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Resumen

Introduccion: los indices inflamatorios pueden reflejar la
severidad de padecimientos graves como la leucemia agu-
da (LA), con lo que pueden predecir la mortalidad.
Objetivo: evaluar el valor prondstico de mortalidad de los
indices inflamatorios durante la etapa de induccién a la re-
mision en pacientes con LA pediatrica.

Material y métodos: estudio observacional, longitudinal,
analitico y retrolectivo. Se incluyeron pacientes de 0 a 17
afios, con diagnostico reciente y confirmado de LA, que
contaron con citometria hematica basal (al diagnéstico, an-
tes del inicio de tratamiento) y final (al término de la induc-
cion a la remision o en los casos de defuncion, en el periodo
previo a este desenlace).

Resultados: incluimos 78 pacientes, 67 con leucemia lin-
foblastica aguda (LLA) y 11 con leucemia mieloblastica
aguda (LMA), con 11 y 2 defunciones, respectivamente. En
la LLA ningun indice mostré puntos de corte significativos
para distinguir muertes. En la LMA, los indices cuyos pun-
tos de corte distinguieron a los pacientes que fallecieron en
la medicién basal fueron el indice monocito linfocito (IML)
> 3.11 (sensibilidad [S] 100%, especificidad [E] 66.67%,
AUC 0.8333, p 0.03) y en la medicion final, el indice neutré-
filo linfocito (INL) > 1.30 y el IML = 0.57 (ambos con S 100%
y E 88.89%, AUC 1.0, p < 0.00001) y el indice inmunosis-
témico (IIS) = 246612 (S 100%, E 88.89%, AUC 0.9444,
p < 0.0001). Con analisis bivariado solo este ultimo mostro
incremento del riesgo de mortalidad (p = 0.02)
Conclusiones: el IML basal y el INL, IML e IIS finales son
indices inflamatorios pronésticos de mortalidad en pacien-
tes con LMA en induccién a la remision.

Abstract

Background: Inflammatory indexes can reflect the severity
of serious diseases such as acute leukemia (AL), which is
why they can predict mortality.

Objective: To evaluate the prognostic value of mortality of
inflammatory indexes during the remission induction stage
in patients with pediatric AL.

Material and methods: Observational, longitudinal, analyti-
cal and retrolective study. Patients aged 0 to 17 years, with
a recent and confirmed diagnosis of AL, who had basal (at
diagnosis, before the start of treatment) and final (at the end
of remission induction, or, in the cases of death, during the
period prior to this outcome) complete blood count were
included.

Results: We included 78 patients, 67 with acute lympho-
blastic leukemia (ALL), and 11 with acute myeloblastic leu-
kemia (AML), with 11 and 2 deaths, respectively. Regarding
ALL, no index showed significant cut-off points to distinguish
deaths. Concerning AML, the indices whose cut-off points
distinguished the patients who died in the basal measure-
ment, were the monocyte-lymphocyte ratio (MLR) = 3.11
(sensitivity [Se] 100%, specificity [Sp] 66.67%, AUC 0.8333,
p 0.03), and, at the final measurement, the neutrophil-lym-
phocyte ratio (NLR) = 1.30 and MLR = 0.57 (both with Se
100% and Sp 88.89%, AUC 1.0, p < 0.00001) and systemic
immune index (SIl) = 246612 (Se 100%, Sp 88.89%, AUC
0.9444, p < 0.0001). With bivariate analysis, only the latter
demonstrated an increase in the risk of mortality (p = 0.02)

Conclusions: The basal MLR and the final NLR, MLR and
Sl are prognostic inflammatory indices of mortality in pa-
tients with AML undergoing remission induction.
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Introduccion

La leucemia comprende multiples entidades con dis-
tintas constelaciones de alteraciones genéticas somati-
cas.! La leucemia linfoblastica aguda (LLA) representa la
segunda causa de muerte en nifios y adolescentes y el lugar
18 en pacientes en edad productiva.2 La leucemia mielo-
blastica aguda (LMA) es un grupo heterogéneo de neo-
plasias hematoldgicas que surgen como resultado de la
expansion clonal de precursores hematopoyéticos mie-
loides en la médula 6sea.® La tasa de supervivencia a
5 afios para la LMA aument6é de menos del 20% al 68%
en los nifios menores de 15 afos y del 20% al 57% en los
adolescentes de 15 a 19 afios.*

