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INTRODUCCION

El propósito del presente trabajo es el de analizar una
atología, que en nuestro medio y en nuestros hospitales se ve
on regular frecuencia. Las Leucemias corresponden al 40/0 del
otal de todas las noeplasias.

No existiendo un análisis de esta patología en el Hospital
'ene,31 San Juan de Dios, nació la inquietud de tratar este tema.

Pretende) con este estudio presentar el cuadro clínico de la
nfermedad, el diagnóstico,. y el tratamiento correcto para que
on esto tengamos el conocimiento necesario para contribuir al
ienestar del individuo, su familia y por consiguiente la
omunidad.

Quiero contribuir con brindar la experiencia adquirida en
el Hospital General San Juan de Dios, la que a su vez refleja el
'po de población preponderante en nuestro país, la clase

necesitada quien requiere de nuestro esfuerzo y responsabilidad
omo futuros profesionales.

Espero que con el presente trabajo, se estimule al médico
continuar con estos estudios, para tener una imagen más amplia
lo que es esta patología en Guatemala.



OBJETIVOS

Conocimiento integra! de las Leucemias agudas y crónicas.

Conocimien to
antineoplásicos
Leucemias.

de los agentes (Quimioterapia)
utilizados en el tratamiento de las

Determinar la incidencia de Leucemia en pacientes mayores
de 13 años de edad que ingresaron a! Hospital Genera!
San Juan de Dios en el período comprendido de Mayo de
1968 a Mayo de 1978.

Determinar:

a) La edad
Leucemias
Leucemia.

más frecuentemente
en genera! y para

afectada para
cada tipo de

b) La Leucemia más frecuente en pacientes mayores
de 13 años.

Determinar si existe relación entre la ocupación de los
pacientes y el proceso en cuestión.

Presentar y conocer los síntomas y signos más frecuentes
para cada tipo de Leucemia.

Determinar el período de tiempo entre el primer síntoma
y la primera consulta.

Determinar el período de tiempo entre el ingreso y el
diagnóstico.

Conocer los esquemas terapéuticos utilizados en el Hospital
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General San Juan de Dios para cada tipo de Le1.\!:emia.

Establecer la. respuesta al tratamiento en cada tipo de
Leucemia.

Conocer las complicaciones más
enfermedad y por la terapéutica.

frecuentes

,.,.

de la MATERIAL Y METODOS

Material:

a) Humano;

1.
2.

Personal del Archivo.
Personal del Laboratorio de Hematología
del Hospital General San Juan de Dios.

b) Recurso Material:

1.
2.

Historias clínicas.
Textos y materiales bibliográfico.

Métodos:

El presente trabajo se basa en un estudio retrospectivo de
todos los pacientes con diagnóstico de Leucemia, de donde se
obtuvo los siguientes datos;

Edad, sexo, grupo étnico, ocupación, motivo de consulta,
hallazgos de examen físico, fecha de ingreso y de diagnóstico,
exámenes de laboratorio, tratamiento y complicaciones.
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LEUCEMIAS

Las Leucemias o leucosis son cuadros anatomoclínicos de
etiología desconocida, caracterizados por una proliferación de
leucocitos, el cual elaborando leucocitos neopláBicos en exceso y
con distinto grado de madurez y atipia, los vierte copiosamente
de los centros leucopoyéticos a la sangre periférica motivando
leucocitosis (Leucemias Leucémicas); menos veces circulan pocos
leucocitos patológicos (Subleucémica). Sin tratamiento terminan
casi invariablemente con la muerte del paciente. (4)

En 1839, Donné hizo las primeras observaciones de células
leucémicas al microscopio. Craggie, Bennett y Virchow la
estimaron como una nueva entidad clínica. Después de los
métodos de tinción sanguínea de Ehrlich, esta última fue
identificada por Neumann en 1891 como Mielocítica. La
Leucemia aguda fue descrita en 1857 por Von Friedreich; Ebstein
en 1899 describió los síntomas de Leucemia aguda y en 1900
Naegeli hizo la diferenciacion entre Leucemia mieloblástica y la
linfoblástica. (6,11)

Incidencia:

En Estados Unidos la mortalidad anual por todas las
leucemiasentre la raza blanca es de 7.7/100,00 habitantes. (11)

La letalidad media mundial anual por leucemia es de 2-6
casos pcr grupo de 100,00 habitantes. En 1959 en Barcelona se
obtuvo Ilna mortalidad de 5/100,00; en 1956 en Alemania la
mortalidad fue de 5.4/100,000. En los adultos, aproximadamente
la mitad de las leucemias son agudas y otras tantas crónicas.

7
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Esquemáticamente de 100 leucemias 5?0/0 son. ag~das
(200/0 linfocítica, 200/0 ~i.eloides Y 10~/0.

mÓferenCladas) 'J

500/0 crónicas (250/0 linfoc1tlCa y 250/0 rmeIOldes). (4)

Clasificación Y Etiolog ía

La clasificación actual es la siguiente:

A. De acuerdo al tipo de células:

1.
2.

Aguda: Predominancia de formas inmaduras
Crónica: Predominancia en formas maduras

B. En relación a la variedad de células:

1.
2.
3.

Granulocítica
Monocítica
Linfocítica (la)

La etiología de la leucemia humana es desconocida. La
mayoría de los investigadores creen que es causada por virus.. Las
radiaciones son otra causa conocida; los radiólogos presentaban
una mortalidad diez veces mayor de leucemia que otros médicos
antes de utilizarse medidas protectoras. La exposición crónica al
benceno puede causar leucemia mielocítica. En 1967 en Estambul
un .grupo de trabajadores de zapatos y expuestos al. benceno
presentaron anomalías hematológicas. De 34 pacientes con
pancitopenia 6 tenían leucemia aguda. Se ha establecido una
incidencia de 13/100,000 en trabajadores expuestos al benceno.

Se ha señalado leucemia después de aplasia medular por
cloranfenicol y fenilbutazona. Además. hay una incidencia
aumentada en pacientes con Síndrome de Down, Fanconi Y
mOrtln, sugiriendo factores genéticos y se han reportado familias
enteras con alta incidencia de leucemia. (1,2).

8
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Leucemias Agudas:

Es una entidad caracterizada por un aumento de los
leucocitos inmaduros usualmente mieloblastos o linfoblastos en
sangre periférica o médula ósea.

Difieren en lo que se refiere a respuesta terapéutica como
en la edad en que suelen presentarse, pero existe similitud en su
sintomatología Y complicaciones. (ll)

En el esquema siguiente se advierte la prevalencia de las
afecciones agudas:

A-

B-

C-

Leucemia linfocítica aguda (propensa a remitir) edad más
común 2-25 años.

Leucemia mieloblástica y monocítica
sensible)
Edad más común 25-35 años.

aguda (rrienos

Leucemias Monocitoides.
Edad más común 55-75 años. (4)

Leucemia Linfoblástica:

Puede presentarse en individuos
predominantemente afecta a los niños.

de cualquier edad,

La célula típica es bastante inmadura, su cromatina nuclear
es fina y contiene varios nucleolos. .

a.

Según el tipo celular se .subdivide en:

Leucemia linfoblástica tipo L-I, en el cual los linfoblastos
son característicamente pequeños, generalmente es la de
mejor pronóstico.

9
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b.

c.

"-"""'"

Leucemia linfoblástica tipo L-2, en el cual se encuentran
linfoblastos de tamaño variable, es decir grandes y
pequeños, su malignidad es mayor que la anterior.

Leucemia linfoblástica tipo L-3, en el cual se encuentran
. células semejantes a las linfosarcomatosas.

El término "Leucemia de células linfosarcomatosas" se
reserva para aquellos casos de linfosarcoma en que la
invasión de la médula ósea' y sangre periférica es la
manifestación final de la enfermedad.

Los términos de leucemia de células primitivas o
"Leucemia Aguda Indiferenciada" son sinónimos y se ha sugerido
que la sobrevida es menor, por tanto se define como un tipo
clínico diferente y que puede distinguirse morfológicamente. (ll)

Leucemia Mielablástica:

Es probablemente la más maligna de todas las
enfermedades neoplásicas. La forma exacta de las sub divisiones no
se dan más que en teoría, ya que los cuadros no se presentan
puros. Algunos presentan además mieloblastos monocitoideos.

a.

Los subtipos son los siguientes:

Leucemia miel oblástica: Las células anormales
predominantes son mieloblastos, con núcleo redondo,
cromatina . nuclear fina, escaso citoplasma, bordes
citoplasmáticos regulares y sin gránulos citoplasmáticos.
Son peróxidada positiva menos del 250/0 de las células.

b. Leucemia mielomonoblástica variedad Naegly:
Las células tienen características de mieloblastoS

y

monocitos. El núcleo de muchas de estas células;s
replegado y la cromatina nuclear es fina, pero reticular. l

10

general, tienden a aparecer más
periférica que en la médula ósea.

monocitos en sangre

c. Leucemia monoblástica variedad Schilling:
Todas las células tienen características de monocitos.

