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CAPÍTULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

 
 

1.1 Descripción de la situación problemática 

El tratamiento de inducción es la fase con mayor intensidad durante el tratamiento de  

leucemia mieloide aguda (LMA), está asociado a altas tasas de mortalidad y 

morbilidad. Las tasas de mortalidad asociada a tratamiento se han reportado entre 

15-20%; sin embargo, se ha observado una disminución esta cifra en las últimas 

décadas en países desarrollados como Estados Unidos, llegando a reportar 3-4% (1). 

Esta mejoría se atribuye a un mejor manejo médico de soporte, como son 

antimicrobianos más efectivos (2). La mortalidad temprana ha disminuido durante las 

últimas décadas, y la identificación de factores de riesgo han podido ayudar a la 

disminución de este resultado. Comparando la mortalidad temprana dentro de los 30 

días, en 1973-1977 llegaba a 18% según el registro nacional de Estados Unidos, 

mientras que la mortalidad ha disminuido a 5.8% en el periodo 2008-2010 (3). 

 
En cuanto a la Latinoamericana, no se tiene cifras como región sobre la tasa de 

mortalidad temprana relacionada al tratamiento de inducción, se ha reportado 26% de 

mortalidad en los primeros 60 días después de iniciado el tratamiento de inducción 

(4). Y hasta 68% en paciente con mutaciones FLT3 que han recibido tratamiento de 

alta intensidad en Argentina (5). 

 
En el Perú, no se han realizado estudios nacionales sobre la mortalidad asociada al 

tratamiento de inducción, pero si se ha reportado datos institucionales como, Lovato 

en el 2015 reportó en el Hospital Eduardo Rebagliati, una mortalidad asociada al 

tratamiento de 12.4% en paciente menores de 60 años (6). 

 
El Instituto Nacional de Enfermedades Neoplásicas (INEN) es el centro de referencia 

que conglomera pacientes de todas las regiones del país, y por ende las cifras pueden 

extrapolarse como referencia del Perú. En esta institución se ha reportado una 

sobrevida global (SG) a los 5 años de 16% (7), la cual representa cerca de la mitad 

reportada en países como Estados Unidos, 30.5% (8). Esta diferencia no ha sido 

ampliamente estudiada, pudiendo haber factores biológicos, socioeconómicos, 

relacionados al sistema de salud, etc. 



Se ha observado que los pacientes hospitalizados para la inducción requieren de 

hospitalizaciones mayores a 20 días, por la duración de las citopenias y 

complicaciones asociadas. Durante este tiempo, se aumenta el riesgo de infecciones 

intrahospitalarias, infecciones asociadas a dispositivos invasivos como catéter venoso 

central que conlleva a cuadros de sepsis o shock séptico con alta mortalidad a corto 

plazo para estos pacientes. 

 
Además, la postración prolongada, aumenta la morbimortalidad de los pacientes 

inmunosuprimidos como son los pacientes con leucemia mieloide aguda. Otras 

complicaciones como trombosis y falla renal aguda han sido factores asociados a la 

mortalidad temprana. 

 
Factores asociados a la enfermedad como son el riesgo citogenético, carga tumoral 

al diagnóstico y estatus performance, son factores pronósticos en la leucemia 

mieloide aguda. En suma, múltiples factores podrían afectar la mortalidad temprana 

en pacientes que reciben tratamiento intenso como es el de la inducción en LMA, 

estos necesitan mayor estudio para realizar intervenciones sanitarias que permitan 

ayuden a mejorar los índices clínicos. 

 
1.1 Formulación del problema 

¿Cuáles son los factores asociados a la mortalidad temprana en pacientes con 

Leucemia Mieloide Aguda que recibieron tratamiento de inducción del Instituto 

Nacional de Enfermedades Neoplásicas durante el periodo 2015-2020? 

 
1.3.1 Objetivo general 

Identificar los factores asociados a la mortalidad temprana en pacientes adultos con 

leucemia mieloide aguda candidatos a tratamiento de inducción atendidos en el 

Instituto Nacional de Enfermedades Neoplásicas 

 
1.3.2 Objetivos específicos 

Describir las características clínicas de los pacientes con leucemia mieloide aguda 

sometidos al tratamiento de inducción. 

Identificar las infecciones intrahospitalarias más frecuentes durante tratamiento de 

inducción. 



Describir las causas de mortalidad temprana en pacientes con leucemia mieloide 

aguda. 

Comparar los factores asociados a la mortalidad entre pacientes que fallecieron antes 

de los 30 días y los que fallecieron en 30-60 días. 

1.1 Justificación 

1.4.1 Importancia 

Esta investigación es primordial, porque permite identificar los factores asociados a la 

mortalidad temprana en paciente con leucemia mieloide aguda durante la etapa del 

tratamiento con mayor morbimortalidad. 

 
Se ha descrito que la sobrevida global de estos pacientes es significativamente menor 

comparada con otras realidades, por lo que es necesario identificar en qué grado la 

mortalidad temprana contribuye a este bajo resultado 

 
Al identificar los factores asociados a la mortalidad temprana, se podrá diseñar y 

realizar medidas que prevengan estos factores. La disminución de la mortalidad en 

pacientes jóvenes y adultos disminuye la carga de enfermedad, siendo las leucemias 

la cuarta causa de Años de Vida Saludable Perdidos (AVISA). 

