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RESUMEN:  

Introducción: Las leucemias son neoplasias caracterizadas por la proliferación maligna 

de células progenitoras y es el sexto tipo de cáncer más frecuente y la tercera causa de 

mortalidad en adolescentes y adultos jóvenes (AAJ) en el mundo. El Perú tiene la mayor 

tasa de incidencia y letalidad de las leucemias en este grupo etario, sin embargo; existen 

escaza información sobre supervivencia y desenlaces clínicos obtenidos en los últimos 

años.  

Objetivo: Evaluar factores predictivos y pronósticos en término de respuesta al final de 

la inducción, supervivencia libre de eventos (SLE) y supervivencia global (SG) en 

pacientes AAJ con leucemia linfoblastica aguda. 

Métodos: Se realizó una revisión retrospectiva de pacientes con LLA diagnosticados y 

tratados en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplásicas entre los años 2010-

2016. Se presentaron estadísticas descriptivas y se evaluó la asociación de las variables 

clínicopatológicas con  la respuesta a la inducción usando la prueba Chi cuadrado o test 

de Student. Se estimó la SG y SLE con el método de Kaplan-Meier y se identificaron 

factores independientes de pronóstico con la regresión de Cox. 

Resultados: Se evaluaron 290 pacientes que cumplían con los criterios de selección y 

que habían sido tratados con dos protocolos (EGOG/CALGB 10403, n=191; 

PETHEMA, n=99). La respuesta a la inducción con el protocolo PETHEMA fue del  

68,29% y 58,38% de pacientes tratados con el protocolo EGOG/CALGB 10403. Las 

variables asociadas a la respuesta a la inducción incluyeron a la edad (p= 0,034), 

deshidrogenasa láctica (p=0,024) y el tipo de protocolo utilizado (p= 0,017). Se 

identificó a la respuesta a la inducción como el único factor independiente de pronóstico 

`para la SLE (HR=3,1 para no respuesta vs respuesta completa; IC95%: 1,2-7,8), 



 
 

 

mientras que la edad (HR=1,66 para los pacientes entre 21-29 años vs los pacientes 

entre 15-20 años), enfermedad extramedular (HR=1,6 para pacientes con enfermedad 

extramedular vs pacientes sin enfermedad extramedular) y el tipo de respuesta (HR=1,7 

para pacientes sin respuesta vs respuesta completa; IC95%:1,03-2,82) estuvieron  

asociadas a la SG. 

Conclusiones: Se pudo identificar diversas características clínicopatológicas asociadas 

con valor predictivo y pronóstico, mientras que no se encontró ninguna diferencia en el 

tipo de tratamiento administrado. 

Palabras Claves: Leucemia; Neoplasias; Adolescentes; Adulto joven; Quimioterapia 

de inducción 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 

ABSTRACT  

Introduction: Leukemias are a neoplasm characterized by the malignant proliferation 

of progenitor cells. It is the sixth most common type of cancer and the third leading 

cause of mortality in adolescents and young adults (AYA’S) worldwide. Perú is one of 

the countries with the highest incidence and lethality in this age group; however; there 

is scarce data in the last years about clinical outcomes.  

Objective: To evaluate predictive and prognostic factors associated with the response to  

induction, event-free survival (EFS) and overall survival (OS) in AYA`S with acute 

lymphoblastic leukemia (ALL)  

Materials and methods: We conducted an retrospective study of LLA patients 

diagnosed and treated at the Instituto Nacional de Enfermedades Neoplásicas during the 

period 2010-2016. Descriptive statistics was presented and the association of 

clinicopathological variables with response to induction was evaluated with the Chi-

square test or the T-test. The OS and EFS were estimated using the Kaplan-Meier 

method and independent prognostic factors were identified by the Cox regression. 

