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El objetivo general de este estudio fue evaluar los resultados de las fases de inducción,
consolidación y reinducción del tratamiento de la leucemia linfoblástica aguda (LLA),
utilizado en el Hospital Universitario del Valle (HUV), durante el período comprendido
entre enero, 1993 y abril, 1999. Se estudiaron 2 grupos de niños con LLA: 52 de bajo riesgo
y 57 de alto riesgo. Se asignaron a diferentes protocolos de quimioterapia, de acuerdo con
los criterios de clasificación de riesgo establecidos. Se utilizaron la prueba de chi cuadrado
(c2) y la prueba exacta de Fisher para analizar las características de cada cohorte. Se
obtuvieron riesgos relativos e intervalos de confianza del 95% para evaluar la asociación
entre la edad, el recuento de leucocitos al momento del diagnóstico, la morfología Franco-
Américo-Británica (FAB), y la presencia de remisión completa al final de la inducción, con
el desarrollo de recaídas, remisión sostenida y muerte. El análisis de supervivencia libre
de eventos se realizó con el método de Kaplan-Meier y se compararon las curvas utilizando
la prueba de “log rank”. No se encontraron diferencias estadísticamente significativas en
las tasas de remisión completa entre el grupo de bajo riesgo (94.2%) y el de alto riesgo
(89.4%) (p=0.36); 71% de los niños que lograron remisión completa, permanecieron en
remisión sostenida (p=0.00). La incidencia acumulada de recaídas fue mayor en los niños
de alto riesgo que en los de bajo riesgo (RR 2.2; IC 95% 1.10-4.70); 94.9% de los pacientes
que no hicieron recaídas lograron permanecer en remisión sostenida hasta el final del
período de observación (p=0.00). La supervivencia libre de eventos fue más pobre en el
grupo de bajo riesgo (40%) que en el de riesgo alto (50%), prueba de “log rank”=0.049.
Desde el punto de vista biológico, los niños de bajo riesgo deberían tener una mejor
supervivencia que los de alto riesgo, como se informa en la literatura. La pobre supervivencia
del grupo de bajo riesgo encontrada en este estudio se puede atribuir a una clasificación
inadecuada de estos pacientes debido a la falta de disponibilidad del inmunofenotipo y
cariotipo, necesarios para identificar factores pronóstico que determinan la asignación al
tratamiento. El manejo óptimo de los niños con LLA requiere la evaluación inicial con
técnicas de laboratorio que generen información citogenética, inmunológica y molecular.
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La leucemia linfoblástica aguda
(LLA) es la neoplasia más común en
niños. Constituye 25% de todos los
cánceres en la edad pediátrica y aproxi-
madamente 75% de todos los casos
de leucemia en la infancia1. La inci-
dencia es de 3-4 casos por cien mil
niños en EE.UU.2 ,3 similar a la encon-
trada en Colombia en los últimos
años4 .

Los grandes avances en el éxito de
su tratamiento comprenden un perío-
do de 50 años durante el cual ha
dejado de ser una condición unifor-

memente fatal para constituirse en
una enfermedad con una tasa de cura-
ción entre 65% y 75% en los países
desarrollados5,7. Los progresos reali-
zados en la década de 1990 con rela-
ción a la caracterización molecular,
cariotipo e inmunofenotipo de los
blastos leucémicos ha mejorado la
comprensión de la biología de la LLA
y ha refinado los criterios de clasifi-
cación de riesgo, lo cual permite la
asignación adecuada de los pacientes
a diferentes esquemas de tratamien-

to8-10. La combinación de estos avan-
ces, sumada a la continua mejoría en
las medidas de soporte, ha producido
la tasa de curación mencionada11,12.
Sin embargo, en países en vías de
desarrollo como Colombia, las limita-
ciones económicas y las políticas de
salud no han permitido implementar
en todos los centros la infraestructu-
ra necesaria para brindar el manejo
óptimo a estos pacientes lo cual se
traduce en tasas de curación más
bajas y una sobrevida mucho más
corta13 . El objetivo general de este
estudio fue hacer el seguimiento de
dos cohortes de niños con LLA, de
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riesgos alto y bajo, con el fin de
evaluar los resultados de las fases de
inducción, consolidación y
reinducción del tratamiento utilizado
en el Servicio de Hematooncología
Pediátrica del Hospital Universitario
del Valle (HUV), Cali, Colombia, du-
rante el período comprendido entre
enero, 1993 y abril, 1999. Los objeti-
vos específicos son:
1. Determinar la asociación entre la