Los avances en el tratamiento de la LMA han dado lugar
a una mejora importante en las tasas de remision completa.’
Gonzalez-Salas et al., encontraron una diferencia significa-
tiva en los diferentes subtipos de leucemias debido a los
avances en las nuevas herramientas diagnodsticas, como
la citometria de flujo y el analisis de marcadores molecula-
res.® En nuestro pais la mortalidad durante la induccion a la
remision es mas elevada que en paises desarrollados: 5.4%
contra 1.1%, respectivamente.”

El Instituto Nacional de Salud (NIH por sus siglas en
inglés) de los Estados Unidos establecié la definicion de
biomarcador como aquellas caracteristicas bioldgicas, bio-
quimicas, antropométricas, fisioldgicas, entre otros, obje-
tivamente mensurables, capaces de identificar procesos
fisiolégicos o patoldgicos, o bien una respuesta farmaco-
I6gica a una intervencion terapéutica.® Un estudio reciente
indica que biomarcadores de indices inflamatorios, como la
proporcion de neutréfilos a linfocitos y la relacion de plaque-
tas con linfocitos, son indicadores de inflamacién e infeccion
sistémicas.® Algunos estudios han informado que puede
ocurrir linfopenia extrema durante emergencias infeccio-
sas, como el sindrome de choque téxico.™ En el territorio
vascular, los neutréfilos interaccionan con el endotelio y
liberan diversas proteinas de sus granulos que generan ins-
trucciones moleculares para reclutar y activar otras células
inflamatorias.’ En 2018, Karagoz et al. informaron de una
correlacion entre neutrofilia/linfocitopenia y la gravedad del
curso clinico en pacientes de la unidad de cuidados inten-
sivos.'?2 La utilidad clinica de estos indices de prondstico
debe validarse en estudios pediatricos mas amplios.'® Tam-
bién estudios basados en pacientes con presencia de car-
diopatia han demostrado que el indice neutrdfilo/linfocito
(INL) esta relacionado con la mortalidad.™

En 2019, Seng et al. comprobaron que en pacientes con
cancer de parotida con INL de 2.51, la tasa de superviven-
cia sin recaida a 10 afios fue del 84%.'® Identificar pacien-
tes con alto riesgo de mortalidad nos permite anticipar los
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resultados.’® En 2020 se sugirio que el aumento del INL
predice enfermedad grave por COVID-19, linfoma de célu-
las T periférico no especificado y linfoma difuso de células
grandes B, con INL 2 3, 4 y 3.5 respectivamente. 171819

En los ultimos 10 anos, se han estudiado en varias inves-
tigaciones diferentes indices inflamatorios, ademas del INL,
como, por ejemplo, el indice plaqueta/linfocito (IPL) y el
indice monocito/linfocito (IML); en esos estudios ha predo-
minado la poblacion adulta, con resultados alentadores en
cuanto a la prediccion de gravedad y sobrevida o mortali-
dad. Debido a que existen pocos estudios sobre patologias
hematoldgicas con estos indices en la poblacion pediatrica,
se ha planteado como objetivo del presente estudio evaluar
el valor prondstico de mortalidad de los indices inflamato-
rios durante la etapa de induccion a la remision en pacien-
tes con leucemia aguda pediatrica.