 
1.4.2 Viabilidad y factibilidad 

Esta investigación cuenta con la aprobación del comité de investigación y docencia 

del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplásicas, el cual ha dado las facilidades 

necesarias para que se lleve a cabo la investigación como la lista de pacientes con 

diagnóstico de LMA durante el periodo de 2015-2020, acceso a la historias clínicas 

físicas y sistema de informática SISINEN. Esta investigación es autofinanciada y 

cuenta con el recurso humano capacitado para su realización. 

 
1.5 Limitaciones 

Al ser una investigación retrospectiva y descriptiva, tiene la limitación de basarse solo 

en los datos que se encontraran en la fuente principal, historia clínica. De no haber 

registro correcto de los datos en este documento, se tendrán datos perdidos para esta 

investigación. Además, los factores asociados no se podrá establecer la causalidad 

al ser un estudio retrospectivo. 



CAPÍTULO II: MARCO TEÓRICO 

2.1 Antecedentes 

Yi et al. realizaron un estudio global que usó una base de datos de 195 países en la 

cual se obtuvieron datos de incidencia, mortalidad y años de vida ajustados por 

discapacidad (AVAD) de leucemia mieloide aguda. El objetivo fue identificar si el 

desarrollo social influencia en las tendencias epidemiológicas de esta enfermedad, así 

como identificar factores de riesgo asociados a la mortalidad de la LMA. Se identificaron 

los siguientes factores: índice de masa corporal alto y exposición ocupacional al 

benceno y formaldehído como los principales factores de riesgo asociados a la 

mortalidad en LMA (9). 

Sasaki et al. estudiaron la moralidad temprana en el hospital MD Anderson, definida 

dentro de las primeras 4 semanas de iniciado el tratamiento de alta intensidad, en 

pacientes atendidos desde 1980-2020. 2790 pacientes fueron incluidos, se realizó un 

análisis multivariado que identificó los siguientes factores: edad avanzada, estatus 

performance (ECOG >2), hiperbilirrubinemia, creatinina elevada, hiperuricemia, 

anomalías citogenéticas (excepto Core Binding Factor), y neumonía (10). 

Bezerra E et al. en un estudio retrospectivo que incluyo 984 adultos con LMA que 

recibieron tratamiento intenso desde 1999-2017. Identificaron factores 

independientes asociados a mortalidad temprana, dentro de las primeras 4 semanas: 

hiperbilirrubinemia (> 1.5 mg/dL) y la filtración glomerular calculada (< 60 

mL/min) (11). 

Liu et al. realizo un estudio en población asiática donde se han descrito 7 factores de 

riesgo en población adulta mayor. 277 pacientes mayores de 60 años fueron incluidos 

y se reportó la mortalidad a los 60 días fue de 29.9% y los factores de riesgo 

identificadores en el análisis multivariado fueron: edad (>80 años), infarto de 

miocardio, estatus performance ECOG > 2, cariotipo complejo, blastos en médula 

ósea > 70%, leucocitos (WBC >100 : 109 /Ḻ) Q riltíació⭲ glomcí"laí cstimada » 45 

(12). 

Kusuda et al, analizó retrospectivamente 70 casos de paciente nuevos diagnosticados 

con LMA desde 20014-2020. En un análisis multivariado identifico otros factores como 

la edad avanzada, hemoglobina, tiempo de protrombina (TP) y depuración de 

creatinina calculada como factores que pueden predecir mortalidad temprana, dentro 



de los primeros 30 días en población japonesa. Estos cuatro factores tuvieron un área 

debajo de la curva de 0.8 para predecir mortalidad temprana (13). 

Xiao Z et al, identificó la albúmina sérica como factor asociado a mortalidad dentro de 

los primeros 60 días en 394 pacientes con LMA diagnosticados y tratados en el 

hospital universitario de Ganzhou en China. Este estudio estratificado valores de 

albúmina en cuartiles (Q1, < 34.5 g/L, Q2, 34.5-38.5 g/L y Q3, ≥ 38.6 g/L) con 

mortalidad del 28.9%, 43.1%, 27.5% y 16.5% respectivamente (14). 

Ng"Qc⭲ ct al. ícalizó "⭲ cst"dio íctíospccti:o q"c a⭲aliza las ca"scas dc m"cítc 

tcmpía⭲a tías i⭲d"cció⭲ c⭲ pacic⭲tcs co⭲ cl ícaíícglo KMľ2Aí, c"Qa caíactcíística cs 

dc scí ícsistc⭲tc a la q"imiotcíapia Q co⭲ altas tasas dc íccaída. Estc cst"dio i⭲cl"Qo 

172 pacic⭲tc co⭲ cstc ícaíícglo citogc⭲ético dc alto íicsgo Q lo compaío co⭲ "⭲a 

cokoítc dc 522 pacic⭲tc co⭲ caíiotipo ⭲oímal. Ḻa moítalidad a los 60 días c⭲tíc 

ambos gí"pos r"c dc 15% Q 7% ícspccti:amc⭲tc (p=0.001), co⭲ "⭲a alta oc"ííc⭲cia 

dc sa⭲gíados sc:cíos Q pícsc⭲to coag"lopatía i⭲tía:asc"laí discmi⭲ada c⭲ los casos 

dc pacic⭲tc co⭲ KMľ2Aí compaíado co⭲ los pacic⭲tcs poítadoícs dc caíiotipo 

⭲oímal (15) 

Haydu et al. realizaron un estudio en 290 pacientes que recibieron tratamiento 

intensivo en el Instituto de Cáncer Dana-Farber, de las cuales 24 murieron en los 

primeros 60 días de haber iniciado el tratamiento 17% murió en los primeros 15 días 

y 71% murió en los primeros 30 días de la inducción. Las causas primarias de muerte 

fueron shock (42%), falla respiratoria (21%) e infarto (17%). Se realizo un estudio 

multivariado en el que se identificó las siguientes variables: albumina <3 g/dL (OR 

5.00, p = .009), LDH ≥600 U/L (OR 4.19, p = .006), y mutaciones RUNX1 (OR 

5.31, p = .007) o TET2 (OR 3.03, p = .025) como factores independientes asociados 

a la mortalidad temprana (16). 