edad, el recuento de leucocitos al
momento del diagnóstico, la mor-
fología Franco-Américo-Británica
(FAB), y la presencia de remisión
completa al final de inducción,
con el desarrollo de recaídas, re-
misión sostenida y muerte.

2. Evaluar la efectividad del trata-
miento mediante la determinación
de la mortalidad, recaídas y remi-
sión sostenida en las cohortes se-
guidas y a través del análisis de
supervivencia libre de eventos.

METODOLOGÍA

Pacientes. Se revisaron las histo-
rias clínicas de 178 niños menores de
15 años que ingresaron por primera
vez al HUV con diagnóstico de LLA
entre enero 1, 1993 y diciembre 31,
1998. Todos los pacientes que llena-
ron los criterios clínicos y de labora-
torio para LLA14 fueron elegibles inde-
pendientemente de las características
de presentación. El diagnóstico se
confirmó con la evaluación de los
extendidos de médula ósea teñidos
con Wright, por parte de los pediatras
hematooncólogos que laboran en la
institución. La clasificación
morfológica se hizo de acuerdo con
los criterios FAB, asignando las cate-
gorías L1, L2, L315. Se excluyeron
aquellos pacientes que no completa-
ron el tratamiento hasta llegar al final
de la fase de reinducción (60 niños) y
quienes no cumplieron los criterios de

selección (9 niños).
Los pacientes se clasificaron en

dos grupos: alto y bajo riesgo, de
acuerdo con los criterios universal-
mente conocidos16-18. Se asignaron al
grupo de alto riesgo los niños con
edad menor de 2 años o • 10 años,
recuento de leucocitos mayor o igual
a 30,000, síndrome linfoma/leucemia,
o morfología FAB L3. Los demás se
consideraron de bajo riesgo. No se
investigaron los marcadores celula-
res de superficie con anticuerpos
monoclonales (inmunofenotipo) por
no tener disponibilidad de esta prueba
en el HUV; por la misma razón no se
evaluó el índice de ADN ni se realiza-
ron estudios citogenéticos para en-
contrar anormalidades cromosómicas.

Tratamiento. Una vez confirma-
do el diagnóstico, los pacientes se
hospitalizaron y se asignaron a dife-
rentes protocolos de quimioterapia
según la clasificación de riesgo (Fi-
guras 1 y 2). A los niños que eviden-
ciaron respuesta adecuada se les dio
de alta y continuaron su terapia en
forma ambulatoria. Su seguimiento
se llevó a cabo hasta abril 30, 1999.
Los datos se consignaron en la histo-
ria clínica en cada consulta de control
realizada por los médicos especialis-
tas con una frecuencia aproximada de
4 semanas. Se tomaron hemogramas
antes de cada aplicación de quimiote-
rapia parenteral. Se omitió la aplica-
ción si el recuento absoluto de
neutrófilos era menor de 1,000 y/o el
recuento plaquetario menor de 50,000.
En estos casos la quimioterapia se
aplicó a la semana siguiente o cuando
el recuento absoluto de granulocitos
era • 1,000. En aquellos pacientes
que terminaron tratamiento, el segui-
miento se hizo cada mes durante 3
meses; cada 3 meses durante los próxi-
mos 9 meses; cada 6 meses durante 1
año y luego se controlaron cada año.
Se realizó una médula ósea y una

punción lumbar de control al año de
finalizada la quimioterapia para verifi-
car remisión sostenida (RS). La in-
formación concerniente a las recaí-
das, muertes, fallas al tratamiento y
RS, se registró durante este período.