Results: We evaluated 290 patients who met the selection criteria and were treated with 

two protocols (EGOG/CALGB 10403, n=191; PETHEMA, n=99). The induction 

response with PETHEMA protocol was 68.29% and 58.38% in patients treated with the 

EGOG/CALGB 10403 protocol. The variables associated with the induction response 

included the age (p=0.034), lactic dehydrogenase (p=0.024) and the type of protocol 

treatment used (p=0.017). We identified the induction response as the only independent 

prognostic factor for EFS (HR=3.1 for not response vs complete response; IC95%: 1.2-

7.8), while the age (HR=1.66 patients between 21-29 years old vs patients between 15-

20 years old), extramedullary disease (HR=1.6 for patients with extramedullary disease 

vs patients without extramedullary disease) and the type of response (HR=1.7 for not 

response vs complete response; IC95%:1.03-2.82) were associated with OS. 

Conclusions: we identify diverse clincopathological characteristics associated with the 

prognostic and predictive value, while there were no differences in outcomes according 

to the type of treatment administrated. 

Keywords: leukemia; neoplasms; teenagers; young adult; induction chemotherapy 

 



 
 

 

INTRODUCCIÓN 

La Leucemia Linfoblástica Aguda (LLA) es el sexto tipo de cáncer más frecuente en 

adolescentes y adultos jóvenes (AAJ) [1]. Los AAJ representan un grupo heterogéneo y 

con necesidades especiales. De acuerdo a la definición del Instituto Nacional de Cáncer 

(NCI), este grupo está comprendido por pacientes entre los 15 y 39 años [2]. Cabe 

destacar que, a nivel mundial, el Perú representa el segundo país con mayor incidencia 

de LLA en este grupo etario, con un 4,1 por 100 mil habitantes y una alta letalidad [1]. 

Los AAJ con LLA representan un grupo de controversial manejo. La mayoría de centros 

no han propuesto un protocolo de tratamiento definido y han adaptado protocolos 

elaborados para adultos o para pacientes pediátricos [3]. En diferentes estudios realizados 

se ha evidenciado que los protocolos pediátricos ofrecen una mejor respuesta y mayor 

supervivencia en los AAJ debido a que utilizan mayor intensidad o densidad de dosis; 

sin embargo, el uso de altas dosis de medicamentos como la L-asparginasa, hace que la 

toxicidad sea la principal limitante, independientemente de los mejores resultados en 

este grupo etario [4–6]. 

Por otro lado, existen diversos factores que pueden influir en la respuesta al tratamiento 

de la LLA, tanto genéticos como propios de la enfermedad, destacando entre ellos los 

diferentes fenotipos y la presencia del cromosoma Filadelfia (Phi) [6]. Asimismo, la 

respuesta a la inducción es uno de los factores más importantes para el pronóstico de 

estos pacientes[7].  

En nuestro medio, el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplásicas (INEN), realiza el 

diagnóstico mediante citometría de flujo (CF), el cual es un método aceptado por guías 

internacionales [8,9]. 

El objetivo de nuestro estudio fue evaluar los factores pronósticos asociados a la 

respuesta a la inducción y factores asociados a la supervivencia libre de eventos (SLE) y 

a la supervivencia global (SG) en pacientes AAJ con  LLA. 

 

 

 

 



 
 

 

Métodos  

Diseño de estudio y población 

Se revisaron retrospectivamente las historias de pacientes AAJ con LLA diagnosticados 

y tratados bajo los protocolos PETHEMA y EGOG/CALGB 10403 en el INEN entre 

los años 2010 y 2016.  Se excluyeron a los pacientes que fueron diagnosticados en etapa 

de recaída, que habían iniciado tratamiento en otra institución, fallecidos antes de las 72 

horas desde el inicio del tratamiento, aquellos que no recibieron quimioterapia o que 

solo recibieron tratamiento paliativo. También, fueron excluidas los pacientes con 

historias ilegibles. 

 

La respuesta a la inducción fue evaluada cuatro semanas después de iniciado el 

tratamiento [10]. La respuesta se clasificó en respuesta completa (RC) si se encontró 5 o 

menos porcentaje de blastos en la MO y menos de 0,01 % de blastos por CF; EMR, si el 

porcentaje de blastos evidenciados por CF en relación al fenotipo de LLA es mayor 

igual a 0,01% [3] o no respuesta, cuando presentó más de 5% de blastos en MO. 