Material y métodos

Se hizo un estudio observacional, analitico, longitu-
dinal y retrolectivo, el cual se desarrollo6 en el Departa-
mento de Hematologia Pediatrica de la Unidad Médica
de Alta Especialidad Hospital Gineco Pediatria No. 48 del
Centro Médico Nacional del Bajio, del Instituto Mexicano
del Seguro Social (IMSS), de mayo de 2020 a agosto de
2022. Se incluyeron pacientes pediatricos de 0 a 17 afios
de edad, con diagndéstico morfoldgico y por inmunofenotipo
de leucemia aguda (mieloblastica o linfoblastica), sin trata-
miento de quimioterapia previo al estudio y que contaran
con citometria hematica completa realizada al momento del
diagndstico y previo al inicio del tratamiento (basal) y otra al
término de la induccion a la remision (final) —en los casos
en los que se present6 defuncién durante esta etapa de
tratamiento y no se finalizé este, se registro la ultima cito-
metria hematica completa con la que contara el paciente
previo a este desenlace—. No incluimos pacientes con
expediente clinico incompleto, sindrome mielodisplasico o
anemia aplasica. Se consideré como criterio de eliminacion
a aquellos pacientes con abandono de tratamiento, cambio
de institucion, mayoria de edad durante la induccién a la
remision o cambio de tratamiento.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica para la
Investigacion en Salud y el Comité Local de Investigacion
en Salud con el nimero R-2022-1002-035, y se autorizo
la carta de excepcion de consentimiento informado. De
acuerdo con el articulo 17 del Reglamento de la Ley Gene-
ral de Salud en Materia de Investigacion para la Salud, se
considerd un estudio sin riesgo.

Se llevd a cabo la revision del expediente clinico, del
cual se obtuvieron datos generales del paciente, edad,
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género, escolaridad, peso, diagndstico morfolégico y por
inmunofenotipo de LLA o LMA. Se hizo el seguimiento de
todos los pacientes desde el momento del diagnéstico hasta
el momento de la finalizacion de la etapa de tratamiento de
induccion a la remision. En los casos que fallecieron durante
esta etapa, se dio el seguimiento hasta el momento de este
desenlace; se registraron los resultados de las citometrias
hematicas completas del momento del diagndstico o basal
(es decir, previa al inicio de la induccién a la remision) y las
del momento del término de la etapa de tratamiento de induc-
cion a la remision, o en los casos de defuncion, la dltima
realizada antes de este desenlace. Se registraron las cifras
absolutas de linfocitos, neutrofilos, monocitos y plaquetas
para posteriormente hacer el calculo de los indices inflama-
torios. Este se hizo de la siguiente manera: el INL se obtuvo
del cociente obtenido de dividir el recuento total de neutré-
filos entre el recuento total de linfocitos; el IML del cociente
obtenido de dividir el recuento total de monocitos entre el
recuento total de linfocitos; el IPL del cociente obtenido de
dividir el recuento total de plaquetas entre el recuento total
de linfocitos; el indice inmunosistémico (lIS) se obtuvo al
multiplicar el valor de neutréfilos por el valor de plaquetas y
este se dividio entre el valor absoluto de linfocitos.

Se calculo el tamafio de muestra por poblaciones finitas
considerando que en el transcurso de 2 afios 3 meses se
contaba con registro de 97 pacientes con diagnostico de
leucemia aguda en el Departamento de Hematologia Pedia-
trica, por lo que con base en un nivel de confianza de 95% y
un margen de error de 5%, obtuvimos el tamafio de muestra
de 78 pacientes.

[Tamafio de muestra= ]

2 —
(%(119)) n (Z?'X'p(l —p))]
1 eZN

Para el analisis estadistico de los datos, se reporto esta-
distica descriptiva para las variables cuantitativas, asi como
frecuencias y porcentajes de las variables cualitativas. Se
utilizé la prueba U de Mann-Whitney para comparar varia-
bles cuantitativas, ya que no mostraron distribucion normal;
para establecer diferencias entre las variables nominales, se
utilizé la prueba de chi cuadrada; se determind el punto de
corte con curva caracteristica operativa del receptor (ROC,
por sus siglas en inglés: receiver operating characteristic),
ademas de reportarse la sensibilidad y la especificidad y
el area bajo la curva (AUC, por sus siglas en inglés: area
under the curve) de cada indice inflamatorio. La precision
de los indices inflamatorios se determiné con la mejor razén
de verosimilitud (LR +, por sus siglas en inglés: likelihood

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2023;61 Supl 2:5329-36  S331

ratio). Ademas, se realizé analisis bivariado con riesgo rela-
tivo para evaluar el riesgo de mortalidad de acuerdo con los
puntos de corte obtenidos de los indices inflamatorios; se
considerd un nivel de significacion estadistica con un valor
de p < 0.05. Se empled el programa NCSS, version 2022,
free trial y Epidat 3.1.