Ho et al. estudiaron los factores socioeconómicos asociados a una alta mortalidad 

temprana. Utilizando una base de datos de California de 10 años (2002-2012), se 

incluyeron 6359 pacientes y se identificó que la mortalidad temprana está asociada a 

paciente solteros, de bajo estatus económico y ausencia de aseguramiento de salud 

(17). 

Bhatt et al. utilizo la base de cáncer nacional de Estados Unidos para comprobar si 

hay una relación entre el estatus académico de los centros de salud y las tasas de 

mortalidad. Se incluyeron datos de sobrevida de 60738 pacientes que recibieron 



tratamiento intenso entre 2003-2011 y se determinó que en centro no académicos la 

mortalidad temprana a los 30 días alcanzaba 29% vs 16%. Además había diferencias 

socioeconómicas entre pacientes tratados en un centro académico en comparación a 

los pacientes tratados en instituciones no académicas, como la edad 62 vs 70 años 

(P < .0001), origen de etnicidad minoritaria (P < .0001), menor nivel de educación 

(P = .005), puntaje de morbilidad menor (P < .0001), ingresos menores (P < .0001), y 

estatus de aseguramiento de salud (P < .0001) (18). 

Halpern et al. realizó un estudio entre instituciones académicas de Estados Unidos, 

del 2004-2012 en los que se analizó los factores de riesgo asociados a la 

hospitalización en unidad de cuidados críticos (UCI). Se incluyeron 43249 paciente 

admitidos a la UCI, y se determinó que la estancia en una UCI está asociada alta 

mortalidad. En el análisis multivariado se identificó como factores independientes 

como la edad (>60 años), raza no blanca, comorbilidades (>5), sepsis, infección por 

hongos invasiva y neumonía (19). 

Mendes et al, realizó un estudio en Brasil para determinar la tasa de mortalidad 

temprana, los primeros 60 días, y reporto 26% de mortalidad temprana y 41% en 

pacientes mayores de 60 años. Este estudio retrospectivo incluyó 206 casos de LMA 

los siguientes factores de riesgo asociados a mortalidad temprana: edad mayor 60 

años, colonización por bacilos gram negativos, LMA monocítica, proteína C reactiva 

alta y riesgo adverso según la clasificación de riesgo citogenético (4). 

Demichelis-Gomez et al. realizó un registro multicéntrico nacional en México del 2013 

al 2017, donde se incluyeron a 525 pacientes de 13 centros nacionales. Se 

identificaron los siguientes factores relacionados a la mortalidad asociada a la 

inducción, edad > 60 años, estatus performance (ECOG >2), infección activa y el 

antecedente oncológico de un cáncer sólido previo (20). 

Torres-Flores et al, realizo otro estudio en México e identificó las causas principales 

de muerte temprana dentro de los primeros 45 días en leucemia aguda. En este 

estudio retrospectivo del 2012-2015, 313 pacientes fueron incluidos, y se reportó una 

tasa de mortalidad temprana del 27%, siendo la principal causa de muerte fue la 

neumonía (21). 

Palmieri et al. evaluaron si el score de Ferrara, una herramienta que permite identificar 

a pacientes candidatos a tratamiento de alta intensidad, puede predecir la mortalidad 

temprana. Se identificaron 655 pacientes con AML estudio retrospectivo, utilizando la 

curva ROC para predecir la mortalidad temprana usando este score, se ha calculado 



un área bajo la curva de 0.76 para predecir la mortalidad temprana dentro de los 30 

días, lo cual demuestra que esta herramienta es útil para predecir mortalidad al corto 

plazo (22). 

Dhakal et al, utilizo otro puntaje clínico, el índice de comorbilidades de Charlson (ICC), 

demostrando que las comorbilidades están asociadas a una mayor tasa de mortalidad 

temprana en paciente adultos mayores. Utilizó una base de datos nacional de Estados 

Unidos que incluyó 50668 pacientes mayores de 60 años con leucemia mieloide 

aguda. Clasifico a los pacientes en según el índice de comorbilidad en tres grupos, 

ICC0 65%, ICC1 24%, e ICC ≥2 11% (23), y en el estudio multivariado se reportó que 

los pacientes con ICC 1 o ≥2 predicen mayor mortalidad y menos sobrevida global 

(23). 

Walter et al. utilizando datos de 3365 pacientes de pacientes que fueron sometidos a 

ensayos clínicos desde 1986-2009, creó una herramienta que nos permite calcular la 

mortalidad relacionada al tratamiento (MRT) en las primeras cuatro semanas iniciado 

el tratamiento. Este modelo incluye las siguientes variables, estatus performance, 

edad, conteo de plaquetas, albúmina, tipo de leucemia (primaria vs secundaria), 

conteo de leucocitos, porcentaje de blastos en sangre periférico y creatinina sérica 

(24). 