Las células son regularmente grandes y con bordes
dentados, la cromatina nuclear es regular, el nucleolo
muestra una irregularidad extrema y es replegado, vacuola
y pseudópodos más evidentes que ¡m el mieloblasto.

d. Leucemia Promielocítica:
Las células tienen granulaciones citoplasmáticas, que son

peróxidasa positiva, pueden estar presentes gránulos
basófilos y eosinófilos. El núcleo puede aparecer más
inmaduro que el promielocito normal.

e. Síndrome de Di Guglielmo:
En la mielosis eritrémica aguda hay predominancia de

proeritroblastos, con poco o nada de aumento en las
mieloblastos. En la mielosis eritrémica crónica los
eritroblastos presentan mayor maduración y existe marcado
aumento de los proeritroblastos y de los mieloblastos. (11)

Cuadro CIíniea:

El comienzo clínico aparente de las leucemias agudas suele
ser brusco y Con acusadas manifestaciones evolutivas de tipo
mfeccioso o hemorrágico. (4)

Anemia:

d'
Las manifestaciones incluyen

lSnea, angina e insuficiencia cardíaca.
de una di .

" di '
.smmUClOn e a entropoyesls'

contribuyentes la hemólisis y la pérdid;

astenia, palidez, cefalea,
La anemia puede resul lar
muchas veces son factores
de sangre.

11
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Hemorragia:

Gingivorragia, epistaxis, petequias, equímm;\s,
melena son manifestaciones iniciales comunes.
retiniana, subaracnoidea y hematuria macroscópica,
manifestaciones iniciales. Las hemorragías son raras
valores circulantes de trombocitos. son mayores de
mm3.

[nenorragia,
Hernorragia

pueden ser
cuando los
50,000 por

En la Leucemia promielocítica, substancias tromboplásticas
liberadas de las células pueden iniciar una coagulación
intravascular diseminada, que activa sistemas fibrinolíticos normales
y aparecen en la sangre productos de desintegración de la fibrina.
(2, 5).

Infección:

. Muchas veces la enfermedad se descubre al presentarse una
infección respiratoria. Otros tipos de infecciones bacterianas son
frecuentes como abcesos dentales, sinusitis, bronquitis, neumonía,
abcesos perirectales, pielonefritis. Las infecciones aparece.n
atribuibles a una granulocitopenia absoluta y en la Leucem¡a
mieloblástica a la ausencia de granulocitos maduros.

Los gérmenes más determinantes de estas infecciones son:

l.
2.
3.
4.
5.
6.

Estreptococos y Estafilococos. .
Colibacilos.
Pseudomona aeruginosa.
Salmonella typhi-muriun.
Clostridios.
Cándida Albicans. (4)

Infiltración:

Durante el o la evolucióncomienzo
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del proceso eS..dl..

f
corriente la existencia de violentas ostealgías que impiden dormir
y caminar. Existen lesiones destructivas y de osteoporosis
dolorosas. La línea de rarefacción ósea subcondral de Baty Vogt
se aprecia aquí y puede remitir con la terapéutica.

El bazo y los ganglios linfáticos se agrandan en forma
clínicamente demostrativa en las Leucemias agudas infantiles y en
las Leucemias crónícas del adulto. En las Leucemias agudas del
adulto son mayoría los casos que evolucionan sin ganglios ni bazo
palpables. De encontrar/os hipertróficos debe sospecharse que el
cuadro es la fase de brote y agravación de una Leucemia cróníca
preexistente.

La hepatomegalia existe más en las leucemias mieloblásticas
y la esplenomegalia en las linfoblásticas.

El sistema nervioso se afecta más en las leucemias agudas
(Síndromes Neuroleucémicos de Roger y Olmer). El mecanismo
causal varía. Unas veces son verdaderas infiltraciones leucémicas
que partiendo de las meninges comprimen la médula y causan
paraplejía, otras veces acaecen reblandecimientos hemorrágícos del
parénquíma nervioso por trombosis capilares por las células
leucémicas.

Un síndrome neuroleucémico especial cada vez más
fr~cuente, lo constituye la meningítis leucémica. Es especialmente
e;'Jd~nte en la infancia y se caracteriza por hipertensión de
hqwdo cefalorraquídeo deparando crisis hidrocefálicas. (2,4,5).

En el siguiente cuadro se presentan los síntomas y signos
al momento del diagnóstico.

13

----



92 88

79 20

71 48

66 47

51 30

27 34

17 26

... -

SINTOMAS y SIGNOS AL MOMENTO DEL
DIAGNOSTICO DE LEUCEMIA AGUDA (11)

SINTOMAS

Fatiga

Dolor óseo

Fiebre sin infección

Pérdida de peso

Púrpura

Otras hemorragias

Infección

HALLAZGOS FISICOS

Esplenomegalia

Hepatomegalia

Linfadenopatia

Petequia y/o equimosis

Hemorragia reti niana

14

Leucemia Linfo-
blástica

% de pacientes

Leucemia Mielo.
blástica

% de pacientes

86

74

76

50

14

60

54

47

46
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TERMINOLOGIA y CRITERIOS UTILIZADOS

EN LA GUlA DEL TRATAMIENTO

Criterios de Remisión:

Remisión Completa:

Es el período entre la primera médula M-l y el primer signo de
recaída. La recaída será médula ósea M-2 persistente o progresiva a
M-3, o bien recaída meníngea, infiltración visceral y/o cualquier otro
síntoma o signo atribuible a Leucemia.

Remisión Hematológica:

Es el tiempo entre la primera médula M-l y la recaída a
médula M-2 o M-3, incluyéndose períodos de infiltración
meníngea y/u otro lugar fuera de la médula. '

Remisión completa significa:

1- En la Leucemia mieloblástica que la médula presente
menos de Solo de mieloblastos y células primitivas. (M-l).

En la Leucemia Linfoblástica, menos de Solo de linfoblastos y
células primitivas o bien menos de 40010 de linfocitos, más
linfoblastos, más células primitivas. (M-l).

2- La sangre periférica no demuestra linfoblastos o célul~
primitivas, más de SOO granulocitos por mm3 y más de
7S,000 plaquetas.

3. Que el líquido cefalorraquídeo no presente blastos en dos
frotes preparados por centrifugación de 1 ml., si los
leucocitos se encuentran 10 por mm3, o más la punción
lumbar, debe repetirse para asegurarse que no hay blastoS á......

4.

16
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4. Que no presente ningún hallazgo físico atribuible a la
leucemia.

Médula M-2significa:

1. En la Leucemia mieloblástica S a 2Sol0 de mieloblastos y
células primitivas en la médula ósea'.
En la Leucemia linfoblástica S a 2Sol0 de linfoblastos y
células primitivas o bien entre 40 y 70010 de linfocitos
más linfoblastos y células primitivas.

Médula M.3 significa:

1. En la Leucemia mieloblástica más de 2Sol0 de
mieloblastos más células primitivas.
En la Leucemia linfoblástica más de 2Sol0 de linfoblastos
más células primitivas o más de 70010 de linfocitos más
linfoblastos más células primitivas. (3)

El espécimen de M-l no es necesario que los elementos
erítroides, mieloides y megacariocitos sean normales. Pero
si debe contener partículas medulares y ser representativas
en la médula ósea.

INFORMACION QUE DEBE OBTENERSE:

Previo a Quimioterapia;

1.
2

Historia clínica.
Examen físico: Que incluya peso, talla,
cráneo y Rx. de tórax.
Exámenes de laboratorio: Hematología completa, recuento
d~ p!aquetas, reticulocitos, médula ósea por aspiración y
bIopsIa de la misma si es necesario. ,

Punción lumbar, (no debe efectuarse si hay tendencia a la
hemorragia), obteniéndose los datos; Presión al inicío y

medidas de
3.

17



I.

....

5.

finaL de la misma, con te o de células, glucosa, proteínas.
Se centrifugará un volumen de 5 mi. de líquido

cefalorraquídeo a 1,200 revoluciones por minuto durante
15 minutos y el sedimento se colorea con Wright,
investigándose la presencia de blastos y conteo diferencial
de los mismos.
Electrocardigrama, capacidad vital,cistograma, Rx. de Tórax
AP y lateral y serie ósea.

. Análisis séricos: creatinina, ácido úrico, bilirrubinas,
fosfatasa alcalina, transaminasa glutámico oxalacética, sodio
y potasio, cloruros, glucosa, tiempo de protombina,
proteínas totales y relación a/g y deshidrogenasa láctica,
tiempo parcial de tromboplastina.
Cultivos específicos si es necesario.

,

r

r

6. ~

7.

B. Durante el período de quimioterapia:

1. Rx. de tórax Ap y lateral, serie ósea cada 12 meses o
cuando la clínica lo indique.
En niños observar el crecimiento y desarrollo, medidas
torácicas y de circunferencia cefálica cada tres meses.
Punción lumbar y análisis de líquido cefalorraquídeo en
cada recaída hematológica.
Médula ósea, cada vez que se presente una recaída del
SNC. (7) I

r

2. r

3.

