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Diagnóstico y Tratamiento Leucemia Linfoblástica Aguda en el Adulto 

2.1 Diagnóstico 

2.1.1 ¿Cuáles son los datos clínicos y de laboratorio que hacen 
sospechar LLA? 

EVIDENCIA / RECOMENDACIÓN NIVEL / GRADO 

 

Clínicamente los pacientes presentan síntomas 
constitucionales (astenia, anorexia, y pérdida de peso 
involuntario), hemorragias, infecciones y dolor óseo.  
Menos del 10% de los individuos tienen 
manifestaciones en Sistema Nervioso Central (SNC) 
al diagnóstico.  

4 
NICE 

Al Ustwani O, 2016 

 

Al paciente con sospecha clínica de leucemia aguda 
se le realizaran los siguientes estudios: 

 Biometría hemática completa con diferencial 
 Glucosa, urea, creatinina, ácido úrico  
 Pruebas de funcionamiento hepático  
 Deshidrogenasa láctica (DHL) 
 Electrolitos séricos y tiempos de coagulación  

2++ 
NICE 

Alvarnas JC, 2015 

 

En la persona que presente síntomas constitucionales 
(astenia, anorexia, y pérdida de peso involuntario), 
hemorragias, infecciones y dolor óseo se recomienda 
realizarle los siguientes estudios: 

 Biometría hemática completa con diferencial 
 Glucosa, urea, creatinina, ácido úrico  
 Pruebas de funcionamiento hepático  
 Deshidrogenasa láctica (DHL) 
 Electrolitos séricos y tiempos de coagulación  

Sospechar LLA si la BHC presenta citopenias o 
leucocitosis con predominio de linfocitos y elevación 
de LDH. 

B 
NICE 

Alvarnas JC, 2015 

 

2.1.2 ¿Las manifestaciones clínicas del paciente orientan hacia 
diagnóstico del subtipo de LLA? 

EVIDENCIA / RECOMENDACIÓN NIVEL / GRADO 

 

La Leucemia Linfoblástica Aguda (LLA) de células B 
maduras pueden presentar enfermedad extramedular 
(gastrointestinal, testicular). 
En LLA de células T se pueden encontrar tumores en 
mediastino con sibilancias y estridor.  

4 
NICE 

Al Ustwani O, 2016 

E 

E 

R 

E 
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Diagnóstico y Tratamiento Leucemia Linfoblástica Aguda en el Adulto 

 

Tomar en cuenta ciertos datos clínicos para 
sospechar algunos subtipos de LLA, la presencia de 
síndrome de vena cava superior orienta a estirpe T y 
la infiltración extra medular gástrica a estirpe B 
madura.  

D 
NICE 

Al Ustwani O, 2016 

 

 

2.1.3 ¿Con la realización de estudios de inmunofenotipo y 
genéticos en comparación con solo estudios morfológicos se 
realiza un diagnóstico más preciso? 

EVIDENCIA / RECOMENDACIÓN NIVEL / GRADO 

 

Si los exámenes basales orientan hacia LLA realizar:
 Aspirado de Médula Ósea (AMO), es positivo 

para leucemia si hay > 20 % de blastos.  
o Morfología de blastos, con tinción de 

Right,  
o Inmunofenotipo por citometría de 

flujo y  
o Estudios genéticos. 

 Biopsia de hueso en caso de no tener muestra 
adecuada 

 Punción lumbar. 

4 
NICE 

Paul S, 2016 

 

Hacer diagnóstico de LLA (clasificación por FAB) sí en 
médula ósea hay presencia de > 20% de blastos de 
morfología linfoide. (Ver anexo 3.2, Cuadro 1). 

D 
NICE 

Paul S, 2016 

 

Históricamente el diagnóstico y clasificación de LLA 
se realizaban sólo con estudios de morfología de 
acuerdo a criterios FAB (Francia-Americana-
Británica), clasificándola en L1, L2 y L3. Este sistema 
perdió vigencia por falta de precisión y valor 
pronóstico, actualmente se utiliza la de la 
Organización Mundial de la Salud (OMS) del 2016.  
(Ver anexo 3.2, Cuadro 2). 

2++ 
NICE 

Alvarnas JC, 2015 
Hoelzer D, 2016 

 

Todos los estudios se realizarán antes de iniciar 
quimioterapia. 
Otros estudios recomendados por las guías del NCCN 
son Tomografía Computarizada (TC) de tórax sí 
existe sospecha de tumor en mediastino, ultrasonido 
testicular, Tomografía por Emisión de Positrones 
(PET por siglas en inglés). 
En casos de síntomas neurológicos se realizará TC o 

2++ 
NICE 

Alvarnas JC, 2015 
Hoelzer D, 2016 

R 

E 

R 

E 

E 
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Diagnóstico y Tratamiento Leucemia Linfoblástica Aguda en el Adulto 

2.2 Pronóstico 

2.2.1 ¿Qué factores pueden influir en el pronóstico del paciente 
con LLA? 

EVIDENCIA / RECOMENDACIÓN NIVEL / GRADO 

 

Con los estudios de diagnóstico es posible identificar 
algunos factores de riesgo, que pueden ir desde los 
relacionados al huesped (comorbilidades) hasta los 
relacionados directamente con la LLA. (Ver anexo 
3.2, cuadros 4 y 5) 
 

2+ 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

 

De acuerdo a ciertos factores el riesgo se clasifica en 
estándar y alto. Entre los factores que se consideran 
están edad, cuenta de leucocitos, inmunofenotipo y 
estudios genéticos, así como respuesta a ventana de 
prednisona, alcanzar remisión completa en la 
inducción (RC) y Enfermedad Mínima Residual (EMR). 
(Ver anexo 3.2, cuadros 4 y 5) 

2+ 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

 

Se recomienda tomar en cuenta como factores 
pronóstico edad, cuenta de leucocitos, 
inmunofenotipo y estudios genéticos, así como 
respuesta a ventana de prednisona, alcanzar remisión 
completa en la inducción (RC) y Enfermedad Mínima 
Residual (EMR). (Ver anexo 3.2, cuadros 4 y 5) 

B 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

Edad

 

La edad es un factor de riesgo independiente, 
considerando que los pacientes adolescentes y 
adultos jóvenes (15-35 años) tienen un pronóstico 
más favorable que los de mayor edad, y conforme 
incrementa la edad empeora el pronóstico. 

2+ 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

 

El desenlace de la LLA está estrictamente relacionado 
con la edad del paciente. En la edad pediátrica se 
logran curas del 80-90% y va disminuyendo hasta 
llegar a < 10% en ancianos. Así los nuevos protocolos 
estan adaptados a la edad.  
Aunque no hay un consenso uniforme, se han dividido 
en: 

 Adolescentes y adultos jóvenes-definidos de 
15/18 a 35/40 años. 

 Adulto-en rango de edad de 35/40 hasta 
55/60 años 

 Adulto mayor > 55/60 años 

2+ 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

E 
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E 
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Diagnóstico y Tratamiento Leucemia Linfoblástica Aguda en el Adulto 

Pacientes frágiles no son candidatos a ninguna 
terapia intensiva y se consideran los de 70/75 años. 

 

Se recomienda tomar en cuenta la edad de la persona 
con LLA para elegir la quimioterapia, tratando de 
alcanzar mejores resultados con menos toxicidad. 

B 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

Cuenta de leucocitos

 

La cifra de leucocitos al diagnóstico es un factor 
pronóstico variable, el incremento en las cuentas 
confiere mal pronóstico especialmente mayor de 
30/109/l para linaje B y mayor de 100,000 para 
linaje T, esto se asocia con una disminución en 

alcanzar la RC y una menor duración de la misma. 

4
NICE 

Gómez–Almaguer D, 2017 
Rowe JM, 2010 

 

Los pacientes con hiperleucocitosis extrema mayor 
de 400,000 son de alto riesgo para complicaciones 
graves como hemorragia en sistema nervioso central 
y leucostasis. 

4 
NICE 

Rowe JM, 2010 

 

Considerar de mal pronóstico persona con LLA y 
cuenta de leucocitos >30,000/mm3 para LLA de 
células B y > 100,000/mm3 para las de estirpe T. 
Mantener vigilancia estrecha en personas con 
hiperleucocitosis. 

 

C 
NICE 

Rowe JM, 2010 

Inmunofenotipo

 

Se consideran de buen pronóstico LLA de estirpe B, 
pre-B y B común. Cuadro 4 
Anteriormente la B madura se consideró de mal 
pronóstico, sin embargo con los tratamientos blancos 
moleculares como el anti-CD20, hoy se logran 
mejores resultados.  

4 
NICE 

Rowe MJ, 2010 

 

La LLA de estirpe T se considera de mal pronóstico, a 
excepción de la T cortical no hiperleucocitaria. 
Hoy en día el pronóstico de esta estirpe va 
relacionado al comportamiento de la EMR. 

4 
NICE 

Raetz EA, 2016 

 

Es fundamental realizar el inmunofenotipo para 
clasificar la LLA en estirpes B o T. Aunque el 
pronóstico puede variar dependiendo de otros 
parámetros como genéticos, EMR y el tipo de 
tratamiento.  

C 
NICE 

Rowe MJ, 2010 
Raetz EA, 2016 
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Con los estudios genéticos por biología molecular se 
determina el oncogén que desencadenó la LLA. Los 
oncogenes pueden ser de buen y de mal pronóstico.  
De buen pronóstico son: 

 TEL-AML1(poco frecuente en adultos) 
 NOTCH-1/FBXW7.  

2+ 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

 

Los rearreglos de mal pronóstico son:
 BCR/ABL, BCR/ABL1,  
 BCR/ABL1 like  
 MLL-AFA4  
 PBX-E2Al.  
 LLA-T sin la presencia de NOTCH-1/FBXW7. 

2+ 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

Enfermedad mínima residual

 

Uno de los factores pronósticos más significativos es 
la presencia o no de Enfermedad Mínima Residual 
(EMR), después de alcanzar la remisión completa. 

2+ 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

 

La cuantificación de la EMR es el factor de riesgo 
principal y mejor establecido y se debe estudiar, 
siempre que sea posible,  en toda persona con LLA.  
La respuesta molecular solo se puede evaluar si la 
persona está en remisión citológica completa. La 
medición se realiza por citometría de flujo o por PCR 
(por sus siglas en inglés de Polymerase Chain 
Reaction), este último sólo si tuviera un marcador 
genético. 
Se considera negativo sí el nivel de EMR es 10-3 

aunque niveles menores a 10-4 también se pueden 
considerar como tal si se utilizó un citómetro de flujo 
con 8-12 colores.  