 

Análisis Estadístico 

Para las variables cuantitativas se estimó la mediana y desviación estándar, mientras que 

para las variables cualitativas se evaluaron frecuencias y porcentajes. El test de chi- 

cuadrado y T de student se usaron para evaluar la asociación entre las características 

clínico-patológicas con el tipo de tratamiento recibido y con el tipo de respuesta al final 

de la inducción.  

La SLE se calculó como el tiempo desde el inicio del tratamiento y la ocurrencia de 

algún evento como recaída de la enfermedad, abandono del tratamiento o muerte de 

médula ósea. La SG se calculó como el tiempo entre la fecha de diagnóstico y fecha de 

muerte obtenidos mediante el Registro nacional de identificación y estado civil del Perú 

(RENIEC). Las curvas de supervivencia se calcularon con el método de Kaplan Meier y 

se compararon con el test de logrank o Breslow. Para identificar los factores pronósticos 

se utilizó el modelo univariado, bivariado y multivariado de la prueba de Regresión de 

Cox obteniendo la tasa de riesgo (hazard ratio – HR), con un Intervalo de confianza del 

95%. Un valor p < 0,05 fue considerado como estadísticamente significativo. 



 
 

 

El análisis estadístico se realizó con el programa IBM SPSS Statistics para Windows, 

Version 24.0. (Armonk, NY: IBM Corp. Released 2016 ®). 

Aspectos Éticos  

Se contó con la aprobación del comité de ética en Investigación Biomédica del Instituto 

Nacional de Enfermedades Neoplásicas y de la Universidad Científica del Sur con 

código de aprobación N°0132019-CRPI-DI-DICON/INEN y N°149-2019PRE15, 

respectivamente. Debido a la naturaleza del estudio no se requirió la firma de un 

Consentimiento Informado. 

RESULTADOS  

Características clínicas de la población  

Entre los años 2010 y 2016 hubo 290 cumplieron con los criterios de inclusión. La 

media de edad fue de 22,38 (DE±6,682). La mayoría de pacientes tenían entre 15 a 20 

años (51%) y eran de sexo masculino (60%). El inmunofenotipo predominante fue el B 

(91%). El 44,5% de pacientes presentó un conteo menor a 30 mil leucocitos y DHL 

elevada (83,1%). Se encontró infiltración meningoencefálica (IME) y enfermedad 

extramedular (EEM) al momento del diagnóstico en el 16,2% y 16,9% de los pacientes, 

respectivamente. Por otro lado, 15,9% de los pacientes presentaron cariotipo de alto 

riesgo mientras que la presencia del cromosoma filadelfia fue detectada en el 13,9%. 

(tabla 1). 

Al evaluar las características de la población de acuerdo al tipo de protocolo utilizado se 

encontraron diferencias estadísticamente significativas en la edad, 23,57 años (±6,834) 

vs 21,76 años (±6,534) en PETHEMA y EGOG/CALGB 10403, respectivamente. Se 

observaron diferencias en la distribución de genes de fusión (P=0.004).  Se observó 

mayores tasas de respuesta a la inducción en el grupo tratado con el protocolo 

PETHEMA (P=0.017) (tabla 2). 

Características de la Respuesta a la Inducción 

Las variables asociadas a la respuesta a la inducción fueron edad (p= 0,034), el valor de 

DHL (p= 0,024) y el tipo de protocolo utilizado (p= 0,017) (tabla 3). 

 

 



 
 

 

Análisis de Supervivencia  

En el análisis univariado se identificaron como factores pronósticos de SLE a los grupos 

de edad, la cantidad de leucocitos, la presencia de IME y el tipo de respuesta al final de 

la inducción. El tipo de tratamiento no influyó en la SLE o SG.  

Se identificó a la respuesta a la inducción como el único factor independiente de 

pronóstico para la SLE (HR=3,1 para no respuesta vs respuesta completa; IC95%: 1,2-

7,8), mientras que la edad (HR=1,66 para los pacientes entre 21-29 años vs los pacientes 

entre 15-20 años), enfermedad extramedular (HR=1,6 para pacientes con enfermedad 

extramedular vs pacientes sin enfermedad extramedular) y el tipo de respuesta (HR=1,7 

para pacientes sin respuesta vs respuesta completa; IC95%:1,03-2,82) estuvieron  

asociadas a la SG. (Tabla 4 y 5) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 

DISCUSIÓN 

A pesar de los avances en el tratamiento de las neoplasias hematológicas, el manejo de 

los pacientes AAJ con LLA aún  no es claro.   