4.

TRATAMIENTO

PROTOCOLO DE TRATAMIENTO DE LA LEUCEMIA
NO LlNFOCITICA

OlA lo.

Prednisona: 40 mg/m2 por 24 horas P.O. divididas en
dosis por 2 semanas.

18

Vincristina: 1.5 mg/m2, LV. una vez por semana, máximo
2 mg.
Adriablastina: 25 mg/m2 cada 24 horas LV. durante tres
días.
Citosina Arabinosa: 100 mg/m2 por 24 horas
LV, dividido en tres dosis, cada 8 horas
Citosina: 40 mg/m2, intratecal, dosis única.

Descanso 10 días.

Día 150.

Se administra el segundo curso de vincristina, citosina y
adriablastina.

Día 28

Examen de médula ósea.

M-l M-2 M-3

Mantenimiento Tercer curso de citosina, vin-
cristina y adria blastina y des-
canso 10 días.

Fuera de es-
tudio.

Día 42

Medula ósea

M-l M-2 M-3

Mantenimiento Fuera de estudio

Mantenimiento:

6-mercaptopurina (6-MP) 75 mg/m2, P.O. diariamente.

19



Citosina: 300 mg/m2, LV. semanal.

Día 30:

Irradiación al sistema nervioso central (2,400 rad.) durante
2 1/2 a 3 semanas.
Citosina: 40 mg/m2, intratecal, cada semana durante tres
cursos.
Continuar citosina semanalmente y omitir 6 MP durante la
radiación.

Refuerzo: cada 28 días.

Vincristina: 1.2 mg/m2, IV dosis única. Máximo 2 mg.
Adriablastina 25 mg/m2, LV, una sola dosis; siendo la
dosis máxima total 450 mg/m2,

¡

A partir del décimo curso debe efectuarse EKG. previo a
cada tratamiento por la toxicidad de la" droga sobre el
miocardio.

Debido a la alta mortalidad por leucopenia severa con este
protocolo y la incapacidad de administrar transfusiones de
leucocitos, se han modificado en la siguiente forma.

PROTOCOLO DE TRATAMIENTO PAO: Inducción de remisión:

Ciclos de 3 a 5 días cada 15 días por 2 ó 4 ciclos.

Prednisona: 60 mg/m2/día PO por 28 días.
~

Citosina Arabinosa: 100 mg/m2/día, IV cada 8 horas
durante 5 días, iniciándose los días lo. y 140.

Vincristina 1.5 mg/m2 IV" dosis única, máximo 2 mg. el
día lo. y 140.

-----
20

Al terminar 2 ciclos se valora remisión de médula ósea:

M.l: Se pasa a mantenimiento con 6 Mercaptopurina 75
rng./m2/día P.O. y se continúan ciclos de PAO cada 28 días,
según celularidad.

M.2: Continuar mínimo de 2 ciclos de PAO cada 15 días y
valorar remisión por médula ósea; si M-l, se pasa a
mantenimiento, si persiste M.2 decidir cambio de quimioterapia.

M.3: Decidir cambio de quimioterapia combinada.
Convencionalmente puede 'darse 2 a 4 ciclos más de PAO, y
valorarse respuesta por médula ósea.

laboratorio:

Además de las determinaciones ya establecidas debe
controlarse el recuento de leucocitos durante los ciclos para evitar
la mielodepresión severa.

PROTOCOLO DE TRATAMIENTO DE LEUCEMIA LlNFOCITICA
AGUDA:

Fase 1. Inducción: de 4 a 6 semanas.

Vincristina: 1.5 mg/m2 máximo 2 mgr. semanalmente, LV.
de 4 a 6 semanas,
Prednisona: 40 mg/m2/día P,O. durante 28 a 42 días.
Ciclofosfamida: 300 mg/m2, semanalmente LV. por 4 a 6
semanas. .

Metotrexate: 12 mg/m2 intratecal cuando se efectúa la
primera punción lumbar.
Día 280. Examen de médula ósea.

21
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Fase del sistema nervioso central de 3 semanas: Manejo de los pacientes en quienes no se obtiene remisión
después de 4 semanas:

La fase del SNC se inicia inmediatamente después de
terminada la fase de inducción. Si el día 28 de inducción de la fase lo., la médula ósea

se encuentra en M-2 se administran dos ciclos más de Oncovin y
Ciclofosfamida y se repetirá médula ósea, si el día 28 esta es
M.3 o el día 42 después de 6 ciclos es M.2 ó M.3, se debe
iniciar el siguiente régimen:

La terapia del SNC debe administrarse durante 2 1/2 a 3
semanas consistiendo esta radiación con 2,400 rds. idealmente
debe usarse acelerador lineal, pero puede substituirse por cobalto
60.

1. Vincristina 1.5 mg/m2 máximo
semanalmente durante 2 a 4 semanas.
Adriamicina 35 mg/m2 LV, el primer
días; día 15:
Adriamicina 35
Prednisona 40
semanas.

2 mg/m2 LV.,

Metotrexate: 12 mg/m2, dosis única, los días lo., 80. y
14, del período de radiación. 2. día, descanso 14

Prednisona: 20 mg/m2, diariamente P.O., durante 7 días
luego descontinuarla.

3.
4.

mg/m2 LV.
mg/m2, diariamente P.O. durante 2 a 4

Fase 111. Terapia de mantenimiento de 3 años.
El día 42 se efectúa médula ósea por aspiración. Si la

médula es M-l se concluye la fase de inducción y se inicia la
fase del SNC. Si la médula es M.2 o M.3 se da la segunda de
adriamicina y se repite médula por aspiración a las dos semanas,
si la médula continúa M-2 ó M.3 se inicia tratamiento con
L-asparaginasa de acuerdo al siguiente régimen:

6 mercaptopurina: 50 mg/m2, P.O. cada 'día, Metotrexate:
20 mg/m2 P.O. día martes, Ciclofosmida: 200 mg/m2, P.O. día
viernes.

Nota: La primera fase de refuerzo debe ser instituida 3 meses
después que la terapia de radiación ha sido completada. Luego, se
debe efectuar médula ósea y punción lumbar rutinariamente cada
tres meses previo a la fase de refuerzo.

L.asparaginasa 10,000 u.i./m2 cada semana durante 3 a 4 ciclos.
Si la médula persiste en M-2 ó M-3 el paciente fuera de estudio.

Fase de Refuerzo:
RAZONAMIENTO DE LA TERAPIA

Prednisona: 1,000 mg/m2 P.O. en 24 hrs. dosis divididas
cada 8 horas, Vincristina: 1.5 mg/m2, máximo 2 mg. una sola
dosis LV. Metotrexate 12 mg/m2 intratecal.

10. Fase de inducción:

22

Se obtuvo remisión en aproximadamente 900/0 de los
pacientes con Leucemia linfoblástica sin presentar toxicidad
significativa. El uso de endoxan con vincristina y prednisona en
16 pacientes con Linfosarcoma en fase leucémlCa, produjo el

Si el día de la administración de metotrexate intratecal
coincide con día martes, la dosis oral debe omitirse.

23



L

1000/0 de remisión
significativa.

en la de inducción sin toxicidad CUIDADOS DE SOPORTEfase

En los pacientes que no responden con vincristina ,
prednisona y ciclofosfamida, debe usarse la quimioterapia
siguiente: adriamicina, vincristina y prednisona.

A

1.

11. FASE EL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL
a

Estudios han demostrado que es más fácil obtener remisión
completa en la Leucemia del SNC que en la hematológica, así
mismo que la radiación profiláctica al SNC puede erradicar células
leucémicas indetectables, y prevenir la recaída. En un reporte, el
uso profiláctico de Metotrexate intratecal cada tres meses, sin
radiación del SNC no previno significativamente el desarrollo de
leucemia del SNC,

b.

El uso de metotrexate intratecal cada tres meses durante
la fase de mantenimiento después de la terapia de radiación
puede prevenir la invación del SNC,

c.
111. FASE DE MANTENIMIENTO:

a. La combinación de agentes quimioterápicos con diferentes
puntos de acción puede producir destrucción celular
aditiva, disminuyendo asi el desarrollo de la resistencia.

d.

b. El refuerzo con Vincristina y' prednisona no ha reportado
ninguna toxicidad con la dosis de 1 Gm/M2 de prednisona
P,O, El propósito de la terapia periódica es destruir las
células que manifiestan resistencia a las drogas usadas en
fase de mantenimiento. (3,9).
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Fase 1: Inducción

Causas que modifican las dosis:

Hipertensión (sistólica mayor de 130 diastólica mayo.r de
90) reducir la prednisona a 20 mg/m2, Se puede utillzar
reserpina en dosis corrientes. Se aumenta la predmsona
cautelosamente hasta completar la dosis original
manteniendo siempre el tratamiento de la hipertensión con
la reserpina. La vincristina puede también causar
hipertensión.