2+ 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

 

En un estudio realizado por Issa GC et al, concluyen 
que un cariotipo complejo y la alteración Ho-Tr, son 
factores pronósticos independientes del estado de la 
EMR. 

3 
NICE 

Issa GC, 2017 

 

Una cohorte prospectiva, seguimiento de 10 años de 
2004-2014, incluyeron 340 pacientes con LLA-
estirpe B, con una media de edad de 52 años (15-84 
años), la cuenta de leucocitos promedio fue de 9, 
350/ 109/l /rango de 0.4 a 658.1 X 109 /l), estudios 
citogenéticos fue normal, el 43% fueron Filadelfia 
positivo (Ph+), 4 % 11q23/rearreglos KMT2A(MLL), 

2+ 
NICE 

Ravandi F, 2016 
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aneuploidia en 13%, complejo en 29% e hipodiploidia 
4%, en 9% tuvieron metafases insuficientes.  

 

De 260 pacientes se obtuvo muestras para EMR y de 
estos 166 (64%), alcanzaron EMR negativa, se 
asoció con una supervivencia libre de enfermedad 
(SLE) (P=0.004) y supervivencia global (SG) 
(P=0.03) estadísticamente significativas. A los 6m 
los que se mantuvieron con EMR negativo la SLE y SG 
tuvo mayor significancia P<0.0001.  

2+ 
NICE 

Ravandi F, 2016 

 

Los autores concluyen que la EMR es un predictor 
importante para la SLE y SG, en pacientes adultos con 
LLA. 

2+ 
NICE 

Ravandi F, 2016 

 

Para realizar EMR, se recomienda en las personas 
adultas con LLA, tomar inmunofenotipo al 
diagnóstico, al alcanzar la remisión completa 
citológica y repetirlo a los 3 y 6 meses o de acuerdo a 
protocolo. 

B 
NICE 

Ravandi F, 2016 

 

2.3 Tratamiento 

2.3.1  ¿El tratamiento en LLA dirigido de acuerdo a la clasificación 
da mejores resultados que un tratamiento estándar? 

EVIDENCIA / RECOMENDACIÓN NIVEL / GRADO 

Tratamiento Pre-inducción y de soporte

 

Cuando se establece el diagnóstico de LLA el 
tratamiento se debe iniciar inmediatamente, en 
centro hospitalario especializado con médicos y 
personal de enfemería capacitado, con apoyo de 
banco de sangre y acceso a la unidad de cuidados 
intensivos.  

2+ 
NICE 

Hoelzer D, 2016 

 

Se inicia con la preinducción, con esteroides durante 
7 días, prednisona 20-60 mg al día o dexametasona 
6-16 mg/día, aunado a la hidratación y alopurinol, 
para prevenir la lisis tumoral, en algunos estudios la 
quimioterapia intratecal se aplica en esta fase. 

2+ 
NICE 

Hoelzer D, 2016 
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2.3.2 Tratamiento según Edad 

EVIDENCIA / RECOMENDACIÓN NIVEL / GRADO 

Adolescentes y Adultos jóvenes 

 

Los grupos de edad de 15 a 39 años se benefician de 
esquemas diseñados para niños. (AIEOP, BFM 
modificado, CCG, DCOG6-9 y FRALLE-93, entre 
otros).  
El fundamento se basa en: 

 Múltiples ciclos para prevenir la resistencia 
cruzada a los agentes de quimioterapia 

 Profilaxis a SNC temprana y frecuente 
 Asparaginasa repetida 
 Mayor dosis cumulativa de agentes activos 

(Ver anexo 3.2, cuadro 7,8) 

2+ 
NICE 

Aldoss IT, 2016 
Pulte D, 2014 
Boissel N, 2015 
Rytting ME, 2016 

 

En 2012 se realizó un meta-análisis donde se 
incluyeron 11 estudios clínicos no aleatorizados, con 
2, 489 pacientes de 16 a 39 años, se compararon 
dos grupos, uno con tratamiento convencional para 
adultos y el otro tratado con regímenes inspirados en 
pediatría. El rango de RC después de QT de IR y la 
supervivencia libre de eventos fueron superiores en el 
brazo que recibieron protocolos inspirados en 
pediatría (RR 1.05; 95 % IC 1.01-1.10 y RR 1.66; 
95% IC 1.39-1.99 respectivamente).  

1++ 
NICE 

Ram R, 2012 

 

El rango de recaídas fue menor en el grupo tratado 
con regimenes pediátricos (RR 0.51; 95% IC 0.39-
0.66) asi´como la mortalidad no relacionada (RR 
0.53 95% IC 0.19-1.48). Los regímenes inspirados en 
protocolos pediátricos son superiores a los 
convencionales del adulto para tratar adolescentes y 
adultos jóvenes.   

1++ 
NICE 

Ram R, 2012 

 

En un hospital de tercer nivel en Ciudad de México, 
informan un estudio retrospectivo, descriptivo, sobre 
la respuesta del adolescente y adulto joven con LLA, 
tratados con protocolo pediátrico. Se incluyeron 101 
persona de 15 a 35 años. Todos cromosoma Ph-. Del 
2001-20013. Concluyen que el protocolo pediátrico 
se puede aplicar en adolescentes y adultos jóvenes 
sin incremento de toxicidad y con mejor 
supervivencia a 5 años. 

3 
NICE 

López-Hernández MA, 2016 
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Se recomienda en personas adolescentes y adultos 
jóvenes emplear protocolos de quimioterapia 
inspirados en pediatría. 
(Ver anexo 3.2, cuadro 7,8) 

A
NICE 

Ram R, 2012 
Guzauskas GF, 2017 

Adultos de 40 a 60 años 

 

Los regímenes de tratamiento de quimioterapia, en 
los adultos, incluyen vincristina, corticoesteroides y 
antraciclinas, y como parte de una terapia intensiva, 
ciclofosfamida en pacientes de alto riesgo. Diferentes 
protocolos de tratamientos han sido evaluados para 
este grupo de edad, teniendo una supervivencia 
global que va de un rango del 32% al 47% a 5 años. 
La supervivencia del adulto con LLA ha mejorado en 
los últimos años.  

2+ 
NICE  

Alvarnas JC, 2015 

 

Los esquemas que han demostrado mejores tasas de 
remisión completa son aquellos que han empleado 
dosis altas de quimioterapia combinada diferentes 
agentes, un ejemplo de ello: HyperCVAD, UKALL 
XII/ECOG E2993, Larson (CALGB), BFM, entre otros. 
(Ver anexo 3.2, cuadro10-13)  

2+ 
NICE  

Alvarnas JC, 2015 

 

El esquema HyperCVAD, ha demostrado una tasa de 
RC del 93% al 97% y una tasa de SLE, a tres años, de 
40%. Utiliza dosis hiperfraccionadas de 
ciclofosfamida combinando dosis altas de citarabina 
y metrotexate, además vincristina y antracíclico, con 
aplicación de dos quimioterapias intratecales en cada 
fase del tratamiento.  
(Ver anexo 3.2, cuadro10) 

2+ 
NICE  

Alvarnas JC, 2015 

 

Con el esquema desarrollado por el Grupo 
Cooperativo Oncológico del Este de EUA (ECOG) y el 
Consejo Británico de Investigación Médica en 
Leucemia (UKALL) han obtenido remisiones 
completas en 91% con SLE a 5 años del 41%. La 
quimioterapia se basa en el empleo de L-
asparaginasa, daunorrubicina, vincristina, prednisona 
y profilaxis a SNC. (Ver anexo 3.2, cuadro11). 

3 
NICE 

Marks DI, 2015 

 

El régimen de la Universidad de Chicago IL, CALGB, la 
remisión completa es del 85% y sobrevida total del 
40%. 
El grupo alemán con el esquema de protocolo BFM en 
sus diferentes versiones ha demostrado un 
porcentaje de remisión completa  del 83% con una 
supervivencia a cinco años del 35%. (Ver anexo 3.2, 
cuadro 12) 

3 
NICE 

Marks DI, 2015 
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metotrexato es lo recomendado. Para el grupo de 
adolescentes y adultos jóvenes es el mismo regímen 
utilizado en pediatría.  
(Ver anexo 3.2, cuadros 7 a 9) 

 

Actualmente uno de los regímnes utilizado es el 
hyperCVAD que es bien tolerado, alcanzan adecuada 
RC, aunque con alto riesgo de recaída 
posteriormente. 
Otro regímen es GMALL del grupo alemán de LLA, 
publicaron resultados de 744 pacientes, en edades 
entre 15 y 55 años. Alcanzaron RC 86%, 
supervivencia global a 10 años de 47%. En estudios 
posteriores, la sobrevida global a 5 años mejoró de 
44% a 56% por la adición de peg-asparaginasa en la 
IR y altas dosis de metotrexato con peg-asparaginasa 
en la consolidación. (Ver anexo 3.2, cuadro 10-13) 

3 
NICE 

Litzow MR, 2015 

 

La nelarabina, es un nuevo agente terapéutico, 
análogo de nucleósido de la purina AraG (arabinósido 
de guanina), es citotóxico para linfoblastos T y ha 
demostrado ser un agente promisorio de forma 
individual, con rango de respuesta en refractario y 
recaída hasta del 55%. También se ha probado en 
combinación con hyper CVAD. Actualmente esta es 
fase II de investigación en Gran Bretaña. 
 

