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RESUMEN

Objetivo: Describir las caracteristicas clinico-epidemioldgicas al momento del diagndstico en
pacientes con leucemia linfoblastica aguda (LLA) de un instituto especializado en pediatria de Pert,
periodo 2017-2022.

Materiales y métodos: Se realizo un estudio observacional, descriptivo, transversal y retrospectivo.
Se incluyeron historias clinicas de pacientes menores de 18 afios con reciente diagndstico confirmado
de LLA. Las variables analizadas fueron sexo, edad, procedencia, destino al alta, estadia hospitalaria,
signos, sintomas, antecedentes de enfermedades cronicas, hallazgos laboratoriales y complicaciones
hematologicas. Los datos fueron recopilados mediante revision de historias clinicas y procesadas en
STATA v. 16.

Resultados: De las 247 historias clinicas, se excluyeron 25 que no cumplian con los criterios de
inclusion. La muestra del estudio estuvo compuesta por 222 pacientes. El 54,1 % de los pacientes
eran varones, con una mediana de edad de 5 afios. El 64,0 % present6 fiebre y el 78,8 %, palidez. El
91,8 % de los pacientes tenia hemoglobina por debajo de 11 g/dL; el 65,3 %, plaquetas por debajo
de 50,000/uL; y el 13,1 %, leucocitosis superior a 100 000/uL. La presentacion conjunta de anemia,
trombocitopenia y leucocitosis fue la anormalidad hematologica mas comun (43,0 %).

Conclusion: La LLA se presentd predominantemente en nifios varones y en menores de 5 afios.
Se observd una alta frecuencia de alteraciones hematologicas, como anemia, trombocitopenia y
leucocitosis en conjunto. En cuanto a las caracteristicas clinicas, dos tercios de los pacientes tenian
fiebre, y cerca de tres cuartas partes presentaban palidez. Se sugiere realizar estudios que profundicen
en la evolucion de la LLA en la poblacion peruana.

Palabras clave: Leucemia linfoblastica aguda; Cancer; Nifios; Leucemia; Pediatria (Fuente: DeCS
BIREME).

CLINICAL AND EPIDEMIOLOGICAL CHARACTERISTICS IN
PATIENTS WITH ACUTE LYMPHOBLASTIC LEUKEMIA AT A
SPECIALIZED PEDIATRIC INSTITUTE IN PERU, 2017-2022

ABSTRACT

Objective: To describe the clinical-epidemiological characteristics at the time of the diagnosis in
patients with acute lymphoblastic leukemia (ALL) at a specialized pediatric institute in Peru, from
2017 to 2022.

Materials and Methods: An observational, descriptive, cross-sectional, and retrospective study was
conducted. Medical records of patients under 18 years old with a recent confirmed diagnosis of ALL
were included. Variables analyzed included sex, age, origin, discharge outcome, hospital stay, signs,
symptoms, history of chronic diseases, laboratory findings, and hematological complications. Data
were collected through medical record review and processed using STATA v. 16.

Results: Out of 247 medical records, 25 patients who did not meet inclusion criteria were excluded.
The study sample consisted of 222 patients. 54.1% of the patients were male, with a median age of
5 years. 64.0% had fever, and 78.8% had pallor. 91.8% of patients had hemoglobin below 11 g/dL,
65.3% had platelets below 50,000/uL, and 13.1% had leukocytosis above 100,000/uL. The most
common hematological abnormality was the simultaneous presentation of anemia, thrombocytopenia,
and leukocytosis (43.0%).

Conclusion: ALL predominantly occurred in male children and those under 5 years old. A high
frequency of hematological alterations such as anemia, thrombocytopenia, and leukocytosis was
observed. Clinically, two-thirds of the patients had fever, and nearly three-quarters had pallor. Further
studies on the progression of ALL in the Peruvian population are suggested.

