lograrla '~emí'~"i6~<',;i después de un des­

canso terapéutico de 14 dras",S .. ;''"d,~I:rils'tra~ori ciclos adlclo­

nales~e lO dras con las mlsm~;'~d'i~9'~s';"D;'sp~és de'S tratamle,!!. 

tos de consolidación, la terapl~'5'~;d¡'s·contlnu6. 

Posteriormente, en 1965, se. llevó '¡. ·cabo un segundo estu­

dio: BIKE o programa blcrcllco (13) ¡en éste, la Induccl6n de 

remisión fue con vlncrlstlna y esteroldes y la consolidación 

del tratamiento conslstl6 en un curso de S dras con la dosis 

máxima tolerada de 6-mercaptopurlna y después ,una dosis alta 

de clclofosfamlda. 

La Importancia, del hallazgo de estos programas fue el es­

fuerzo de dar la dosis máxima tolerada en la remisión tempra­

na y un esfuerzo de el ¡minar las células leucémlcas residua­

l es. 

F I G. No. S 

En ésta se muestra que la duración de la remisión es sI­

milar en ambos esquemas; pero es signifIcativamente mayor a 

aquélla que se observaba cuando se daba prednlsona sola. Ver!!.. 
te de los 23 pacientes que completaron una consolidación te­

rapéutica, después de haber alcanzado una remisión hematoló~ 

gica completa, presentaron leucemia dentro de las35 semanas 

posteriores a la suspensi6n de la terapia. La duración más 

prolongada de la remisión Indica que la cantidad de leucemia 

residual fué significativamente disminuTda por la terapia de 

consol idacJ6n. 

Se usó la experiencia del esquema de VAMP para obtener 

una disminución de las células tumorales en la terapia por .. 

consolldaci6n (flg. No. 6). 
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Se ha calculado que un nl~o con' Leucemia Aguda Llnfo­

blástlca, con un peso de 30 Kg, pr~senta ,1012 células 1~~-
cém 1 ca s 'cu a," do. s e en tue n t ra en re~a' r ~~,I> ~·s',~.o.: .e~··.,:.'~ ~,·~.·~'.~·~.mad!> 
mente 1 Kg ó,3-/¡% del peso corporalde·l~pác;len,t".:El,:¡,ro,;,!!. 
dio de reproducclón"de las cél~lás~I~~¿éml¿~~,~~rde'l¡'dlas 

aproximadamente y los cálculos b~s~do~Y~n~'si~'>'¡'~~¡:i{~~i~u~, , 

la reproducción de una cé 1 u 1 arequ l~re;deé'l¡o,'cf.~p'VI~~:~:jo'¡'es' 

:~: ~:b; ~:7:~ :: ~~~2 m::~: I ::~ox ~:a::::~:':i,t:;:;·i1,I<H:;~i"·:';." 
de duplicación promedio es muy bajo, ya que. la tasa de'p'~!!. 

Ilferaclón no es constante y disminuye cuandó."aum:n~a :e'l -

tamai\o del tumor: esta variación es el resultado de ün In" 

cremento en el número de células, las cual'es deJan la:fase 

prollferativa y entran en una etapa de descanso. DeberTa 

estar claro que una explicacIón razonable para la prolong!. 

c16" de una remIsión después de qUimioterapia, Intensiva,es 

la reducción del total de células leucémlcas presentes en 

el cuerpo y puede ser también que el ,número est Imada de e! 

lulas leucémicas residuales, después de la inducción hacia 

la remisión, puedan disminuir únicamente de 2 M 3 logaritmos. 

FIG. No. 6 

Puesto que el esquema de VAMP no erradica todas las c! 

lulas leucémicas residuales, se llevó a cabo otro programa 

terapéutico intensivo Ilamado·POHP (prednisona, oncovTn, 

metnotrexate y purlnethol). El periodo de Inducción d. -

remisión fué por 5 dTas con los cuatro medicamentos¡ pos­

teriormente, un descanso terapéutico de 9 días, Este pr~ 

grama incluyó uno ó dos cursos para inducir la remisión, 

seguidos de cursos de 5 dlas de terapia de consolidación 

cada mes, por espacio de un a~o. antes de descon~lnuar el 

tratamiento. Esta periodicidad, se dló por la falla obse!:, 

vada en los esquemas anteriores" probablemente debido a 

que las células entran en una' fase de descanso celular, -
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lapso durante el cual no pueden ser destruIdas por la, qul­

mloterap fa. Se supone que tale5~ c'élul,as" pueden~ entrar· nu!. 

vamente a la fase prollferatlva durante el,mes en el cual 
, ' , 

el tratamiento es descontinuado y pu~deri"~ntonc~s ser des­

truidas por un curso Intensivo de 'tr'atamló'nto (f·lg. No. 7l 

F1G. NO. 

Aqul se muestra que la duración media de la remls Ión 

utilizando los esque~as terapéuticos VAMP y B1KE es de 35 

semanas; la recafda fué simIlar en ambo~. prog"ra,mas, de es­

ta manera, la quimioterapia administrada durant'e las p'rlm~ 

ras 12 a 16 semanas de remlsi6n en e5t~s'pr~~ramas fué tan 

efectiva como la dosis diaria oral de 6-mercaptopurlna da-

da durante la remlsi6n. Esto Ind¡e~ ~u-e-'t de5contin~ar la 

terapia después de la cansol ¡dacian, no produce una recaí­

da más rápida del padecimiento, que la que se observa cua,!! 

do la quimioterapia es cont lnuada a través del peri6do de 

la remisión. 

La duración de la remisión para POMP fue mayor que pa­

ra cualquIer otro de los programas; no hubo cambios en el 

patrón de recaída después de 14 meses, cuando todos los -

tratamientos fueron descontinuados. Con ésto se enfatiza 

que la efectividad de la quimioterapia temprana, durante 

~a remisión, prolonga esta Gltima; y tamblin se demuestra 

el valor del tratamiento intermi tente para mantener la re­

mis Ión. 

Otros grupos de investigación, de acuerdo a las e)(pe­

rlenclas simultáneas de los estudios ya mencionados, Ini-

.ciaron nuevos enfoque terapéuticos en la leucemia linfo­

blástica aguda humana, procurando eliminar todas las célu­

las sembradas en el Sistema Nervioso Central, que ha sido 

considerado como uno de los órganos "santuario", en los -

cuales la quimioterapia utilizada en los,dlversos esquemas 
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terapéuticos 'no lograba el efec::to';far~ácciI6gICo di;seado" p'>r"' 
que no se obten Tan concentr~cíon~;~'ade';uád~~,ct/laf~r~ga'(22,6) 
Por otra' p'arte"'se ab

o
'serv6 .qU~,·'_'-·.~;"~~~d~.d'~\q'~~~<.I,~~:' n.·~e;·~',o:~' ,.e··~;~~.e·-

mas terapéuticos lograban mayor duracIón de la remisión, la 

primera recaTda Invariablemente, cu~ndo nC; exl_tia reca'Tda, h~' 
matológfca, correspandTa al Slstema,'Ner'vios'o Cen'tr~1. 