Definiciones. Se diagnosticó com-
promiso de sistema nervioso central
(SNC) con el hallazgo de linfoblastos
en la citología del l íquido
cefalorraquídeo o parálisis de nervios
craneales19. El compromiso extra-
medular se evidenció con el hallazgo
de masa mediastinal, infiltración ósea,
aumento del tamaño renal o infiltra-
ción del SNC20. Se definió remisión
completa (RC) cuando se encontró
menos del 5% de blastos en el aspira-
do de médula ósea realizado en la
quinta semana del protocolo (final de
inducción), con evidencia de regene-
ración normal de las células hemato-
poyéticas y ausencia de signos y sín-
tomas clínicos de leucemia21. Se defi-
nió remisión sostenida (RS) cuando el
paciente permaneció en remisión com-
pleta hasta el momento de finalizar el
estudio22. Se definió recaída de médu-
la ósea como la reaparición de los
signos clínicos y/o de laboratorio re-
lacionados con leucemia linfoblástica
después de haber logrado remisión
completa, confirmada por la presen-
cia de por lo menos 25% de blastos en
el aspirado de médula ósea. Se definió
recaída del SNC como la aparición de
células inmaduras (blastos) en la
citología de líquido cefalorraquídeo
(LCR) después de haber tenido uno
previamente normal.

Análisis estadístico. Las caracte-
rísticas de base de cada cohorte se-
guida (pacientes de riesgos alto y
bajo) se analizaron utilizando la prue-
ba de c2 y la prueba exacta de Fisher23.
Se obtuvieron riesgos relativos e in-
tervalos de confianza del 95% para
evaluar la asociación de las variables
categóricas24. El análisis de supervi-
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vencia con el método de Kaplan-Meier
se realizó para cada grupo de pacien-
tes y se compararon las curvas utili-
zando la prueba de “log rank”25. La
supervivencia se definió como
sobrevida libre de eventos desde el
comienzo del tratamiento hasta el fi-
nal de la observación. Se definieron
tres tipos de eventos: recaídas duran-

tico y su distribución de acuerdo con
la clasificación de riesgo aparecen en
el Cuadro 1. La mayoría de los pa-
cientes eran de sexo femenino y el
rango de edad fue entre 1 y 14 años
con 1.8% menor de 2 años, 78.8%
entre 2-9 años y  19.2% mayor o igual
a 10 años. El Cuadro 1 también mues-
tra la distribución de acuerdo con el

Figura 1. Leucemia linfoblástica aguda. Riesgo alto. Inducción, consolidación, reinducción. HUV, Cali

te el tratamiento o después de haberlo
finalizado, no respuesta a la induc-
ción y muertes en remisión26.

RESULTADOS

Características de presentación de
los pacientes. Las características de
los pacientes al momento del diagnós-
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recuento de leucocitos y la clasifica-
ción morfológica. Se observaron di-
ferencias estadísticamente significa-
tivas con relación al género (p=0.04),
a la edad (p=0.00) y al recuento de
leucocitos (p=0.00).

Respuesta al tratamiento de in-
ducción. El Cuadro 2 informa los
resultados del tratamiento de los gru-
pos según el riesgo. Cien niños logra-
ron remisión completa, pero no se
observaron diferencias estadística-
mente significativas entre los grupos
de riesgos alto y bajo (p=0.36). De los

9 pacientes que no lograron remisión
completa, 7 recibieron 2 semanas más
de inducción y finalmente, consiguie-
ron remisión completa confirmada por
médula ósea, retomando el protocolo
convencional después de ella; los otros
2 niños nunca lograron remisión. No
se informaron muertes durante este
período.

Ocurrencia de recaídas. Todos
los pacientes se observaron hasta el
final del estudio. El promedio de días
observados fue 615 para los de riesgo
bajo y 677 para los de riesgo alto

(p=0.35). El Cuadro 2 muestra que la
incidencia acumulada de recaídas fue
mayor en los niños de riesgo alto que
alcanzaron remisión completa que en
los de riesgo bajo, teniendo los prime-
ros un RR=2.2 (IC 95%: 1.10-4.70)
con respecto a los segundos. El sitio
más común de recaída fue la médula
ósea con una proporción mayor en
los niños de riesgo bajo (6 de 8 recaí-
das, 75%) que en los de riesgo alto
(11 de 20 recaídas, 55%). Las recaí-
das de médula ósea fueron observa-
das en 6 de 49 pacientes de riesgo
bajo y en 11 de 51 pacientes de riesgo
alto que habían logrado remisión com-
pleta.