Key words: Acute Lymphoblastic Leukemia; Cancer; Children; Leukemia; Pediatrics (Source:
MeSH NLM).
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INTRODUCCION

La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es la neoplasia maligna mas
frecuente en la poblacion pediatrica; representa aproximadamente el
25 % de todos los canceres infantiles y mas del 75 % de las leucemias
diagnosticadas en pacientes menores de 15 afios.'* Esta enfermedad
se caracteriza por la proliferacion incontrolada de linfoblastos
inmaduros en la médula 6sea y en la sangre periférica. Se estima que
la incidencia global de la LLA en nifios es de 3 a 5 casos por cada
100 000 nifos,* siendo mds alta en América Latina, donde se han
reportado tasas de hasta 120 casos por millon de habitantes por afio.>?

En las ultimas décadas, se han visto importantes avances en el
diagnostico y tratamiento de la LLA. Sin embargo, atn persisten
disparidades en los resultados de salud a nivel mundial.*” En paises
desarrollados, las tasas de supervivencia global de los pacientes
pediatricos superan el 85 %. Por el contrario, en paises de ingresos
bajos y medianos, estas cifras siguen siendo mads bajas, con tasas
que oscilan entre el 50 % y el 75 %, debido a factores como el
diagnéstico tardio, el acceso limitado a tratamientos especializados
y las complicaciones relacionadas con la enfermedad.®® En Estados
Unidos, estudios en poblacion pediatrica han reportado que los nifios
hispanos/latinos presentan un 30-40 % de riesgo de desarrollar LLA
en comparacion con los nifios blancos no hispanos, y mas del doble de
riesgo en comparacion con los nifios afroamericanos/negros.'® ' En
América Latina, una revision reporto altas tasas de incidencia de LLA
en paises como México, Ecuador y Colombia, donde la poblacion
tiene una alta proporcion de ascendencia indigena americana,
mientras que la incidencia mas baja se observd en Argentina, esto
debido a que es un pais con mayor ascendencia de origen europeo.'> 3

La LLA es una enfermedad compleja que puede progresar
rapidamente si no se trata de manera adecuada. Existen diversos
factores clinicos y bioldgicos, como la edad al momento del
diagnostico, el recuento inicial de leucocitos y la presencia de
anomalias citogenéticas especificas, que influyen significativamente
en el prondstico de los pacientes.'* Ademas, debido a su estado
de inmunosupresion, los pacientes con LLA tienen una mayor
predisposicion a contraer infecciones, lo que los hace particularmente
susceptibles a la neutropenia febril, una complicacion que se asocia
frecuentemente con un pronodstico desfavorable y con infecciones
bacterianas graves.®® Aproximadamente el 20 % de pacientes podrian
experimentar un fracaso durante el tratamiento, ya sea por recaida,
tumores secundarios, quimiotoxicidad, entre otras complicaciones
graves."*El sindrome de lisis tumoral es especialmente com@n y puede
ser fatal, en particular en pacientes recién diagnosticados de LLA.'¢
En este sentido, un estudio internacional que analizé datos de 752
nifios con diagndstico de LLA, entre los afios 2013 y 2017, en cinco
centros pediatricos de cuatro paises sudamericanos (Bolivia, Ecuador,
Paraguay y Pert1) encontré que el 56 % de los pacientes experimento
retrasos en la quimioterapia. Esto se debid, principalmente, a
infecciones y toxicidades farmacologicas, agravadas por limitaciones
de recursos, como la disponibilidad de camas en los hospitales y el
acceso a centros de tratamiento especializados, lo que tuvo resultados
desfavorables.!” Ademas, la falta de acceso a pruebas diagnosticas
avanzadas de alto costo dificulta la obtencion de un diagndstico
adecuado e individualizado y, por ende, el manejo de la enfermedad.

En Perti, los estudios epidemiologicos sobre la LLA en pacientes
pediatricos son aun limitados, a pesar de la relevancia clinica y
las bajas tasas de supervivencia observadas en paises vecinos de
América Latina. La falta de evidencia complica la identificacion de
patrones tnicos de la enfermedad en la poblacion infantil peruana,
mas atn durante la pandemia por COVID-19, ya que se trata de
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un grupo vulnerable. Por ello, el objetivo del estudio fue describir
las caracteristicas clinico-epidemiologicas de la LLA en pacientes
recién diagnosticados de esta enfermedad atendidos en un instituto
especializado en pediatria de Peru durante el periodo 2017-2022.