Li et al. analizó 153 pacientes con leucemia mieloide aguda que recibieron tratamiento 

de inducción. La tasa de mortalidad temprana fue del 19% (n=29), se identificó los 

siguientes factores de riesgo que incrementan la mortalidad temprana, dentro de los 

primeros 60 días: edad ≥ 65 años (odds ratio (OR): 3.15; p = 0.041), estatus 

peroformance ECOG ≥ 2 (OR: 4.87; p = 0.002), y deshidrogenasa láctica ≥ 1000 IU/L 

(OR: 4.20; p = 0.004) (25). 

Solomon et al, realizó un estudio de data real en pacientes adultos mayores (≥ 60 

años) referidos a un centro especializado en Atlanta, Estados Unidos, desde 2009- 

2017. 323 pacientes fueron incluidos en este estudio, mediana de edad fue de 70 

años (60-88 años), 205 recibieron terapia de inducción intensa, 57 recibieron 

tratamiento con agentes hipometilantes y 61 pacientes no recibieron ningún 

tratamiento, entre los que recibieron tratamiento se reportó mortalidad temprana 14% 

(26). 

Wang et al. desarrollaron un modelo predictivo de mortalidad a los 28, 42, 56 y 100 

días usando data recolectada de 1336 pacientes enrollados en ensayos clínicos y que 



recibieron tratamiento de baja intensidad. La mediana de edad fue de 76 años y la 

tasa de mortalidad a los 28, 42, 56 y 100 días fue 13%, 21%, 46% y 40% 

respectivamente. Se utilizaron las siguientes variables en un modelo de regresión 

logística edad, estatus performance, LMA secundaria, leucocitos, plaquetas, blastos 

en medula ósea, riesgo citogenético y el score para evaluar calidad de vida QLQ-C30; 

no se pudo predecir la mortalidad con estas variables, AUC 0.67. Por lo que se 

concluye que las variables clínicas que caractericen mejor las comorbilidades del 

paciente son más útiles para predecir la mortalidad (27). 

2.2 Bases teóricas 

Leucemia Mieloide Aguda (LMA) 

Es un desorden maligno caracterizado por el crecimiento anormal y la diferenciación 

de células madre hematopoyéticas, dado a la proliferación clonal de mieloblastos 

(precursores mieloides) en la médula ósea, sangre periférica e incluso tejido periférico 

(28). LMA es una enfermedad heterogénea con múltiples combinaciones genéticas y 

citogenéticas descritas, lo cual hace que sea una enfermedad en constante estudio. 

La Organización Mundial de la Salud, en su última edición de clasificación de 

neoplasias linfoides (5° edición), se clasifica en dos familias: anormalidades 

citogenéticas y de diferenciación. La clasificación basada en diferenciación es la 

clásica Francesa-Americana- Británica (FAB) la cual describe 8 categorías según su 

descripción morfológica y bioquímica. Mientras que la clasificación basada en 

alteraciones genéticas se basa en alteraciones citogenéticas que brindan información 

clínica y pronóstico de la enfermedad (29). 

Epidemiológicamente, LMA es la leucemia más frecuente en adultos, 3-4 veces mayor 

que la leucemia linfoblástica aguda. Siendo la edad media de presentación de la 

leucemia mieloide aguda aguda es en población adulta mayor, según el registro 

nacional de cáncer de Estados Unidos (SEER), la edad media de presentación es 68 

años (8). 

Un panel internacional de expertos en nombre de la Red de Leucemia Europea (ELN) 

publica recomendaciones respecto al diagnóstico y manejo de Leucemia Mieloide 

Aguda. Estas recomendaciones han sido adoptadas en la práctica clínica 

mundialmente, así como en los ensayos clínicos y agencias regulatorias. En la última 

década hay múltiples avances en la patogénesis, diagnóstico y tratamiento de esta 

enfermedad por lo que en el 2022 se ha publicado la última guía de recomendaciones. 



Para el diagnóstico de una leucemia aguda, es necesario hemograma completo, 

aspirado y biopsia de médula ósea, y estudio citometría. ENL 2022 se redefine el 

criterio diagnóstico del conteo de blastos mieloides en sangre periférica o médula 

ósea, siendo > 10% para alteraciones citogenéticas frecuentes, excepto para LMA 

con fusión de BCR::ABL1 que aún requiere >20% de blastos para evitar confusión 

con la fase acelerada de la leucemia mieloide crónica. Además, es necesario el 

estudio de alteraciones genéticas, un estudio citogenético y el estudio de mutaciones 

de los siguientes genes: FLT3, IDH1, IDH2 NPM1 CEBPA, DDX41, TP53; ASXL1, 

BCOR, EZH2, RUNX1, SF3B1, SRSF2, STAG2, U2AF1, ZRSR2. Así como la 

detección del rearreglo de PML::RARA, CBFB::MYH11, RUNX1::RUNX1T1, KMT2A 

y BCR::ABL1. La identificación de alteraciones genéticas mediante un panel 

diagnóstico, determinarán el pronóstico de la enfermedad y las opciones terapéuticas 

(30). 

El objetivo del tratamiento de la LMA es el control y posible cura de la enfermedad. 