3 
NICE 

Litzow MR, 2015 
4 

NICE 
Raetz EA, 2016 

 

Recomendamos utilizar los esquemas de 
quimioterapia que incluyan las siguientes agentes 
dexametasona, asparaginasa, y metotrexato. En 
adolescentes y adultos jóvenes se recomienda es el 
mismo régimen utilizado en pediatría. 
(Ver anexo 3.2, cuadro 7-10 y 13) 

C 
NICE 

Raetz EA, 2016 

Leucemia Linfoblástica Aguda Cromosoma Filadelfia Positiva (Ph+) 

 

El cromosoma Ph+ (Ph+)/BCR/ABL es la anormalidad 
genética asociada a la LLA del adulto mas frecuente, 
su presencia confiere mal pronóstico tanto en adultos 
como en niños. En las LLA de niños está presente en 
un 3%-5%, mientras que en el adulto se encuentra de 
un 25%-40%, y esta frecuencia incrementa con la 
edad. 
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Algoritmo 2. 
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Cuadro 2. Clasificación leucemia aguda de acuerdo OMS 

Clasificación Subclasificación 

Leucemia Aguda de Linaje 
ambiguo 

Leucemia Aguda indiferenciada 
Leucemia aguda con fenotipo mixto (LAFM) con 
t(9;22)(q34.1;q11.2); BCR-ABL1 
LAFM con t(v;11q23.3); Rearreglo KMT2A  
LAFM , B/mieloide, sin otra especificación  
LAFM T/mieloide, sin otra especificación 

Linfoma/leucemia 
linfoblástica B 

Linfoma/leucemia linfoblástica B 
Linfoma/leucemia linfoblástica B sin otra especificación  
Linfoma/leucemia linfoblástica B con anormalidades genéticas 
recurrentes 
Linfoma/leucemia linfoblástica B con t(9;22)(q34.1;q11.2); BCR-
ABL1 
Linfoma/leucemia linfoblástica B con t(v;11q23.3); rearreglo KMT2A 
Linfoma/leucemia linfoblástica B con t(12;21)(p13.2;q22.1); ETV6-
RUNX1 
Linfoma/leucemia linfoblástica B con hiperdiploidia 
Linfoma/leucemia linfoblástica B con hipodiploidea 
Linfoma/leucemia linfoblástica B con t(5;14)(q31.1;q32.3) IL3-IGH 
Linfoma/leucemia linfoblástica B con t(1;19)(q23;p13.3);TCF3-PBX1 
Entidad provisional Linfoma/leucemia linfoblástica B con BCR-ABL1–
like 
Entidad provisional Linfoma/leucemia linfoblástica B con iAMP21 

Linfoma/leucemia 
linfoblástica T 

Entidad provisional Linfoma/leucemia linfoblástica precursor 
temprano de célula T 
Entidad provisional Linfoma/leucemia linfoblástica natural Killer (NK) 

Tomado de: Arber DA, 2016 
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Cuadro 3. Clasificación de acuerdo al Inmunofenotipo 

Tipo de leucemia Marcadores CD 

Estirpe B 

LLA B no especificada C10+, CD19+, CD79a+, cCD22+, CD24+, PAX5+,TdT+, CD 20 
variable, CD34 variable 

LLA de precursores 
tempranos B (LLA pro-B/B-I) 

C10-, CD19+, CD79a+, cCD22+,TdT+,  

LLA B común (B-II) CD10+/cIgM- 

LLA de precursores B (LLA 
pre-B/B-III) 

citoplasmático, sIg-, cIgM+, CD10±, 

LLA B madura (B-IV) sIg+ 

Estirpe T 

LLA T TdT+, expresión variable de CD1a, CD2,CD3, 
CD4,CD5,CD7,CD8,CD34 

LLA pro-T (T-I) cCD3+, CD7+, CD1a-, CD2-,CD4-, CD8-,CD34± 

LLA pre-T (T-II) cCD3+, CD7+,CD1a-, CD2+,CD4-,CD8-,CD34± 

LLA T cortical (T-III) CCD1a+, cCD3+, CD7+,CD1a+, CD2+,CD4+,CD8+,CD34- 

LLA T medular (maduro, T-IV) CD1a-,cCD3+, sCD3+,CD7+,CD1a+, CD2+,CD4+ ó CD8+,CD34- 

LLA de progenitores T 
tempranos 

Sin expresión de CD1a ni CD8, expresión débil de CD5 con menos del 
75% de blastos positivos y la expresión de uno o más de los 
siguientes marcadores mieloides o de células progenitoras en al 
menos 25% de los linfoblastos: CD117, CD34, HLA-DR, CD13, CD33, 
CD11b y/o CD65. 

Tomado de: Hoelzer D, 2016, Alvarnas JC, 2015 
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Cuadro 4. Clasificación del riesgo según variables 

Variable Riesgo Habitual Riesgo Alto 

Edad < 35 años > 35 años 

Cuenta Inicial de 
Leucocitos 

< 30,000/mm3 para LLA B, 
<100,000/MM3 para LLA t 

>30,000 para LLA-B  
>100,000 para LLA-T 

Genética Normal o hiperdiploidia >50 
Cromosomas, t (12:21) 

t(9;22), t(8,14), t(4;11), 
hipodiploidia <45 cromosomas 

Inmunofenotipo Línea B Línea T con >100,000 leucocitos, 
B madura 

Morfología L1, L2 L3 (Burkitt) 

Respuesta Remisión completa a las 4 semanas 
No Remisión completa a las 4 
semanas 

Infiltración a SNC Ausente Presente 

Tomado de: Hoelzer D, 2016 
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Cuadro 5. Factores de alto riesgo en LLA del adulto 

FACTOR DE RIESGO GRUPO DE RIESGO ALTO RECOMENDACIÓN 

Relacionados al paciente: 

Edad (años) >40/55/65 Obligatorio 

Estado funcional (escala ECOG) >1 Altamente recomendado 

Relacionados a la enfermedad 

Cuenta de leucocitos (x109/l) >30 (linaje B /)>100 (linaje T) Obligatorio 

Inmunofenotipo 
(subpoblaciones B-T) 

Pro-B/T temprano y maduro Obligatorio 

Citogenética (cariotipo) 
Ph+/t(4;11)+/otras alteraciones 
adversas Obligatorio 

Genética 

BCR-ABL+/MLL+/PBX-E2A+/Ph 

LIKE/IKZF1DEL/ETP/NOTCH1 

no mutado 

Recomendado para los  estudios 
clínicos nuevos 

Misceláneos Infiltración a SNC Obligatorio 

Dinámica de la respuesta 

Sensibilidad a corticosteroides 
(cuenta de blastos después de 
la prefase) 

Pobre respuesta a prednisona (≥1 
x109/l) 

Recomendado 

Respuesta temprana en la 
cuenta de blastos (morfología 
de la médula ósea) 

Blastos >5% día 8-15 Recomendado 

Tiempo a la RC (número de 
ciclos) 

>1 ciclo (RC tardía) Obligatorio 

ERM (molecular/IL) ERM+ (post-inducción) Obligatorio 
Abreviaturas: LLA-Leucemia Linfoblástica Aguda, ECOG-Eastern Cooperative Oncology Group, Ph+-Filadelfia 
positivo, precursores PTT tempranos T, RC-remisión completa, ERM-Enfermedad  mínima residual, IL 
Inmunofenotipo de leucemia, SNC-Sistema Nervioso Central. 
Tomado de: Hoelzer D, 2016 
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Cuadro 6. Anormalidades cromosómicas y moleculares en LLA 

CITOGENÉTICA GEN 
FRECUENCIA 

EN ADULTOS 

Hiperdiploidia (>50 cromosomas)   7% 

Hipodiploidia (<44 cromosomas)   2% 

t(9;22)(q34;11) BCR-ABL 25% 

t(12;21)(p13;22) TEL-AML1 (ETV6RUNX1) 2% 

t(v;11q23)t(4;11), t(9;11), t(11;19) MLL 10% 

t(1;19)(q23;p13) E2A-PBX1 (TCF3-PBX1) 3% 

t(5;14)(q31;q32) IL3-IGH <1% 

t(8;14),t(2;8),t(8;22) C-MYC 4% 

t(1;14)(p32;q11) TAL-1 12% 

t(10;14)(q24;q11) HOX11(TLX1) 8% 

t(5;14)(q35,q32) HOX11L2 1% 

t(11;14)(q11)[eg,(p13;q11) TCRa y TCRd 20-25% 

BCR-ABL 1-like Varios 2% 

ETP Varios 2% 

Ikaros IKZF1 50% 
Tomado de: Alvarnas JC, 2015 
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Cuadro 7. Protocolo AIEOP-BFM ALL 2000 

Medicamento/vía 

de administración 
Dosis Día 

Prefase
Prednisona VO 60 mg/m2 1-7 
MTX/IT 12 mg 1 

Inducción: protocolo IA
Vincristina/IV 1.5 (max 2 mg) 8, 15, 22, 29 
Prednisona /VO 60 mg/m2 8-28 con destete 
ó Dexametasona/ VO-IV  10 mg/m2 8-28 con destete 
Daunorrubicina /IV 30 mg/m2 8, 15, 22, 29 
L-Asparaginasa/IM 6000 IU/m2 12, 15, 18, 21, 24, 27, 30, 33 
MTX/IT 12 mg 1, 15, 29 

Consolidación: protocolo IB
Ciclofosfamida/IV 1000 mg/m2 36, 64 
Mercaptopurina/po 60 mg/m2 36-63 
Citarabine/IV-SC 75 mg/m2 38-41, 45-48, 52-55, 59-62
MTX/IT 12 mg 38, 52 

HR block 1
Dexametasona/VO-IV 20 mg/m2 1-5 
Vincristina/IV 1.5 mg/m2 (max 2 mg) 1, 6 
Citarabina/IV 2000 mg/m2 × 2 5 
MTX/IV 12 mg 1 
Acido folínico 15 mg/m2/dosis 42, 48, 54 h después del inicio de 

HD-MTX 
Ciclofosfamida/IV 200 mg/m2 (q12h × 5) 2-4 
L-Asparaginasa/IM 10 000 IU/m2 6 
MTX/IT 12 mg 1 

HR block 2
Dexametasona/VO-IV 20 mg/m2 1-5 
Vindesina/IV* 3 mg/m2 1, 6 
Daunorrubicina/IV 30 mg/m2 5 
MTX/IV 12 mg 1 
Acido folínico 15 mg/m2/dosis 42, 48, 54 h después del inicio de 

HD-MTX 
Ifosfamida/IV 800 mg/m2 (q12h × 5) 2-4 
L-Asparaginasa/IM 10 000 IU/m2 6 
MTX/IT De acuerdo a edad* 1 

HR block 3 
Dexametasona/VO-IV 20 mg/m2 1-5 
Citarabine/IV 2000 (q 12 h × 4) 1, 2 
Etopósido/IV 100 (q 12 h × 5) 3-5 
L-Asparaginasa/IM 10 000 IU/m2 6 
MTX/IT 12 mg 5 

Reinducción (protocolo II)
Dexametasona/VO- IV 10 mg/m2 1-21 con destete 
Vincristina/IV 1.5 (max 2 mg) 8, 15, 22, 29 
Doxorrubicina/IV 25 mg/m2 8, 15, 22, 29 
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L-Asparaginasa/IM 10 000 IU/m2 8, 11, 15, 18 
6-Tioguanina/VO* 60 mg/m2 36-49 
Ciclofosfamida/IV 1000/m2 36 
Citarabina/IV-SC 75 mg/m2 38-41, 45-47 
MTX/IT 12 mg 38, 45 
Irradiación craneal  

Reinducción (protocolo III)
Dexametasona/VO-IV 10 mg/m2 1-14 con destete 
Vincristina/ IV 1.5 mg/m2 (max 2 mg) 1, 8 
Doxorrubicina/IV 30 mg/m2 1, 8 
L-Asparaginasa/IM 10 000 IU/m2 1, 4, 8, 11 
6-Tioguanine/VO* 60 mg/m2 15-28 
Ciclofosfamide/IV 500 mg/m2 15 
Citarabina/IV-SC 75 mg/m2 17-20, 24-27 
MTX/IT 12 mg 17, 24 
Irradiación craneal  

Mantenimiento intermedio
6-Mercaptopurina/VO 50 mg/m2 Diario 
MTX/VO 20 mg/m2 Semanal 

Mantenimiento
6-Mercaptopurina/VO 50 mg/m2 Diario 
MTX/VO 20 mg/m2 Semanal 
Tomado de: Conter V, 2010 
* Al no estar en cuadro básico de medicamentos se tomará decisión de sustituir por otro medicamento con el grupo y encargado de la 
clínica de leucemia 
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Cuadro 8. Esquema de Tratamiento CCG 1882 basado en BFM (Berlin-

Frankfurt-Múnchen) Aumentado. 