El perfil epidemiológico de nuestros pacientes fue similar a los reportado en otros 

estudios [12] [13].  Con respecto a las características clínicas, presentamos una frecuencia 

baja de casos de fenotipo T (9%); dentro del valor descrito en la literatura (8 a 35%) [14]. 

Asimismo, la leucocitosis más de 30 106/dL reportada en esta investigación (37,2%) fue 

mayor a la descrita en otras publicaciones [15,16]. Adicionalmente, se encontró 16,2% de 

infiltración en el sistema nervioso central, lo que es ligeramente mayor a lo reportado 

(10% ó 17% en casos de fenotipos T)  [15,17,18].  

Se demostró una mayor tasa de remisión completa con el protocolo PETHEMA, lo que 

podría estar explicado por la desigual distribución de los factores de riesgo como edad, 

riesgo citogenético y presencia de genes de fusión.  

La tasas de respuesta completa descritas en este trabajo fueron similar a lo observado 

por otros estudios[19].  

Diversos estudios han comparado la eficacia de protocolos basados en tratamientos 

pediátricos como el PETHEMA, aunque el único factor asociado a mejores tasas de 

supervivencia global y de tiempo libre sin enfermedad es la respuesta completa de 

forma temprana [20]. En el estudio de Stock et al  (2019) se puede observar un 89% de 

pacientes tratados con EGOG/CALGB 10403 con respuesta completa al día 28 [21]; 

mientras que por otro lado, en el estudio publicado en el Boissel et al (2017) se expuso 

que los pacientes tratados con PETHEMA entre 15 y 30 años pueden tener una RC de 

98% [7].  

Se encontró que la presencia de enfermedad mínima residual (EMR) al final de la 

inducción en los pacientes tratados con PETHEMA alcanzó un 26,83%, mientras que 

quienes fueron tratados con EGOG/CALGB 10403 presentaron un 25,01% de EMR. 

Del mismo modo, podemos observar en nuestros resultados que aquellos pacientes que 

presentaron RC al final de la inducción tuvieron una SG de 33,13 meses en 

comparación con los que presentaron EMR de 21,3 meses; Si bien no se han encontrado 

artículos donde se compare la EMR con los dos protocolos utilizados en este medio, 

Rytting et al expusieron en un trabajo comparativo donde el no poseer una EMR iba a 



 
 

 

aumentar la SG en 5 años en el 75% de los pacientes con BFM (protocolo pediátrico) y 

en el 71% de los tratados con Hyper-CVAD (protocolo adulto basado en pediátrico) en 

comparación con los que si tenían EMR (BFM: 49%/H-CAVD: 34%) [17,22]. De igual 

modo, en nuestro estudio se puede observar cómo disminuye la SG en aquellos 

pacientes con EMR positiva. 

Estudios previos han comparado el uso de protocolos pediátricos y protocolos adultos 

en esta población de difícil tratamiento, coincidiendo en que hubo mayor SLE 

utilizando protocolos pediátricos que adultos [23]. Por ejemplo, en Estados Unidos se 

utilizó como protocolo adulto a ECOG/CALGB 10403 donde la SLE en pacientes entre 

16 - 20 años fue del 34%, mientras que en nuestro estudio fue 32,5%, siendo la SLE del 

Perú similar [21]. Por otro lado, con respecto a PETHEMA en el estudio de Boissel et al 

(2017) se expuso que los pacientes tratados con este esquema entre 15 y 30 años iban a 

tener una SLE de 61% y SG de 69% [7]; mientras que en nuestro estudio se obtuvo que 

aquellos que utilizaban este protocolo tenían una SLE de 29,3% y SG de 32,3% 

independientemente de la edad o respuesta al tratamiento, siendo estos datos obtenidos 

inferiores a los alcanzados en los distintos estudios realizados a nivel mundial.  