Se alcanza con la inducción a la respuesta completa con el tratamiento inicial, seguido 

de consolidación y/o mantenimiento. Existen variables importantes al momento de 

elegir el tratamiento para un paciente: 1) si el paciente es candidato para tratamiento 

de inducción, 2) la identificación de las mutaciones accionables terapéuticas, y 3) la 

decisión del paciente. 

Para la identificación de un paciente candidato a tratamiento intenso, no existe un 

consenso en la metodología para determinar si un paciente es elegible para un 

tratamiento de alta intensidad como el tratamiento de inducción. Se han determinado 

múltiples factores como la edad, performance status (Eastern Cooperative Oncology 

Group o Escala de performance Karnofsky), fragilidad (caminata 6 minutos, fuerza de 

resistencia, tiempo para pararse de una silla), disminución de la capacidad funcional 

(actividades diarias), comorbilidades (Index de trasplante de células hematopoyéticas 

o criterios de Ferrara) y score compuesto de LMA (31). 

El pronóstico de la LMA se basa en factores que están relacionados al paciente (edad, 

comorbilidades, estatus performance) y las relacionadas a enfermedad (leucocitosis, 

secundario a síndrome mielodisplásico o terapia, alteraciones genéticas). Estas 

alteraciones predicen la respuesta al tratamiento y el riesgo de muerte relacionado al 

tratamiento (32). ELN 2022 clasifica a las alteraciones genéticas recurrentes en tres: 

riesgo bajo, intermedio y adverso, con medianas de sobrevida global (SG) a 5 años 

64%, 42% y 20% respectivamente (33). Lo cual indica que estos factores pueden 



predecir y pronosticar el curso de la enfermedad en pacientes con LMA. En general, 

se estima la mediana sobrevida global a 5 años para pacientes con leucemia mieloide 

aguda en 30.5% (8), sin embargo la SG en pacientes adultos mayores es mucho 

menor, 7-9% y 1-2% en pacientes entre 65-74 años y 75-84 años respectivamente 

(34). 

 
 

Tratamiento de inducción 

El tratamiento de inducción, tiene como esqueleto el uso de antraciclinas y citarabina. 

Otros medicamentos alternativos como FLAG-IDA y basados en mitoxantrona y 

citarabina no han demostrado superioridad al clásico régimen de “3+7”, tres días de 

antraciclinas y 7 días de infusión continua de citarabina. En pacientes con mutaciones 

de FLT3, el estudio RATIFY demostró que añadir midostaurina, inhibidor TKI, mejora 

la sobrevida global a los 4 años de 44.3% a 51.3% cuando es utilizado junto a 

daunorrubicina y citarabina durante la inducción, citarabina durante la consolidación 

y en monoterapia como mantenimiento (35). 

Gemtuzumab-ozogamicina (GO) es un anticuerpo humanizado anti-CD33 unido a una 

sustancia citotóxica caliqueamicina, que se libera intracelularmente. Aunque 

inicialmente no se logró la aprobación de este medicamento, en un metanálisis se 

demostró que tendría beneficio en pacientes de riesgo intermedio o bajo, sobre todo 

en pacientes con alteración citogenética de CBF-AML (36) 

 
Mortalidad temprana 

Ḻos a:a⭲ccs c⭲ cl tíatamic⭲to Q mcdidas dc sopoítc ka⭲ mcjoíado la sobíc:ida global dc 

los pacic⭲tcs diag⭲osticados co⭲ ḺMA. La definición de mortalidad temprana se 

asocia a la mortalidad relacionada a tratamiento, no hay un consenso respecto al 

punto de corte. Por lo que se puede considerar como 30 y 60 días respecto al inicio 

del tratamiento (30). Otro término relacionado es la mortalidad asociada al 

tratamiento, la cual se define como la mortalidad durante las primeras 4 semanas una 

vez iniciado el tratamiento de inducción (24). 



2.3 Definición de términos básicos 

Blasto mieloide 

Es una célula hematopoyética precursora de la célula mieloide, glóbulo blanco. 

Mieloblasto, monoblasto y megacariocito son consideradas en el conteo de blastos 

mieloides 

Aspirado de médula ósea (AMO) 

Procedimiento médico que se realiza para extraer una muestra de la médula ósea. Se 

requieren para el diagnóstico de Leucemia Mieloide Aguda, al menos 500 células 

nucleadas. 

Cariotipo 

Es un conjunto de cromosomas de un individuo, se requieren 20 metafases para 

determinar si un cariotipo es normal. 

Cariotipo Complejo 

Más de tres alteraciones cromosómicas. 

Neutropenia 

Conteo disminuido de neutrófilos; leve 1000-1500/µL, moderado 500-1000/µL, severo 

< 500/µL, profunda <100/µL. 

Neutropenia funcional 

Defectos en la función del neutrófilos (fagocitosis y eliminación de patógenos) 

circundantes debido a una enfermedad hematológica. 

Remisión completa (RC) 

Aspirado de médula ósea <5% blastos, ausencia de blastos circulantes con cuerpos de 

Auer y ausencia de enfermedad extramedular. Conteo absoluto de neutrófilos ≥1.0 × 

109/L (1000/µL); conteo de plaquetas ≥100 × 109/L (100 000/µL). 

RC con respuesta hematológica incompleta (RCi) 

Cumple los criterios de RC excepto por neutropenia residual, neutrófilos < 1,000/mL) 

or plaquetopenia <100 000/mL). 