Medicamento Dosis Frecuencia

Inducción (4 semanas) 
Daunorrubicina 
Vincristina 
Prednisona 
L-asparaginasa 
Intratecal: 

Ara C 
Metotrexato 

 
25 mg/m2 IV 
2 mg IV 
60 mg/m2/vía oral 
2500 IU IM 
 
 
12 mg 

Semanalmente por 4 semanas 
Semanalmente por 4 semanas 
Cada 24h por 28 días 
Día 4 de inducción 
 
Día 1 
En día 8 y día 29 

Consolidación 1 (8 
semanas) 
Ciclofosfamida 
Citarabina 
Mercaptopurina 
Vincristina 
L-asparaginasa 
Intratecal: 

Metotrexato 

 
1 g/m2 IV 
75 mg/m2 SC 
60 mg/m2/ vía oral  
2 mg IV 
2500 IU IM 
 
12 mg 

Semanas 1 y 5 
Días 1-4 y 8-11 
Cada 24h  del día 1-14 
Semanas 3 y 4 
Semanas 3 y 4 
 
Semanalmente, semanas 1-4  

Consolidación 2  
Vincristina 
Metotrexato 
 
L-asparaginasa 
Intratecal: 

Metotrexato 

 
2 mg IV 
Inicia a 100 mg/m2 e incrementa 50 mg/m2 
según tolere-aplicación IV 
2500 IU IM 
 
12 mg 

Cada 10 días por 5 dosis 
Cada 10 días 
 
Semanas 1 y 4 
 
Semana 1 

Consolidación 3A  
Daunorrubicina 
Dexametasona 
Vincristina 
L-asparaginasa 
Intratecal: 

Metotrexato 

 
25 mg/m2 

10 mg/m2 vía oral  
2 mg IV 
2500 IU IM 
 
12 mg 

Semanalmente por 3 dosis 
Días 1-7 y 15-21 
Semanalmente por 3 dosis 
En semana 1 
 
En semana 1 

Consolidación 3B 
Ciclofosfamida 
Citarabina 
Tioguanina 
Intratecal: 

Metotrexato 
Vincristina 
L-asparaginasa 

 
1 g/m2 IV 
75 mg/m2 SC 
60 mg/m2/día vía oral 
 
12 mg 
2 mg IV 
2500 IU IM 

Semana 1 
Días 1-4 y 8-11 
Por 14 días 
 
En semanas 1 y 2 
Semanas 3 y 4 
Semana 3 

Mantenimiento (24 
meses) 
Mercaptopurina  
Metotrexato 
 
Dexametasona 
Vincristina 
Intratecal: 

Metotrexato 

 
75 mg/m2 vía oral 
20 mg/m2 vía oral  
 
6 mg/m2/ vía oral  
2 mg IV 
 
12 mg 

 
Semanalmente,  excepto el día que se 
aplica el metotrexato intratecal  
Días 1-5 
Cada 28 días  
 
Cada 3 meses por 4 dosis 

En respondedores lentos repetir consolidación 2 y consolidación 3 A y 3B previo al mantenimiento. 
Infiltración testicular al diagnóstico: si hay resolución con la inducción, continuar con la terapia. Sí no la hay, realizar biopsia y si es 
positiva dar radioterapia. 
Infiltración SNC al diagnóstico: dar QT IT 2 veces por semana hasta que se negativice LCR, luego semanalmente por 6 dosis,  y después 
continuar de acuerdo al protocolo. La radioterapia se recomienda en caso de infiltración SNC, pero dependerá de la elección del grupo. 
Tomado de: Rytting ME, 2014 
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Cuadro 9. Protocolo FRALLE 93 

 

Medicamento Dosis Días 

Inducción 
Predinisolona 
Prednisolona 
Daunorrubicina (DNR) 
Para LLA alto riesgo-DNR 
Vincristina 
L-Asparaginasa 
SNC: 

 Metotrexate 
 Citarabina 
 Hidrocortisona 

30 mg/m2 VO, 2 veces al 
día  
13.3 mg /m2 VO, 3 
veces/día  
40 mg/m2 IV 
40 mg/m2 IV 
1.5 mg/m2 IV 
10,000 UI/ m2 IM 
QT IT 
15 mg IT 
40 mg IT 
50 mg IT 

1-7 
8-21 
8-15-22 
8, 9, 10 y 15 
8, 15, 22 y 29 
22, 24, 26, 28, 30, 32 
 
1, 8, 15 

Consolidación 
Etoposido 
Citarabina 
6-tioguanina 
Prednisolona 
Vincristia 
6-mercaptopurina 
Metotrexato 
SNC 

150 mg/m2 IV 
30 mg/m2 SC, 2 veces al 
día 
60 mg/m2 VO 
13.3 mg /m2 VO, 3 
veces/día 
1.5 mg/m2 IV 
50 mg /m2 VO 
25 mg /m2 VO, 3 veces/día 
QTIT 

1, 8, 15 
1, 2, 8, 9, 15, 16 
1 al 21 
28 al 26 
29 
29 al 50 
29, 36, 43 
1, 15, 29, 43 

Intensificación 1 retardada
Vincristina 
Doxorrubicina 
L-asparaginasa 
Dexametasona 
Etoposido 
Citarabina 
6-tioguanina* 
SNC 

1.5 mg/m2 IV 
25 mg /m2 IV 
6,000 UI/m2 IM 
3.3 mg/m2 VO 
150 mg/m2 IV 
30 mg/m2 SC, 2 veces al 
día  
60 mg/m2 VO 
QT IT 

1, 8, 15 
1, 8, 15 
1, 3, 5, 8, 10, 12  
1-7 
29, 36, 43 
29, 30, 36, 37, 34, 44 
29-49 
1, 15, 29, 43 

Mantenimiento Intermedio
Vincristina 
Prednisolona 
Metotrexato 
6-mercaptopurina 
SNC 
Radioterapia craneal 

1.5 mg/m2 IV 
13.3 mg /m2 VO, 3 
veces/día  
25 mg /m2 VO, 3 veces/día 
50 mg /m2 VO 
QTIT 
1, 800cGy 

1 
1-8, 29-36 
1, 8, 15, 22, 29, 36 
1-49 
1 
40-55 

Intensificación 2 retardada
Vincristina 
Daunorrubicina 
Prednisolona 
Etoposido 
Citarabina 
6-tioguanina* 

1.5 mg/m2 IV 
30 mg/m2 IV 
13.3 mg /m2 VO, 3 
veces/día  
150 mg/m2 IV 
30 mg/m2 SC, 2 veces al 
día  
60 mg/m2 VO 

1, 8, 15 
1, 8, 15 
1-14 
29, 43 
29, 30, 43, 44 
29-49 

Mantenimiento 
Vincristina 
Prednisolona 

1.5 mg/m2 IV 
13.3 mg /m2 VO, 3 

1, 29, 57, 85, 113, 141 
1-7, 29-35, 57-63, 85-91, 113-119, 141-
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6-mercaptopurina 
Metotrexato  

veces/día 
50 mg /m2 VO 
25 mg /m2 VO 

147
8-28 días, cada mes por 18 meses 
Semanalmente desde el día 8 por 18 
meses 

Abreviaturas: VO vía oral, IV intravenoso, IM intramuscular, SNC sistema nervioso central, IT intratecal, QTIT 
quimioterapia intratecal, SC subcutáneo, cGy centigray. * Al no estar en cuadro básico de medicamentos se 
tomará decisión de sustituir por otro medicamento con el grupo y encargado de la clínica de leucemia 
Tomado de: Hocking J, 2014 
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Cuadro 10. Esquema de HyperCVAD 

 
FASE A Días del ciclo 

Ciclofosfamida 300 mg/m2. IV para 3 h c/12 h x 6 
dosis. 
Mesna 300 mg/m2 infusión de 24 h, iniciar con 
ciclofosfamida 

1 a 3 

Dexametasona 40mg IV/día  1 a 4 y del 11 al 14.
Vincristina  2 mg IV 4 y 11 del ciclo
Daunorrubicina 50mg/m2 IM 4

Alternar cada 21 días con 
FASE B Días del ciclo 

Metotrexate 200mg/mg iv para 2 h continuar con
Metotrexate 800mg/mg en infusion de 22 h 
 
Acido folínico 15 mg/m2 cada 6 hr por 8 dosis* 

1
 
 
Iniciar 24 h después de concluir la 
infusión de metotrexate. 

Citarabina 3 g/m2 IV para 2 hr cada 12 h por 4 dosis 2 y 3
Metilprednisolona 50mg IV c/12 h 1 a 3

Tomar niveles de metotrexate al finalizar la infusión si los niveles son de más 20 micromol/L y los 
niveles 24 hrs más tarde son de 0.1 microM incrementar ácido folínico a 50mg cada 6 h 
intravenoso. 

Profilaxis a SNC

Metotrexate 12mg Intratecal día 2 del ciclo.
Citarabina 100mg Intratecal, día 8 del ciclo. 
Riesgo Alto: 16 intratecales. 
Riesgo  Desconocido: 8 intratecales. 
Riesgo Bajo: 4 intratecales. 