 

La muerte durante la fase de inducción en nuestro estudio representó un 6,9%, lo que es 

superior a lo encontrado en otros estudios como el de Lustosa et al (2015) donde las 

tasas de mortalidad se estiman en un 2,6%; y utilizando el protocolo GBTLI-ALL-93 

ésta se eleva a un 3% [24]. En ambos casos, estas tasas son superiores a las encontradas 

en investigaciones desarrolladas en países desarrollados (0,5% al 1,4%) [15,20]. Sin 

embargo, el estudio de Stock et al (2019) también encuentra tasas de mortalidad del 3%, 

lo que podría evidenciar que también el uso de estos protocolos en AAJ resulta 

insuficiente en  esta población [21], necesitando como país realizar más estudios sobre 

LLA en esta población para poder mejorar la esperanza de vida, logrando una mejor 

respuesta a esta primera fase del tratamiento[24].  

 

De acuerdo a los datos obtenidos se puede observar que aquellos pacientes que tenían 

un valor de leucocitos mayor a 30 mil/dL, y el cromosoma Phi+ tenían un peor 

pronóstico con respecto a la supervivencia libre de evento y supervivencia global, lo que 

es coherente con hallazgos realizados en estudios previos [21,25]. Por otro lado, en este 



 
 

 

estudio, los pacientes que tenían fenotipo T tenían una SLE similar a aquellos con 

fenotipo B pero una SG inferior, demostrando que es un factor de mal pronóstico. 

 

Las características más significativas presentes en nuestra población fueron la edad al 

momento del diagnóstico, siendo más frecuente en pacientes entre 15-20 años (51%), la 

presencia del riesgo citogenético que hace referencia al cariotipo fue mayor el cariotipo 

favorable que el de alto riesgo (43,8% vs 15,9%), a diferencia de la presencia de EEM 

que solo el 16,9% lo presentó. Así mismo, podemos concluir que en el INEN se designó 

el uso de protocolo PETHEMA en quienes presentaban características de alto riesgo y 

descritas como de mal pronóstico en la respuesta a la inducción tales como pacientes 

mayores de 20 años, sexo masculino, el fenotipo T, el poseer leucocitos por encima de 

30 mil e incluso por encima de 100 mil y muchos de ellos presentaron la presencia de 

cromosoma Filadelfia, lo que quiere decir que se utilizó el protocolo PETHEMA en 

pacientes con alto riesgo mientras que ECOG/CALGB 10403 se utilizó en su mayoría 

en pacientes con riesgo estándar pero también se observa su uso en pacientes de alto 

riesgo.  

Se debe recordar que el presente estudio tiene limitaciones; ya que, en primer lugar, al 

ser una revisión de historias clínicas, existe la posibilidad de un sesgo de información o 

de la perdida de información por mal llenado de los registros. Por otro lado, no existe un 

criterio de elegibilidad para los protocolos estudiados observándose cierta preferencia 

por uno. Así mismo, el presente estudio tiene solo un alcance local puesto que solo se 

analizó los datos de los pacientes tratados en el INEN, más no es el único centro capaz 

de tratar esta enfermedad, sin embargo, ya que no se ha encontrado evidencia científica 

similar, esta investigación puede ser considerada como el punto de partida para futuros 

investigadores interesados en el tema. 

Se pudo identificar diversas características clínicopatológicas asociadas con valor 

predictivo y pronóstico, mientras que no se encontró ninguna diferencia en el tipo de 

tratamiento administrado. 
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ANEXOS  

Tabla 1.- Características de la población   

CARACTERÍSTICAS N % 

Total  290 100 

Edad     

Media (±DE) 22,38 (±6,682) 

Mediana (rango) 20 (24) 