MATERIALES Y METODOS

Diseiio del estudio

Se realizd un estudio observacional, descriptivo, transversal y
retrospectivo. El Instituto Nacional de Salud del Nifio de Brefia es
un establecimiento de salud de nivel I1I-2 del Ministerio de Salud del
Pert (MINSA). Es uno de los principales centros especializados en
atencion pediatrica en el pais y ofrece servicios de alta complejidad
en diversas areas médicas, como oncologia, cardiologia y cuidados
intensivos.

Poblaciéon y muestra

La poblacion del estudio fueron historias clinicas de paciente entre
0 a 17 afios, con diagnéstico de debut de LLA que estuvieron
hospitalizados en el Instituto Nacional de Salud del Nifio (INSN) desde
marzo de 2017 hasta diciembre de 2022. Se atendi6 un total de 320
pacientes hospitalizados, seglin la informacion proporcionada por la
Oficina de Informatica y Estadistica, con el codigo C91.0 del CIE10.
Se decidié realizar un muestreo no probabilistico por conveniencia
que incluy6 247 (77,1 %) pacientes con LLA. Entre los criterios de
seleccion, se incluyeron historias clinicas de pacientes atendidos
en los Servicios de Emergencia y Hospitalizacion del INSN recién
diagnosticados de leucemia linfoblastica aguda mediante morfologia
celular (presencia de >20 % de blastos de linea linfoide en la médula
osea) y con estudio de inmunofenotipo por citometria de flujo.

Variables

Se analizaron un total de 16 variables, agrupadas en diferentes
secciones. Las caracteristicas epidemiologicas incluyeron el sexo
(masculino o femenino), la edad al momento del diagnostico (aflos
cumplidos), la procedencia de los pacientes (categorizado en
provincias, lima y extranjero), el destino al alta y el afio de ingreso.
Las caracteristicas clinicas abarcaron antecedentes de comorbilidades
cronicas y los hallazgos al momento del diagnostico (signos y
sintomas). En las pruebas de laboratorio se incluyeron valores de
hemoglobina, plaquetas, leucocitos y neutrofilos. Los valores de
las variables se categorizaron de acuerdo con estudios similares!s2*
de la siguiente manera: la hemoglobina (g/dL) se clasificd en tres
grupos: <11, 11-14, y >14; las plaquetas (/uL) se agruparon en cuatro
rangos: <50 000, 50 000-99 999, 100 000-150 000 y >150 000; los
leucocitos (/uL) se dividieron en cinco categorias: <4000, 4000-
9999, 10 000-50 000, 50 001-100 000 y >100 000; los neutrofilos (/
uL) se clasificaron en cuatro grupos: <500, 500-999, 1000-1500 y
>1500. Asimismo, se recabaron datos de la presencia del sindrome de
lisis tumoral, segtin los criterios de Bishop (al menos dos criterios de
laboratorio y uno clinico), y sobre el fallecimiento durante la estadia
hospitalaria (Si/No). En los pacientes atendidos en el periodo de la
pandemia, se recolectaron resultados de positividad del COVID-19, a
partir de pruebas antigénicas, seroldgicas y moleculares.
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Procedimientos

Una vez obtenida la autorizacion del Departamento de Medicina
del INSN, se inicid la recoleccion de datos mediante una revision
directa de las historias clinicas de pacientes con LLA. Los datos se
recolectaron en fichas disefiadas por los investigadores del estudio,
previa revision de la literatura, con la aprobacion de médicos
especialistas y subespecialistas en pediatria. Se asigné un codigo
unico a cada ficha. Posteriormente, los datos fueron ingresados en
una base de datos en Microsoft Excel.