 

Fase de Mantenimiento: 

Pacientes con LLA-B Madura no reciben terapia de mantenimiento.
Los demás pacientes reciben mantenimiento por 2 años con: 
Vincristina: 2mg IV mensual. 
Prednisona: 200mg x 5 días cada mes junto con vincristina.
Metotrexate: 20mg/m2 semanalmente. 
6 Mercaptopurina: 50mg C/8 h diario. 
Tomado de: Kantarjian H, 2004 
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Cuadro 11. Esquema MRC UKALL XII/ECOG E2993 

 

Fase 1. (Semanas 1-4) 

Medicamento Dosis 
Vía de 

administración 
Día del ciclo 

Daunorrubicina 60 mg/m2 IV 1, 8, 15, 22 
Vincristina 1.4 mg/m2 IV 1, 8,15, 22 
L-Asparaginasa 10,000 UI IM 17-28 
Prednisona 60 mg/m2 VO 1-28 
Metotrexate 12.5 mg IT 15 

 
Fase 2 (semanas 5-8) 

Medicamento Dosis 
Vía de 

administración 
Día del ciclo 

Ciclofosfamida 650 mg/m2 IV 1,15,29 
Citarabina 

75 mg/m2 IV 1-4, 8-11, 15-
18, 22-25 

6-mercaptopurina 60 mg/m2 VO 1-28 
Metotrexate 12.5 mg IT 1,8,15,22 
 
Intensificación: 3 ciclos 

Medicamento Dosis 
Vía de 

administración 

Día del ciclo 

Metotrexate 3 g/m2 IV 1, 8, 22 
L-Asparaginasa 10 000 UI IM 2, 9,  23 
Acido folínico  IV  
Menores de 50 años con donador compatible consolidar con Trasplante de Células Progenitoras 
Hematopoyéticas Alogénico. 

Consolidación y Mantenimiento: 
Profilaxis a SNC    

Citarabina 50mg  semanalmente por 4 semanas además de irradiación craneal con 2 400 
cGy. 
Citarabina 50mg intratecal cada 3 meses por 4 aplicaciones durante la terapia de 
mantenimiento 

Consolidación ciclo 1 
Medicamento Dosis Vía de 

administración 

Día del ciclo 

Citarabina 75mg/m2 IV 1-5
Etopósido 100mg/m2 IV 1-5
Vincristina 1.4mg/m2 IV 1,8,15 y 22 
Dexametasona 10mg/m2 VO 1-28
Después de 4 semanas: 
 
Consolidación ciclo 2 
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Medicamento Dosis Vía de 

administración 
Día del ciclo 

Citarabina 75mg/m2 IV 1-5
Etopósido 100mg/m2 IV 1-5
Después de 4 semanas  
 
Consolidación ciclo 3: 

Medicamento Dosis Vía de 

administración 
Día del ciclo 

Daunorrubicina 25 mg/m2 IV 1, 8, 15 y 22 
Ciclofosfamida 650 mg/m2 IV 29
Citarabina 75 mg/m2 IV 31-34  y 38-41 
Tioguanina* 60 mg/m2 VO 29-42
Después de 8 semanas de concluir ciclo 3 continuar ciclo 4, idéntico al ciclo 2 
*Al no estar en cuadro básico de medicamentos se tomará decisión de sustituir por otro medicamento con el 
grupo y encargado de la clínica de leucemia 
 
Mantenimiento: 

Medicamento Dosis Vía Día del ciclo 
Vincristina 1.4 mg/m2 IV 1 de cada 3 meses 
Prednisona 60 mg/m2 VO 1-5 de cada 3 

meses 
6-mercaptopurina 75 mg/m2/d VO Diario
Metotrexate 20 mg/m2 VO, IV Semanal 
Abreviaturas: IV: Intravenoso; IM: Intramuscular; VO: Via Oral; IT: intratecal. El mantenimiento se continúa 
por 2 años y medio, contar desde el inicio de la intensificación. 
Tomado de: Rowe J.M, 2005 
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Cuadro 12. Esquema de Larson (CALGB 8811). 

 

CURSO I: Inducción (4 semanas) 
Medicamento Dosis Vía de 

administración 

Día del ciclo

Ciclofosfamida 1 200 mg/m2 IV para 3 h 1 
Daunorrubicina 45 mg/m2 IV 1,2,3 
Vincristina 2 mg IV 1,8,15,22 
Prednisona 60 mg/m2/dìa VO 1-21. 

CURSO II: Intensificación Temparana (8 semanas, ) 
Medicamento Dosis Vía de 

administración 

Día del ciclo

Metotrexate 15 mg  Intratecal 1 
Ciclofosfamida 1000 mg/m2 IV 1 
6 Mercaptopurina 60 mg/m2/día VO 1-14 
Citarabina 75 mg/m2 SC 1-4, 8-11. 
Vincristina 2 mg IV 15, 22. 
L-asparaginasa 6000 UI/m2 IM 15, 18, 22, 25 

CURSO III: Profilaxis a SNC  y mantenimiento intermedio (12 semanas) 
Tratamiento Dosis Vía de 

administración 

Día del ciclo

Irradiación Craneal 2 400 cGy Radioterapia 1-12 
Metotrexate 15 mg IT 1,8,15,22,29 
6 Mercaptopurina 60 mg/m2/d VO 1-70. 
Metotrexate 20 mg/m2 VO 36, 43, 50, 57, 64.

CURSO IV: Intensificación Tardía (8 semanas) 
Medicamento Dosis Vía de 

administración 

Día del ciclo

Doxorrubicina 30 mg/m2 IV 1, 8, 15 
Vincristina 2 mg IV 1, 8, 15 
Dexametasona 10 mg/m2 VO 1-14. 
Ciclofosfamida 1 000 mg/ m2 IV 29 
6 Tioguanina* 60 mg/m2/día VO 29-42 
Citarabina 75 mg/ m2 SC 29-32, 36-39. 

CURSO V: Mantenimiento prolongado (hasta 24 meses después del  diagnóstico) 
Medicamento Dosis Vía de 

administración 

Día del ciclo

Vincristina 2 mg IV 1 de cada 4 semanas
Prednisona 60 mg/m2/día VO 1- 15 de cada 4 

semanas 
Metotrexate 20 mg/m2 VO 1, 8, 15, 22. 
6 Mercaptopurina 60 mg/m2/d VO 1-28. 
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* Al no estar en cuadro básico de medicamentos se tomará decisión de sustituir por otro medicamento con el grupo y 
encargado de la clínica de leucemia 
Tomado de: Larson RA, 1995 
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Cuadro 13  Esquema de tratamiento GMALL  04/89 y 05/93 

 
Medicamento Dosis Días de administración

Inducción I 
Prednisona (VO) 60 mg/m2 1-28 y después disminuir 

gradualmente 
Vincristinina (IV) 2 mg/m2 (máximo 

2mg dosis total) 
1, 8, 15, 22 

Daunorrubicina (IV en 30 min) 45 mg/m2 1, 8, 15, 22 
Metotrexate (IT) 15 mg 1
L-asparaginasa (IM) 5,000 U/m2 15-28 en días alternos

Inducción II 
Ciclofosfamida (IV) 1000 (650) mg/m2 29, 43, 57 
Citarabina (IV para 1 h) 75 mg/m2 31-34, 38-41, 45-48.52-55
6-Mercaptopurina (VO) 25 mg/m2 29-57
Metotrexate (IT) 15 mg 31,38,45,52 

Consolidación I 
DAC/MITOX: Citarabina (IV para 3 
horas) 
Mitoxantrona (IV para 30 min) 

2* x 1000 mg/m2

10 mg/m2 
1-4
3-5 (2-5) 

DAMTX/ASP:Metotrexate (IV, para 
24h) 
Asparaginasa 

1,500 mg/m2

10,000 UI/m2 
1, 15
2, 16 

6-Mercaptopurina 25 mg/m2 1-5, 15-19 
Reinducción I 

Prednisona (VO) 60m mg/m2 1-28
Vincristina (IV) 2 mg 1, 8, 15,22 
**Doxorrubicina 25 mg/m2 1,8,15,22 
Triple profilaxis (IT) 1

Reinducción II 
Ciclofosfamida (IV) 1,000 (650) mg/m2 29
Citarabina (IV para 1h) 75 mg/m2 31-34, 38-41 
**6-Tioguanina 60 mg/m2 29-42
Triple profilaxis (IT) 29

Consolidación II 
**VM26/AraC: Etopósido (IV para 1 h) 
Citarabina (IV para 1h) 

100 (60) mg/m2

150 (75) mg/m2 
1-5
1-5 

Ciclo/AraC :Ciclofosfamida 
Citarabina (IV para 24 h) 

1000 mg/m2 

500 mg/m2 
1
1 

***Triple profilaxis  1
*Cada 12 horas. ** Al no estar en cuadro básico de medicamentos se tomará decisión de sustituir por otro 
medicamento con el grupo y encargado de la clínica de leucemia. ***Triple profilaxis: Metotrexate 15 mg, 
Citarabina 40 mg, Dexametasona 4 mg. Las dosis entre paréntesis corresponden al estudio 04/89 
Tomado: Gökbuget  N, 2000   
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Cuadro 14. Selección de regímenes de salvamento recomendados en LLA 

adultos recaída/ refractarios Ph- 

Quimioterapia Régimen 

Citarabina más Antracíclicos en 
altas dosis 

Citarabina: 3 g/m2 en días 1-5
Idarubicina: 40 mg/m2 en día 3 
 
Citarabina: 3 g/m2 en días 1-5 
Mitoxantrona: 80 mg/m2 en día 1 

Basado en FLAG-  

FLAG (1 y 2 ciclos)
Fludarabina: 30 mg/m2 en días 1-5 
Citarabina: 2 g/m2 en días 1-5 
G-CSF 
 
FLAG-IDA (2 ciclos) 
Fludarabina: 30 mg/m2 en días 1-5 
Citarabina: 2 g/m2 en días 1-5 
Idarubicina: 10 mg/m2 en días 1-5 
G-CSF 
 
FLAG-IDA 
Fludarabina: 25 mg/m2 por 5 días 
Citarabina 2 g/m2 por 5 días  
Idarubicina: 12 mg/m2 por 3 días 
G-CSF 

Basado en–CVAD  
 

Hyper-CVAD (8 ciclos alternando A y B) 
A: ciclofosfamida, vincristina, doxorubicina, dexametasona 
B: dosis altas de metotrexate y citarabina 
Hyper-CVAD Aumentado (8 ciclos alternando A y B)  
Incorporar L-asparaginasa* o asparaginasa pegilada y adicionarle 
dosis de dexametasona y vincristina en los ciclos. 
(Ver cuadro 10) 

Otras combinaciones 

Berlin-Frankfurt-Munster–like
Mitoxantrona: 8 mg/m2 por 3 
Etoposido: 100 mg/m2 por 5 
Ifosfamida: 1.5 g /m2 por 5 
Día 5-de inducción 
vindesine, mitoxantrona, ciclofosfamida, citarabina, metotrexate, 
prednisolona. 

Abreviaturas: FLAG, fludarabina, G-CSF, factor estimulante de colonia de granulocito, IDA, idarubicina 
Tomado de: Frey NV, 2015 
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mg. trombocitopenia, 
mareos, cefalea, 
hiperuricemia, 
nefropatía alopecia, 
hemorragia GI, anemia 
megaloblástica, fiebre. 
Riesgo en embarazo D 

incompatible con el 
metotrexato y con 
el fluorouracilo. 
 

la médula ósea.