Neuropatía caracterizada por debilidad en los extensores,
parestesias severas, íleo paralítico o constipación,. se
debe descontinuar la vincristina y/o disminuirla a la mltad
de la dosis total y mantenerla a este nivel hasta que la
toxicidad disminuya o desaparezca.

Diabetes Mellitus
infecciones.

puede ser precipitada p0r prednisona e

Cuando se presenta hematuria por el uso de
ciclofosfamida, ésta debe descontinuarse definitivamente.

2. Terapia de soporte y coadyuvante:

a. lnfiltraciones masivas:

a.l. En presencia de leucocito s leucémicos, esplenomegalia,
nefromegalia, timomegalia, o hiperuricemia, inici~r. el
siguiente régimen y continuarlo durante el período maxlmo
de catabolismo del tumor.

Alopurinol: 100 a 150 mg/m2 P.O. dos veces al día.
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Se debe forzar líquidos; 2 a 3 litros/m2p.O. Y/o
endovenoso agregando potasio a la solución parenteral
durante el catabolismo celular.

Bicarbonato de sodio: 3 a 4 gr./m2 al día, p.O.
repartido en 4 a 6 dosis, para mantener el pH urinario
entre 6.5 y 7.0.

Controles periódicos de pH de orina se hacen para
confirmar que se encuentra entre 6.5 y 7.0.

Controles; uroanálisis, ácido úrico y potasio sérico,
diariamente hasta que los valores sean normales. Dieta sin
sal.

a.2. Nefromegalia:

Si hay una nefromegalia manifiesta por. riñones palpables,
anormalidades de los cálices demostrable por pielograma o
evidencia de disfunción renal, se sugieren las siguientes
medidas;

- Iniciar quimioterapia usando sólo prednisona 20 mg/m2 en
dosis divididas.

- Radioterapia a los riñoes 300rad. dosis total.

a.3. Disfunción Hepática;

Si hay evidencia de disfunción hepática, tanto por
hepatomegalia o por pruebas de laboratorio alteradas, la
vincristina debe usarse cautelosamente.

a.4. Infección:

Se deben tomar cultivos
orofaringe, nasofaringe (si hay

26

el momento de la admisión y se deben repetir según sea
necesario. Frotes para coloración de gram de lesiones
infectadas. Dosis completas de bactericidas de elección, tan
pronto como se sospeche una infección.

La terapia debe ser de espectro reducido, hasta donde sea
posible, no debe darse antibióticoterapia prolongada. Es
preferible el riesgo de algunas recurrencias que disminuir la
flora.

3. Precauciones adicionales;

a. No agregar sal a la dieta prescrita.

b. Suprimir la venipunción profunda, inyecciones
intramusculares Y caterizaciones innecesarias, laringoscopía
en pacientes con tendencias al sangrado.

c. Suspender administraciones de sulfato de bario durante la'
terapia con vincristina.

Se debe forzar la ingesta de líquidos para prevenir la
constipación por vincrsitina y administrar laxantes si es
necesario.

B. Fase 11: Sistema Nervioso Central:

a. Después de la fase de inducción, el paciente se programará
para radioterapia craneana.

b. Se efectuará punción lumbar y el líquido cefaloraquídeo
extraído se mandará para estudio citológico, glucosa,
proteínas, creatinina, en los días 1, 8 y 15.

c. Examen neurológico y cultivo para hongos, dos veces por
semana.
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C.

1.

2.

3.

4.
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La dosis se limitará a 200 rad. en pacientes de 1 a 2
años de edad y 150 en infantes menores de 1 año.

Los campos usados son las partes laterales opuestas para
inducir el espacio retroarbital, la base de la fosa craneana
media y se extiende hacia abajo a nivel de C2'

Un conteo de glóbulos blancos es necesario antes de que
la irradiación se inicie y luego se practicarán conteos dos
veces por semana.

La radioterapia tiene preferencia sobre la quimioterapia
durante esta fase, la relación tiempo-dosis debe ser durante
esta fase mantenida. El manejo de' la radiación en la
Leucemia -del SNC durante la terapia de mantenimiento
debe individualizarse según la remisión de cada uno.

Fase 111: Mantenimiento:

Se debe iniciar inmediatamente después de la fase del
sistema nervioso central.

Examen Físico completo.

Semanalmente hematología completa, plaquetas, recuento
de reticulocitos.

Análisis de líquido cefaloraquídeo y médula ósea, previo al
refuerzo de quimioterapia trimensual.

Previo a la quimioterapia de refuerzo trimensual debe
efectuarse los siguientes exámenes:

Orina completa, fosfatasa alcalina, transaminasas glutárnica
oxalacética, deshidrogenasalácti;;¡1, bilirrubinas, tiempo de

protombina.

D. Fase IV: Refuerzo:

El primer refuerzo se administra tres meses después que la
fase del SNC se ha completado.

La prednisona y la vincristina se repiten cada tres meses
después de la última dosis de las mismas.

MODIFICACIONES bE LA QUIMIOTERAPIA:

1. Los niveles de glóbulos blancos será el primer parámetro
biológico para la dosificación de la droga.

La dosis de 6-Mercaptopurina, metotrexate y ciclofosfamida
deben aumentarse o disminuirse para mantener los glóbulos
blancos entre 2,000/mm3 y 3,000/mm3. El aumento y el
descenso debe ser proporcional para las tres drogas
independiente de la toxicidad de las mismas.

Debe recordarse que las infecciones intercurrentes pueden
causar leucopenia y trombocitopenia. Se debe efectuar
médula ósea si ésta persiste.

2. En pacientes con tolerancia a la droga, infecciones tales
como: Pielonefritis, sinusitis, y otitis crónica deben
observarse para erradicarlas con medidas apropiadas. La
dosificación de la droga puede aumentarse después que la
infección desaparece. Si los pacientes presentan glóbulos
blancos arriba de 3,000 debe asegurarse que están tomando
los medicamentos.

3. Si hay úlceras en mucosas, diarrea, vómitos y molestias
abdominales descontinuar la 6-mercaptopurina, metotrexate
y ciclofosfamida inmediatamente. Reiniciar la dosis cuando
los síntomas desaparezcan. Si los síntomas no aparecen por
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una semana, reiniciar la dosis completa. Si la dosis total
no es tolerada otra vez, se debe reajustar la dosis al
máximo de la tolerancia sin que presente manifestaciones
de toxicidad.

Este principio básico en la administración de dosis
máximas de todos los agentes, dentro de la tolerancia del
huésped.

4. Si se presenta ictericia se descontinúa la quimioterapia
inmediatamente, se toman cultivos de los posibles sitios de
infección y se efectúan pruebas de función hepática. Las
indicaciones a seguir en la terapia serán evaluadas
individualmente.

5. Si hay una exposición a varicela o herpes zóster en
pacientes susceptibles, descontinuar la quimoterapia y
administrar de inmediato inmunoglobulina zostJr 3 a 5
cc/kg diariamente por tres días.

Reiniciar las drogas después de 21 días si el paciente está
asintomático, o si .la .enfermedad se ha desarrollado,
cuando el exantema desaparezca.

6. Si se presenta hematuria o anormalidad de la vejiga
demostrada por rayos X, descontinuar la ciclosfosfamida Y
forzar líquidos por vía oral.. Las medidas específicas a
seguir para el tratamiento del daño al tracto urinario se
evaluará individualmente..

7. Si ocurre una infección severa como sepsis, neumonía o
pielonefritis, se debe descontinuar la quimioterapia Y
hospitalizar inmediatamente al paciente para efectuar un
diagnóstico bacteriológico e instalar un tratamiento
adecuado.

--L
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8.

9.

Si se presenta debilidad, constipación severa o parestesias,
se descontinúa la vincristina. Se reduce la dosis a la mitad
hasta que la toxicidad desaparezca. Si no hay síntomas a
esta dosis, reiniciar la dosis completa.

Alopecia o vómitos después de la administración de la
droga: no son indicaciones para reducir o suspender la
quimoterapia.

10. Si hay hipertensión (sistólica mayor de
mayor de 90), desarrollada por el uso de
quimioterapia, reducir la dosis a 20 mg/m2
iniciar tratamiento con reserpina.

130 distólica
prednisona y
diariamente a

11. No debe administrarse vacunas con virus vivos (7).

SOBREVIDA

La duración de la vida después del diagnóstico de la
leucemia mieloblástica, con o sin tratamiento, es variable.
Pacientes tratados con efectiva terapia viven un promedio de dos
meses y medio muchos mueren prontamente después del
diagnóstico y muy raramente viven algunos más de un año. Con
la terapéutica moderna de combinación de drogas, ha aumentado
el porcentaje de pacientes con remisión completa y en algunos su
sobrevida hasta 2 años ó más.