El tiempo promedio transcurrido
antes de las recaídas fue 684 días
para los niños de riesgo bajo y 406
para los de riesgo alto (p=0.07). La
mayoría de las recaídas (82.1%) ocu-
rrió en los primeros 2 años después
del diagnóstico, sólo 3 de 28 recaídas
(10.7%) ocurrieron fuera del trata-
miento. La tasa de incidencia de re-
caídas en los pacientes de riesgo alto
fue más alta que en los de riesgo bajo
(2.6 personas día; IC 95% 1.12-6.88).
Todos los niños menores de 2 años y
30% de los niños con edad • 10 años
hicieron recaídas (p=0.04), pero 79%
de los niños que tenían menos de
30,000 leucocitos al momento del
diagnóstico no las hizo (p=0.09). No
se encontró asociación de la clasifi-
cación FAB (p=0.09) ni de la presen-
cia de remisión completa en la quinta
semana (p=0.88), con el desarrollo
de recaídas.

Pronóstico. Hubo 4 muertes en
remisión: 3 en riesgo bajo y 1 en
riesgo alto. Todas las muertes en
remisión ocurrieron en los 2 primeros
años después del diagnóstico, rela-
cionadas con sepsis severa. No se
encontraron diferencias estadística-
mente significativas entre los grupos
de riesgos alto y bajo con relación a la

Figura 2. Protocolo de LLA riesgo bajo. Inducción, consolidación,
reinducción. HUV. Cali
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Pacientes

Total
Género
  Mujeres
  Hombres
Edad (años)
  < 2
  2-9
  •10
Leucocitos
  <30,000
  30,000-100,000
  >100,000
  Compromiso
  extramedular
Morfología FAB
  L1
  L2
  L3

Riesgo bajo (%)

52

29 (55.7)
23 (44.2)

0
52 (100)

0

52 (100)
0
0
0

28 (53.8)
24 (46.1)

0

Riesgo alto (%)

57

21 (36)
36 (63)

2 (3.5)
34 (59.6)
21 (36.8)

30 (52.6)
19 (37.3)

8 (14)
6 (10.5%)

26 (45.6)
28 (49.1)
3 (5.2)

 p

0.04

0.00

0.00

0.20

Cuadro 1
Características de presentación de los niños con

LLA tratadosen el HUV, Cali

ocurrencia de muertes totales (p=0.47) ni con el
desarrollo de remisión sostenida (p=0.08). Tampo-
co se observó asociación de la edad (p=0.09) ni de
la clasificación FAB (p=0.09) con la presencia de
remisión sostenida en las dos cohortes observadas.
Sin embargo, 74.3% de los niños que tuvieron
menos de 30,000 leucocitos al momento del diag-
nóstico hizo remisión sostenida, en comparación
con los que tenían un número de leucocitos >
30,000 en quienes la proporción fue de 51.8%
(p=0.02). Ningún niño de los 28 que hicieron recaí-
das, logró permanecer en remisión sostenida, mien-
tras que 94.9% de los niños que no hicieron recaí-
das, permanecieron en remisión sostenida hasta el
final de la observación (p=0.00); 71% de los pacien-
tes que lograron remisión completa al final de
inducción, permanecieron en remisión sostenida
(RR=1.5; IC 95% 0.76-3.35) y 83% de los niños
que lograron remisión completa estaban vivos hasta
el final del período de observación (RR=0.3; IC
95% 0.14-0.63) (Cuadro 3).

La Figura 3 muestra la supervivencia libre de
eventos en las cohortes de riesgos alto y bajo. Se
puede observar que durante el primer año del trata-
miento el descenso de la curva es más abrupto en los
niños de alto riesgo, indicando mayor número de
eventos. La curva correspondiente al grupo de
riesgo bajo evidencia mejor sobrevida (75%) hasta
aproximadamente el día 1,500 y luego desciende por

debajo de la curva del grupo de riesgo alto debido a las
recaídas tardías, fuera de tratamiento, de dos pacientes
pertenecientes al grupo de riesgo bajo. Por  tanto, al final del
período observado la supervivencia libre de eventos en el
grupo de riesgo bajo es más pobre (40%) que la del grupo de
riesgo alto (50%), mostrando una diferencia estadísticamente
significativa (prueba “log-rank” p=0.049).