Analisis estadistico

Para el analisis de datos se utiliz6 el software Stata v. 16. Las
variables cualitativas se analizaron mediante frecuencias absolutas
y porcentajes, mientras que las variables cuantitativas al tener
distribuciébn no normal se presentaron en mediana y rango
intercuartilico.

Aspectos éticos

Se garantizd la confidencialidad de los datos, sustituyendo los

nombres y apellidos de los pacientes por codigos numéricos. El
estudio se llevo a cabo siguiendo las regulaciones internacionales de
ética en investigacion, como la Declaracion de Helsinki I y la Ley
General de Salud. El estudio fue aprobado por el Comité de Etica en
Investigacion del INSN (codigo OEAIDE-UDEPI-PI-23-2023).

RESULTADOS

De las 247 historias clinicas, se excluyeron 25 pacientes que no
contaban con el estudio de inmunofenotipo por citometria de flujo. Asi,
la muestra del estudio estuvo compuesta por 222 pacientes, de los
cuales el 54,1 % eran varones. La mayoria de los pacientes (46,0 %)
tenia entre 1y 4 aflos, seguida de pacientes de entre 5y 9 aflos
(28,8 %). En cuanto a la procedencia, el 50,9 % provenia de Lima. El
82,0 % no presentaba enfermedades cronicas previas. Solo 8
(6,5 %) pacientes tuvo un resultado positivo a la infeccion por
COVID-19 durante el periodo de la pandemia, 2020-2022. Luego del
diagnostico de LLA en los pacientes, la mayoria (88,2 %) fue referida al
Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas. En cuanto a las
complicaciones, solo 2 pacientes presentaron sindrome de lisis
tumoral y no se reportaron fallecidos durante la estadia hospitalaria en el
INSN (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes con diagnodstico de Leucemia Linfoblastica Aguda de un instituto especializado

en pediatria de Peru, 2017-2022 (n=222)

Variables n (%)
Sexo

Femenino 102 (45,9)

Masculino 120 (54,1)
Edad al momento del diagnostico (afios)* 5[3-10]
Grupo etario (afios)

lad 102 (46,0)

5a9 64 (28,8)

10a14 46 (20,7)

15a17 10 (4,5)
Procedencia

Provincia 107 (48,2)

Lima 113 (50,9)

Extranjero 2(0,9)
Antecedentes enfermedades cronicas

No 182 (82,0)

Sindrome Down 9 (4,0)

Anemia 11 (5,0)

Otros 20 (9,0)
Dias de hospitalizacion* 6[2-15]
Sindrome de lisis tumoralf

No 220 (99,1)

Si 2(0,9)
Infeccion por COVID-19 (n=123)

No 115(93.5)

SI 8(6,5)
Destino después del diagnostico

Alta casa 1(0,5)

Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas 196 (88,2)

Instituto Nacional de Salud del Nifio San Borja 24 (10,8)

Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins 1(0,5)

*Mediana y rango intercuartilico

fCumplan con los criterios de Cairo Bishop, al menos 2 criterios de laboratorio y 1 criterio clinico

+ Cantidad de pacientes que ingresaron en el periodo del 2020 al 2022
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ISSN: 2955-8964 (En linea) | ISSN: 2955-8956 (Impreso)



Rev Pediatr Espec. 2024;3(3):98-105.

Leucemia linfoblastica aguda

En la tabla 2, se observa que la fiebre (64,0 %), el malestar general
(36,9 %) y la debilidad (36,0 %) fueron los sintomas méas comunes
de pacientes con LLA y se presentaron con mayor frecuencia de en
nifios menores de 10 afios. Los signos mas comunes, al momento del
examen fisico, fueron la palidez (78,8 %), la hepatomegalia (59,5 %)
y los ganglios palpables (56,3 %).

Respecto a los datos de laboratorio de la Tabla 3, la mayoria de
los pacientes (91,8 %) tenia un valor de hemoglobina por debajo
de los 11 g/dL, mientras que el 65,3% de los pacientes presentaba
plaquetas por debajo de los 50 000/uL. Asimismo, el 13,1 % tenia
leucocitosis, con mas de 100 000/uL, y el 47,3 % tenia recuentos
inferiores a 500/uL de neutrofilos.