010.000.4323.
00 

dasatinib 50 mg 
 

Según 
protocol

o 

Envase con 60 
tabletas Dasatinib 
50 mg 

Según 
protocol
o 

Ascitis, edema 
pulmonar, derrame 
pericárdico con edema 
o sin edema superficial, 
diarrea, erupción 
cutánea, cefalea, 
hemorragias, fatiga, 
náuseas, disnea, dolor 
musculoesquelético, 
fiebre y neutropenia 
febril. Riesgo en 
embarazo D. 

Con Inhibidores o 
inductores potentes 
de CYP3A4. En 
enfermedad acido 
péptica valorar el 
uso de antiácidos en 
lugar de los 
antagonistas- H2 o 
los inhibidores de la 
bomba de protones. 

Hipersensibilidad al 
fármaco. 
Precauciones: en 
insuficiencia hepática 
moderada a grave, en 
quienes utilizan 
antiagregantes o 
anticoagulantes y 
prolongación del QTc. 

010.000.4228.
00 

Clorhidrato de 
daunorubicina 
equivalente a 20 
mg de 
daunorubicina. 

Según 
protocol

o 

Envase con un 
frasco ámpula. 20 
mg de 
daunorubicina. 

Según 
protocol
o 

Náusea, vómito, 
estomatitis, esofagitis, 
anorexia, diarrea, 
depresión de médula 
ósea, cardiomiopatía 
irreversible, arritmias, 
pericarditis, alopecia, 
miocarditis, eritema, 
pigmentación ungueal, 
fiebre, hepatotoxicidad, 
nefrotoxicidad, 
hiperuricemia. Riesgo en 
embarazo D. 

Con medicamentos 
cardiotóxicos y 
mielosupresores 
aumentan los 
efectos adversos. 
 

Hipersensibilidad al 
fármaco. Precauciones: 
cardiopatía 
descompensada, médula 
ósea deprimida e 
insuficiencia renal o 
hepática. 

010.000.3432.
00 

dexametasona 
0.5 mg 

Según 
protocol

o 

Envase con 30 
tabletas 
dexametasona 0.5 
mg 

Según 
protocol
o  

Catarata, síndrome de 
Cushing, obesidad, 
osteoporosis, gastritis, 
infecciones, glaucoma, 
hiperglucemia, 
hipercatabolismo 
muscular, cicatrización 
retardada y retraso en 
el crecimiento. Riesgo 
en embarazo C. 

El alcohol y los 
antiinflamatorios no 
esteroideos 
incrementan los 
efectos adversos 

Hipersensibilidad al 
fármaco. Micosis 
sistémica. 
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Precauciones con úlcera 
péptica, hipertensión 
arterial, DM 1 y DM 2, 
insuficiencias hepática y 
renal, inmunosupresión, 
terapia con tiazidas y 
furosemida. 

010.000.4444.
00 

Clorhidrato de 
dexrazoxano de 
500 mg.  

Según 
protocol

o 

Envase con un 
frasco ámpula con 
500 mg de 
dexrazoxano. 

Según 
protocol
o. 

Leucopenia, náusea, 
vómito. 
Riesgo en embarazo NE. 

Ninguna de 
importancia clínica. 
 

Hipersensibilidad al 
fármaco. Precaución 
mielosupresión,cardio-
patía o hepatopatía. 

010.000.1773.
00 

010.000.1774.
00 

Clorhidrato de 
Epirubicina 10 
mg 
Clorhidrato de 
Epirubicina 50 
mg 

Según 
protocol
o. 

Envase con ámpula 
con 5 ml de 
solución (10 mg/5 
ml). 
Envase ámpula con 
25 ml de solución 
(50 mg/25 ml) de 
Epirubicina.  

Según 
protocol
o 

Anorexia, náusea, 
vómito, estomatitis, 
diarrea, conjuntivitis, 
depresión de la médula 
ósea. Miocardiopatía, 
arritmias, alopecia, 
necrosis tisular por 
extravasación, 
reacciones de 
hipersensibilidad. 
Riesgo en embarazo D 

Administrada con 
actinomicina D y/o 
radioterapia sus 
efectos se 
potencian. No es 
compatible 
químicamente con 
heparina. Con 
medicamentos 
cardiotóxicos 
aumentan los 
efectos adversos. 

Hipersensibilidad al 
fármaco. 
Precauciones: En 
insuficiencia cardiaca o 
hepática. 

010.000.4230.
00 

Etopósido 100 
mg 

Según 
protocol

o. 

Envase con 10 
ampolletas o 
frascos ámpula de 
5 ml Etopósido 
100 mg. 

Según 
protocol
o 

Mielosupresión,. 
Hipotensión durante la 
venoclisis, náusea y 
vómito, flebitis, cefalea 
y fiebre. Alopecia. 
Riesgo en embarazo D 
 

Con warfarina se 
alarga el tiempo de 
protrombina. Con 
medicamentos 
mielosupresores 
aumentan efectos 
adversos. 

Hipersensibilidad al 
fármaco. No administrar 
intrapleural e intratecal. 

010.000.5432.
00 

Filgrastim 300  g 

Según 
protocol
o o 
criterio 
hematol
ó-gico 

Envase con 5 
frascos o Jeringas 
con Filgrastim 300 
 g 

Según 
protocol
o 

Náusea, vómito, diarrea, 
anorexia, disnea, tos, 
mialgias, fatiga, 
debilidad generalizada, 
esplenomegalia. Riesgo 
en embarazo C 

Los medicamentos 
mielosupresivos 
disminuyen su 
efecto terapéutico. 

Hipersensibilidad al 
fármaco. Precauciones: 
Valorar riesgo beneficio 
en insuficiencia renal, 
insuficiencia hepática y 
procesos malignos de 
tipo mieloide. 

010.000.5455.
00 

 Fosfato de 
fludarabina 10 
mg.  
 

Según 
protocol

o 

Envase con 15 
comprimidos 

Según 
protocol
o 

Pancitopenia; síndrome 
de lisis tumoral, 
estomatitis, anorexia, 
nauseas, vómitos, 
diarrea, hemorragia 

Con medicamentos 
que producen 
mielosupresión y con 
radioterapia se 
aumentan los 

Hipersensibilidad al 
fármaco. Precauciones: 
Valorar riesgo beneficio 

en pacientes con 
depresión de médula 
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gastrointestinal, edema, 
disnea, tos, erupciones 
cutáneas, trastornos 
visuales, agitación 
psicomotora, 
desorientación y 
debilidad. Riesgo en el 
Embarazo X. 

efectos adversos. 
Con pentostatina 
(desoxicoformicina) 
incidencia alta de 
complicación 
pulmonar fatal. Su 
eficacia disminuye 
con dipiridamol y 
otros inhibidores de 
la captación de 
adenosina. 

ósea, antecedente de 
neurotoxicidad a la 

quimioterapia, 
insuficiencia renal e 
infecciones graves. 

010.000.4432.
00 

Ifosfamida 1 g 

Según 
protocol

o 
protocol

o 

Envase con frasco 
ámpula Ifosfamida 1 
g. 

Según 
protocol
o 

Disuria, hematuria, 
cilindruria y cistitis. 
Mielosupresión, 
somnolencia, confusión 
y psicosis depresiva. 
Náusea y vómito. 
Riesgo en embarazo D. 

Con mesna se 
disminuye el riesgo 
de irritación en vías 
urinarias. 
Incrementa la 
mielosupresión con 
otros fármacos 
oncológicos. 

Hipersensibilidad al 
fármaco, insuficiencia 
renal. 

010.000.4225.
00 

Mesilato de 
imatinib 100 mg. 
 

Según 
protocol

o. 

Envase con 60 
comprimidos. 

Según 
protocol
o 

Son frecuentes 
retención de líquidos, 
contracturas 
musculares, náusea, 
vómito y diarrea. Puede 
presentarse 
hepatotoxicidad, 
neutropenia y 
trombocitopenia. 
Riesgo en embarazo D. 

Eritromicina, 
itraconazol, 
warfarina. 

Hipersensibilidad al 
fármaco. 
Precauciones: en 
insuficiencia hepática y 
renal, mielosupresión, 
retención de líquidos y 
edema, infecciones 
virales y bacterianas. 

010.000.4233.
00 

Clorhidrato de 
mitoxantrona a 
20 mg  

Según 
protocol

o 

Envase con un 
frasco ámpula con 
10 ml 

Según 
protocol
o 

Mielotoxicidad, 
arritmias, dolor 
precordial, taquicardia, 
alopecia, tos, disnea, 
ictericia, reacciones de 
hipersensibilidad. Riesgo 

en el Embarazo X.  

Con medicamentos 
mielosupresores y 
con radioterapia se 
incrementan efectos 
adversos.  

Hipersensibilidad al 
fármaco, insuficiencia 
hepática o renal, 
cardiomiopatía.  

010.000.4229.
00 

010.000.4229.
01 

L-Asparginasa 
10,00 0 UI 

Según 
protocol
o  

Envase con 1 o 5 
frascos  con L-
Asparaginasa 
10,000 UI 
 

Según 
protocol
o. 

Anorexia, náusea, 
vómito, dolor 
abdominal, reacciones 
alérgicas severas, 
trombosis, 

Con vincristina, 
prednisona, 
inmunodepresores y 
radiación aumenta 
su toxicidad. 

Hipersensibilidad al 
fármaco, varicela, herpes 
zoster, disfunción 
hepática o renal e 
infecciones sistémicas no 
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hepatotoxicidad, 
insuficiencia renal, 
hemorragia 
intracraneal. 
Riesgo en embarazo C

Interfiere con el 
efecto del 
metotrexato. 
 

controladas
Valorar riesgo beneficio 
en pacientes alcohólicos y 
lactancia. 

010.000.1761.
00 

010.000.1761.
01 

Mercaptopurina 
50 mg 

Según 
protocol
o  

Envase con 20 y 
25 
tabletas de 
Mercaptopurina 50 
mg. 

Según 
protocol
o 

Mielosupresión, náusea, 
vómito, anorexia, 
diarrea, úlceras bucales, 
ictericia, necrosis 
hepática, hiperuricemia, 
eritema, 
hiperpigmentación. 
Riesgo en Embarazo D. 

Potencializa efectos 
adversos de radiación y 
mielosupresores. Inhibe 
efecto de warfarina. 
Tiazidas y furosemide 
incrementan  riesgo de 
hiperuricemia. 

Hipersensibilidad al 
fármaco. Precauciones: 
Valorar riesgo beneficio 
en mielosupresión, 
infección sistémica, 
disfunción hepática o 
renal e hiperuricemia. 
 