DISCUSIÓN

El objetivo general de este estudio fue evaluar la eficacia de
las fases de inducción, consolidación y reinducción del
tratamiento de la LLA en niños tratados en el HUV, Cali,
Colombia, haciendo el seguimiento de dos cohortes históricas
de riesgos alto y bajo.

Teóricamente, la quimioterapia del cáncer sería curativa si
el tratamiento inicial fuera lo suficientemente efectivo para
erradicar las células malignas antes de que adquieran resisten-
cia a los medicamentos27. Este concepto ha conducido a una
serie sucesiva de ensayos clínicos que prueban terapias
iniciales intensivas con un número aumentado de agentes
quimioterapéuticos28. Varios protocolos de investigación han
definido falla a la inducción como la persistencia de leucemia
después de un mes de terapia29 . En este estudio los resultados
muestran que la tasa de remisión completa después de un mes
de inducción en los pacientes de riesgo bajo (94.2%) que
recibieron tratamiento con cuatro medicamentos, fue seme-
jante a la de los de alto riesgo (89.4%) en quienes se utilizaron
cinco.

Hay poca información en la literatura con relación al
manejo óptimo de los pacientes con LLA refractarios a la
terapia de inducción inicial30. En este estudio, 7 (77.7%) de 9
niños lograron remisión completa con vincristina, etoposido
y prednisolona, lo cual sugiere que pueden ofrecérseles
múltiples regímenes de inducción a este tipo de pacientes.

Es claro que la tasa de recaídas fue significativamente

Pacientes

Total
Remisión completa
No remisión completa
Recaídas
     SNC
     Médula ósea
     Otras
Muertes totales
Muertes en remisión
Remisión sostenida

Bajo riesgo (%)

52 (47.7)
49 (94.2)

3 (5.7)
8 (16.3)
2 (4.0)

6 (12.2)
0

9 (17.3)
3 (5.7)

40 (76.9)

Alto riesgo (%)

57 (52.3)
51 (89.4)
6 (10.5)

20 (39.2)
8 (15.6)

11(21.5)
1 (1.9)

13 (22.8)
1 (1.7)

35 (61.4)

  p

0.36

0.018

0.47

0.08

Cuadro 2
Resultados en los niños con LLA de alto y bajo riesgo.

HUV, Cali
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Sobrevida estimada de Kaplan-Meier por riesgo

Figura 3. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el riesgo de recaídas entre 109
niños con LLA tratados en el HUV, Cali. "Log rank" =  0.049

Cuadro 3
Clasificación de los pacientes

al final del estudio

Pacientes      Bajo riesgo (%)  Alto riesgo (%)

Total 52 57
Vivos 43 (82.6) 44 (77.1)
   En remisión
   sostenida 40 (76.9) 35 (61.4)
   En recaída 3 (5.7) 9 (15.7)
Muertos 9 (17.3) 13 (22.8)

mayor en los pacientes de riesgo alto
(39.2%) que en los de riesgo bajo
(16.3%), como es de esperarse de
acuerdo con los factores de clasifica-
ción de riesgo en LLA31. La mayoría
de las recaídas (60.7%) ocurrió en la
médula ósea, lo cual está informado
ampliamente en la literatura32. La fre-
cuencia de recaídas de médula ósea
fue mayor en el grupo de riesgo alto
(21.5%) que en el de riesgo bajo
(12.2%). Infortunadamente, algunos
rasgos biológicos que son predictores

