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L
a leucemia linfoide aguda es una neoplasia que 

se caracteriza por una proliferación celular des-

controlada dependiente de precursores linfoides 

B o T.1 Su tratamiento se basa en bloques secuenciales 

de quimioterapia y, en caso de contar con un donador  

HLA-compatible, trasplante alogénico de progenitores 

hematopoyéticos realizado durante la primera remisión.2,3 

La  tasa de remisiones completas es variable; en general, es 

superior a 80%, pero con supervivencias incluso inferiores 

a 47% a cinco años.4-12

en pacientes con leucemia linfoide aguda es el sistema 

RESUMEN

La leucemia linfoide aguda es una neoplasia maligna originada en las células linfoides  inmaduras de estirpe B o T. Su expresión clínica es 

variable e involucra  diversas alteraciones citogenéticas y moleculares. El tratamiento se divide en: inducción a la remisión, consolidación 

-

las neoplasias secundarias.  En el Hospital General de México, desde el 2007, se sustituyó la  radioterapia por la administración intensiva 

de quimioterapia intratecal. En este estudio se analizaron alrededor de 153 pacientes bajo el régimen institucional HGMLAL07/09. La 

intratecal semanal con triple esquema (citarabina, hidrocortisona, metotrexato) y, posteriormente, cada mes hasta el término del tratamiento. 
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ABSTRACT

The acute lymphoid leukemia is a malignant neoplasm originating from immature T or B lymphoid cells. The clinical spectrum is variable 

involving various cytogenetic and molecular alterations. The treatment is divided into various stages: induction, consolidation and mainte-

General de México since 2007 radiation therapy was replaced for an intensive protocol based on triple drug  intrathecal chemotherapy 

(methotrexate, cytarabine, steroids).  This study analyzed 153 patients under the institutional protocol HGMLAL07/09, the central nervous 

triple drug prophylaxis is an effective therapy for the prevention of central nervous system relapse in patients with acute lymphoid leukemia. 

Key words: Acute lymphoid leukemia, central nervous system, relapse.
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nervioso central; éste, junto con las gónadas, se considera 

dentro de los órganos santuario para células leucémicas. 

Su frecuencia al diagnóstico es baja lo mismo que la 

de ésta es de 50%.13  Se han utilizado diversas estrategias 

administración de  quimioterapia por vía intratecal  y la  

radioterapia al cráneo.  Esta última se sustituyó debido a 
14,15,16 y 

el riesgo de neoplasias secundarias.17,18  La administración 

de  triple droga intratecal (metotrexato, hidrocortisona, 

19,20 Su  principal 

inconveniente sigue siendo la variación en los niveles 

terapéuticos en el líquido  cefalorraquídeo. Debido a  esto  

se han desarrollado nuevas estrategias, como la adminis-

de circulación mayor  en el líquido cefalorraquídeo.21,22,23 

En el Hospital General de México, desde el año 2007, 

la administración de radioterapia al cráneo se sustituyó 

esquema de dosis intensiva semanal  durante la inducción 

a la remisión con base en un esquema de triple droga con 

-

pia. En este estudio se exponen las características de los 

PACIENTES, MATERIALES  Y MÉTODO
  

Desde diciembre del 2007, en el Hospital General de Méxi-

co se instituyó el protocolo institucional HGMLAL07/09 

para el tratamiento de la leucemia linfoide aguda; a dife-

rencia de los protocolos de tratamiento previos se sustituyó 

-

pia  intratecal. Hasta febrero de 2010 se habían evaluado 

153 pacientes con diagnóstico de leucemia linfoide de 

novo. Todos los pacientes contaban con consentimiento 

informado de la institución para internamiento y para 

inicio del tratamiento.

Protocolo de tratamiento

El protocolo institucional HGM07/09 incluye, como 

por vía intratecal de 15mg de metotrexato, 40mg de  

citarabina intratecal y esteroides (hidrocortisona 100 mg  o 

dexametasona 8 mg) los días 1,8,15 y 22 durante la terapia 

de inducción a la remisión. Posteriormente se administró, 

y de mantenimiento con intervalos de dos meses de 12 

dosis. La duración del mantenimiento fue, en promedio, 

de dos años. 

La punción lumbar diagnóstica se realizó el día 1 de 

de al menos cinco leucocitos por microlitro, blastos (CNS 

2), más de  5 células por microlitro más blastos (CNS 3) o 

una punción lumbar traumática (más de 10 eritrocitos por 

microlitro) con blastos en el centrifugado.