A p'artlr de 1,962, Plnkel y Cols. (22,21), hicieron estu­

dios pilotos divididos en 3 grupos, en los que la Induccl6n 

de la remisión fue con vlncrlstfna-prednlsona y en el primer 

grupo la consolldacl6n fue con 6 mercaptopurlna por vTa oral 

y la admlnlstra¿16n IV de clclofosfamlda y vlncrlstlna sema­

nalmente. En este grupo se Incluyeron 3 pacientes. En el 

segundo grupo, 12 niños: 10 de 105 cuales presentaron remi­

sión completa y continuaron con la administración de 6-mercaR 

topurlna diaria o methotrexate semanalmente, combinados con 

ylncrlstlna y clclofosfamida cada 2 semanas. En estos dos 

grupos se admlnlstr6 terapia de 500 Rads de CA 70 a todo el 

eje cerebroespinal. Los siguientes 26 pacientes se colocaron 

en el grupo 3; 24 de ellos desarrollaron remisión completa 

de médula ósea y se Inició terapia de cansol idaclón con 6 me~ 

captopurina y methotrexate durante una semana, en forma dia­

ria y clclofosfamlda y vlncrlstlna administradas semanalmen­

te. A este grupo de pacientes se admlnlstr6 radlacl6n profi­

láctica a Sistema Nervioso Central con 1200 rad·s de C060 al 

eje cerebroespinal. (Cinco pacientes de este último grupo 

fueron el ¡minados del estudio: 3 por haber recibIdo trata­

miento previo y dos porque presentaban leucemia mleloblástl­

ca). Posteriormente la quimioterapia fue suspendida de los 

30 a 36 meses de tratamiento. 

De los resultados obrenldos en este anál isls se observa 

que una cuarta parte del estudio 5 pacientes han estado en 

remisión hematológlca continua por más de 5 años (2 de los 

grupos I y 2; Y 3 pacientes del grupo 3). No hubo ninguna 
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evidencia de que la radiación espinal Inhibiera el desarrollo 

de leu'cemla del Sistema Nervioso Central. 

George y Cols. (6) han propuesto la radiación prof/liíctl 
• , . t'" -

c:a encéfalo-espIna I a Sistema Nervioso Central, 'c~~. 24-00.:\r~·ds"" 

Esta dosis es efectIva, pero puede causar supr~s'·16n,~.d~~<g¡.'~n~· 
des áreas portadoras de médula de la columna vertéh~'a"(~'::"Tam" 
blén se InIcIó el uso de radiacIón en otros estu·dl~:~·:'~.;~Xlml~ 
profIlaxis con ja apl Icaclón ~e methotrexate li~r~~~c~I'~~mb! 
nada con radIación craneal en dosIs de 2400 rads con C~60 pa­

ra tratar de alcanzar la profilaxIs a este ~Ivel. (6.27./1.23 
26). 

En vista de que hasta el momento las experiencias pre­

vias no han demostrado cuál esquema resulta más útil respecto 

a la duracIón de la remIsIón. sItio o tiempo de recarda local 

en el manejo de pacientes con leucemia I Infoblástlca aguda. 

sigue resultando fundamental resolver las siguientes pregun­

ta s: 

1.- ¿La Inducción de la remIsIón prolonga la sobrevlda7 (8) 

La respuesta a esta pregunta es afIrmativa, tanto en adu! 

tos como en niños. Entre 1964 y 1966 la mediana de sobrevlda 

en nfilos que eran admitidos al Instituto Nacional de Cáncer y 

que obtenían remisión completa, era de 3 a~os; en oposIción a 

~ meses para aquellos pacientes que no respondían al tratamie!!. 

to. 

2.- ¿Puede prolongarse la duración de la remisión con la 

terapia de varias drogas, más allá que la remisión con una 

droga exc I us fvamente 1 

Estudios comparativos de terapia de sostén con agentes 

únfcos o en comblnación,no habían mostrado Inicialmente dife­

rencia s Ign i ficativa, que sí se'" han observado al agregar cI­

clos de 'pseudo-relndueción' con vlnerrstlna y'esteroldes (8) 

(1 ab la 1). 
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TABLA 1 

COMPARACION ENTRE LA,TERAPEUTICA··COMBINADA V LA TERAPEU-, ,'; '; . 

TI CA CON AGENTE UN I.COEWEL\MAIITENIH 1 ENTO DE LA REM I SI 011 

COMPLETA EN. LA'ÚU~E~¡Á~{¡NFOBLAST I CA AGUDA .. " ... /.' , 

".,:"/~ 

Duración 
".".,,';' 

Agen t es de l···· 
Tratan1Jertto 

Re fe rene I as 

6-HP Has ta la recarda 1~7 

/lTX Hasta la recarda 119 Frel y cols 

6-/1P&MTX Has ta la recarda 112 

6-HP&MTX Hasta l. recarda 210 frel y' eol s 

6-/1P o HTX Ha sta la recata 210 

HTX 1.5 meses 159 Holland 
6-MP 1.5 meses 165 

CYT 1.5 meses 105 

HTX 6-MP CVT 1.5 meses 160 

6-MP Hasta la recaTda 110 Cheva 1 i er 

6-MP VCR & P Has ta 1 a recaTda 210 

HTX 8 meses 315 Holland 

HTX VCR ¡; P 8 meses ~80 
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As! mIsmo, ~arl~~ estudIos plloto~ r~allzados por Plnkel , 

cols •• 1962,1965, en',i~scÍl~les'ut'Uf~aron trt,amlento de 

'manten Imlen'to' con ,agente~~'mal't Ipi~'~\p~re¿é,;apo,,"r tub IBn 

el conce~to de p'rolongacI6n:~ri"I~'dúra~(6n<de ,la re~I~I(ln 
~ompleta , hematológlca , un aumen't'" 'sl'gnlflcaHvo en la ~o­
brevlda prolongada"'l Ibre de le,ucemla"(21) .• 

3.- ¿Deben admInistrarse las drogas en el tratamIento de 

sostén en forma IntensIva, ser la toxIcIdad su Irmlte¡ o en 

forma discreta para evitar Infecciones agregada!i? 