Resultados

Se incluyeron 78 pacientes. La comparacion de las
caracteristicas sociodemograficas y antropométricas entre
los grupos con LLA y LMA se muestran en el cuadro |y
la comparacion de estas mismas caracteristicas y de los
indices inflamatorios entre el grupo de pacientes que sobre-
vivieron con los que fallecieron se muestra en el cuadro II.

Se hizo el célculo de indices inflamatorios basales de
acuerdo con los valores de la citometria hematica, y se
observé que los indices INL, IML y el IIS estuvieron mas
elevados en LMA que en LLA de forma significativa; sin
embargo, el IPL no mostré diferencia entre los grupos
(cuadro II).

Se analizaron los puntos de corte de los indices infla-
matorios, determinados en el momento basal, en los
pacientes que fallecieron durante esta etapa de trata-
miento; se observo que solo en el caso de la LMA, el IML
mostro sensibilidad, especificidad y una AUC significativas
(cuadro V).

En los casos que fallecieron, al analizar los indices infla-
matorios de la Ultima citometria hematica previa a la defun-
cién, durante esta etapa de tratamiento se observé que el
INL, el IML y el IIS solo en la LMA mostraron sensibilidad,
especificidad y AUC significativas (cuadro V).

Con respecto a los pacientes que fallecieron, se observé
una mayor frecuencia de defunciones en los mayores de
10 afios, tanto en LLA como en LMA, con predominio del
género masculino en LLA y del femenino en LMA.

Se hizo un andlisis bivariado con riesgo relativo (cua-
dro VI) y se observo que la elevacion del 1IS incrementa el
riesgo de fallecer en pacientes con LMA durante la etapa de
induccion a la remision.

Se observé una sobrevida libre de enfermedad al tér-
mino de la induccién a la remisién del 88.06% (n = 59) para
LLA, con mortalidad del 11.94% (n = 8); en relaciéon con
la LMA, observamos una sobrevida de 81.82% (9) al final
del periodo de induccién a la remision, con mortalidad del
18.18% (n = 2).
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Cuadro | Comparacion de las caracteristicas sociodemograficas y antropométricas basales de los pacientes con LLAy LMA

Total
—

Edad en afos (mediana, RIC)*
Peso, kg (mediana, RIC)*

Sexo, n (%)t
Masculino
Femenino

Escolaridad, n (%)t
Ninguna
Preescolar
Primaria
Secundaria
Preparatoria

8.52 (6-10) 7.9 (6-10)
29.7 (22-37) 25 (20-35)
45 (57.69) 38 (56.72)
33 (42.31) 29 (43.28)

8 (10.26) 8 (11.94)
16 (20.51) 16 (23.88)
36 (44.87) 30 (44.78)
13 (16.67) 9 (13.43)

6 (7.69) 4 (5.97)

LLA: leucemia linfoblastica aguda; LMA: leucemia mieloblastica aguda
*Se uso prueba U de Mann Whitney; tse empleo prueba chi cuadrada

(10-14)
45 (34.7-59)

7 (63.64)
4 (36.36)

0
0
5 (45.45)
4 (36.36)
2 (18.18)

0.97
0.03

0.75

0.06

Cuadro Il Comparacion de las caracteristicas sociodemograficas, antropométricas e indices inflamatorios de los pacientes que sobrevi-
vieron y los que fallecieron durante la fase de tratamiento de induccién a la remisién

. Pacientes que sobrevivieron Pacientes que fallecieron
Variables
n=68 n=10

Caracteristicas sociodemograficas y antropométricas

Edad en afios (mediana, RIC)*
Peso, kg (mediana, RIC)*

Sexo, n (%)t
Masculino
Femenino

Escolaridad, n (%)t
Ninguna
Preescolar
Primaria
Secundaria
Preparatoria

Tipo de leucemia aguda (LLA/LMA)
indices inflamatorios basales
INL (puntaje) (mediana, RIC)*
IML (puntaje) (mediana, RIC)*
IPL (puntaje) (mediana, RIC)*
IIS (puntaje) (mediana, RIC)*
indices inflamatorios finales
INL (puntaje) (mediana, RIC)*
IML (puntaje) (mediana, RIC)*
IPL (puntaje) (mediana, RIC)*

