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Leucemia promielocitica aguda en México. ¢ Quo Vadis?

a leucemia promielocitica aguda se origina la ma-

yor parte de las veces por la translocacion t(15;17)

del gen RARA, lo que origina la proteina de fusion
PML-RARA, es decir, el receptor alfa del acido retinoico,
mismo que esta funcionalmente alterado y que tiene una
importancia decisiva en el desarrollo de esta malignidad
hematologica. El evento genético referido conduce a dos
situaciones que confieren una ventaja proliferativa a las
células leucémicas resultantes que, ademas de bloquear la
diferenciacion y maduracion normal de los progenitores
mieloides en la médula 6sea, dota de capacidad de auto-
rrenovacion al clon leucémico.!

La aplicacién de las propiedades terapéuticas del acido
transretinoico (ATRA) en esta leucemia, a partir de 1985,
resultd en uno de los avances mas espectaculares en la
terapia antileucémica contemporanea. Aunque el régimen
terapéutico estandar en la era pre-ATRA inducia una alta
tasa de remision, las recaidas eran la norma (70 a 80%)
con una mortalidad similarmente elevada a cinco afios.

Debido a la acciéon de promocion de la maduracion de
los promielocitos hasta completar su ciclo a lo largo de la
linea mieloide, el efecto logrado por el acido transretinoico
se denomind terapia de maduracion. El resultado neto de
este agente fue convertir a la leucemia mieloblastica aguda
con mayor tasa de mortalidad en una leucemia aguda mas
curable, incluso hasta en 90% de los casos, cuando este
agente se combina con el efecto del trioxido de arsénico, que
estd pasando de ser un agente de rescate en casos de recaida
de la leucemia promielocitica a uno de primera eleccion,*?
con resultados sorprendentemente buenos, a grado tal que
la posibilidad de tratar la leucemia promielocitica sin qui-
mioterapia convencional ha sido recientemente planteada.*

La leucemia promielocitica tiene una incidencia mayor
en México y Latinoamérica’ y ha sido estudiada previa-
mente en detalle por investigadores mexicanos; el grupo de

Ruiz-Argiielles y colaboradores® reportd su experiencia en
Puebla con 14 pacientes tratados con acido transretinoico
en quienes se consiguio una supervivencia a cinco afios de
85%, mientras que mas recientemente el grupo del Hospital
Universitario de Monterrey reportd una supervivencia de
70%.” En Latinoamérica un esfuerzo conjunto entre Méxi-
co, Brasil y Uruguay resultd en la consolidacion de datos
de 102 pacientes, en quienes la supervivencia alcanzada a
un afio fue igualmente de 70%.® Las notables diferencias
entre los centros participantes en estos ultimos tres reportes
pudieran explicarse, en gran parte, por la heterogeneidad
en las poblaciones estudiadas, las variaciones en los esque-
mas aplicados y los factores socioculturales involucrados.

En este nimero de la Revista aparecen dos oportunas
colaboraciones enfocadas a la leucemia promielocitica.
En la primera de ellas Ramos Pefiafiel y colaboradores®
reportan su experiencia en un extenso estudio prospectivo
llevado a cabo en un centro hospitalario de gran tamafio
a lo largo de ocho afios, con el valor afiadido de que la
terapia se administré de acuerdo con los lineamientos de
un tratamiento uniforme y debidamente protocolizado a
lo largo de la investigacion.

El porcentaje de remisiones completas obtenidas por
este grupo fue de 71%, con mortalidad de 29% en induc-
cion, secundaria principalmente a eventos hemorragicos.
La tasa de recaidas fue de alrededor de 15%. La principal
causa de muerte la constituyd el sangrado, mayormente
en el sistema nervioso central.

Un dato por demas interesante del articulo es que la
tasa de supervivenciaa2 y 5 afios fue de 65y 45%, res-
pectivamente, sustancialmente menor que 80% reportado
habitualmente en paises desarrollados, y del 90% logrado
en algunos centros empleando el trioxido de arsénico para
recaidas o como terapia inicial.®

En el segundo articulo De Leon Cantu y colabo-
radores!® resumen su experiencia en el diagnostico y
tratamiento de pacientes con leucemia promielocitica
aguda e infiltracion al sistema nervioso central. En su
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serie de cuatro casos tres pacientes fallecieron, dos
por complicaciones infecciosas y uno por sangrado
catastrofico. Notablemente, el unico paciente que
sobrevivid fue el que recibio, ademas de la terapia
convencional con ATRA y quimioterapia, trioxido de
arsénico, radiacion craneo-espinal y, una vez demos-
trada la remision molecular de la leucemia, transplante
autélogo de progenitores hematopoyéticos obtenidos de
la sangre periférica. Estos cuatro casos ejemplifican la
necesidad de una estrecha vigilancia de los pacientes
con esta leucemia, altamente curable, acompafiada de un
tratamiento agresivo de las recaidas a la médula osea,
que ademas de incluir como primera eleccion el triéxido
de arsénico, debe considerar afiadir la quimioprofilaxis
en el sistema nervioso central.

Finalmente, es necesario reflexionar acerca de la ne-
cesidad de consolidar los datos de los distintos centros
hematologicos del pais con respecto a los protocolos de
tratamiento, aspectos epidemioldgicos, caracteristicas
clinicas, bioldgicas y moleculares, y las tasas de super-
vivencia con la finalidad de tener una informacion precisa
del panorama de la leucemia promielocitica en México.
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