No exIste un argumento sólIdo para utilIzar dosIs dIscre­

tas, ya que eS deseable suprimIr el proceso leucBmlco tan 

completamente como sea pos ible y las dos is intensas ~on ca­

paces de hacerlo más satIsfactorIamente, De hecho, las dó­

sis elevadas estan generalmente fnd¡c~das durante la rem(sfón 

hematol6gica, cuando la médula puede tolerar considerablenen­

te un mayor ataque cltol69lco; que durante las recardas en que 

existe Inffltraci6n meníngea, mielo e Inmunodepreslón t Por 

otra parte, se ha visto que la mediana de duraci(Sn de la re­

mlsl6" es mayor en pacientes con tratamiento con dosis tota­

les que con dosIs medIas (21). 

4.- ¿Se puede prolongar la duracIón de la r~mlslón completa 

con radioterapia craneoesplnal o radlacl6n craneal más metho­

trexate Intratecal, una vez Inducida la remislBn7 

Johnson en 1964, trabajando con ratones BOFI Inoculados 

Intracerebralmente con leucemIa L-1210, demostró que la combl­

naci6n de quimioterapia sistémica y radlacidn al Sistema Ner­

vioso Central producfa una prolongaci6n-altamente slgnificati­

va- de la sobrevlda, cuando se comparaba a la sobreviaa obte­

nida con tratamiento sistémico o radiación exclusivamente. Es­

tos estudios fueron la base para que Plnkel y su grupo inIciara 

estudios comparat ¡vos en grupos de niños leucémLcos somet idos 

a radiación de Sistema NervIoso Central y no sometIdos a este 

tIpo de tratamiento (6). Los estudIos rnlelales utilIzando 500 
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rar en los tejIdos de otros,órganos (hígado; bi-az ,';'Inón, 

huesos:' ga·n'gJI~~, .. t~stT.culos'l etc,.) :':Po¡"':lo~'t'an~b ~a sin­

'tomatol~'gra de 'J~",l~uce",r'a .. aguda' puede 'ag'ruparse n 4 srndr~ 
mes 

<. , ~ i . ¡ \ ':.' 1 e/ 
':-'SINDROI1E FEBRIL,O NEUTROPENICO:, 

al ;.~ F\~:b ~~;',e~,ausent la .de"procesó' I nfecc loso apa ren-

te. ~ /; . " 

b'¡.-"c'F{,~·b're 'a'~oclada :,c,on proceso 'Infeccioso Intercu-
._ ,1, ! ".".' 

_ i~:..~,~,n:..~i.er: ~1': 

2.- SINDROHE~'ANEI'f'ICb\i;~ ),-.'J 

, ,'~>", .~ ') ,1 '", -. '~',.- i-'-'_ ~~:" .'. 
(a);~ Palldez'rapld~mente,p,~og~eslva en ausencIa de 

c).- AstenIa, adinamIa y anorexia. 

d).- TaquicardIa, soplos funclonale" y, poI Ipoea. 
,'. ,¡' ; '- -

e)o-; SIgnos de"lnsuflcrenc,laccardTaca. 
'.:: 

3.~,SINDR0I1E ,PURPURICO: 

a).- ,EquTmosls'f'pefeqtila's.' 

bl,.- ,Sangrado', actll;o:de 'dIversos aparatos y sIstemas. 

4~" SINDRO~~ PROLIFERATIVO: 

a)." Adeno~~g~ Ilas. " 

b):- Hepát'~~e~al lay/o esplenomegalla. 

c'¡. - 'Ne fro'mega' i a. 

d'j'.-' I'nfiltraclón a testículo. 

e):'" infi'l't;acI6n ósea. 

f).- InfiltracIón retroorbltarla. 

'g') :~. Infl I trae Ión parotidea. 

DIAGNOSTIVO. 
1'" 

... El, diagnóstico pre'suncionaJ se s.ospecha p'or un c'uadro: c"l rOo 

nleo sugestivo con manifestaciones de. uno d:m¡s' de 105 4' ¿~~­
dromes "mencionados anterrórmente; así como, por la presenc¡a de 
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blast'os en sangre periférica. Pero el .. dlag.n6stlco definitivo 

o de certeza se hace por el h.allazgode.blastos en. frotls de 

médula 6sea en más del 25%. Cuando<~xlste·.c-I;.·;ospecha de en­

contrarse ante un padecimiento li~'fC;'~-~oi--i'f~~atlvo~gudo; pero 

que aún no, se tenga el dia9nó5tf~~:'~:d·~·f·~:r(,.~.·i.~o\·'::S~,.debe hacer 

dlagn6stlco diferencial con otrostifl~s',;_de"\ip'adecimlentos'neo­
bláslcos que oca5'ionalmente;,p~ed'~~:~:~r~"~:'~~~'/~~~~">~~'~~~~f~s ¡~n co­

mo son: reticuloendotel 10515, ~nfe'r~'~'d~'d',\~';~'H~'d'gk'in" neuro· 

blastoma, sarcoma de' partes blandas; ~ <~,~:f:~.~~·~:~·.~·d:e<s,>~~.'la co­
'Iágena como: fiebre reumática, IUPus·:.~r-ft'~:~·~;~~~~.o···.,g'enerat iza~o 
y artritis reumatoide; otros procesos hem~tó16glcos·' como.:.,ar.e­

mla refrac~arfa. púrpura trombocltopénlca',. ~neml.a 'hem"ol"í.tlca; 

también debe hacerse dlagn6stlco diferencial con algunas en­

fermedades Infecciosas como son: tuberculos'is general izada, 

paludismo, monocleosis Infecciosa y fiebre tifoidea. Otros 

padecimientos como enfermedades de atesoramiento, hfdro'cele:o 

multlparasltosls, deben ser consideradas en el dlagn6stl~o dl-· 

ferenclal. (10-33) 

LABORATORIO. 

Una vez que se tiene hecho el exámen cl fnico y se' sospecha 

de una enfermedad mieloproliferativa, en especial '~e Le~cemia 

Aguda Llnfoblástlca, se llevan a cabo los s Igulentes exámenes 

de laboratorl, con el fin de apoyar la sospecha clTni~a y éstos 

son básicamente: 

A) Blometría Hemátlca completa, con el objeto de buscar: 

1.- Cifras baJ'as de hemoglobIna, hematocr(to y retlculo-

citos. 

2.- Leucocftosls o leucopenfa. 

3.- Neutropenla. 

4.- Plaquetopenla. 

5.- Blastos en sangre periférica. 