Aunque un 25 a 320/0 han muerto dentro de las 4 a 6
semanas, ésto se ha debido a una hipoplasia de la médula
i11ducida por la terapia. Muchos factores influyen en la sobrevida,
tales como el uso de drogas, la edad del paciente, tratamiento
adecuado de las complicaciones y experiencia profesional. (ll).
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LEUCEMIAS CRONICAS reticuJina en el 250/0, El bazo está aumentado de tamaño, siendo
frecuente los infartos. El hígado suele estar aumentado de
volumen. El 900/0 presentan un cromosoma anormal llamado
cromosoma de Philadelfia (Ph). Esta anomalía resulta de la
pérdida de un brazo corto de un cromosoma del grupo 22. Se
observará prácticamente en todas las metafases de la médula,
incluyendo precursores eritroides y megacariocitos, así como
granulocitos. Como casi siempre persiste de, un tratamiento
enérgico, ha babido pesimismo acerca de la posibiJiclaJ de suprimir
la célula anormal. Recientemente ha sido posible, después de
terapéutica enérgica, substituir las células con cromosoma
Philadelfia por células normales.

Leucemia Granulocítica Crónica (mielocítica crónica)

Concepto:

La enfermedad estriba en una neoplasia del sistema
granulopoyético de la médula ósea, que metastatizando
preferentemente en el bazo, cursa con esplenomegaJias gigantes y
leucocitosis entre 50,000 y 300,000. Los elementos leucocitarios
proJiferativos casi siempre suelen ser aquí mielocites neutrófilos

'bastante típicos. (4)

Etiología: El 60 a 800/0 de los pacientes desarrollan un cuadro final
imposible de distinguir de la Leucemia granulocítica aguda. En
ocasiones, se producirá una transformación de blastos en lugares
extramedulares, sobre todo en ganglios linfáticos, originando una
imagen parecida al de un Sarcoma. En pacientes que no tienen
cromosoma Philadelfia el pronóstico es peor.

La causa sigue siendo obscura, estudios epidemiológicos
han sido prácticamente negativos, con excepción de dos factores
bien establecidos: la radiación ionizante y la exposición crónica al
benceno. En raros casos parecen haber desempeñado cierto papel
los factores genéticos. (2)

Frecuencia:
La necropsia suele demostrar:

a, La existencia de un bazo gigante de color rojizo, en
general sembrado de infartos con placas de periesplenidg y
substitución de su parénquima linfoide por neoplasia
mieloide.

Le corresponde el 15 a 200/0 de todas las leucemias,
tiene una frecuencia global de aproximadamente 12 casos por
millón de habitantes y año. Es rara vez antes de los 35 años Y
ligeramente más frecuente en varones. (2).

b. Agrandamiento del hígado, que toma color grisáceo con
regueros de células mieloides peritrabeculares.Patología:

Existe una acumulación de precursores granulocíticos en
médula, bazo y sangre. La médula suele estar ausente de grasa y
el 80 a 900/0 de las células son granulocitos mostrando sólo una
ligera desviación a la inmadurez. En las primeras etapas los
megacariocitos están siempre aumentados. La biopsia medular
demostrará cierto grado de fibrosis, con tinción positiva de

c. La infiltración blanca, del riñón puede llegar a determinar
en este un color blanquecino de tipo ne"' ':,le': y,

d. La médula es pioide (blanco-verdosa) y desplaza' a la roja.
(2,4)
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Clínica:

A veces la enfermedad puede diagnosticarse en fase
temprana por un recuento incidental de sangre. Al originar las
primeras molestias a menudo puede advertirse ya un bazo
tumoral. La consistencia del tumor esplénico es dura, superficie
lisa y la palpación del borde izquierdo casi siempre permite
reconocer una ó dos incisuras medias. El hígado se palpa
discretamente hipertrofia do. En la fase final puede motivar ascitis
y circulación abdominal complementaria. La linfadenopatía es rara.
Puede motivar varios tipos de lesión ósea: infiltraciones que
rarifican Y causan defectos osteolíticos craneales o de otros
huesos, líneas de rarefacción' ósea yuxtacondral de Baty Vogt. Los
principales síntomas neuroleucémicos suelen obedecer a la
infiltración mieloide tumora! metastática directa, o a la vecindad
al neuroeje y sus nervios o bien - adquieren el aspecto de
accidentes cerebrovasculares con hemiplejías o paraplejías por
trombosis inespecíficas.

El 200/0 de los casos de Heilmeyer padecían hipoacusias,
náuseas tipo Meniére. El herpes zóster se registra en 8-120/0, al
final de la enfermedad suele ser de mal pronóstico. La retinosis
leucémica existiría en el 250/0 de los pacientes, es común que se
produzcan pleuresias exudativas o hemorrágicas, en los varones la
trombosis de los cuerpos. cavernosos del pene puede causar
priapismo. (2,4)
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La frecuencia aproximada de los principales signos y

síntomas hallables en.la Leucemia mieloide. crónica es la siguiente:

(4)

Esplenomegalia.. . . . . . . . . . . . . . . . .
Leucocitosissuperior a 50,000 . . . . .
AsteniaY pérdida de peso. . . . . . . .
Anemiainferior a 11 gr.% de Hb. . . . . . .
Signoshemorrágicos. . . . . . . . . . . . . . .
Hematuria. . . . . '. . . . . . . . . . . . . . .
Hemorragia retiniana . . . . . . . . . . . . . . .
Amenorrea.. . . . . . . . . . . . . . . . . .. .-

Dolores óseos. . . . . . . . . . . . . . . . . ..
Linfadenopatías . . . . . . . . . . . . . . . ""
Infiltradoscutáneos. . . . . . . . . . . . . . . i.
Priapismo. . . . . . . . . . . . . . . . . . . ..

950/0
900/0
700/0
35.0/0
250/0
150/0
120/0
100/0

90/0
60/0
50/0
30/0

Cuadro Hemático:

Lo corriente es que al descubrirse la enfermedad se
registren de 100,000 a 300,000 leucocitos por mm3 y por cada
IDO leucocitos suelen descubrirse 40-600/0 de granulocitos
maduros, 20-500/6 de mielocitos y promielocitos y 2-80/0 de
mieloblastos. Cuanto más dominan las formas maduras, tanto más
lenta suele ser la evolución de la enfermedad, e inversamente. A
medida que la enfermedad avanza, van apareciendo formas
mieloides pudiendo experimentar un brote evolucito hacia la
agudización. Es corriente descubrir también mielocitos eosinófilos
y basófilos; cuando su número es elevado, nos hallamos ante dos
variedades especiales: Leucemia eosinófila y Leucemia basófila. La
Leucemia basófila es excepcional y de diagnóstico muy difícil. Es
característico de la Leucemia mieloide crónica que existan en la
sangre periférica bastante leucocitos basófilos maduros (3-200/0).

La serie roja se acerca a cifras cercanas al millón. Las
plaquetas al principio están aumentadas (trombocitosis leucémica),
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mientras hacia el final menguan. En algunos casos pueden Pasar
la sangre algunos megacariocitos: Leucemia megacariocítica. S:
descubre hipervitaminemia a B12 favorecedora del crecimiento del
lactobacilos Leichmanii y Euglena Gracilis. La fosfatasa alcalina
granulocítica está disminuida o inexistente. El examen
citogenético descubre en la sangre de.la mayoría de los pacientes
el cromosoma Philadelfia (4).

Diagnóstico:

La leucocitosis, con el característico desplazamiento hacia
la inmadurez de los granulocitos, y el aumento de eosinófilos y
basófilos, sugiere el diagnóstico de Leucemia granulocítica crónica,

Deberá diferenciarse de las reacciones leucemoides como las
que aparecen en el curso de sépsis linfangiticas, carcinósis óseas
difusas u osteosclerosis tóxicas por bromo o c.troncio.

La esplenomegalia en la mayor parte de los casos servirá
para distinguir la enfermedad de las reacciones leucemoides.

Debe efectuarse médula ósea, estudio citogenético en la
médula para establecer la presencia del cromosoma Philadelfia,

El diagnóstico diferencial más
Mielofibrosis con metaplasia mieloide.

con laimportante es

Tratamiento:

La enfermedad es en general fácil de controlar antes de
que aparezcan complicaciones. El tratamiento sólo lo empezaremos
cuando la esplenomegalia es importante y origina anemia, o el
recuento de globulos blancos es mayor de 75,000 por mm3.

.1.,...-
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a. Roentgenoterapia:

En general bastan 200 rads. diarios aplicados en días
alternos sobre el área esplénica y durante unas tres semanas (o

Una dosis total por serie de unos 2,000 rads.). Sesea, .
h d d ' d,

rump irá cuando los leucocJtos ayan escen
¡ o a

¡nter
15,000/mm3.

La remisión alcanzada suele durar unos 5-16 meses y
durante este intervalo puede apelarse a citostáticos.