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de los pacientes con diagnostico de Leucemia Linfoblastica Aguda segun grupo etareo de un

instituto especializado en pediatria de Peru, 2017-2022. (n=222)

Grupo etario

) . Total Niﬁ:)s Adolescerltes
Sintomas y signos n (%) <10 aiios 10 a 17 afios
n (%) n (%)

Presencia de sintomas
Malestar general 82 (36,9) 65 (39,2) 17 (30,4)
Debilidad 80 (36) 63 (38) 17 (30,4)
Fiebre 142 (64) 110 (66,3) 32 (57,1)
Dolor de hueso 35 (15,8) 28 (16,9) 7(12,5)
Dolor de articulacion 71(32) 54 (32,5) 17 (30,4)
Pérdida de peso 45 (20,3) 33 (19,9) 12 (21,4)

Presencia de signos
Palidez 175 (78,8) 137 (82,5) 38(67,9)
Hepatomegalia 132 (59,5) 101 (60,8) 31(55,4)
Ganglios palpables 125 (56,3) 99 (59,6) 26 (46,4)
Esplenomegalia 82 (36,9) 62 (37,3) 20 (35,7)
Epistaxis 20 (9) 13 (7,8) 7 (12,5)
Equimosis 45 (20,3) 33 (19,9) 12 (21,4)
Petequias 49 (22,1) 39 (23,5) 10 (17,9)
Rash 9(4,1) 9(5,4) 0 (0)
Hematomas 14 (6,3) 13 (7,8) 1(1,8)
Sangrado de encias 13(5,9) 10 (6) 3(5,4)
Anorexia 81 (36,5) 65 (39,2) 16 (28,6)

En la Tabla 4, se observa que la anormalidad hematoldgica que se
presentd con mas frecuencia fue la triada de anemia, trombocitopenia
y leucocitosis en el 43,0 % de los casos. Seguido de anemia,
trombocitopenia y leucopenia en el 23,5 % de los casos. En relacion
con los pacientes con anemia, la mayoria presentaba un grado de
anemia severa (67,4 %), seguido de anemia moderada (28,3 %),
anemia leve (4,3 %). En la figura 1, con respecto al total de la
poblacion de estudio se observa un promedio anual de 50 nuevos
ingresos de pacientes diagnosticados de LLA al afio, durante el
periodo 2017-2022.

DISCUSION

Se encontré que mas de la mitad el 54,1 % de los pacientes
eran varones, con una mediana de edad de 5 afios. El principal grupo
de afectados tenia entre 1 y 4 afios (46,0 %), seguido por el grupo de
entre 5 y 9 aflos (28,8 %). Estos resultados coinciden con estudios
realizados en Honduras,'® donde el 54,8 % de los pacientes eran
varones con una mediana de edad de 5 afios y la mayoria tenia entre
3 y 11 afios; en Egipto,” donde el 52 % eran varones y el 74,7 %
tenia entre 1y 10 afios; en Brasil,”® donde el 56,9 % eran varones
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con una mediana de 5 afios; y en Ecuador,” donde el 54,4 % eran
varones, siendo los mas afectados nifios entre 0 y 4 afios (39,3 %).
Estos hallazgos sugieren una tendencia de la enfermedad en varones
y en nifos menores de 5 afos, similar a lo reportado en paises de
Norteamérica,?? Asia® 2y Europa.?