B) Frotls de Hédulo Osea. En la cual se hace el dlagn6s-

tlco definitivo de Leucemia Aguda Llnfoblástlca ante 

la presencIa de más de un 25% de blastos. 
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Con el fin de Integrar completámentee'l estudio' de' un 

paciente con Leucemia Aguda Llnfoblá~tlca¡:s~r'éal·lz~n·.los.sl-. 
gufentes ex:imenes de I'aborat:ór:l~·~.~; ~'~~J:~~.,t·:~(;.~::/:::'~ ,,~~.;.,:.::' 

l.-·Hlstorla clTnlca comPIOeta>,nvé~tI'gándo·:'.:Tntonia5y sl.2. 

:::n d: e I ::d: :::d ::m:; ,::~Crl to:0:.";f\ri!~f:~.~0~:5;~?~:~~o.Jd~o;~VO íu: 

1. I Peso, talla y superficie ·:co·r·poral.'''' .;·0 .••• '. 

1.2 TensiÓn arterial, frecuen¡:la;¡.;~~i¡rat¿;'iaycardTaca, 
temperatura. 

1.3 Estado de nutriciÓn. 

1.4 Esquema de Inmunizaciones. 

2.- Exámenes de laboratorio: 

QuTmlca sanguTnea. (glucosa, urea, creaÚnlna y ácIdo 

úrico) • 

Electrol Itas, (Na y K). 

Exámen general de orina. 

Punción lumbar con: 

Estudio citoquTmlco de LCR, cultivo e InvestigaciÓn 

de blastos. 

Cultivos de: orina, heces, sangre y exudado farTngeo. 

3.- Exámenes de gabinete: 

Estudio de fondo de ojo, 

TelerradlografTa de tórax PA 

Radiografía de huesos largos 

p, p, O. 

lateral. 

crilneo. 

4.- Exámenes para real izar únicamente en casos especiales: 

Urografia excretora. 

E, e, G. 

Pruebas de funcionamiento hepático. 

E. E. G. 

I 
I . , 
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NOMENCLATURA. 
, , 

En la valoración del. evol~cl:ón de,1 padecl'mlent9 y del tra­

tamIento del mIsmo, se empleá~á'; Jos,'t8rmlnos que se defInen a 

contInuacIón: (22, 21, 6) .• 

Remis Ión completa,- Se C~~5 ¡~era cuando el paciente se en-

cuentra lIbre de slntomas y 'hal ia'zgos flslcos atrlbuibles a la 

leucemia y en sangre periférica existe un ascenso de hemoglobina 

por arriba de 11g% e~ preescolares, escolares y adolescentes; y 

109% en lactantes, y que se sostie'ne d~urante más de un mes', Neu'" 

trófllos totales cIrculantes arrIba de 1500 mm 3 y plaquetas de 

más de 100,OOO/mm3 y ausencIa de blastos en frotls de sangre pe­

rIférIca. 

Remisión medular completa .... Médula ósea con 5% o menos de 

blastos más células tronculares y 40% o menos de 1 ¡nfacitos, más 

I infoblastos, más células tronculares. 

RemIsIón ~ ~.- Médula ósea que contIene 5 a 25% 

de I'nfoblastos más células tronculares ó 40 a 70% de lInfocItos 

más 1 Jnfoblasto5 más células tronculares. 

Recaída.- Se define como la reaparición de leucemia mani-

festada en una médula ósea en remisión, parcial o total; o por 

la aparición de leucemia en Sistema Nervioso Central, infiltra" 

ción visceral o cualquier sin,toma o signo atribuible a la leuce­

mi a. 

~ ~ ~ Osea.- Médula con más de 25% de blastos, 

más células tronculares; ó mas de 75% de linfocitos más celulas 

tronculares. 

Sobrevida.- Es el período entre el dIagnóstico de la leuce-

mia y la muerte. 

Duración ~ remisión completa,- Es el tiempo entre la pri-

mera remis Ión medular completa y el primer signo de recaida a 
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nivel hematol6glco, de sistema nervioso central o visceral. 

Duracl6n ~ remisión hematológlca.- Es el tiempo entre la 

primera remlsl6n de mSdula 6sea completa y la prlm~ra evld~n~ 

cía de "recaTda en ese sitio. 

tre la primera remisl6n en médula 6sea y la 

de leucemia en sistema nervioso central. 

Remlsl6n hematoI6glca.- Es la remlsl6n Inlcl~"l';~~~'¡'~r~ua 
libre de toda evidencia hematol6glca de leucenlla;" 

TRATAMIENTO. 

Una vez que se tiene el estudio Integral del paciente, se 

someter~ a tratamiento antlleuc~mlco, el cual, se diVIde en 4 

fases, de acuerdo al criterio de Plnkel (22,211, modificado por 

outh West Oncology Group y Hospital InfantIl de Mi!xlco 133,24, 

40,8,6) : 

PRIMERA FASE.- Induccl6n de la Remisión. 

SEGUNDA FASE. - ConsolIdación de la Remisión, 
TERCERA FASE.- Radiación profiláctica a SIstema NervIoso 

Central o tratamiento qulmloteraplco In -

tratecal. 

e UAR TA FASE. - MANTEN I MIENTO DE LA REMISION 

PRIMERA FASE.- InduccIón de la remis i6n. 

Las drogas id6nes, como ya se demostr6 anteriormente, para 

el tratamIento de Induccl6n de la remlsi6n con la Vlncrlstlna 

(alcaloIde de la Vlnca Rosea) y los esteroides (Predn Isonal, 

los cuales se administrarán de acuerdo al siguiente esquema: 
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MEDIAMENTO DOS I S . VIA·:DE.ADM.· TIEMPO 

VINCRISTlNA Cada 7 dI as 

PREDNISONA . Cada 24 hs. 

. :'::: .. ¿~ ~/~~~:~~~~'1~r~~::1i'S ,:::~-':,~ .. :~.~. : 
Este esquema se adminIÚraráYp·ó·¡,/ún':':tiempó.varlable de 4 a 

. : ., .. :·'~.~~:i'¡::\:::'f~'/:'o?··'-'~·'-;:'!' 
semanas, el cual depende'de~' necesa~~~~para 'alcanzar una re-

mlsl6n completa. El cont:ol de;I··~~~Y~~t:e·durante esta fase se 

Iteva a cabo con exámen clíntC·o\··~·.'~~~~~~\.:'i' btometrTa hemática 

completa y cuenta plaquetaria. 

Al completar esta fase de Inducci6n de la remisi6n se Inl­

cfa el descenso de los esteroldes en una semana: 50% de la do" 

sls total en los primeros 4 dlas; 25% en los siguientes 4 y 

suspensi6n del medicamento. Igualmente, al dar la última do" 

sis de vlncrlstina, se realizará un control de médula 6sea, p~ 

ra verificar la respuesta y conocer si el paciente se encuen­

tra en remisl6n completa de médula ósea; para de esta manera 

pasar a la sIguiente fase. 