Al recidivar la leucemia, procederá una nueva serie
roentgénica a mayores dosis. La segunda remisión de lograrse,
dura menos tiempo, de 3 a 6 meses. Hoy se prefiere el busulfán
que la roentgenoterapia.

Citostáticos:

El más recomendable es el Busulfán o Myleran(R) siendo
su dosis de 4-6 miligramos al día (2 mg. antes de las 2 ó 3
comidas). Debe vigilarse el recuento sanguíneo con intervalos
semanales. Una buena regla es la de disminuir la dosis de
busulfán a la mitad cuando el recuento de leucocitos ha
disminuido a la mitad del recuento inicial.

':1'

Si el número de leucocitos disminuye más gradualmente, la
dosis original puede sostenerse hasta que el recuento se halle en
15,000 por mm3. La terapéutica debe interrumpirse cuando
alcance este nivel porque hay. tendencia a que prosiga la
disminución durant~ una O dos semanas después de interrumpir la
medicaGi6n. Una vez que los leucocitos quedan en meseta, se
recomienda volver a tomar busulfán en dosis reducida (2-4 mg. al
día), para llevar el recuento por abajo de 10,000. Entonces
deberá titularse la dosis,de ordinario entre 2 mg. en días alternos
y 4 mg diariamente conservada hasta que el bazo ya no es
Palpable y el número de plaquetas se ha reducido al normal. Una
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vez logrado el control es posible continuar el tratamiento con un
pequeña dosis de busulfán. Los hematólogos con experienct
suprimen el tratamiento y vigilan al paciente. Al recaer 1

a

remisiones sucesivas se vuelven cada vez más difíciles.
,as

Manifestaciones de toxicidad incluyen amenorrea, asperrnj
y coloración obscura de la piel, así como el proceso fibrosanta
llamado "Pulmón de Busulfán",

e

c. Is6potos Rad iactivos:

Se emplean el P32 y AU198. El P32 se absorve bien por
vía oral, puede darse en ayunas disuelto en un poco de agua. Si
la leucocitemia de partida supera los 50,000 elementos, se
empieza dando 3 milicuries de P32; al cabo de 15 días, 2
milicuries más, continuando luego con 1 milicurie cada 15 días
hasta que el número de leucocito s llega a 20,000. Si la cifra de
partida es inferior a 50,000 elementos, basta empezar con 1
milicurie, dosis que se repite cada 15 días hasta' lograr la cifra de
20,000 elementos. La remisión es' menos duradera que con la
radioterapia esplénica.

El Au 198 en una dosis única de 40 milicuries normaliza el
cuadro hemático y reduce la esplenome~alia. (2,4).

Complicaciones:

La trombocitosis puede acompañarse de complicaciones
trombóticas. La hemorragia puede asociarse con trombocitosis' o
trombocitopenia, que puede depender de la enfermedad o del
tratamiento; 60-800/0 desarrollarán crisis blásticas. La
hiperuricemia puede originar cálculos en los túbulos renales de
ácido úrico. (4)
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pronósticO:

La duración total de la enfermedad es de 3-6 años, veces
observa la detención espontánea, fenómeno que se califica de

s:rnisión. La supervivencia media se halla entre 2 años y medio y

~es años Y medio, los límites suelen ser entre uno Y diez años.

Una forma final frecuente de la leucosis mieloide crónica

es el brote mieloblástico agudo. (8),

Leucemia Linfocitica Crónica:

Concepto:

Se caracteriza por acumulación en órganos linfoides,
médula ósea, y sangre, de células de vida larga con aspecto
similar al que tienen los pequeños linfocitos; es una de las
hemoblastosis más duraderas, debido a que las células tumorales
que la integran en su mayoría son linfocitos adultos, poco
atípicos, escasamente proliferativos y apenas agresivos. Hay una
deficiencia inmunológica moderada o grave por
hipogammaglobulinemia, Son frecuentes la anemia hemolítica
autoinmune y la reacción aumentada de hipersensibilidad tardía,
(2,4).

Etiología:

Se ha aclarado muy poco la etiología. Se consideran como
agentes la radiación y factores genéticos.

Frecuencia:

Le corresponde el 300/0 de las leucemias crónicas. Es
enfermedad predominante de personas de edad avanzada, Más
frecuente en varones en relación de 3 a 2. (4),
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Patología:

. Debe considerarse una fClma leucémica de linfa
linfocítico bien diferenciado, no puede establecerse distinción en:a
la patología del ganglio linfático en las dos enfermedades 1

e

li ' d d
Os

gang os estan aumenta os e tamaño así como el bazo, Los
infartos son raros, el hígado muchas veces está aumentado de
tamaño mostrando infiltración de linfocitos, está afectada 1
médula ósea. Otros órganos pueden estar afectados en particu!;
el tubo digestivo y la piel. (2).

Clínica:

Su comienzo es lento e insidioso, 500/0 de los pacientes
acuden sin notar malestar alguno, puede sospecharse por un
recuento sanguíneo como parte de un examen sistemático. Puede
haber una vaga sensación de malestar, fatiga, pérdida de peso y
apetito, febrícula inexplicable. Se encuentran aumentados hígado,
bazo y ganglios linfáticos. Raramente hay manifestaciones
hemorrágicas. La leucemia cutánea generalizada es rara, siendo
estas lesiones dispersas papulosas o vesiculares pruriginosas.

Buen número de casos (200/0) desarrollan anemia
hemolítica por autoanticuerpos con positividad de la prueba de
Coombs e hipersecuestración eritrocitaria del bazo o hígado,

La cara de estos enfermos. es a veces muy típica:
muestran cuello repleto de ganglios y ambas parótidas e incluso
las glándulas lagrimales están infartadas, otorgando un aspecto de
facies batracioide. La infiltración simétrica de las glándulas
salivares y lagrimales integra el síndrome de Mikulics. El examen
roentgenológico del tórax descubre en algunos casos siembras
metastásicas reticulonodulillares. Las lesiones óseas existen en
5.0/0. La infiltración del sistema nervioso puede deparar vértigoS
tIpO Meniére, parálisis del VI y VII pares craneales y meningismo.
Puede haber hemorragia, retiniana e hiperuricemias leucémicas 1..
(2,4).
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cuadro Hemático:

Existe leucocitosis entre 75,000 y 150,000 por mm3, con
predominio de linfocitos (60-900/0). Son l~~focitos frágil~s de
protoplasma a menudo vacuolizado, que desgaJandose con facilIdad
deja un núcleo libre que a su vez se dislacera, quedando un resto
denominado sombra nuclear de Gumprecht. Los hematíes no
suelen disminuir mucho excepto en hemólisis. Las plaquetas suelen
conservarse entre límites normales y sólo en períodos finales se
asiste a trombocitopenia. 300/0 presentan hipogamma-globulinemia,
con menor frecuencia se descubre hipergammaglobulinemia
homogénea que resulta de tipo gamma G. Menos veces
macroglobulinemias. (4).

Variaciones Clínicas.

1. Agresiva (poco frecuente) que afecta más a jóvenes de
30-50 años, con anemia, infecciones, hepatoesplenomegalia
y fiebre, no suelen sobrevivir 3 años.

2. Benigna asintomática, que se tolera bien hasta 10 y 15
años.

3. Asociada con anemia hemolítica, Coombs positiva.

4. Forma predominante o pura con hiperleucocitosis discreta
(10-20,000 y escasa linfocitosis, 40-700/0) pero con
médula repleta de linfocitos.

5. Forma eritrodérmica: Cursa con prurito, piel roja, facies
leonina. (4).

Diagnóstico:

Los datos clínicos, hematológicos más frecuentes son: (4)
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Linfadenomegalia '. . . o . . o . o o o . o o . .

Leucocitos superior a 15,000 o o o . . o o o . .

Esplenomegalia o o . . . o o o o o . . o . o . .

Catarros bronquiales o . . . o o o . . o . o o . .
Hepatomegalia . o o o o o . o . . . . o o
Hipogammaglobulinemia o . . . . . . . o . o . .
Anemia inferior a 11 gr % . . . o . . . o . .
Fiebrese infecciones.. . . . o . o . . .
Anemiahemolíticao . . . . . . . . . . . . . . .
Epiteliomas asociados. . . . . . o o . o . o , .
púrpura. . . . . . . . . . o . . o o . . . . . . .

Tratamiento:

. ---
850/0
770/0
720/0
500/0
460/0
300/0
270/0
150/0
200/0
100/0

90/0

Al principio de descubierta la enfermedad y por altos que
sean los valores leucocitarios, si las adenopatías no son muy
tumorales y el estado general es aceptable, lo menor es limitarse
a vigilar al paciente y aconsejarle evitar fatigas e infecciones.