muy importantes tales como la pre-
sencia del inmunofenotipo pre-B CA-
LLA negativo33  y las anormalidades
citogenéticas como las translo-
caciones (9; 22) y (4; 11), no se
evaluaron en este estudio por las limi-
taciones económicas. Esto puede ha-
ber dado lugar a una clasificación
inadecuada del riesgo en los pacientes
estudiados, con la consecuente asig-
nación al tratamiento menos intensivo
y el desarrollo posterior de recaídas.
Desde la introducción de la terapia
efectiva dirigida al SNC, la frecuencia
de recaídas de este sistema ha dismi-
nuido entre 5% y 10%34. En este
estudio se encontró una tasa global de
recaídas del SNC del 10%, la cual es
semejante a la informada en la litera-
tura. Esto sugiere la presencia de
blastos ocultos en otros sitios, o que
los pacientes tenían LLA de caracte-
rísticas biológicamente agresivas35 que
no fue posible encontrar debido a las

razones expuestas.
La edad al momento del diagnósti-

co y el recuento de leucocitos que
representa carga tumoral, afectaron
el desarrollo de recaídas y la remisión
sostenida respectivamente, indican-
do su gran utilidad como factores
pronóstico36. Aunque estos dos fac-
tores continúan siendo la base para la
mayoría de los métodos de estratifi-
cación de los pacientes con LLA,
diferentes grupos han usado varios
rangos de edades y recuento
leucocitario para la estratificación de
los grupos de riesgo37. En un intento
para estandarizar estos criterios el
Instituto Nacional de Cáncer de los
Estados Unidos ha propuesto guías
específicas que definen las catego-
rías de riesgos alto y bajo en LLA en
niños38.

La clasificación morfológica FAB
no predijo las recaídas de los pacien-
tes ni la presencia de remisión soste-
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nida, tal como lo plantean los resulta-
dos de otros estudios, en donde se ha
demostrado que el impacto de algu-
nos factores pronóstico puede ser
reducido por el uso de estrategias
terapéuticas intensivas39.

Los pacientes que no logran remi-
sión completa después del período de
inducción tienen una alta tasa de re-
caídas y una corta supervivencia40.
Los resultados no mostraron asocia-
ción entre remisión completa y el
desarrollo de recaídas en este estu-
dio. Posiblemente expliquen este ha-
llazgo factores tales como el tamaño
de la muestra, el período de observa-
ción corto y la evaluación de los
pacientes después de haber recibido
el tratamiento en forma parcial. Sin
embargo, los datos muestran que las
tasas de remisión sostenida (71%) y
de sobrevida hasta el final del estudio
(83%) fueron significativamente más
altas en los niños que habían logrado
remisión completa (p=0.00). Los ni-
ños que hicieron recaídas tuvieron un
pronóstico sombrío, ninguno logró
permanecer en remisión sostenida.
Se encontraron diferencias estadís-
ticamente significativas en la supervi-
vencia libre de eventos entre los gru-
pos de riesgos alto y bajo (“log
rank”=0.049). Aunque el descenso
inicial de la curva fue más rápido en
los pacientes de riesgo alto, lo cual
puede explicarse por las característi-
cas biológicas de la enfermedad en
este grupo, la supervivencia fue más
pobre en el grupo de niños de riesgo
bajo al final del período de observa-
ción. Lo anterior puede atribuirse a
una clasificación inadecuada del ries-
go en estos pacientes, debido a la falta
de disponibilidad del inmunofenotipo
y el cariotipo, pruebas necesarias para
identificar factores pronóstico que
determinan la asignación a diferentes
tipos de tratamiento. Una estrategia
potencial para mejorar la superviven-

esfuerzo coordinado para tratar los
pacientes de una manera multimodal,
más intensiva, dentro de los protoco-
los de tratamiento diseñados en gru-
pos colaborativos, lo que ha permiti-
do desarrollar estudios de investiga-
ción de relevancia47,48.

Existe una clara evidencia de la
necesidad de que los niños con LLA
sean tratados en centros hospitalarios
en donde estén disponibles protoco-
los de tratamiento actualizados, agen-
tes citotóxicos efectivos y donde sea
posible brindarles adecuadas medidas
de soporte incluyendo terapia con
derivados sanguíneos, hallazgo y tra-
tamiento de complicaciones infeccio-
sas, atención cuidadosa a las necesi-
dades metabólicas y nutricionales del
paciente y soporte psicosocial per-
manente para el niño y su familia49; lo
anterior contribuye a disminuir la tasa
de mortalidad y a elevar la supervi-
vencia a largo plazo.