SEGUNDA FASE.- Consolldacl6n de la Remisl6n. 

Inm~cilatamente despu~s d~ la suspensi6n de esterolde, y 

una v~z comprobado que se encuentrd en remlsi6n completa, ca­

da phciente se someter~ a la segunda fase de sonsol1dací6n 

de la remisl6n, con G1 siguiente esquema: 

MEDICAMENTO 

CICLOFOSFAMIDA 

DOSIS 

1,000 mg/m2 S.C. 

dos is única. 

VIA DE ADM. 

l. V. 

TIEMPO 

Al Inicio y 

al final de 

es ta fase 

.' ~ . .-... :' 
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HETHOTREXATE 
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50-100 mg/m2/dla 

(efecto blológl~O) 
.... '~:: .. ·2·· .. <:: · .. ·c· 

20-30mg/m Isem.· .. 

le fec t"o b le:, 169 Ic~) . 

Ora I 

Oral. 

Olarlo du-·. 

rante 3 semi 

Semanal. 

Este esquema de tratamIento se admlnlst~árá' por espacio de 

semanas dando la prImera dosis de Clclofosfamlda en prImer 

dla del cIclo y la segunda dosis únIca, el Oltlmo dla del cI-

clo. Durante este lapso se controlarS a los pacientes con -

exámen clTnlco y cuenta de leúcocftos semanalmente. 

Inmediatamente después de terminar este ciclo, se pasa a 

la tercera fase de quImIoterapIa 'profi táctica a SIstema Ner­

vioso Central o radioterapia a enc~>fal0 y raquis en caso. de 

encontrarse 'el paciente con lnfll traeión leucémlca a ese ar­
gano. 

TERCERA FASE.- QuImIoterapIa prorilóctlca de SIstema Ne!. 

vloso Central o radIación craneoesplnal mh Hethotrexate In­

tratecal. 

Todos los pacientes deben continuar con el tratamiento 

profiláctico lntratecal a Sistema Nervioso Central, después 

de haberse comprobado la remisl6n completa. 

Se elaboran 2 esquemas terapéuticos: 

1.- QuImIoterapIa Intratecal a SIstema NervIoso Central: 

Se admInIstran 15 mg/m 2 Intratecal de Hethotrexate dos 

veces por semana, durante las treS semanas de tratamiento; 

siendo por 10 tanto, 6 dosis en total. Este droga se com­

bIna además con hidrocortlsona 25 rog/m 2 , con el objeto de 

dIsmInuIr la IncIdencIa de aracnoldltis qulmlca. 

Actualmente está en estudio el uso de CJtosín-arabJn6si­

do intratecal como complemento de este esquema, pero aún no 
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exrsten' resu1tados significatIvos est::adistlc'ament~, Durante 

cada aplicacl6n tntratec~l;·d~/.lo.~., .. ~~?lc~.~~~n.t·~·~·, 'se toma con­

trol de L.e.R. para eStudIo 'c{toqufm'Ié'';';<cultlyo y búsqueda 
de b 1 a s tos . ':.:~ :.' ';. ':;~:).<,,';;"}'.'¡; ;1:,:;'" '", . 

:, .::> '" ,,'c- ":)'::.~'" ';'" ~".,: 

2. - Ra d laclón c ~aneo~s'p: i~~ t,' ;, ,,; 
En caso de e"lstlr Inflf'traclón a S.N.C. en el momento 

del dIagnóstIco se 'llevará a cabo, la radIacIón c.::n'eoesplnal 

a una dosIs tumor total de 2~00 rads en 3 semanas, además del 

trataml~nto fntratec~l anterior, con radlaci6n de C060. 

En esta fase se lleva a cabo exámen clfnlco de los pa­

cIentes dos veces por semana con aH semanal. 

CUARTA FASE.- MantenImIento de la remIsión. 

Esta última fase consta de qulmt~terapla múltlp1e, alte~ 

nada de acuerdo con el siguiente esquema: continuar con la 6-

mereaptopurlna diario Interrumpldamente; asf tomo, con el 

methotrexate semanal a las dos is fndlcadas en la segunda fa­

se. Una dosis Gnlea de Vincrlstrna, asf como tratamiento l!!,. 

tratecal cada 4 semanas hasta completar 6 dosis mensuales, 

recIbiendo el dTa de tratamiento Prednlsona oral a 100 mg/m2 

durante 5 días. Durante este tiempo se hacen controles de 

Médula 6sea cada )2 semanas, con el objeto de determinar a 

tiempo una recaída. Al terminar las 6 dosis mensuales, se 

administrará un tratamiento de tfelofosfamlda con dos dosis 

Gnicas, con un intervalo de 2' semanas, antes de continuar el 

tratamiento intratecal y de vlncristina cada 12 semans por 

un período de 3 años o hasta la recaída, con control de Mé-

du1a ósea cada 6 meses (24 semanas). Todos 105 pacientes, 

se deben controlar con exámen clínico y de laboratorio men­

sualmente. 

COMPLICACIONES. 

Los pacientes con Leucemia Linfoblástlca Aguda presentan 

invariablemente compllcaclones de diversa índole, ya sea por 

el padecimiento en sr o secundarlas al tratamiento. 
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las InfeccIones constItuyen la compllcacl8n mh frecuen­

te ~ m¡s grave en las 'dlversas etapas de su evolucl5n~ Se 

consIdera de Interés analIzar por separado la Incidencia de 

infecciones en cada una de las etapas de tratamiento, .de:tal 

manera que nos permita evaluar más adecua"damente .1,05 'fn~oye­
nfentes de cada uno de 105 esquemas, en relación al. riesgo 

de exposIcIón a Infeccl5n o por consIderar que la quImIote­

rapIa y la radIoterapIa favorecen la Instalacl5n de dIchos 

procesos. 

Igualmente las hemorragias constituyen un serlo problema 

durante la evolucIón del tratamIento de los pacientes leucé­

mIcos, ya que la enfermedad por sr mIsma produce tromboclto­

penra; así como, el tratamiento cltorreductor administrado 

con la quimIoterapia, produce por diferente mecanismo mielo· 

depresión, la cual no es selectiva a la serie blanca, sino 

también a las series erltrolde y megacarlocTtlca , producien­

do por 10 tanto, pOrpura. 