El 4,0 % de los pacientes del estudio tenia diagnostico previo
de sindrome de Down (SD) con estudio genético de cariotipo, lo
que representa un porcentaje bajo, pero significativo. De acuerdo
con la literatura, los nifios con trisomia 21 tienen un riesgo de 10 a
20 veces mayor de desarrollar leucemia aguda en comparacion
con la poblacion general. Aunque los mecanismos del SD no se
comprenden completamente, se sabe que estos pacientes tienen
un riesgo aumentado de desarrollar tanto LLA como leucemia
mieloide aguda.”® La mayoria de los pacientes atendidos (88,2 %)
fue referida al Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas luego
del diagndstico de LLA para iniciar con el plan de tratamiento y
seguimiento continuo especializado, ya que, debido a la complejidad
de la enfermedad, necesitaban de cuidados multidisciplinarios. En
el periodo 2020-2022, el numero total de pacientes con diagnostico
de LLA fue ligeramente similar al del periodo previo a la pandemia
(2017-2019). Sin embargo, solo 8 de 123 pacientes presentaron
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Tabla 4. Manifestaciones hematologicas de pacientes con
leucemia linfoblastica aguda de un instituto especializado en
pediatria de Pert, 2017-2022. (n=222)

Tabla 3. Hallazgos laboratoriales de los pacientes con diagnostico
de Leucemia Linfoblastica Aguda segun edad de un instituto
especializado en pediatria de Pert, 2017-2022. (n=247)

Datos de laboratorio n (%) Complicaciones hematologicas n (%)

Hemoglobina (g/dL) Anemia, Trombocitopenia y leucocitosis 95 (43,0)
Mediana [RIQ] 6,6 [4,6 -8,7] Anemia, Trombocitopenia y leucopenia 52 (23,5)
<11 204 (91,8)

Anemia y Trombocitopenia 36 (16,3)
11al4 16 (7,2)

Anemia y leucopenia 10 (4,5)
> 14 2(1,0) ) L

Plaquetas (/uL) Anemia y leucocitosis 6(2,7)
Mediana [RIQ] 29500 [5000 — 81000] Trombocitopenia y leucocitosis 5(2,3)
<50 000 145 (65,3) Trombocitopenia y leucopenia 2(0,9)

50 000-99 999 34 (15,3) Anemia 10 (4,5)
100 000-150 000 13 (5,9) Leucocitos 2(0,9)
>150 000 39 (13,5) Trombocitopenia 2(0,9)

Leucocﬁqs (/uL) Leucopenia 1(0,5)
Mediana [RIQ)] 9230 [3470 —33700]
<4000 65(29.3) resultados positivos para COVID-19. Dado que la seleccion de
4000-9999 49 (22,1) la muestra del estudio fue por conveniencia, se necesitan mas
10 000-50 000 64 (28,8) estudios que abordenlla epidemiollorgia del COV¥I,)—19 y la LLA

para alcanzar una mejor comprension de la relacion entre ambas
50 001-100 000 15 (6,7) enfermedades.
>100 000 29 (13,1)

Neutrofilos (/uL) En nuestro estudio, la fiebre fue uno de los sintomas mas comunes
Mediana [RIQ] 510 [190 — 1590] de los pacientes diagnosticados de LLA (64,0 %), seguido
<500 105 (47,3) de debilidad y malestar general. Ademds, se observo que los

i as fi fi la pali la h lia y 1
500-999 36 (16.2) signos més recuentes ueron la pa idez, la epatomega ia y los
ganglios palpables. Un estudio realizado en pacientes pediatricos
1000-1500 14 (6,3) de Honduras encontrd que la fiebre se presentd en el 80,9 % de
>1500 67 (30,2) los casos, lo cual coincide con nuestros hallazgos. Sin embargo,

RIQ: Rango Intercuartilico

Numero de pacientes

30931

20

25

los casos que tenian hepatomegalia fueron mayores en nuestro

24

2017 2018 2019 2020 2021 2022
Anos

—8— Tolal de pacientes LLA (N=320) —— Muestra del estudio (n=222)