El tratamiento con radiación de las adenopatías tumorales
o del bazo se aconejará cuando alcancen excesivo tamaño
y el estado general se resienta de ellas. La dosis que
suelen emplearse son de 50 a 100 rad., aplicados en días
altemos o diariamente sobre los diversos grupos
ganglionares periféricos, mediastino o bazo. Son suficientes
dosis totales de 100 rado, por conglomerado ganglionar,
10,000 leucocitos es la cifra tope para la suspensión. Las
remisiones suelen superar los 8 meses.

a.

b. Citostáticos:

El más eficaz ha sido el clorambucil (Leukerán). Suele
a~mi~is:r~rse diariamente, por vía bucal 12 mg., dosis que se
dismmUlra cuando el número de leucocitos esté controlado. Se
observará una mejoría general mayor si el número de leucocitoS
se ha normalizado durante 12 semanas. El 100/0 más o menos,
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btendrán un restablecimiento hacia el estado normal. Como los

~focitoS anormales prolif~ran lentamente, es lógico utilizar

clorambucil en una sola doSls cada 2 semanas, a dOSISde 0.8 mg.

por Kg.

En España suelen dar dosis diarias de 6-8 mg. (0.1 mg,

or Kg.) y día' durante 3-4 semanas, que es el tiempo que suele
~mplearse para que la cifr~ de leucocitos se reduzca en un 500/0

de su valor inicial y luego se pasa a la mitad de la dosis (2-4
mg/día) hasta que la leucocitosis queda establecida entre 10,000 y
20,000, pasando después a la dosis de sostén (en general 2

mg./día o 2 mg. 2-3 veces por semana) o suprimiendo totalmente
la terapéutica.

La ciclofosfamida es otro agente alquilante que
proporciona buenos resultados,

consiguiendo reducir la

adenomegalia y la leucocitosis. Se administra a dosis de 100 a

200 mg. vía LM. durante 20-40 días pasando luego a la terapia
de sostén (50 mg. vía oral, cada día o 2-3 veces por semana).

Se ha comprobado que la adición se prednisona al
clorambucil logra un porcentaje mucho mayor de remisiones
completas. Se administra a dosis de 20 a 30 mg. al día. (2,4).

Complicaciones:

Anemia hemolítica e infecciones son las dos complicaciones
a temer.

Pronóstico:

Es la leucemia de mayor sobrevida; se conocen casos que
desde el inicio de la afección hasta la muerte transcurrieron 20
años. Bastantes casos fallecen dado lo avanzado de su edad, no
de la enfermedad sino de accidentes cardíacos o cerebrovasculares.
El término medio de superviviencia es de unos 5 a 7 años.
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. Distribución por sexo para Leucemias en general:

Sexo Número %

Masculino 60 50.80/0
Femenino 58 4920/0

Total 118 100,00/0

Tipos de Leucemia diagnosticados:

Leucemia Número %

Leucemia Linf oblástica 49 41.50/0
Leucemia Mieloblástica 12 10.20/0
Leucemia Mielomonocítica 8 6.20/0
Leucemia Monoblástica 6 520/0
Le,ucemia Promielocítica 4 3.30/0
Leucemia Granulocítica Crónica 31 26,30/0
Leucemia Linfocítica Crónica 7 5,90/0
Leucemia Granulocítica Crónica
en fase blástica 1 0,90/0

Total 118 100,00/0

~

Se revisó el libro de médulas óseas encontrando un total
de 118 pacientes con diagnóstico confirmado de Leucemia,
pero únicamente se logró recabar datos de 42 casos
clínicos, debido a la ausencia del resto de papeletas en el
archivo del Hospital General San Juan de Dios..

De los 118 casos, se obtuvo datos acerca de sexo y tipos
de Leucemia.
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CUADRO No. 1

Edad Años Número %

13 - 20 20 47.6

20 - 30 6 14.3

30 - 40 7 16.6
40 - 50 2 4.8
50 . 60 4 9,5

60 - 70 2 4.8
70 y más 1 2.4

Total 42 1000/0

Edad Número %

13 - 20 12 70.6

20 - 30 3 17.6

30 - 40 2 11.8

40 y más O O

Total 17 1000/0

..

4. De los 42 registros revisados se obtuvo los siguientes
datos:

- Distribución por grupo étnico:

Ladino

Indígena

41

I

97.620/0

2.380/0

5. Distribución por grupo de edad de todos los casos:

48
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6. Tipos de leucemia.

CUADRO No. 2

Tipo de Leucemia Número %

L. Linfoblástica
L. Mieloblástica

L. Monoblástica

L. promielocítica

L. Granulocítica Crónica
L, Linfocítica Crónica

17
9
2
2

11
1

42

40.6
21.2

4.8
4.8

26.3
2.3

Total 1000/0

7. Porcentaje de leucemias agudas y crónica.

Número %

Leucemias Agudas

Leucemias Crónicas

30
12

71.4
28.6

8. Distribución de
Linfo blástica.

los edad Leucemiacasos por en

CUADRO No. 3
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Edad Años No. de casos %

13 - 20 6 42,6

20 . 30 2 15,4

30 - 40 2 15.4
40 - 50 1 7.6
50 - 60 2 15.4

60 y más O O

Total 13 1000/0

Edad Años No. de casos %

13 - 20 1 9.1
20 . 30 3 27.20
30.40 2 18.2
40 - 50 1 9.1
50 - 60 2 18.2
60 . 70 1 9.1
70 y más 1 9.1

Total II 1000/0

Adinamia y palidez; 10 33.40/0

Hemorragia: 6 20,00/0

Fiebre: 4 13.40/0

Dolor articular: 3 10.00/0

Dolor hipocondrio Izq. 3 10.00/0

Hipertrofia Parotídea 1 3,30/0

Equimosis; 1 3.30/0

Disnea: 1 3,30/0

Anorexia; 1 3.30/0

Total 30 1000/0

9. Distribución por edad en Leucemia Mieloblástica.

CUADRO No. 4

10. Distribución por edad en Leucemia Granulocítica Crónica.

CUADRO No. 5

11. En Leucemia Linfocítica Crónica 1 caso de 59 años.

50

-
12.

13.

Ocupación de los pacientes;

Of. Domésticos;
Estudiante;
Agricultor;
Operario:
Laboratorista;
Caporal :
Mecánico;
Herrero;
Carpintero;
Albañil:
Comerciante:

23
6
5
1
1
1
1
1
1
1
1

De esto se deduce que ninguno de los pacientes estaba
expuesto a agentes potenciales capaces de producir
Leucemia.

Motivo de consulta en Leucemias Agudas:
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Masa hipocondrio izq.: 4 33.30/0
Adinamia y palidez: 3 2S.00/0
Dolor articular: 1 8.30/0
Fiebre: 1 8.30/0
Ignorado: 3 2S.00/0

Total 12 1000/0

IS. Hallazgos positivos al examen físico, para cada ti po de
Leucemia.

LEUCEMlA LINFOBLASTICA

Adenopatía 16 1000/0
Fie bre 10 600/0
Esplenomegalia 7 440/0
Hemorragia S 310/0
Hepatomegalia 3 190/0

LEUCEMlA GRANULOCITICA AGUDA

Adenopatía 7 S40/0
Hemorragia 6 460/0
Fiebre 4 300/0
Hepatomegalia 3 230/0
Esplenomegalia 2 IS%
Ningún hallazgo 1 80/0

LEUCEMIA GRANULOCITICA CRONICA

Esplenomegalia 9 810/0
Adenopatía 7 630/0
Hepatomegalia 2 180/0
Hemorragia 2 180/0
Fiebre 2 180/0
Ningún hallazgo 2 180/0

S2

Tiempo Casos %

O . IS días 8 26.6

15 - 1 mes 7 23.4

1 mes - 2 meses S 16.6

2 meses - 4 meses 6 20.0

4 meses - 6 meses 3 10.0

Ignorado 1 3.4

Total 30 1000/0

Tiempo Casos %

O . IS días 1 8.4

IS días - 1 mes 2 16.6

6 meses y más 9 7S.0

Total 12 1000/0

--
14. Motivos de consulta en Leucemias Crónicas.

-~
LEUCEMIA LINFOCITICA CRONICA

1
1

Esplenomegalia
Adenopatía

16. Tiempo transcurrido entre el inicio de los síntomas Y la
primera consulta en leucemias agudas.

17. Tiempo transcurrido entre el inicio de los síntomas y la
primera consulta leucemias crónicas.

S3



Tiempo Casos %

O - días 26 62

5 - 10 días 10 23.8

10 - 15 días 3 7.1

15 y más días 3 7.1

Tata! 42 1000/0

-
18. Tiempo transcurrido entre el ingreso y el diagnóstico.

Aproximadamente el 850/0 de los pacientes se estableció
su diagnóstico durante los primeros 10 días.
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U1 Ia- 21. Recuento de blancos, fórmula diferencial hemoglobina y ácido
grnulocíticas agudas, a "

úrico en Leucemias

I

su mgreso.