IIS (puntaje) (mediana, RIC)*

7.5 (4.25-12)
27 (17.2-44)

38 (56)
30 (44)

7 (10)
15 (22)
29 (43)
13 (20)
4 (5)

9(86)/9 (14)

0.12 (0.04-0.35)
0.24 (0.11-0.76)
7.92 (0.81-33.68)
4661.80 (863.41-17163.67)

0.83 (0.43-1.96)
0.15 (0.07-0.32)
122.49 (48.97-213.35)

62338.84 (18222.51-206200.7)

10.5 (7-13.5)
44.2 (24.2-58.1)

7 (70)
3 (30)

1(10)
1(10)
6 (60)
0 (0)
2 (20)

8 (80) / 2 (20)

0.14 (0.05-1.52)
0.59 (0.10-1.86)
3.60 (0.43-275.22)
15726.45 (774.35-208448.7)

0.73 (0.03-4.26)
0.13 (0-6.95)
52.25 (3.42-241.66)

6809.52 (710.52-332011)

0.23
0.06

0.5

0.25

0.62

0.39
0.27
0.88

0.24

0.83
0.64
0.16
0.20

LLA: leucemia linfoblastica aguda; LMA: leucemia mieloblastica aguda; INL: indice neutrdfilo linfocito; IML: indice monocito linfocito;
IPL: indice plaqueta linfocito; IIS: indice inmunosistémico
*Se uso prueba U de Mann Whitney; Tse empleé prueba de chi cuadrada.
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Cuadro Il indices inflamatorios basales al momento del diagnéstico de la leucemia aguda previo al inicio de la etapa de tratamiento de

Pacientes al inicio del estudio
n=78

induccion a la remisién

IML (puntaje) 0.21 (0.14-0.35) 2.17 (0.54-4.35) < 0.001
IPL (puntaje) 8.57 (3.12-15.53) 6.77 (1.76-33.33) 0.77
IS (puntaje) 4334.86 (1372.16-6117.91) 12428.57 (4820.40-25334.98) 0.03
Pacientes que al final del estudio sobrevivieron
n=68
_—
INL (puntaje) 0.07 (0.05-0.16) 0.48 (0.24-1.19) 0.0003
IML (puntaje) 0.21 (0.14-0.32) 1.69 (0.54-4.35) < 0.001
IPL (puntaje) 8.57 (2.98-15.53) 7.27 (3.38-36.23) 0.43
IIS (puntaje) 4300 (1335.09-6025.31) 12428.57 (5072.46-29852.94) 0.02
Pacientes que fallecieron durante la induccién a la remision
n=11
_—
INL (puntaje) 0.09 (0.002-1.76) 0.59 0.60
IML (puntaje) 0.44 (0.03-0.70) 11.77 0.03
IPL (puntaje) 56.11 (0.11-279.38) 2.31 0.60
ISS (puntaje) 23596.75 (13.78-477742.3) 15077.60 0.79

LLA: leucemia linfoblastica aguda; LMA: leucemia mieloblastica aguda; INL: indice neutréfilo linfocito; IML: indice monocito linfocito;
IPL: indice plaqueta linfocito; IIS: indice inmunosistémico
*Se uso prueba U de Mann Whitney; fse empleé prueba de chi cuadrada.

Cuadro IV Puntos de corte de los indices inflamatorios basales en pacientes con diagnéstico de LLA o LMA que fallecieron durante este
periodo de tratamiento para distinguirlos de los que sobrevivieron

INL >1.45 37.50% 94.92% 7.37 0.5752 (0.2564-0.7811) 0.25
IML > 1.45 12.50% 96.61% 3.68 0.5752 (0.2800-0.7710) 0.27
IPL = 107.89 50.00% 94.92% 9.83 0.5710 (0.1984-0.79949 0.32
s > 118684 37.50% 94.92% 7.37 0.6165 (0.2699-0.8217) 0.20
LMA
INL >1.01 50.00% 77.78% 2.25 0.3889 (-0.4648-0.8679) 0.61
IML >3.11 100% 66.67% 3 0.8333 (0.0037-0.9835) 0.03
IPL > 1.76 100% 11.11% 1.12 0.1111 (-0.1085-0.3204) 0.99
s > 25334 50% 77.78% 0.4444 (-0.3560-0.8687) 0.56