Grupos de edades     

15-20 años 149 51 

21-29 años 89 31 

30-39 años 52 18 

Sexo      

Masculino  173 60 

Femenino  117 40 

Fenotipo      

Células B 263 91 

Células T 27 9 

Fenotipo B     

B común  202 70 

Pre B 38 13 

Pro B  23 8 

Leucocitos     

< 30 x 10^6/ dl 129 44.5 

30-100 x 10^6/ dl 108 37.2 

>100 x 10^6/ dl 53 18.3 

DHL     

Normal 49 16.9 

elevada (>618 u/dl) 241 83.1 

Riesgo citogenético      

Cariotipo favorable (normal) 127 43.8 

cariotipo alto riesgo  46 15.9 

Desconocido  117 40.3 

IME     

No 243 83.8 

Si 47 16.2 

EEM      

SI 49 16.9 

No 241 83.1 

Genes de fusión      

Filadelfia, t(9;22)  40 13.8 

E2A-PBX1, t(1;19)  26  9 

TEL-AML1, t(12;21)  2  0.7 

MLL-AF4,   t(4;11)  1  0.3 

Negativo  221 76.2 

Protocolo de Tratamiento     

ECOG / CALGB 10403 191 65.9 

PETHEMA 99 34.1 

Muerte durante la Inducción     

SI 20 6.90% 

NO 270 93.10% 

IME: Infiltración Meningoencefálica     

EEM: Enfermedad Extramedular     

DHL: Deshidrogenasa Láctica     



 
 

 

Tabla 2.- Análisis de las características de la población de acuerdo al 
tipo de protocolo   

  
ECOG/CALGB 

10403 PETHEMA P 
CARACTERÍSTICAS N % N %   

Total 191 100 99 100   
Edad         0.029* 

Media (±DE) 
21.76 

(±6.534) 
23.57 

(±6.834)   
Grupo de Edades         0.009** 

15-20 años 108 56.50% 41 41.42%   
21-29 años 55 28.80% 34 34.34%   
30-39 años 28 14.70% 24 24.24%   

Sexo          0.32** 
Masculino  110 57.60% 63 63.60%   
Femenino  81 42.40% 36 36.40%   

Fenotipo          0.447** 
Células B 175 91.60% 88 88.90%   
Células T 16 8.40% 11 11.10%   

Fenotipo B         0.376** 
B común  138 72.30% 64 64.60%   
Pre B 21 11% 17 17.20%   
Pro B  16 8.40% 7 7.10%   

Leucocitos          0.7** 
<30 x 10^6/ dl 90 47.12% 39 39.40%   
30 - 100 x 10^6/ dl 72 37.70% 36 36.36%   
>100 x 10^6/ dl 29 15.18% 24 24.24%   

DHL         0.674** 
Normal 31 16.20% 18 18.20%   
elevada (>618 u/dl) 160 83.80% 81 81.80%   

Riesgo citogenético          0.001** 
Cariotipo favorable (normal) 100 80.65% 27 55.10%   
cariotipo alto riesgo  24 19.35% 22 44.90%   
Desconocido  67   50     

IME         0.25** 
No 135 79.88% 70 84.34%   
Si 34 20.12% 13 15.66%   

EEM         0.087** 
SI 36 21.43% 13 13.83%   
No 132 78.57% 81 86.17%   

Genes de fusión          0.004** 
Filadelfia, t(9;22) 21 11.00% 19 19.19%   
E2A-PBX1, t(1;19) 15 7.85% 11 11.11%   
TEL-AML1, t(12;21) 0 0% 2 2.02%   
MLL-AF4,   t(4;11) 0 0% 1 1.01%   
Negativo 155 81.15% 66 66.67%   

Respuesta a la inducción         0.017** 
Respuesta Completa 101 58.38% 56 68.29%   
EMR 45 25.01% 22 26.83%   
No Respuesta 27 15.61% 4 4,88%   

Muerte durante la inducción         0.263** 
SI 15 7.85% 5 5.05%   



 
 

 

NO 176 92.15% 94 94.95%   

Recaida         0.001** 
SI 48 32.88% 44 55.70%   
NO 98 67.12% 35 44.30%   

* T student           
** chi cuadrado           

IME: Infiltración Meningoencefálica           
EEM: Enfermedad Extramedular           
DHL: Deshidrogenasa Láctica           
EMR: Enfermedad minima Residual           
  



 
 

 

 
Tabla 3.- Análisis de las características de la población de acuerdo al tipo respuesta al 

final de la inducción   

  
Respuesta 
Completa EMR 

No 
Respuesta P 

CARACTERÍSTICAS N % N % N %   
Total 157 100 67 100 31 100   
Edad             0.034* 