Análisis estadístico 

La supervivencia  global se estimó por el método de 

Kaplan-Meier, entendida como el tiempo entre la  fecha 

de registro inicial hasta la última fecha registrada (muer-

te, última fecha de consulta). La supervivencia libre de 

remisión completa y la última fecha registrada, recaída 

o muerte.

RESULTADOS

De diciembre de 2007 a febrero de 2010 en el Hospital Ge-

neral de México se registraron alrededor de 167 pacientes 

con diagnóstico de leucemia linfoide aguda de novo. Se 

excluyeron 14 pacientes que carecín de la información del 

resultado de la punción lumbar diagnóstica. Entre las ca-

racterísticas generales, la mediana de edad  fue de 29 años  

(límites 16 y 60 años). Alrededor de 60% eran menores 

de 35 años de edad y 40% mayores de 35 años. La cifra 

promedio de leucocitos fue de 57 x 103

los pacientes la cifra de leucocitos fue menor de 30 x 103/

12% de los casos. De forma general, 70% de los pacientes 

ambos pacientes padecían leucemias de estirpe B. La 

cifra de leucocitos fue de  73 x 103 3
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respectivamente. Uno de los pacientes tuvo positividad 

para el transcrito BCR/ABL. 

Recaída al sistema nervioso central

De acuerdo con el sitio de recaída, sólo se registraron dos 

recaídas aisladas en el sistema nervioso central (1.3%), 

ambas  durante la etapa de mantenimiento. Se integró una 

segunda remisión completa posterior a la administración 

de quimioterapia  intratecal dos veces por semana, hasta 

contar con un líquido cefalorraquídeo negativo.

Supervivencia global

La supervivencia general fue de 32% a un tiempo de se-

guimiento de 34 meses; la supervivencia libre de evento 

-

supervivencia.

DISCUSIÓN 

La leucemia linfoide aguda es la leucemia aguda que con 

mayor  frecuencia se atiende en nuestro país. La super-

vivencia de los pacientes se ve afectada según diversos 

central. Entre los factores reconocidos como riesgo para 

-

nofenotipo T o las alteraciones cromosómicas, como la 

t (4;11).24,25  Como lo han mencionado diversos autores, 

alrededor de 50%.26 Ante esta situación, se han establecido 

-

to en la dosis de la quimioterapia sistémica (metotrexato), 

tratamiento con esteroides de mejor penetración al SNC 

(dexametasona), tratamiento intensivo con L-asparaginasa 

y la administración de quimioterapia intratecal (esteroides, 

citarabina, metotrexato) en modalidades intensivas26,27,28 

sustituyendo en gran medida a la utilización de  radiote-

rapia en el cráneo, debido a que se asociaba con riesgo de  

aparición de  neoplasias secundarias,29 endocrinopatías  

como  el hipertiroidismo, alteraciones en el crecimiento30,31 

y en el aprendizaje. Diversas series de pacientes pediá-

tricos han demostrado que la terapia intratecal intensiva 

En México, Ruiz-Delgado y colaboradores  evaluaron 

-

trico St Jude XI en 80 pacientes adultos con leucemia 

-

ministración de quimioterapia intratecal con triple droga 

(metotrexato-citarabina-dexametasona) durante los días 

22 y 43 de la inducción y, posteriormente, cada ocho se-

manas. De los 44 pacientes que integraron RC, 25 (57%) 

recayeron y de éstos sólo seis fueron al sistema nervioso 

central.32  En nuestra institución, los regímenes de tra-

tamiento previos al 2007 consideraron como medida de 

esa serie la recaída aislada al SNC fue de 3.6%. Desde el 

año 2007 se sustituyó ésta  por la  administración de qui-

mioterapia intratecal intensiva con base en un esquema 

de triple droga (esteroides, citarabina, metotrexato). Con 

esta estrategia, la incidencia de recaída aislada al SNC 

se redujo a 1.3%. Por último, existen nuevas estrategias 

para prevenir la recaída al SNC, como la administración 

de citarabina liposomal, que  parece prometedora debido 

a que reduce el número de punciones y, por ende, el riesgo 

de punciones traumáticas.33 Entre los principales eventos 

aracnoiditis.34,35 

En conclusión, la administración de quimioterapia 

intratecal intensiva con triple droga es una estrategia 

Esta opción   puede aplicarse en la mayor parte de los 

protocolos de tratamiento.

Nota: 

la industria farmacéutica, se realizó con los recursos de 

la institución.
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