Enfermedad mínima residual 

Cantidad de células leucémicas que persisten tras tratamiento de quimioterapia en 

pacientes que alcanzan RC. Se puede determinar por citometría de flujo, cuantificación 

real de reacción de cadena polimerasa (PCR) o por secuenciamiento de ADN. 

Respuesta parcial (RP) 

Disminución de los blastos en médula ósea de 5-25% y disminución de la cantidad de 

blastos al diagnóstico al menos 50%. 



Refractario al tratamiento 

No alcanzó RC o RCi después de dos cursos de inducción intensa. 

Respuesta no evaluable 

Pacientes que no tienen una evaluación de médula ósea adecuada. En esta categoría 

entran pacientes con muerte temprana, o retiro del ensayo clínico previo a la evaluación 

al tratamiento. 

Sobrevida global 

Es una definición para pacientes en un estudio clínico, la medida toma en cuenta la 

entrada al ensayo clínico o desde la fecha del diagnóstico hasta la fecha de la muerte 

por cualquier causa. 

Aspergilosis invasiva pulmonar 

Probada: cultiv positivo para Aspergillus sp 

Probable: al menos un criterio por categoría; hospedero: neutropenia, receptor de 

trasplante de células hematopoyéticas, uso prolongado de corticoides, tratamiento 

con inmunosupresores de células T, inmunodeficiencia adquirida; clínico: cavidad, 

signos del halo creciente, nódulo pulmonar con o sin signo del halo; microbiológico: 

detección directa o indirecta (galactomanano) 

Posible: la presencia de un factor de riesgo para la sospecha clínica de infección por 

hongos y la ausencia de un resultado positivo. 

Enteritis neutropénica 

Condición severa que afecta el tracto gastrointestinal en pacientes inmunosuprimidos. 

Criterios mayores: neutropenia (neutrófilos <500/µ), edema de la pared intestinal por 

tomografía o ecografía (>4mm grosor de la pared en al menos 30 mm de largo), fiebre 

(38.3° oral o rectal); menores: dolor abdominal, distensión abdominales diarrea, 

sangrado gastrointestinal 



CAPÍTULO III: HIPÓTESIS Y VARIABLES 

 
 

3.1 Formulación 

La mortalidad temprana en pacientes que recibieron tratamiento de inducción está 

asociada a factores como la edad, comorbilidades, carga de enfermedad, marcadores 

inflamatorios, infecciones de catéter e infecciones intrahospitalarias. 

 
3.2 Variables y su definición operacional 

 

 
Variables Definición Tipo por su 

naturaleza 

Indicador Escala de 

medición 

Categorías y sus 

valores 

Medio de 

verificación 

Edad al 

diagnóstico 

Tiempo de 

vida desde su 

nacimiento 

Cuantitativa Años Razón 1 a 110 DNI 

Ordinal Adolescente: 15 a < 18 

Adulto: 18 a < 65 

Adulto mayor: 65 o más 

DNI 

Sexo Sexo 

biológico de 

las 

personas 

Cualitativo  Binominal Hombre 

Mujer 

DNI 

Fecha de 

diagnóstico 

Fecha que 

se realiza el 

aspirado de 

médula 

ósea y se 

realiza el 

diagnóstico 

de LMA 

Cuantitativo Fecha l Dia/mes/año Historia clínica 

Fecha de 

inicio de 

tratamiento 

Fecha de 

inicio de 

tratamiento 

de 

inducción 

Cuantitativo Fecha  Dia/mes/año Historia clinica 

Riesgo Riesgo 

citogenético 

según la 

guía del 

ENL 2022 

Cualitativo Citogenética 

y panel 

molecular 

Ordinal Riesgo favorable 

Riesgo intermedio 

Riesgo adverso 

Historia clínica 

Bacteremia Presencia 

de cultivo 

positivo en 

sangre 

Cualitativo Hemocultivo 

s 

Nominal Resultados de 

hemocultivos 

Historia clínica 

Uso de 

catéter 

venoso 

central 

Uso de 

catéter 

venoso 

central 

durante la 

hospitalizaci 

ón 

Cualitativo  Binomial SI 

NO 

Historia clínica 



Aspergillus Presencia 

de nódulos 

pulmonares 

y/o 

galactoman 

ano positivo 

Cualitativo  Binomial SI 

NO 

Historia clínica 

Enteritis 

neutropénica 

Presencia 

de diarreas 

Y/o edema 

de asas 

intestinales 

Cualitativo  Binomial SI 

NO 

Historia clínica 

Ingreso a 

UCI 

Ingreso a 

unidad de 

cuidados 

intensivos 

Cualitativo  Binomial SI 

NO 

Historia clínica 

Aspirado de 

medula día 

14 

Aspirado de 

medula 

ósea del día 

14 

Cuantitativo Número - 

porcentaje 

de blastos 

Ordinal 0-100 Historia clínica 

Aspirado de 

médula final 

Aspirado de 

medula 

ósea del día 

28 

Cuantitativo Número - 

porcentaje 

de blastos 

Ordinal 0-100 Historia clínica 

Fecha de 

muerte 

Fecha de 

muerte 

Cuantitativo Fecha Nominal Dia/mes/año Historia clinica 

Causa Causa 

principal de 

muerte 

Cualitativo Enfermedad 

o 

Nominal  Historia clínica 

 
 

 

 

 

 

 

 

 



CAPÍTULO IV: METODOLOGÍA 

 
 

4.1 Diseño metodológico 

El enfoque es un estudio observacional, descriptivo, analítico y retrospectivo. 