010.000.4433.
00 

Mesna 400 mg 
Según 
protocol
o 

Envase con 5 
ampolletas con 4 
ml (100 mg/ml) 
Mesna 400 mg 
 

Según 
protocol
o 

Disgeusia, diarrea, 
náusea, vómito, fatiga, 
hipotensión. 
Riesgo en embarazo B 
 

Ninguna. 

Hipersensibilidad al 
fármaco y compuestos 
con grupos sulfhidrílicos. 
Precauciones en 
trombocitopenia.  
 
 

010.000.0476.
00 

 

Succinato sodico 
de metil-
prednisolona 500 
mg 
 
 

Según 
protocol
o  

Envase con 50 
frascos ámpula 
con 500 mg de 
metilprednisolona 
y 50 ampolletas 
con 8 ml de 
diluyente. 

Según 
protocol
o 

Catarata subcapsular 
posterior, hipoplasia 
suprarrenal, síndrome  
de Cushing, obesidad, 
osteoporosis, gastritis, 
superinfecciones, 
glaucoma, coma 
hiperosmolar, 
hiperglucemia, 
catabolismo muscular, 
cicatrización retardada, 
retraso en el 
crecimiento y 
trastornos 
hidroelectrolíticos. 
Riesgo embarazo C. 

Diuréticos tiazídicos, 
furosemide y 
anfotericina B 
aumentan 
hipokalemia. La 
rifampicina, 
fenitoína y 
fenobarbital 
aumentan su 
biotransformación 
hepática. Los 
estrógenos 
disminuyen su 
biotransformación. 
Los antiacidos 
disminuyen su 
absorcion. 
Digitálicos aumenta 
el riesgo de 
intoxicacion 
digitálica. Aumenta 
la biotransformacion 

Hipersensibilidad al 
fármaco, tuberculosis 
activa, diabetes mellitus, 
infeccion sistémica, 
úlcera peptica, crisis 
hipertensiva, 
insuficiencias hepatica y 
renal e inmunodepresion. 010.000.3433.

00 

Acetato de 
metilprednisolon
a 40 mg 

Un frasco ámpula 
con 2 ml 
metilprednisolona 
40 mg 
 

Según 
protocol
o 
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de isoniazida.
 
 

010.000.1759.
00 

010.000.1760.
00 

010.000.1776.
00 

Metotrexato 2.5 
mg  
metotrexato 50 
mg. 
metotrexato 
sódico 500 mg. 

Según 
protocol
o  

Envase con 50 
tabletas de 2.5 mg 
de metotrexato 
Envase con un 
frasco ámpula 50 
mg de 
metotrexato. 
Envase con un 
frasco ámpula 500 
mg de 
metotrexato. 

Según 
protocol
o 

Anorexia, náusea, 
vómito, dolor 
abdominal, diarrea, 
ulceraciones, 
perforación 
gastrointestinal, 
estomatitis, depresión 
de la médula ósea, 
insuficiencia hepática y 
renal, fibrosis pulmonar, 
neurotoxicidad. 
Riesgo en embarazo D 

La sobredosificación 
requiere de ácido 
folínico intravenoso. 
Los salicilatos, 
sulfas, fenitoína, 
fenilbutazona y 
tetraciclinas 
aumentan su 
toxicidad. El ácido 
fólico disminuye su 
efecto. 

Hipersensibilidad al 
fármaco. 
Precauciones: Valorar 
riesgo beneficio en 
desnutrición, infecciones 
graves, depresión de la 
médula ósea, 
inmunodeficiencia, 
nefropatía y alveolitis 
pulmonar. 
 
 

010.000.4322.
00 

010.000.4322.
01 

clorhidrato de 
nilotinib de 200 
mg 

Según 
protocol
o  

Envases con 112 
cápsulas y con 120 
cápsulas 200 mg 
de nilotinib 

Según 
protocol
o 

Anorexia, alopecia, 
eritema y astenia, 
urticaria, prurito, 
náusea, cefalea, fatiga, 
estreñimiento, diarrea, 
dolor óseo 
generalizado, artralgias, 
espasmos musculares y 
edema periférico. 
Mielosupresión. 
Derrame pleural, 
derrame pericárdico, 
hemorrágia 
gastrointestinal y del 
sistema nervioso 
central. Neumonía 
infecciones del tracto 
urinario, hipercalcemia, 
insomnio, ansiedad, 
alteración del gusto, 
alargamiento del QT y 
disminución de la 
agudeza visual 
Riesgo en embarazo D 

Evitar uso 
concomitante con 
inhibidores potentes 
de CYP3A4 como 
ketoconazol, 
itraconazol, 
voriconazol, 
claritromicina o 
ritonavir. 

Hipersensibilidad 
conocida al nilotinib o a 
cualquiera de sus 
excipientes. 
Mielosuprimidos. 
Infecciones graves no 
controladas. 
Precauciones: pacientes 
pueden desarrollan 
mielosupresión, deberan 
tener vigilancia 
hematológica quincenal o 
mensual y disminuir o 
suspender el tratamiento 
temporalmente En 
pacientes que tienen o 
pueden desarrollar 
prolongación del QT. 
Corregir hipomagnesemia 
e hipokalemia antes de 
iniciar el tratamiento. 
Evitar jugo de toronja y 
otros alimentos que 
inhiben el CYP3A4. 
Intolerancia grave a la 
lactosa o galactosa e 
insuficiencia hepática 
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010.000.2195.
00 

010.000.5428.
00 

Clorhidrato 
dihidratado de 
ondansetrón 8 
mg  
 

Según 
protocol
o o 
criterio 
hemato-
lógico 

Envase con 10 
tabletas 
ondansetrón 8 mg.
Envase con 3 
ampolletas o 
frascos ámpula 
C/U con 4 ml 
ondansetrón 8 mg. 

Según 
protocol
o 

Cefalea, diarrea, 
estreñimiento y 
reacciones de 
hipersensibilidad. 
Riesgo en embarazo B. 

Inductores o 
inhibidores del 
sistema enzimático 
microsomal hepático 
modifican su 
transformación. 

Hipersensibilidad al 
fármaco. Precauciones: 
Valorar riesgo beneficio 
en lactancia. 

010.000.0472.
00 

010.000.0473.
00 

Prednisona 5 mg 
Prednisona 50 
mg 

Según 
protocol
o  

Envase con 20 
tabletas 
Prednisona 5 mg 
Envase con 20 
tabletas 
Prednisona 50 mg 

Según 
protocol
o 

Catarata subcapsular 
posterior, hipoplasia 
suprarrenal, síndrome  
de Cushing, 
obesidad, osteoporosis, 
gastritis , 
superinfecciones, 
glaucoma, coma 
hiperosmolar, 
hiperglucemia, 
hipercatabolismo 
muscular, cicatrización 
retardada y retraso en 
el crecimiento. 
Riesgo embarazo B 

Con digitálicos 
aumenta el riesgo de 
arritmias cardiacas. 
Aumenta la 
biotransformacion 
de isoniacida. 
Aumenta la 
hipokalemia con 
diuréticos tiazídicos, 
furosemide y 
anfotericina B. La 
rifampicina, 
fenitoina y 
fenobarbital, 
aumentan su 
biotransformación 
hepática. Con 
estrógenos 
disminuye su 
biotransformación. 
Con antiacidos 
disminuye absorción 
intestinal. 

Hipersensibilidad al 
fármaco, tuberculosis 
activa, diabetes mellitus 
descontrolada, infección 
sistémica, úlcera peptica, 
crisis hipertensiva. 
Precauciones en 
insuficiencia hepática y 
renal, diabetes mellitus e 
hipertensión arterial 
sistémica 
 

010.000.5433.
00 

010.000.5433.
01 

rituximab 100 
mg 

Según 
protocol

o 

Envase con 1 o 2 
frasco ámpula C/U 
con 10 ml 
rituximab 100 mg 

Según 
protocol
o 

Náusea, vómito, fatiga, 
cefalea, prurito, 
exantema, rubor, 
broncoespasmo, 
angioedema, rinitis, 
hipotensión, arritmias 
cardiacas, exacerbación 
de angina de pecho o de 
insuficiencia cardíaca, 
mielosupresión. 
Riesgo en embarazo D 

Los medicamentos 
mielosupresores 
aumentan sus 
efectos adversos. 

Hipersensibilidad al 
fármaco. Precauciones en 
cardiopatía isquémica o 
con mielosupresión. 

010.000.5445.
00 

010.000.5445.
01 

rituximab 500 
mg 
 

Envase con uno o 
con dos frascos 
ámpula con 50 ml. 
con rituximab 500 
mg cada uno 
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010.000.5427.
00 

clorhidrato de 
tropisetrón 5 mg.  

Según 
protocol

o 

Envase con 5 
cápsulas. Con 
tropisetrón 5 mg. 

Según 
protocol
o 

Cefalea, estreñimiento, 
hipertensión, 
somnolencia y 
reacciones de 
hipersensibilidad. 
Riesgo en embarazo D 

Ninguna de 
importancia clínica. 

Hipersensibilidad al 
fármaco. Precauciones en 
trastornos 
cardiovasculares o daño 
hepático. 

010.000.1768.
00 

sulfato de 
vincristina 1 mg. 

Según 
protocol

o. 
Nunca 

pasar de 
2mg/día 
indepen-

diente 
de edad 

y la 
superfici

e 
corporal.

Envase con frasco 
ámpula y una 
ampolleta con 10 
ml de diluyente. 
Vincristina 1 mg. 

Según 
protocol
o 

Náusea, vómito, 
estreñimiento, dolor 
abdominal, pérdida de 
peso, disminución de 
peristalsis,  necrosis 
intestinal. Alopecia, 
neurotoxicidad, anemia 
y leucopenia. 
Broncoespasmo,  

Con medicamentos 
neurotóxicos y 
bloqueadores de 
canales de calcio 
aumentan efectos 
adversos. 
Incrementa el efecto 
de metotrexato. 

Hipersensibilidad al 
fármaco y a los alcaloides 
de la vinca, infecciones 
sistémicas, 
síndrome de Charcot-
Merie Tooth, insuficiencia 
hepática y pacientes que 
estén recibiendo 
radioterapia en campos 
que incluyan el hígado. 
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Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/immunology"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/mortality"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/physiopathology"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/prevention and control"[Mesh] OR "Precursor 
Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/therapy"[Mesh]) AND (Clinical Trial[ptyp] 
AND "2013/03/09"[PDat] : "2018/03/07"[PDat] AND "humans"[MeSH Terms] 
AND (English[lang] OR Spanish[lang]) AND "adult"[MeSH Terms]) 
 
 

Cuando la información obtenida previamente no sea suficiente para dar respuesta a todas las 
preguntas de la guía, se llevará a cabo la búsqueda en PubMed de estudios observacionales 
(cohortes, casos y controles, serie de casos y reporte de casos y revisiones clínicos. Se obtuvieron 
126 resultados, de los cuales se utilizaron 31 documentos. 