CUADRO No. 7

Blancos Mieloblastos Neutrófilos I
Linfocitos Monocitos Basófilos Eosinofilos Hb Urico

1200

1250
8 7.2

1450
7

3200 66 O
10

29
3500 60

5 O O 10
O

,
4700

40 O O
64 O

O 3.5 1.2

6950
23 13 O O 5 2.1

8900 76 O
7

9850
24 O O

54 O 40
O 3.4

13500
3 O 3 1.5 1.5

37400 6.5 1.3

j&/! ) 56 3 39
8

47800 94
5 O O 5.6

O 2
4.2

4 O O '6.5 1.9

a.
b.
c.
d..

~~.

22.

Del anterior Cuadro encontramos:

J

'-..

Leucopenia
Leucocitosis
A~emia moderada a severa
H1pet"uricemia

9 casos
4 casos

13 casos
1 caso

70.5010
30.00/0

100.00/0
7.80/0

-.

Recuento de blancos, fórmula diferencial, hemoglobina Y
ácido úrico en leucemia

Granulocítica Crónica a su ingreso.

CUADRO No. 8

Blancos Neutrófilos Linfocitos Monocitos Basófilos Eosin6filos Hb Ac. Urico

33150

42150

64000

190500

199500

224000

223750

243000

286000

394000

436000

56
70

19
28

7
2

7
O

O
O

14.5
12
13.6
11.5

7
7
6
9.7

10
2.4
9

5.5
2.8
2.7

13.0
11.2

60 37 3

48 50 2 O O

Del anterior cuadro encontramos

11

6

2

1000/0

540/0

180/0

casosLeucocitosis moderada a severa

Anemia moderada casos

U1...,
Hiperuricemia

casos
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TRATAMIENTO LEUCEMlA LlNFOBLASTlCA

a:> :§ N
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CUADRO No. 10

s::
a:>

o .D
U)

U :r: "; Edad Fecha Tx Tratamiento Fecha Remisión

.~~.~

o
."

14 años 22/ 6/68 P Sin Remisión

TJ
00

.,., g ~20años 19/ 8/68 C.O.P 5/10/68

-o
» .S

00 15 años 24/11/68 C.O.P No establecido

,., o
s:: '".~

23/ 8/69
p,p, No establecido

,D
19 años

o
'"S> 00

22 años 28/ 1/70 P.P, 24/ 3/70

o
E~a:> O'

~38 años 20/ 1/71 P,P. No establecido

'0
..c:: 00

Ó
..
'"

2/ 4/72 C,O.P 19/ 6/72

'"
:z;

36 años

'8 O
13 años 15/ 6/73 P,P,O 31/ 6/73

s::
a:> p::; 00

,... Q
o
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TRATAMIENTO LEUCEMIAS GRANULOCITICAS AGUDAS

CUADRO No. 1I

Edad Fecha Tx Tratamiento Fecha Remisión

26 años 24/ 6/68 P Sin remisión

40 años 20/ 9/68 P.P. 8/11/68

19 años 24/ 4/72 P.P. . Sin remisión

15 años 21/ 8/72 P.P. Sin remisión

54 años 9/10/72 C Sin remisión

15 años 26/10/72 P.PÜ No establecido

46 años 10/ 2/73 P.P.O. 20/ 3173

19 años 18/12/73 P.P.O 17/ 2174

15 años ? P.P. Sin remisión

20 años ? P No establecido

27 años ? P Sin remisión

31 años ? P.P.O No establecido

56 años ? C.O.P. No establecido
24. RESPUESTA AL TRATAMIENTO

Remisión 10 casos 58.80/0

Sin remisión 1 caso 5.80/0

No establecido 6 casos. 35.40/0

Total 17 1000/0

l
~-

Ciclofosfamida.Oncovín-Prednisona 10 casos.
. Purinetol.Prednisona 3 casos.
Purinetol-Prednisona-Ciclofosfamida 1 caso,

Purinetol-Prednisona-Oncovín 1 caso.

Purinetol.Prednisona-Metrotexate 1 caso.

Prednisona 1 caso.

Siglas de Tratamiento:

C.O.P
P.P.
P.P.C
P.P.O
P.P.M
P.

Nota: En 10 casos se utilizó quimioterápicos que son los

indicados en fase de inducción. En 6 casos se utilizó combinación

de quimioterápicos, que aunque no son los ideales, son capaces

de inducir remmión. En 1 caso se utilizó quimioterapia mínima,

debido a la falta de los fármacos adecuados.

60

Siglas de Tratamiento:

p.P.O
P.P.
P
e.O.p.
e

Purinetol- Prednisona .Oncovin
Purinetol.Prednisona

Purinetol
Ciclof osfamida-Oncovín. Prednisona
Ciclofosfamida

4 casos
4 casos
3 casos
1 caso
1 caso
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CUADRO No. 12

Edad Fecha Tx Tratamiento

32 años 30/10/67 RP.P

40 años 25/ 9/68 R

27 años 25/ 5/69 RM.

21 años 30/11/70 M.

67 años 21/ 2/72 M.

60 años 30/ 5/74 R

87 años 5/ 2/75 R

51 años 9/12/75 R

49 años 26/ 6/77 M.

16 años ? M.

33 años ? M.

Remisión 7 casos 63.60/0

Sin remisión 2 casos 18.20/0

No establecido 2 casos 18.20/0

Total 11 1000/0

....

RESPUESTA AL TRATAMIENTO

Sin remisión

Remisión

6 casos

3 casos

4 casos

46.10/0

23.20/0

30.70/0

1000/0

No establecido

Total 13

Los medicamentos utilizados no son los más adecuados

~m:a el trata~iento de esta variedad de Leucemia, pero son los
umcos que eXIsten en n'.¡estro arsenal terapéutico.

TRATAMIENTO LEUCEMIA GRANULOCITICA CRONICA

Fecha remisión

30/ 3/68

30/10/68

12/ 6/69

Sin remisión

16/ 3/72

16/ 6/74

10/ 3/75
No establecido

1/7 /77

No establecido

Sin remisión

62
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Siglas de tratamiento:

M.

R.

R.M.

R.P.P.

Melfalán

Radioterapia

Radioterapia -Melfalán

Radioterap ia.Purinetol-Prednisona

5 casos

4 casos

1 caso

1 caso
=

26. RESPUESTA AL TRATAMIENTO

Nota: El' único paciente con Leucemia Linfocítica crónica no
recibió tratamiento, por considerarse que s610 necesitaba
observación.
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CONCLUSIONES

Las leucemias son más frecuentes en el sexo masculino.

Las leucemias predominan en el grupo étnico ladino
debido a la poca afluencia del grupo indígena a los
hospitales.

Las leucemias en general, son más frecuentes en adultos
jóvenes, correspondiendo al 78.50/0 a pacientes menores de
40 años.

En todos los tipos de leucemia, su incidencia es más
elevada en adultos jóvenes excepto en la Leucemia
linfocítica crónica.

La leucemia más frecuente es la Linfoblástica existiendo
predominio de las leucemias agudas sobre las crónicas.

No se encontró una relación causal entre la ocupación de
los pacientes y la presente patología.

Lós síntomas Y signos más frecuentes en leucemias agudas
fueron adinamia y palidez, hemorragia, fiebre y dolor
articular.

Los signos y síntomas más frecuentes en leucemias
crónicas fueron masa en hipocondrio izquierdo, adinamia Y
palidez.

La hepatomegalia es más característica de la Leucemia
mielocítica crónica.

La esplenomegalia
crónicas.

signo común de las leucemiases
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650/0 de los pacientes con Leucemias agudas consultan
durante los 2 primeros meses del inicio de los síntomas.

21.
El 750/0 de los pacientes con Leucemias crónicas
consultan después de los 6 meses del inicio de síntomas.

El diagnóstico del 860/0 de los casos se estableció durante
los primeros 10 días de hospitalización, indicando manejo
rápido para establecer el diagnóstico.

Las leucocitosis severas están presentes en el 1000/0 de
leucemias crónicas; moderadas, en el 750/0 de la Leucemia
linfoblástica y en menos evidente en la Leucemia
mielo blástica.

El 690/0 de la Leucemia mieloblástica,
Leucemia Linfoblástica se manifestó
subleucemica.

29.50/0 de
en forma

La anemia es común en las leucemias agudas.

El hecho de no poder establecer fecha de remisión en el
35.40/0 de la Leucemia linfoblástica, 30.7 de la Leucemia
mieloblástica y 18.20/0 de la Leucemia granulocítica
crónica indica una falta de control en las papeletas
clínicas.

Ninguno de los pacien tes co~ diagnóstico de Leucemia
mieloblástica recibió tratamiento adecuado por no
encontrarse los medicamentos adecuados en el hospital;
pese a ello se obtuvo remisión en el 23.10/0.

La Leucemia linfoblástica tiene mejor respuesta terapéutica
que la Leucemia mieloblástica.

La Leucemia granulocítica crónica responde generalmente a -L

la terapéutica.

La infección es la complicación más frecuente. Es.1 en 1 caso hubo pancítopenia porinteresante que so o
tratamiento.
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