Sens.: sensibilidad; Espec.: especificidad; LR +: likelihood ratio +; LLA: leucemia linfoblastica aguda; LMA: leucemia mieloblastica aguda.
INL: indice neutrdfilo linfocito; IML: indice monocito linfocito; IPL: indice plaqueta linfocito; IIS: indice inmunosistémico
El punto de corte corresponde al puntaje de los indices inflamatorios
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Cuadro V Puntos de corte de los indices inflamatorios determinados previo a la defuncion (finales), en pacientes con diagnéstico de LLA
y LMA, en la etapa de tratamiento de induccién a la remisién para distinguirlos de los que sobrevivieron

Variables Punto Sens. Espec. LR + AUC
de corte
I 7

INL 23.17 25.00% 91.53%
IML > 1.06 12.50% 98.31%
IPL 558838 12.50% 93.22%
IS = 326466 25.00% 74.58%
]
INL >1.30 100% 88.89%
IML = 0.57 100% 88.89%
IPL >29.21 50.00% 33.33%
IS = 246612 100% 88.89%

2.95 0.3358 (0.0342-.5814) 0.87
7.37 0.3051 (0.0396-.5304) 0.93
1.84 0.4142 (0.1221-.6402) 0.73
0.98 0.2256 (-0.0154-0.4419) 0.98
LMA
9 1.0 < 0.0001
9 1.0 < 0.0001
0.75 0.1944 (-0.2280-0.5553) 0.92
9 0.9444 (0.3383-0.9967) < 0.0001

Sens.: sensibilidad; Espec.: especificidad; LR +: likelihood ratio +; LLA: leucemia linfoblastica aguda; LMA: leucemia mieloblastica aguda;
INL: indice neutrdfilo linfocito; IML: indice monocito linfocito; IPL: indice plaqueta linfocito; 1IS: indice inmunosistémico

El punto de corte corresponde al puntaje de los indices inflamatorios

Discusion

El presente estudio muestra que los puntos de corte anali-
zados para el IML determinado en el momento previo al inicio
de la induccion a la remision, asi como del INL, IML y el 1IS
determinados durante esta misma fase de tratamiento, pero
previo a la defuncion, permiten identificar de forma significa-
tiva a los pacientes que fallecen con diagnéstico de LMA. Asi-
mismo, el INL, el IML y el IIS fueron significativamente mas
elevados en la LMA, en el momento basal previo al inicio de
tratamiento, cuando fueron comparados con los de pacientes
con LLA; el IML mostré elevacion significativa en la determi-
nacion previa a la muerte en los pacientes con LMA.

Stefaniuk et al. mencionan como en las LMA recidivantes/
refractarias se observé que un INL > 3 como punto de corte
se presentaba como un factor independiente de mal pronds-
tico a la sobrevida global, que fue de 3.4 meses frente a 9.2
meses en aquellos con INL < 3.20 A diferencia de nuestro

estudio en el que el punto de corte para LMA fue de INL
21.30eIML =3.11y2=0.57 (basal y final, respectivamente),
de forma significativa, esta diferencia puede ser debido a la
edad o a la presentaciéon aguda del padecimiento.

Hasta nuestro conocimiento no hay estudios publicados
en los que se analicen todos los indices inflamatorios abor-
dados en el presente estudio, por lo que mostramos algu-
nos de los resultados que se han obtenido con estos indices
en escenarios distintos a los de pacientes con leucemias
agudas, como el de Ramos-Penafiel et al., en el que demos-
traron la asociacion del INL y el IML con la mortalidad en
pacientes con COVID-19, con puntos de corte 213y = 0.5
para cada uno de estos indices, respectivamente.?'