Figura 1. Frecuencia de pacientes atendidos con diagndstico de LLA de un instituto especializado en pediatria de Pert, 2017-2022.
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estudio (59,5 %) en comparacion con el 51,5% reportado en el estudio
hondurefio.?” En otro estudio realizado en México, los sintomas mas
comunes fueron la fatiga (62 %) y la fiebre (60 %), cifras similares a
las observadas en nuestra investigacion. No obstante, hallazgos como
la hepatomegalia (78 %) y la esplenomegalia (63 %) fueron mas
frecuentes en la poblacion mexicana.”® A nivel global, una revision
sistematica que analizé la prevalencia de sintomas en 1719 pacientes
entre 2 'y 18 afios con diagnostico de LLA en 17 estudios de diferentes
paises (China, Canada, Estados Unidos, Paises Bajos, Indonesia,
Australia y Holanda) identificé que los sintomas mas comunes fueron
la fatiga, falta de energia, boca seca, falta de apetito, sudoracion y
sensacion de irritabilidad, presentes en al menos el 60 % de los casos.”
Esto se alinea con algunos sintomas reportados en este estudio, lo que
sugiere que, independientemente de la region geografica, existe un
perfil sintomatico comuin en pacientes pediatricos con LLA. La fiebre
puede estar relacionada con la respuesta inflamatoria del organismo
y la palidez con la anemia derivada de la infiltracién medular. La
hepatomegalia y esplenomegalia pueden deberse a la infiltracion de
organos extramedulares, lo que también podria explicar su frecuencia
en diferentes estudios. Estos hallazgos resaltan la importancia de un
diagndstico temprano y uniforme basado en signos y sintomas clave,
coincidentes en diversas poblaciones y entornos.

La mayoria de los pacientes pediatricos con LLA del estudio presentd
alteraciones hematologicas al momento del diagnodstico; el 91,8 %
presentd hemoglobina por debajo de 11 g/dL; el 65,3 %, plaquetas
inferiores a 50 000/uL; el 13,1 %, leucocitosis superior a 100 000/
uL; y el 47,3 %, neutropenia severa (<500/pL). Estos resultados
concuerdan con estudios realizados en diferentes regiones de
América Latina. En Honduras, un estudio realizado en 68 pacientes
encontrd que el 48,5 % tenia trombocitopenia severa (<50 000/uL)
y el 51,5 % presentaba neutropenia severa, cifras similares a las
observadas en nuestro estudio.”” En Paraguay, un estudio que incluyo
a 472 pacientes reportd que el 85 % de ellos presentd niveles de
hemoglobina por debajo de 9 g/dL y mas del 50 % tenia plaquetas
inferiores a 50 000/uL, datos también similares a lo reportado en
los pacientes de esta investigacion.*® Ademads, un estudio realizado
en México encontrd que el 83 % de los niflos con LLA presentaba
anemia (Hb < 11 g/dL) y trombocitopenia (plaquetas < 150 000/uL),
con un 36,6 % de leucocitosis y un 36,1 % de leucopenia.?® Estos
hallazgos reflejan la fisiopatologia que ocurre en la LLA, donde la
proliferacion incontrolada de globulos blancos conduce a un exceso
de linfoblastos en la sangre periférica y en la médula dsea, que
desplaza a las células hematopoyéticas normales. En consecuencia,
la produccién insuficiente de eritrocitos, plaquetas y leucocitos
normales se manifiesta como anemia, trombocitopenia y neutropenia
severa, condiciones que predisponen a los pacientes a complicaciones
graves.’!