El presente estudio resalta la nece-
sidad de conformar un grupo colabo-
rativo nacional de oncología pediá-
trica, cuya misión sea diseñar estu-
dios de investigación y protocolos de
tratamiento que permitan obtener re-
sultados epidemiológicamente válidos
comparables con los estándares de
los estudios internacionales50.

CONCLUSIÓN

Con el fin de elevar los estándares
en la atención médica en oncología
pediátrica, es absolutamente impres-
cindible contar con una infraestruc-
tura de alta tecnología. El manejo
óptimo de los niños con LLA requiere
la evaluación inicial de los pacientes
con técnicas de laboratorio que gene-
ren información apropiada desde el
punto de vista citogenético,
inmunológico y molecular; sólo así
podrá asignárseles el tratamiento de
elección que les permita lograr, en lo
posible, su curación definitiva.

cia libre de eventos, sería intensificar
la terapia inicial para los pacientes que
tienen riesgo alto de fallar a la induc-
ción (pacientes con recuento de leuco-
citos mayores de 100,000, inmuno-
fenotipo de células T y translocaciones
(8; 14) (q24; q11) y (9; 22)41, para lo
cual es indispensable aplicar la clasi-
ficación morfológica, inmunológica
y citogenética en los pacientes con
LLA.

Por otro lado, después de la induc-
ción de una remisión completa, la
cantidad de células leucémicas puede
ser todavía muy alta pero no identifi-
cable morfológicamente. Se requie-
ren técnicas de alta sensibilidad para
encontrar enfermedad residual míni-
ma y estar en capacidad de predecir
las recaídas42. Se podrán obtener
mejores resultados en la medida en
que se cuente con toda la infraestruc-
tura de laboratorio de alta tecnología
necesaria para clasificar correctamen-
te los pacientes de acuerdo con el
riesgo.

Es importante señalar que los es-
tudios ideales para evaluar la efectivi-
dad de los diferentes protocolos de
quimioterapia son los ensayos clíni-
cos controlados randomizados43. En
este estudio se utilizaron cohortes
históricas debido a la imposibilidad de
identificar un número suficiente de
pacientes dentro de un tiempo razo-
nable en el HUV y a las dificultades
financieras y logísticas para conducir
ese tipo de estudio, propias de la
institución. Se debe reconocer que el
uso de cohortes históricas puede pro-
ducir resultados sesgados, por múlti-
ples causas44, y que es fundamental el
seguimiento a largo plazo para los
pacientes con LLA porque un período
de observación corto puede afectar la
precisión y validez del estudio45,46. La
mejoría impactante de la superviven-
cia en niños con LLA en países desa-
rrollados, se ha logrado gracias al
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SUMMARY

Acute lymphoblastic leukemia
(ALL) is the most common form of
cancer in children. It accounts for
75% of all leukemia cases in the
pediatric age. This study was
conducted at the Hospital Universita-
rio del Valle, in Cali, Colombia. Two
historical cohorts of children with
ALL were studied: 52 children were
classified as low-risk patients and 57
as high-risk. They were treated with
chemotherapy protocols according to
risk classification, and followed
through April 30, 1999. Event-free
survival curves were obtained using
the Kaplan-Meier method and were
compared by the log rank test. No
significant differences were found in
remission rates between low-risk
(94.2%) and high-risk (89.4%)
patients (p=0.36). Children who
achieved complete remission after
induction treatment remained long
term survivors (p=0.00). Relapse rate
was higher in the high-risk group
(39.2%) than in the low-risk group
(16.3%) (p= 0.018). Bone marrow
relapses after complete remission

were less common in the low-risk
group (12.2%) than in the high risk
group (21.5%). Patients who did not
relapse achieved sustained remission
(p=0.00).  Although event-free
survival curve showed an initial
marked descent in the high risk group,
event-free survival rate was lower for
the low-risk group (log rank=0.049)
at the end of the observation period.
Factors such as reduced sample size,
short follow-up and inadequate
treatment assignment due to lack of
high technology tests might explain
this result.
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