En un intento de presentar un punto de corte estandari-
zado Forget et al. han identificado que los valores normales
de INL en poblacién adulta, no geriatrica, en buen estado de
salud, se encuentran entre 0.78 y 3.53.22

Cuadro VI Anadlisis bivariado de los indices inflamatorios con valor prondéstico para mortalidad en pacientes con LMA en induccién a la

remision

Medicién basal

indices

Pacientes finados (n = 2)

Pacientes sobrevivientes (n = 9)

RR (IC 95%)

IML = 3.11 2 3 infinito 0.35
INL = 1.30 1 0 10 (1.55-64.19) 0.38
IML = 0.57 2 1 Infinito 0.09
1S = 246612 2 0 infinito 0.02

RR: riesgo relativo; IC 95%: intervalo de confianza del 95%; INL: indice neutrdfilo linfocito; IML: indice monocito linfocito; IPL: indice pla-

queta linfocito; IIS: indice inmunosistémico
Valores expresados en numero
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Tanto el INL como el IML ponen de manifiesto el equili-
brio entre dos componentes complementarios del sistema
inmune, representado por los neutréfilos/monocitos como
mediadores inespecificos/especificos activos que forman
la defensa primaria/secundaria, en tanto que los linfocitos
integran el elemento de regulacién y proteccion ante la
inflamacion.23

Aunque el IPL ha demostrado valor predictivo en proce-
sos infecciosos y diversos estados de gravedad, en nuestro
estudio no resulté con valor significativo para la deteccion
de los pacientes que fallecieron; este indice ha demostrado
utilidad en contextos clinicos diferentes, como el del estudio
publicado por Celik et al., en el que el punto de corte = 284
se asocio a pacientes con mayor probabilidad de apendicitis
complicada.?*

El IS incluye tres parametros de la citometria hematica
(linfocitos, neutrdfilos y recuentos de plaquetas) estrecha-
mente asociados con la inflamacién sistémica; la leucemia
aguda no es la excepcion e incluso mas durante el periodo
de induccion a la remision; en el presente estudio encon-
tramos que el punto de corte 2 246612 mostr6 sensibilidad
de 100% y especificidad del 88.89% en los pacientes que
fallecieron en el periodo de induccion a la remision con diag-
nostico de LMA, a diferencia de como ocurre en el estudio
de Chen et al., que encontraron en su estudio un punto de
corte 6ptimo para IS > 340, y en el que la supervivencia glo-
bal y la supervivencia libre de enfermedad fueron mejores
en pacientes con INL, IPL y IIS bajos (p < 0.05), ademas de
que fue un predictor independiente de supervivencia global
y supervivencia libre de enfermedad en el andlisis multiva-
riado, aunado a que la AUC reportada para el I1S (0.707) fue
mayor que las del INL (0.602) y el IPL (0.566).2%

En cuanto a las fortalezas del estudio, cabe mencionar
que hasta nuestro conocimiento no existen estudios previos
que reporten puntos de corte de los indices estudiados en
la presente investigacion, en pacientes pediatricos con LLA
y LMA.

Las limitantes del presente estudio son en relacion con
el tamafio de la muestra. Consideramos necesario realizar
estudios posteriores con mayor poblacién, sobre todo de
LMA, y analizar los valores de estos indices en diferen-
tes etapas de tratamiento. Ademas, habra que analizar la
causa de la defuncion y determinar si tiene relacién con
procesos infecciosos, hemorragicos o algun otro que lleve
al desenlace fatal.

Con estos resultados, consideramos que los indices
inflamatorios como el INL, el IML y el ISS deben ser usa-
dos principalmente en los casos de LMA, ya que son herra-
mientas Utiles para la deteccién de pacientes con riesgo
de fallecer durante la fase de tratamiento de induccion a
la remision de la leucemia aguda, esto aunado a que se
tiene al alcance la mayoria de centros hospitalarios donde
se atienden pacientes con padecimientos hematooncolégi-
cos, pues se obtienen a partir de la citometria hematica en
un periodo corto de tiempo. En tanto para las LLA, habra
que realizar estudios mas extensos para valorar su utilidad.

Conclusion

En el presente estudio demostramos que los indices
inflamatorios son herramientas pronésticas utiles y de facil
acceso y deberan considerarse como un parametro que se
debe monitorear y tener en consideracion para los pacien-
tes con LMA durante la etapa de induccion a la remision.
El IML mostré sensibilidad y especificidad tanto en la medi-
cién basal como en la final, ademas del INL y el IIS en los
pacientes que fallecieron antes de concluir el periodo de
induccién a la remision.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracién de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este
articulo.
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