La presencia de alteraciones hematoldgicas en las tres lineas celulares
de pacientes con LLA en las diferentes poblaciones latinoamericanas
podria estar relacionado con factores genéticos, ambientales o
socioecondémicos compartidos en estas regiones. En la literatura,
aln se discute sobre la variacion genética y el riesgo de desarrollo
de LLA en niflos hispanos/latinos, tanto en Estados Unidos como
en América Latina."""® Se destaca que los hispanos/latinos tienen
una mayor frecuencia de alelos de riesgo en genes, como ARID5B,
GATA3 e IKZF1, especialmente aquellos con ascendencia indigena
americana, lo que podria sugerir una predisposicion genética mas
elevada comparado con otras poblaciones, como las europeas.'> Sin
embargo, se necesitan mas investigaciones en América Latina para
comprender mejor la variabilidad genética y los factores ambientales
que contribuyen a este riesgo aumentado en diferentes paises,
incluido Pert1.
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En los resultados de las anormalidades en el hemograma, se observd
que la combinacion mas frecuente fue anemia, trombocitopenia y
leucocitosis, presente en el 43,0 % de los casos, seguida por anemia,
trombocitopenia y leucopenia en el 23,5 % de los pacientes. Estos
hallazgos son coinciden con estudios previos. En México, un estudio
realizado en 203 pacientes con LLA reporté una prevalencia del
27,1 % para anemia, trombocitopenia y leucocitosis, y del 26,6% para
anemia, trombocitopenia y leucopenia (pancitopenia).?® En Estados
Unidos, un estudio realizado en 147 pacientes que no presentaban
blastos en sangre periférica identifico que las citopenias multiples
eran comunes y se destacé la pancitopenia en el 45,6 % de los casos.®
La pancitopenia es un hallazgo que suele presentarse en la LLA
debido a la invasion masiva de linfoblastos en la médula osea, lo cual
afecta la produccion normal de las células sanguineas. Este fendmeno
no solo es un indicador de la gravedad de la enfermedad, sino que
también tiene una implicancia en su pronostico y tratamiento, ya que
una pancitopenia severa puede aumentar el riesgo de complicaciones
infecciosas, anemia grave y hemorragias.

Solo observamos 2 (0,9 %) pacientes que presentaron sindrome de
lisis tumoral. Ningtin paciente falleci6 durante su estadia hospitalaria
en el INSN, debido a que la mayoria fue referida a otros centros
especializados para el inicio de su tratamiento. En Perti, un estudio
realizado en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins, incluy6 a 348
pacientes menores de 14 afios con LLA en tratamiento y encontr6
una tasa de mortalidad del 32,5 % y una tasa de recaidas del 66,1 %.
Los factores asociados a una menor sobrevida global fueron la edad
al momento del diagndstico, el recuento leucocitario elevado, la
respuesta a la induccion IA y la recaida de la médula 6sea.’> Aunque
la evidencia de los estudios publicados sobre la poblacion pediatrica
con LLA es muy escasa, estos hallazgos destacan la urgencia de
fortalecer las capacidades diagndsticas y terapéuticas, asi como
la importancia de investigaciones que contribuyan a mejorar la
sobrevida de los nifios con LLA en nuestro pais.

Este estudio presenta limitaciones. Se realizO en un unico centro
especializado e incluyo pacientes recién diagnosticados de LLA, lo
que podria limitar la generalizacion de los hallazgos a otras regiones
del pais o contextos. Ademas, el disefio retrospectivo del estudio
depende de la calidad de los registros de las historias clinicas, lo que
puede introducir sesgos de informacion. En el centro del estudio solo
se realizaba el diagnostico de LLA y el manejo de las complicaciones
iniciales, siendo referidos posteriormente a otros centros de mayor
complejidad para completar los estudios (citometria de flujo y
genética) e iniciar el tratamiento a la brevedad. No se pudo realizar
la estratificacion de riesgos de los pacientes con LLA, debido a que
no se contd de forma completa con datos de los examenes requeridos,
tampoco se realiz6 el seguimiento de la respuesta al tratamiento con
corticoide y a la quimioterapia, ya que fueron referidos a otros centros
hospitalarios. De manera que no fue posible calcular la sobrevida
libre de enfermedad ni la sobrevida global. Se recomienda realizar
estudios multicéntricos prospectivos que exploren mas a fondo los
desenlaces clinicos de LLA en la poblacion pediatrica de nuestro pais.

CONCLUSION

La mayoria de los pacientes presentd de forma conjunta de anemia,
trombocitopenia y leucocitosis, lo cual pone de manifiesto la
necesidad de una vigilancia clinica rigurosa y un abordaje terapéutico
integral en pacientes con LLA. En cuanto a las caracteristicas clinicas,
dos tercios de los pacientes tuvieron fiebre y cerca de tres cuartas
partes presentaron palidez. La mayoria de los pacientes tuvo valores
de hemoglobina por debajo de normal, mas de la mitad con niveles
criticos de plaquetas y casi la mitad con neutropenia severa.
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