El tipo y diseño se presenta según los siguientes parámetros: 

Según la intervención del investigador: Es un estudio observacional 

Según el alcance: Descriptivo 

Según el número de mediciones de la o las variables de estudio: analítico 

Según el momento de la recolección de datos: Retrospectivo 

 
4.2 Diseño muestral 

 

Población universo 

Pacientes con el diagnóstico de Leucemia Mieloide Aguda, registrados con el CIE 10 

C92.0 por el departamento de Epidemiología del Instituto Nacional de Enfermedades 

Neoplásicas. 

 
Población de estudio 

Paciente adolescentes y adultos, 15-60 años, portadores de Leucemia Mieloide Aguda, 

que recibieron tratamiento de inducción durante el periodo 2015-2020, en el Instituto 

Nacional de Enfermedades Neoplásicas. 

 
Criterios de elegibilidad 

 
 

De inclusión 

1. Pacientes diagnosticados y tratados en el INEN, candidatos a tratamiento de 

inducción, entre 15-60 años. 

2. Paciente que haya fallecido dentro de los primeros 30 y 60 días después de 

haber iniciado el tratamiento. 

 
De exclusión 

1. Paciente tratado en otra institución. 

2. Pacientes que reciban tratamiento no intenso o paliativo. 

3. Pacientes con Leucemia Promielocítica aguda (APL), secundaria a Síndrome 

Mielodisplásico (SMD) o leucemia de Fenotipo Mixto. 

4. Pacientes cuyas historias clínicas tengan datos no disponibles >80%. 

 



 

Tamaño de la muestra 

Debido a la accesibilidad de los datos y con la finalidad de obtener una muestra 

significativa teniendo en cuenta la posibilidad de pérdida de datos, la muestra será 

considerada como la población, 150 personas. 

 
Muestreo 

En esta investigación no se utilizará un método de muestreo, ya que la población de 

estudio será la muestra. 



4.3 Técnicas de recolección de datos 

Se utilizará el registro de historias clínicas como fuente principal de información, esta 

historia clínica puede ser tanto digital como escrita. La historia clínica digital es 

mediante el sistema del hospital SISINEN, al cual la investigadora cuenta con acceso. 

Y la historia clínica en físico, se solicitará por medio de un proceso administrativo al 

departamento de Archivos. 

Este proceso será estandarizado, utilizando el código de historia clínica para cada 

paciente y acceder a los datos de forma cronológica. 

 
Instrumentos de recolección y medición de variables 

El tipo de instrumento utilizado para la recolección de datos es una plantilla de excel 

que contiene los indicadores de acuerdo a las categorías y valores de la 

operacionalización de las variables (anexo 1). 

 
Este proceso de recolección de datos se realizará en las instalaciones del Instituto 

Nacional de Enfermedades Neoplásicas, ya que el acceso de al SISINEN es desde las 

computadoras de la institución y las historias clínicas pueden ser utilizadas dentro de 

la misma institución. Se estima un periodo de 3 meses para la recolección de datos, 

siendo una sola persona encargada de la recolección de los datos y llenado del 

formulario de recolección de datos. Estos datos se obtendrán de forma cronológica y 

siguiendo el formulario. De no encontrar información en la historia clínica digital o física, 

se considerará el dato como perdido. 

 
4.4 Procesamiento y análisis de datos 

El procesamiento de datos se realizará con el programa de Microsoft Excel 

inicialmente, una vez que los datos sean codificados para trabajar en un programa 

estadístico se exportarán al programa estadístico SPSS 22.0. Se utilizarán estadísticos 

de frecuencia y descriptiva para describir a la población, el cual será presentado en 

una tabla descriptiva, gráfico de barras y pie con números absolutos y porcentajes, se 

halla la mediana y el intervalo intercuartílico. 

 
Además, se realizará un estudio analítico usando Chi cuadrado para determinar los 

factores asociados a la mortalidad temprana en leucemia mieloide aguda. Estos últimos 

serán presentados en una tabla con los valores de significancia. 



 

4.5 Aspectos éticos 

Esta investigación al ser retrospectiva no requiere de la aplicación del conocimiento 

informado de los participantes en la investigación. No se utilizará la identidad de los 

pacientes, y se conservará la privacidad de cada paciente bajo el uso del número de 

historia clínica. 

 

 
CRONOGRAMA 

 
 
 

MESES 2023 

FASES 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

Aprobación del proyecto de 

investigación 

 
x 

        

 

Recolección de datos 
  

x 
 

x 
 

x 
 

x 
    

 
Procesamiento y análisis de datos 

      
x 

   

 

Elaboración del informe 
       

x 
 

x 
 

x 



PRESUPUESTO 

 

 
Para la realización del presente trabajo de investigación, será necesaria la 

implementación de los siguientes recursos, los cuales serán asumidos por el 

investigador principal: 

 
 
 

 

Concepto 
 

Monto estimado (soles) 

 

Material de escritorio 
 

200.00 

Adquisición de software 300.00 

Internet 300.00 

Impresiones 200.00 

Logística 200.00 

Traslados 400.00 

TOTAL 1600.00 
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ANEXO 1 : ÏICHA DE RECOLECCIÓN DE DAľOS. 
 