INDUCCIDN DE REHISION 

Hughes y Smlth (19), Informaron que el porcentaje de In­

feccIones observadas en nlnos Internados en el Hospital de 

Sto Jude en Hemphis fue del 51%; asr como, en un estudfo 

realizado en el Hospital de la IHAN (actualmente INP) (20), 

se observ6 que un 70% de pacfentes en esta etapa de trata­

mfento presentaron uno o varios procesos infecciosos. La 

mortalidad en esta etapa fue del 3%, en contra del 9.5% in­

formado en nuestro medio. Hecho que pudfera ser explicado por 

una Incidencia mayor de procesos infecciosos observados en la 

población en general de México. Cuatro pacientes fallecieron 

en esta etapa del tratamiento: dos "en asoclacl6n a proceso 

bacteriano diseminado, uno por meningitis purulenta y recar­

da simultánea del proceso leucémlco y el cuarto paciente, con 

un proceso viral general izado (varicela y bronconeumon1a). 



- 27 -

Las hemorragias. y de éllas las epIstaxis', fueron.otra com­

pllcae/5n observada, sobretodo ¿omo signo Inlc'lal del proce-

so leucémlco. En el Hospital de,Sto' JUdecse, reporta hasta 

un 78% de frecuencia este signo (19',20),::'que coincide, con un 

85%, reportado en el estudio efectuado en el H'ospl tal del 

I.N.P. (20). 

Los procesos Infecciosos se-han clasificado en leves, m~ 

derados y severos (seps (5); Y los gérmenes más frecuentes y 

los sitios son los siguientes: 

SITIO DE CULTIVO 

Piel 

ordo 

Heces 

Faringe 

Sangre 

L. C. R. 

GERMAN AiSlADO 

Estafilococo 
Pseudomona 

Estafilococo 
Pseudomona 

Escherlchla Coll 
Salmonella 
Shlgella 

Estreptococo 

Sal monella 

Hemophllus Influenzae 

Los procesos Infecciosos severos se caracterizan por cursar 

con leucopenfa y ne~tropenra Importantes como se observa en la 

tabla siguIente, en la que se muestra la .relacl6n del proce5~ 

Infeccioso severo con cifras de leucocitos y neutr6fllos absol~ 

tos correspondientes. 

RELACION DEL PROCESO INFECCIOSO CON LEUCOCITOS Y NEUTROFILOS A~­
SDLUTDS EN PACIENTES CON LEUCEMIA LINFOBLASTlCA AGUDA 

INFECCION LEUCOCITOS NEUTROFILOS HEMOCULTIVO 
ABS./mm3 

B ronconeumon 1 a 
sept I ceml a 100 30 

Bronconeumonía 
septicemia 300 92 



- 28 -

I NFECC I ON LEUCOCITOS NEUTROFIL~S 
ABS./mm 

HEMOCULTIVO 

Bronconeumonía y 
septicemia 800 340 

Bronconeumonía y 
septicemia 1900 870 

B ronconeumon r a y 
septicemia 1100 330 

Bronconeumonía y 
septicemia 1400 264 

Gastroenteritis y 
sept Icemla 600 Salmonella B 

Gastroenteritis y 
septicemia 750 Salmonella B 

Gastroenteritis y 
septicemia 1100 740 

Gastroenteritis y 
sept Icemla 1800 540 

Meningitis 
septicemia 2500 880 Hemophllus & 

Meningitis y 
septicemia 3600 420 

Pacientes que fallecieron 

Los pacIentes cuyo proceso Infeccioso se clasIfica como mo­

derado o leve, la cifra de leucocitos por 10 general varia en­

tre 2,000 y 4,000 mm 3 . Por lo general f cuando se presentan pr~ 

cesos infecciosos en las etapas subsiguientes, éstas se deben a 

asociaciones de Infeccl6n severa y aplasia medular, siendo los 

gérmenes más frecuentes también los Gramm Negativos. 

Como es de esperarse en las primeras etapas del tratamiento 

las Infecciones bacterianas son las que prevalecen; sin embargo, 

se ha observado (20) t que en la etapa de mantenimiento existe un 

Incremento en la presentaci6n de infecciones de etiologra viral. 

La incidencia de procesos micótlcos es discreta y de fácil mane­

Jo y la infección por gérmenes oportunistas (neumoclstls carlnl l. 

toxoplasma. etc .. ) es poco observada. 
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. . . . .. , 

presentan n~useas: .y6mlto~ y.-ano~~xi~!I~~or~ary~;.,que~.ce~en con 

t ra t am' e n t o s I n.to~á t 1 ca' ;.e~c·I··Ú '~-i V,?'_~~,n te:'/":' ~:'~n·, ;~.~. ra~-···;·.6'é~:~J. ~.~e s '"1 a 

quemadura de piel escausade(suspensI6';: d~'I:::t'rata';I",;to: 
. ,,;'- " >~'r-.·' ,o,' ...... :(.-:~?:' ·.}.lJ";,,;,-.,,.;'''';:''·:~<';·~~·.'''-:{''''~~'<::·' " ... 

Los pacientes que'reclben':radloterapla"másH'ratamlento In-' 

t ra teca I como ter~p I a;~~;~~:t:~r':I~"z~,~ti;ri~~t"~:I:~l~~~iH?Ví'~'so ce n- , 

t ra 1, mue s t ra n d ¡ ve r.s os .. "~ r n .t.,o~a .!!o>,.~e ~:'.~. ~ t~ 1 ~,~\a._n·~.·J., a::.~ ~_~_ .:1.05 c~a 1 e s, 
los más frecuentes son::náu~e~s .v6mlt;i;'':Y>;;:':~i~~~asocaslones 
presentan dolOr en ~I sli:l~de\I~~u~:~{6~';)¡(~¡;~e,tr.nsltorla. 
parestesias y s~lam~~te en muy poc~s:ocas'lones~se has reportado 

aracnol d 1 t 1 s qu1m I ca. : ""',:';:<, 
OISCUSION. 

Edad y sexo.- En un estudio' 'comparativo que se reallz6 en el 

Hospital del Instituto Naclon~I,"de' PediatrTa (20). se encontró 

que la relacl6n mascullno-femen¡"no era de 1.2; 1, cIfras que con­

cuerdan con las reporta"da,s,,- por' o\f~o'5·.autores de nuestro med.'ro y 

que varfan de 1.1 y 1.7:1,(33.,19. H. 35.5). La mayor IncIde!! 

ela se ha observado entre Tas edades preescolar y escolar, con 

predomln lo en la edad escolar. 

Estado de nutrlcI6n.- En los reportes InternacIonales y en 

estudios llevados a cabo en nuestro medio, no se ha encontrado 

relacl6n entre el estado de nutrlcl6n y el padecimIento; por lo 

cual, no podemos considerar este parámetro como determinante de 

la frecuencia de leucemIa aguda en niños. Sin embargo, es un .. 

factor sumamente fmportante para la mayor tolerancia a la qut .. 

mioterapiaiya que aquellos nIños con nutrier6n deficiente tien­

den a presentar reacciones colaterales Indeseables más acentua­

das. 