Media (±DE) 
22.48 

(±6.952) 
21.55 

(±5.811) 
21.68 

(±6.129)   
Grupo de Edades             0.169** 

15-20 años 79 50.30% 38 56.70% 18 58.10%   
21-29 años 47 30.00% 20 29.90% 10 32.30%   
30-39 años 31 19.70% 9 13.40% 3 9.70%   

Sexo              0.120** 
Masculino  86 54.80% 41 61.20% 23 74.20%   
Femenino  71 45.20% 26 38.80% 8 25.80%   

Fenotipo              0.227** 
Células B 139 88.50% 64 95.50% 29 93.50%   
Células T 18 11.50% 3 4.50% 2 6.50%   

Fenotipo B             0.514** 
B común  105 75.54% 52 81.25% 23 74.20%   
Pre B 24 17.27% 7 10.94% 3 9.70%   
Pro B  10 7.19% 5 7.81% 3 9.70%   

Leucocitos              0.175** 
<30 x 10^6/ dl 68 43.31% 28 41.79% 17 54.84%   
30 - 100 x 10^6/ dl 69 43.95% 24 35.82% 8 25.81%   
>100 x 10^6/ dl 20 12.74% 15 22.39% 6 19.35%   

DHL             0.024** 
Normal 20 12.70% 11 16.40% 9 29.00%   
elevada (>618 u/dl) 137 87.30% 56 83.60% 22 71.00%   

Riesgo citogenético              0.056** 
Cariotipo favorable (normal) 68 72.34% 20 58.82% 21 87.50%   
cariotipo alto riesgo  26 27.66% 14 41.18% 3 12.50%   
Desconocido  63   33   7     

IME             0.48** 
No 114 81.43% 47 74.60% 86 86.90%   
Si 26 18.57% 16 25.40% 13 13.10%   

Enfermedad extramedular             0.463** 
SI 26 17.93% 8 12.70% 7 25.93%   
No 119 82.07% 55 87.30% 20 74.07%   

Genes de fusión              0.066** 
Filadelfia, t(9;22) 20 12.73% 14 20.90% 3 9.68%   
E2A-PBX1, t(1;19) 21 13.38% 3 4.48% 0 0.00%   
TEL-AML1, t(12;21) 1 0.64% 1 1.49% 0 0%   
MLL-AF4,   t(4;11) 0 0.00% 1 1.49% 0 0%   
Negativo 115 73.25% 48 71.64% 28 90.32%   

Protocolo de Tratamiento             0.017** 
ECOG / CALGB 10403 101 64.30% 45 67.20% 27 87.10%   
PETHEMA 56 35.70% 22 32.80% 4 12.90%   

* T student               
** chi cuadrado               



 
 

 

IME: Infiltración Meningoencefálica               
EEM: Enfermedad Extramedular               
DHL: Deshidrogenasa Láctica               
EMR: Enfermedad minima Residual               
  



 
 

 