 

ALGORITMO DE BÚSQUEDA RESULTADO 

QUERY TRANSLATION de PubMed correspondiente Estudios Observacionales  
 
Precursor Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/blood"[Mesh] OR "Precursor 
Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/classification"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/drug therapy"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/epidemiology"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/genetics"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/immunology"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/mortality"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/physiopathology"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/prevention and control"[Mesh] OR "Precursor 
Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/therapy"[Mesh] ) AND (Observational 
Study[ptyp] AND "last 5 years"[PDat] AND Humans[Mesh] AND ( English[lang] OR 
Spanish[lang] ) AND adult[MeSH]).. 

16

 

ALGORITMO DE BÚSQUEDA RESULTADO 

QUERY TRANSLATION de PubMed correspondiente Revisiones clínicas 
Precursor Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/blood"[Mesh] OR "Precursor 
Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/classification"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/drug therapy"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/epidemiology"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/genetics"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/immunology"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/mortality"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/physiopathology"[Mesh] OR "Precursor Cell 
Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/prevention and control"[Mesh] OR "Precursor 
Cell Lymphoblastic Leukemia-Lymphoma/therapy"[Mesh] ) AND (Review[ptyp] 
AND "last 5 years"[PDat] AND Humans[Mesh] AND ( English[lang] OR 
Spanish[lang] ) AND adult[MeSH]) 

110

 

En resumen, en el desarrollo de este protocolo de búsqueda se obtuvieron un total de 369. 
resultados, de los cuales se utilizaron 43 en la integración de esta GPC.  
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3.5 Escalas de Gradación 

 

<NIVELES DE EVIDENCIA POR NICE** 

Nivel de 

Evidencia 
Interpretación 

1++ Meta-análisis de gran calidad, RS de EC con asignación aleatoria o EC con asignación aleatoria
con muy bajo riesgo de sesgos 
 

1+ Meta-análisis de gran calidad, RS de EC con asignación aleatoria o EC con asignación aleatoria
con bajo riesgo de sesgos 
 

1- Meta-análisis de gran calidad, RS de EC con asignación aleatoria o EC con asignación aleatoria
con alto riesgo de sesgos* 
 

2++ RS de alta calidad de estudios de cohortes o de casos-controles, con muy bajo riesgo de
confusión, sesgos o azar y una alta probabilidad de que la relación sea causal 
 

2+ Estudios de cohortes o de casos-controles bien realizados, con bajo riesgo de confusión, sesgos
o azar y una moderada probabilidad de que la relación sea causal 
 

2- Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo* 
 

3 Estudios no analíticos, como informe de casos y series de casos
 

4 Opinión de expertas/os 

*Los estudios con un nivel de evidencia con signos “-“  no deberían utilizarse como base para elaborar una recomendación,. 
Adaptado de Scottish Intercollegiate Guidelines Network. 
**National Institute for Clinical Excellence (NICE). Guidelines Development methods. Guideline Development Methods-Chapter 7: 
Reviewing and grading the evidence. London: NICE update March 2005.The guidelines manual 2009. 

 

GRADOS DE RECOMENDACIÓN NICE 
Grados de 

Recomendación 
Interpretación 

A Al menos un meta-análisis, o un EC con asignación aleatoria categorizados como 1++, que
sea directamente aplicable a la población blanco; o una RS o un EC con asignación aleatoria 
o un volumen de evidencia con estudios categorizados como 1+, que sea directamente 
aplicable a la población diana y demuestre consistencia de los resultados.  

B Un volumen de evidencia que incluya estudios calificados de 2++, que sean directamente
aplicables a la población blanco y que demuestren globalmente consistencia de los 
resultados, o evidencia que pueda extrapolarse de estudios calificados como 1++ o 1+ 
 

C Un volumen de evidencia que incluya estudios calificados de 2+, que sean directamente
aplicables a la población objeto y que demuestren globalmente consistencia de los 
resultados, o extrapolación de estudios calificados como 2++ 
 

D  
Evidencia nivel 3 o 4, o extrapolación de estudios calificados como 2+, o consenso formal 

D(BPP)  
Un buen punto de práctica (BPP) es una recomendación para la mejor práctica basado en la experiencia del 
  
grupo que elabora la guía 
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3.6 Cédula de verificación de apego a recomendaciones clave 

Diagnóstico(s) Clínico(s):  LEUCEMIA LINFOBLÁSTICA AGUDA 

CIE-9-MC / CIE-10  CIE-10: C91.0 Leucemia linfoblástica aguda 

Código del CMGPC: IMSS-142-08 

TÍTULO DE LA GPC DIAGNÓSTICO Y TRATAMIENTO LEUCEMIA LINFOBLÁSTICA AGUDA EN EL 
ADULTO 

Calificación de las 
recomendaciones  

POBLACIÓN BLANCO USUARIOS DE LA GUÍA NIVEL DE ATENCIÓN 

Adolescentes a partir de los 16 años, 
adultos, adultos mayores. Hombres  y 
mujeres. 

Médicos especialistas Segundo y tercer nivel de atención 
(Cumplida: SI=1, 

NO=0,  
No Aplica=NA) 

DIAGNÓSTICO   

A la persona que presenta síntomas constitucionales (astenia, anorexia, y pérdida de peso involuntario), 
hemorragias, infecciones, dolor óseo le realiza todos los siguientes estudios: 

 Biometría hemática completa con diferencial 
 Glucosa, urea, creatinina, ácido úrico  
 Pruebas de funcionamiento hepático  
 Deshidrogenasa láctica (DHL) 
 Electrolitos séricos y tiempos de coagulación    

Sospecha LLA si la BHC presenta citopenias o leucocitosis con predominio de linfocitos y elevación de LDH  
Al paciente con sospecha de LLA le realiza aspirado de médula ósea para tinción de right, inmunofenotipo y 
cuando menos estudio citogenético.    

Realiza clasificación de la LLA en estirpe B o T, de acuerdo a resultados del inmunofenotipo. Cuadro 3.  

TRATAMIENTO   

En la quimioterapia de inducción a la remisión incluye vincristina, corticosteroides y un antracíclicos.    
Da tratamiento profiláctico a SNC con QT IT y en casos específicos da radioterapia, de acuerdo al protocolo 
empleado.   
Cumple con la fase de mantenimiento, con los medicamentos y el tiempo indicado de acuerdo al protocolo 
empleado.  
En personas adolescentes y adultos jóvenes emplea protocolos de quimioterapia inspirados en pediatría. 
Cuadros 7-9  
El grupo de personas de > 60 años es valorado en conjunto con el grupo de geriatría para decidir el 
tratamiento conveniente, de acuerdo al estado físico-mental y comorbilidades  
En persona con LLA Ph+, utiliza inhibidores de tirosin kinasa como tratamiento de primera línea asociado al 
protocolo HyperCVAD cuadro 10  
En caso de LLA-B, CD-20 positivo utiliza como tratamiento de primera línea, anti CD-20 durante todas las 
etapas del tratamiento junto a la quimioterapia convencional (HyperCVAD) cuadro 10  
Le solicita estudios  de HLA a la persona con LLA de alto riesgo. En caso de tener un donador familiar 
compatible lo envía al comité de trasplante  

PRONÓSTICO  
Toma en cuenta factores pronóstico como edad del paciente, cuenta de leucocitos, inmunofenotipo, 
respuesta a prednisona, para clasificar la LLA en riesgo habitual o alto riesgo.  

RESULTADOS  

Total de recomendaciones cumplidas (1)  

Total de recomendaciones no cumplidas (0)  

Total de recomendaciones que no aplican al caso evaluado (NA)  

Total de recomendaciones que aplican al caso evaluado  

Porcentaje de cumplimiento de las recomendaciones evaluadas (%)  

Apego del expediente a las recomendaciones clave de la GPC (SI/NO)   
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4 Glosario 

Aneuploidia: es el cambio en el número de cromosomas en un individuo, frecuentemente se 
observa en células cancerosas. 

Citogenética: parte de la genética que estudia los cromosomas. 

Citometría de flujo: es una tecnología biofísica basada en la utilización de luz láser, empleada en 
el recuento y clasificación de células según sus características morfológicas, presencia de 
biomarcadores y en la ingeniería de proteínas.  

Consolidación (Intensificación): quimioterapia para erradicar las células leucémicas residuales y 
disminuir la resistencia a drogas y recaída. 

Cromosoma Filadelfia (Cr Ph): anomalía en el cromosoma 22 en la que este recibe una parte 
del cromosoma 9. 

Enfermedad mínima residual (EMR): es el método utilizado para la detección de blastos en 
pacientes morfológicamente en remisión completa. 

Hiperdiploidia: célula con 1 o más cromosomas añadidos al número euploide característico. 

Hipodiploidia: célula con 1 o más cromosomas pérdidos, respecto al número euploide. 

Inducción a la remisión: quimioterapia que se da al inicio del tratamiento para erradicar más del 
99% de la masa leucémica inicial, restaurar la hematopoyesis normal y alcanzar un estado 
funcional normal. 

Intervalo libre de enfermedad o sobrevida libre de enfermedad (SLE): período ocurrido 
desde la obtención de la remisión completa hasta la recaída o muerte del paciente. 

Leucostasis: acumulación anormal de leucocitos en los capilares que puede desencadenar 
trombos. Se observa en casos de leucemia con hiperleucocitosis. 

Mantenimiento: fase del tratamiento, después de la consolidación con el paciente en RC, que 
dura de 2 a 2.5 años para disminuir riesgo de recaídas. 

Muerte en inducción: fallecimiento antes de poder evaluar la respuesta, durante la quimioterapia 
de inducción a la remisión, implica haber recibido el ciclo completo de quimioterapia y alcanza 
hasta 2 semanas posteriores. 

Recaída: después de alcanzar RC, existe evidencia de recurrencia leucémica, definida como 
presencia de blastos >5% en médula ósea, o sin infiltración a este órgano, pero sí extramedular, en 
líquido cefalorraquideo, gónadas u otra localización.  

Refractario: falla para alcanzar la remisión completa después de 2 ciclos de quimioterapia de 
inducción.  
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Remisión completa (RC): ausencia de signos y síntomas de leucemia. Médula ósea con 
celularidad normal, y blastos <5%. Biometría hemática con hemoglobia >10g/dl, > 1000 
neutrófilos totales y > 100 000 plaquetas. 

Remisión parcial (RP): clínicamente asintomático y asignológico, pero con médula ósea infiltrada 
de blastos.entre el 5-10%.  

Supervivencia global (SG): período de tiempo transcurrido entre la documentación del 
diagnóstico de la leucemia hasta la muerte. 
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