SintomatologTa.- En este aspecto todos los autores coinciden 

en que el sfndrome anémtco es el que se encuentra con mayor fre­

cuencia en n¡~os con Laucemla Aguda, y las cIfras varTan del 90 

al 97% de los casos (35.5). La presencia de slndrome neutrop~­

nlco o febrfl aparece en segundo lugar con un promedio del 74 a1 

8~% (20.5.33); el slndrome púrpurlco se encuentra presente del 
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56 al 67% de los casos y elsfndrome pral iferatlco se' reporta 

alrededor del 70% y en un90%enlasérlede'I'!P(.20), en.rela­

cl6n: por supuesta, al '-~·.f.'e.rn\~'~'.:de ~.V·~.I\~_~:~n·;,: .. ~~ .. :,:~.q,~~/aq:~e~.(I!lS' ca-,': 

::: '::::: :::::1::;;;": ;:¡I;;;;;::!}¡~~:.'~ .•. :.:.fl:~~":¡~tm:;;·: :,:: 
TRATAH lENTO. . ..• "'~.<\'.::,,:.;; .<,r:~~)} ..... . 

Induccl6n de la·r~n1;sl}~~.::~ •.• :~~:;+·i~;~~l~.~r~::':?ÚII.n:¿o·en el 
Hospital del Instltut·oNaclonal'}é;Pedla"t~ra·(DIF),··se;obtuvo-. 

rem I s 16n comp I etaen el'io~%C~~llo~~"P"~I'~~'¡~~ ;sl'n emb~rgo, se 

de be toma r e n ~on s i de r a e f·6~:·~:-.~"~~~_;,J~ ,,~' ~_~::~:~'~<~>~;i;Úd y:a~'a fue peq ue na 

y que en cuanto más cr~~'e :l~··_,~~tt~~:~:~d~~~~~i:~~~:te~.' la' remisl6n 

completa en todos ellos .dt5ml~L(Ye--;'.·rep_~rtándose por o"tras auto­

res solamente un 90% de remisiones .(13, I~, '32). La mortalidad 

observada en este periodo 'de trata~fento se atrIbuye en forma .. 

fundamental a la asociacl6n de procesos infecciosos bacterianos 

y en algunas ocasiones a procesos virales tales como la varicela. 

Estos resultados apoyan la recomendación de manejar a los pacle~ 

tes como ambulatorios durante la Inducci6n de remIsión del proc!,. 

so leucémlco, después de un periodo de hospitallzacl6n de una a 

dos semanas con fines ~fagnóstlcos y cuando se esté convencido -

de que no existen procesos Infecciosos agregados o manifestacio­

nes hemorráglcas activas que pongan en peligro la vida del pa -

clente. 

Algunos autores en nuestr~ medio reportan que un porcentaje 

bajo, pero Importante, de pacientes fallece inmed.latamente des -

pués de su Ingreso al hospital, lo que confirma la oplnl6n de 

que los pacientes leucémicos en nuestro medio, Ingresan en peo­

res condiciones clínicas que los pacientes de paises más desarr~ 

liados. Silva Sosa y Col~. (33), en 1971, Informaron .que la si­

tuación clfnlca de Ingre~o de." estos pac¡ent~s al Hospital Infan-
I 

tl1 de México, ha mejorado en los últimos años en relación a las 

series estudiadas hace 15 6 20 aftas, fa que Indica la mejor edu­

cación médica actual de la poblacl6nengeneí-al y' a la mayor fa­

cilidad de detección del padecimiento por los pédlatras en part.!. 

cular. 
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piesent6 ~etarda hema~o16gtca. 

Tratamfen~~.·de ~~n~enimfento.-~El 'esquema .. de mantenimiento 

con terapia contln'uamúl tlpl'~<yc'lc'IO'; perl6dlcos de terapia -

~¡:~¡i~;~~:~t:~~;'1V~~;if~¡fir~ttJ~iiitff~¡¡m:¡;;;:;¡:; 
mado en la 11 teratura, Internaclonal,'de';'~f~'e"é5'~Ílsútll 'la tera" 

pla de mantenimiento con dro9a~ .5imu'i·'i:á~~'~·s-·q~e' c~n drogas unl­

cas administradas en forma continua ~ cicllea hasta la.'recar~a 
(8,14.32) • 

Uno de 105 problemas más graves que pueden presentarse con 

el esquema de terapia masiva Intermitente es que la agresl6n -

constante con drogas depresoras d~ la médula 6sea y de la ~e5-

puesta inmune, pueden provocar la muerte de los paclente~ :du" .. 

rante los perIodos de aplasla medular por hemorrag~a actlv~ "n-" 

'Controlable, consecutiva a la tromboci topenia 6 procesos tnf.~c­

ciosos diseminados de etiologfa bacteriana, viral o fOngtca'· 

(1,18,10). Hasta la fecha no se ha logrado determinar por cual!, 

to tiempo pueden administrarse ciclos de drogas depresoras de 

médula ósea sin llegar a producir una aplasta Irreversible; por 

10 cual, se ha programado en principio como recomiendad diversos 

grupos de Investigadores, un período de tratamIento de 3 a~o5. 

51 persiste la remisión hematol6glca completa. (21,32). 

COMPLICACIONES. 

Infecclones.- Existen varias causas por las cuales el pac¡e~ 

te leucémico es incapaz de 10~allzar en forma adecuada 105 proc,!!. 

sos Infecciosos. Entre éstas se han mencionado algunas que son 

Inherentes al proceso leucémico en sí y otras que se han atribui­

do a la quimioterapia Instituida (lO, 24). 

Los factores que disminuyen la res istencla a las Infecciones 

por el proceso leucémico son las siguientes: 

I 
! 

I 
I 

1 
I 
i 
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1.- Granulocltopenla. 

2.- FagocItosIs ,defectuosa. 

3.- Actlvlda~;dls~lri~lda de los granulocltos; 

4.~'Actlild~d ,lebcotSxlca disminuida. 

5.- Inmunld.,"d h'umoral'defectuosa. 