Tabla 4.- Análisis de Supervivencia           

  
Supervivencia Libre de 

Eventos   Supervivencia Global   

CARACTERÍSTICAS 
Mediana 

(m) IC 95% P 
Mediana 

(m) IC 95% P 

Grupo de Edades     0.00     0.013 

15-20 años 31.6 11.08-52.12   25.8 13.01-38.59   

21-29 años 7 2.24-11.76   14.5 
10.734-
18.27   

30-39 años 5.6 0.37-10.84   12.07 5.392-18.74   

Sexo      0.396     0.301 

Masculino  10 6.52-13.48   16.73 11.22-22.25   

Femenino  14.4 0-40.17   20.53 12.38-28.69   

Fenotipo      0.915     0.384 

Células B 11.63 7.84-15.43   19.63 15.00-24.26   

Células T 10.6 0-42.42   11.73 3.03-20.44   

Fenotipo B     0.856     0.609 

B común  11.63 7.03-16.24   19.77 15.00-24.54   

Pre B 8.2 0.91-15.49   12.07 6.27-17.86   

Pro B  33.5 0.38-66.62   33.5 No Alcanzo   

Leucocitos      0.001     0.001 

<30 x 10^6/ dl 21.3 0.60-42.01   24.4 11.68-37.12   

30 - 100 x 10^6/ dl 4.4 3.23-5.57   11.73 7.52-15.95   

>100 x 10^6/ dl 9.5 5.54-13.46   12.2 9.75-14.65   

DHL     0.599     0.288 

Normal 21.3 0-54.79   24.4 21.02-27.78   

elevada (>618 u/dl) 10.6 7.19-14.02   15.77 11.45-20.09   

Riesgo citogenético      0.015     0.641 

Cariotipo favorable (normal) 37.1 3.96-70.24   19.63 12.30-26.97   

cariotipo alto riesgo  7.8 3.72-11.88   17.63 13.54-21.73   

IME     0.002     0.13 

No 9.85 2.0-40.6   24.4 15.47-33.33   

Si 2.08 0.52-8.68   12.2 8.04-16.37   

EEM     0.32     0.003 

No 12.6 8.30-16.90   24.067 18.43-29.71   

Si 12.8 1.74-23.87   12.067 8.73-15.41   

Genes de fusión      0.213     0.086 

Positivo 8.73 5.32-12.14   13.97 9.66-18.27   

Negativo 13.4 0-28.84   22.23 16.49-27.98   

Protocolo de Tratamiento     0.27     0.794 

ECOG / CALGB 10403 21.1 0-44.89   18.2 12.87-23.53   

PETHEMA 8.2 3.79-12.61   18.53 12.30-24.77   

Respuesta al final de Inducción     0.001     0.004 



 
 

 

Respuesta Completa 11.63 7.26-16.00   33.13 12.18-54.09   

EMR 8.37 5.93-10.81   21.3 15.84-26.76   

No Respuesta 4.3 3.13-5.56   13.17 8.84-17.49   

IME: Infiltración Meningoencefálica             

EEM: Enfermedad Extramedular             

DHL: Deshidrogenasa Láctica             

EMR: Enfermedad minima Residual             
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
         



 
 

 

Tabla 5.- Análisis Multivariado en relación a la supervivencia  

  
Supervivencia Libre de 

Eventos   
Supervivencia 

Global   

CARACTERÍSTICAS HR IC 95% P HR IC 95% P 

Grupo de Edades     0.165     0.022 

15-20 años 1     1     

21-29 años 1.981 0.90-4.34 0.088 1.662 1.14-2.43 0.009 

30-39 años 1.576 0.79-3.15 0.197 1.495 0.92-2.42 0.102 

Leucocitos      0.291     0.164 

<30 x 10^6/ dl 1     1     

30 - 100 x 10^6/ dl 1.768 0.81-3.88 0.155 1.347 0.86-2.12 0.199 

>100 x 10^6/ dl 0.829 0.38-1.80 0.635 1.457 0.95-2.24 0.086 

Riesgo citogenético      0.231       

Cariotipo favorable (normal) 1           

cariotipo alto riesgo  1.524 0.77-3.04         

IME     0.130       

No 1           

Si 1.881 0.83-4.26         

EEM           0.023 

No       1     

Si       1.593 1.07-2.38   

Respuesta al final de Inducción     0.047     0.053 

Respuesta Completa 1     1     

EMR 1.693 0.5-5.7 0.395 1.431 0.97-2.11 0.069 

No Respuesta 3.089 1.2-7.8 0.017 1.705 1.03-2.82 0.038 

IME: Infiltración Meningoencefálica             

EEM: Enfermedad Extramedular             

DHL: Deshidrogenasa Láctica             

EMR: Enfermedad minima Residual             
 

 

 

 

 

 



 
 

 

 
Gráfico 1. Curvas de Kaplan-Meier para SLE de ECOG VS PETHEMA 

 

 

 
Gráfico 2. Curvas de Kaplan-Meier para SG de ECOG VS PETHEMA 

 

 

 



 
 

 

 

 
Gráfico 3. Curvas de Kaplan-Meier para SLE de Respuesta a la Inducción 

 
 

 
Gráfico 4. Curvas de Kaplan-Meier para SG de Respuesta a la Inducción 

 



 
 

 

 



 
 

 

 



 
 

 

 



 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 

 

 

 

 