 

Histoíia Clí⭲ica 
 

DNI 
 

Nombíc Q Apcllido 
 

Scxo 1:M"jcí 

2: Vaío⭲ 

Edad al diag⭲óstico 
 

Fccka dc diag⭲óstico dd/mm/año 

Fccka dc m"cítc dd/mm/año 

I⭲d"cció⭲ 1:Si 
2: No 

Citaíabi⭲a 1:200 mg/m2 x 7 días 
2:100/mg/m2x 7 dias 
3:200 mg/m2 x 5 días 
4:100/mg/m2x 5 dias 

Da"⭲oíí"bici⭲a 1:45/mg/m2x 3 días 
2:45 mg/m2 x 2 días 

WBC al diag⭲óstico 
 

Biliíí"bi⭲as 
 

Cícati⭲i⭲a 
 

Píotcí⭲a C Rcacti:a 
 

Albúmi⭲a 
 

Ricsgo citogc⭲ético 0: ⭲o sc p"cdc dctcími⭲aí 1: 
Bajo 

2: I⭲tcímcdio 
3: ad:císo 

Bactcícmia 1: SI 
2:No 

Espcciriq"c cl gcímc⭲ 
 

Rccibió a⭲tibiótico dc amplio 

cspcctío 

1: SI 
2:No 



Espcciriq"c cl a⭲tibiótico(s) 
 

Espcciriq"c la d"íació⭲ dcl 

tíatamic⭲to 

 

Uso dc Catctcí :c⭲oso cc⭲tíal 1: SI 
2:No 

ľicmpo dc d"íació⭲ dcl CVC 
 

Ḻ"gaí dc i⭲scíció⭲ 
 

Nc"mo⭲ía 1: No 
2: Si 

Aspcígill"s 0 Dcsco⭲ocido 

1 Nód"los P"lmo⭲aícs 

2 Gm⭲ (+) 

3 ľíatamic⭲to Empííico 
4 1+3 
5 2+3 

E⭲tcíitis ⭲c"tíopé⭲ica 0 Dcsco⭲ocido 
1 Diaíícas 

2 Imágc⭲cs Compatiblcs Co⭲ E⭲tcíitis 
3 Uso Dc Npt 
4 1+2 
5 2+3 

I⭲gícso a UCI 1: Si 
2: No 

Aspiíado dc méd"la dia 14 
 

Aspiíado dc méd"la ri⭲al 
 

Ca"sa dc m"cítc 
 



ANEXO II: MAľRIZ DE CONSISľENCIA 
 

 
Pregunta de 

Investigación 
Objetivos Hipótesis Tipo y diseño de 

estudio 
Población de 

estudio y 
procesamiento de 

datos 

Instrumento 
de 

recolección 

¿ Cuáles son los 
factores 
asociados a la 
mortalidad 
temprana en 
pacientes con 
Leucemia 
Mieloide Aguda 
candidatos a 
tratamiento de 
inducción del 
Instituto Nacional 
de 
Enfermedades 
Neoplásicas 
durante el 
periodo 2015- 
2020 ? 

Objetivo 
general 
Identificar los 
factores 
asociados a la 
mortalidad 
temprana en 
pacientes 
adultos y adultos 
jóvenes con 
Leucemia 
Mieloide Aguda 
candidatos a 
tratamiento de 
inducción 

 

Objetivos 
específicos 
Describir las 
características 
clínicas de los 
pacientes con 
leucemia 
mieloide aguda 
sometidos a 
quimioterapia de 
inducción. 
Identificar las 
infecciones 
intrahospitalarias 
más frecuentes 
durante 
tratamiento de 
inducción. 
Describir las 
causas de 
mortalidad 
temprana en 
pacientes con 
leucemia 
mieloide aguda. 
Comparar los 
factores 
asociados a la 
mortalidad entre 
pacientes que 
fallecieron antes 
de los 30 días y 
los que 
fallecieron en 30- 
60 días. 

La mortalidad 
temprana se 
encuentra 
asociada a los 
factores de 
riesgo en 
paciente con 
Leucemia 
mieloide aguda 
atendidos en el 
Instituto Nacional 
de 
Enfermedades 
Neoplásicas 

El proyecto de 
investigación es 
una investigación 
observacional, 
retrospectiva, de 
tipo analítico y 
transversal. 

La muestra está 
conformada por 
todos los pacientes 
atendidos en el 
INEN durante el 
periodo 2015-2020. 
Población total 
calculada en 150 
pacientes. 

El procesamiento de 
datos se realizará 
con el programa de 
Microsoft Excel 
inicialmente, una vez 
que los datos sean 
codificados para 
trabajar en un 
programa estadístico 
se exportarán al 
programa estadístico 
SPSS 22.0. Se 
utilizarán estadísticos 
de frecuencia y 
descriptiva para 
describir a la 
población, el cual 
será presentado en 
una tabla descriptiva, 
gráfico de barras y 
pie con números 
absolutos y 
porcentajes, se halla 
la mediana y el 
intervalo 
intercuartílico. 

 

Se realizará un 
estudio analítico 
usando Chi cuadrado 
para determinar los 
factores asociados a 
la mortalidad 
temprana en 
leucemia mieloide 
aguda. Estos últimos 
serán presentados 
en una tabla con los 
valores de 
significancia. 

Ficha de 
recolección de 
datos 

 