6.-Ülcera'~lones gastrolnt~'stl~ales (Infll'tracI6n). 
, . .. .. ', 

y las causas disminuyen la reslSte~cla a las 'Infecciones por 

,quimioterapia son practlcamente las .. ml,~mas~, 

Como 'se reporta en aigunos 'traliaJo~. un'leamente en el 48% a-
.' I 

proxlmadamente de 105 pacientes se puede documentar la etiologTa 

del proceso infeccioso c'on aislamiento del, germen. En el resto"' 

se sospecha é.ste clfnlcamente, por la' presencia de ff~bre e'j'ev'a-. 

da y sostenida, que llega hasta ~O°C:facles toxllnfecclosa, ~o -

lapso vascular aguda y deterioro progresivo de las condiciones -

generales, secundarlos a neutropenta severa. En estos casos las 

condiciones generales, secundarlos a neutropenia Severa. En es­

tos casos la conducta a seguir es ¡nlefar el tratamtento como 

fiebre de orlgcn a ~etermlnar o como proceso septicémico por ge~ 

men no Identificado. cubriendo la posibilidad de gérmenes Gram 

po s I t I va s (10.24. 16.29. 7. 31 • 36 .37. 39. 1 7.2,8. 15) • 

En ocasiones se puede detectar algún foco Infeccioso aparen­

te, como probable puerta de entrada a dlsemlnacl6n del proceso '.!l 
feccloso: gastroenteritis, neumonfa, bronc~neumonra. abscesos de 

piel. otitis media supurada. vesículas de pIel Infectadas secund~ 

rlamente (postvarlcela) y otras. 

Por lo que se debe narmar el criterio terapéutico de acuerdo 

la etiología mas probable, tomando en cuenta la prevalencia de 

g~rmenes patógenos en áreas específicas. 

Los esquemas y dosis terapéuticos de los antlbl6tlcos más 

ampl lamente utilizados son los siguientes: (16.29.7.31.36.37.39. 

17.28.15). 
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- 1.- En procesos catalogados como fiebre de etiología a 

determinar. 

Carbenc111na 

Cefalotlna. 

2. - Cuando :'~e<'~~spec,ha 
Carbené:lll-n~ . 

Gentamlclna 

400mg/kg/24hs. 

200mg/kg/24hs. 

Infecelan por pseudomonas. 

400mg/kg/24hs. 

5-7mg/kg/2~hs .:. 

3.- Cuando se sospecha l~feccl6n por is~afl16coco 

1. V. 

l. V. 

l. V • 

l·. V. 

Oxac III na 200mgikg /24hs. l. V. 

~.- Cuando existe proceso Inf¿ccloso~de vTas' r~5pi.ratorlas 

bajas, (excepto esta-fllococo). 

Cefalotlna 200mg/kg/24hs.· I.V. 

Kanamlcina 

ó la combinación de: 

Cefalotlna 

Gentamlctna 

lO-15mg/kg/24hs. 

200mg/kgI2 1Ihs. 

5-7mg/kgI24hs. 

1.1'1. 

1. V. 

l. V. 

5.- Cuando se sospecha proceso septicémico po~ Gram.nega­

ti vos (excepto pseudomonaJ. 

Amplclllna 200mg/kg/24hs. .I.V; 

Gentamlclna 5-7mg/kg/24hs. I.V. 

Estos esquemas terapéuticos se deben utilizar de 1.0 a 14 

días y en casos excepcionales se utilizan 3 antibióticos de -

ampll espectro. El resto de 105, procesos ..Infe.celosos que se 

presentan en este tipo de pacientes se tratan con los antibl§. 

tlcos especificas y a las dosl.s habl tuales. 

QUIMIOTERAPIA. 

La compl icaci6n más grave y frecuente que se observa por 

ufecto de la quimioterapia es la aplasta medular que condicio­

na trombocItopenia y granulocltopenla y por 10 tanto, hemorra­

gias e Infecciones, de las cuales ya se habl6 anteriormente. 

CONCLUSIONES. 

1.- En la Leucemia Llnfoblástlca Aguda se observa predomi­

nio en el sexo masculino, siendo la edad de presenta -

ción más frecuente, la escolar y preescolar. 
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2.- Se corrobora la utilidad del Sulfato', de VlrÍcrlstlna y 

prednlsona para Inducl,r la 'remls Ión en leucemia llnfo­

blástlca aguda, déspué~ de 4-a 6 semanas de tratamien­

to. 

3.- la mayor mortalidad observada en esta etapa del trata­

miento en pacientes hospltállzados, apoya la Impresl6n 

de que el tratamiento de Inducción de remisión debe re!!. 

Jrzarse como ambulatorio. después de un internamiento -

de 2 semanas y cuando las condiciones del paciente per­

mI tan esta conducta. 

~.- Se confirma que en esta etapa del tratamIento la mayo .. 

ría de los procesos Infecciosos corresponden a etiolo -

gia bacterIana. 

5.- Se confirma el alto riesgo potencial de la terapia de -

cftorreducción temprana, Inmediatamente después de la .. 

Induccl6n de la remlsl6n. 

6.- Se confirma la utilidad del esquema de esterlllzacl6n­

de células leucémicas en sistema nervioso central con 

el uso de radiación y methotrexate intratecal. Asf 

como el pronóstIco desfavorable en 105 pacientes con 

recarda temprana y pobre respuesta al tratamiento. 

7.- Se confirma la mayor utilidad de los esquemas de mante" 

n'miento con drogas simultáneas, respecto a drogas úni­

cas en la duración de remisiones más prolongadas. 

8.- Se establece un pronóstico desfavorable a largo plazo -

por el abandono del tratamiento de sostén. 

9.- Se enfatiza la utilidad de tratamiento antlbl6tlco mixto 

para fiebres de origen a determinar en etapas tempranas 

y en forma intensiva. en pacientes con leucopenia y neu­

tropenia severas y en presencia de gérmenes no IdentIfi­

cados, tanto en la etapa de inducción de remisión, como 

de mantenimiento • 

. - .. _ ... '--.'~ .. _._-- . 



10.- El alto porcentaje de deserción motIvado por el alto 

costo del tratamiento, obt Iga a intentar establecer 

un banco de drogas Institucional 6 nacional, sobretE., 

do para uso de pacientes que no estén aff I iad9s al .. 

régImen de seguridad social. 

11.- Se deduce que la diferencia en el,'saneanilentií amble!!. 

tal entre nuestra población fa~Q;:~:~~~","~,~~"" fr:-eéuencia 
elevada de procesos lnfecclosos':'.'e"n'·,:iíúestros pacien .. 

tes, en comparaci6n con .. I~.s:,,:.:P·::~:·r,~~~·~,,:.a1i:·.~mente desarr~ 
11 ados y que por lo fa'~t';':":d"I's'~/n'úyen 'C los porcenta -

Jes de éxi to del tratamlent'",," 

12.- Se concluye la necesidad de,'normar criterios de man!. 

Jo en los pacientes c&n ~eucemla Aguda Llnfobl~stlca 
dentro de nuestra Institución (ISSSTE); así como en 

otras fnst ituelones, a nivel nacional, con el objeto 

de proporcionar una mejor atención a estos pacientes, 

colaborando en común acuerdo; y por lo tanto, mejorar 

su pronóstico y sobrevida, libres de actividad 1eucé­

mi ca. 
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