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INTRODUCCION

En el servicio de pediatria del Instituto Nacional de
Cancefologia ddrante los seis primeros afios de la decada
de los ochenta, a los pacientes con sospecha clinica o
diagndéstico establecido de leucemia se les solicitaba como

parte del estudio inicial una seria dsea radiolédgica.

Con el presente trabajo pretendemos describir las alteracio-
nes Oseas encontradas en nuestro medio, determinar el por-
centaje de las mismas y correlacionarlos con las diferentes

publicaciones de la literatura mundial.
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MANIFESTACIONES OSTEOARTICULARES DE LAS LEUCEMIAS

Las leucemias se dividen en agudas y crénicas. Las primeras
afectan nifios y adultos; en nifios son mucho mds frecuentes -
las leucemias agudas que se originan en células linfoblAsti-
cas, pero en adultos son més frecuentes las que se originan

en células mieloides. Las leucemias crbénicas pueden ser gra
nulociticas o linfociticas con un pico de edad al diagnésti-
co entre 35 y 55 afos. (1).

Las alteraciones esqueléticas se relacionan con el tipo de -
leucemia y el grupo de edad, como se observa en la tabla si-

guiente (2) .

L. AGUDA L. AGUDA L. CRONICA
NINOS ADULTOS

OSTEOPENIA ++ ++ +
ALTERACIONES

METAFISIARIAS L + =
OSTEOLISIS =g ++ +
PERIOSTITIS ++ B +
OSTEOESCLEROSIS + + +
ALTERACIONES

ARTICULARES ++ + ¥

LEUCEMIA AGUDA EN NINOS.

El pico de incidencia de esta enfermedad ocurre entre los 2



y los 5 afios de edad, aproximadamente el 80% son de origen
linfoblastico, el 10%Z mieloblasticas y el 10%Z restante
tienen otro origen celular.

La sintomatologia en estos pacientes es muy variada, son
frecuentes los dolores Gseos, artralgias y edema periarticu-
lar, que pueden confundir el diagndéstico inicial con osteo.
mielitis, fiebre reumdtica, poliartritis juvenil crénica,
artritis reumatoidea o endocarditis bacteriana subaguda
(3). Las artralgias y artritis son comunes (12 a 652 de
pacientes), son frecuentemente simétricas en su distribu-
cién, con predileccidén por las articulaciones grandes del
esqueleto apendicular y se atribuyen a hemorragia o a 1la
presencia de masas leucémicas en el periostio metafisiario,
hueso subarticular y sinovia. Estas manifestaciones articu-
lares pueden iniciar y/o dominar el cuadro clinico y se
correlacionan adecuadamente con el curso de la enfermedad
y la respuesta al tratamiento, lo que no sucede con las
lesiones oé6seas aparentes radiolégicamente. E1 dolor bseo
se asocia a la presencia de lesiones peridsticas y cortica-
les (4).

La mayoria de los autores concluyen que las manifestaciones
osteoarticulares de la leucemia aguda no tienen significa-
do pronéstico, pero para otros, las lesiones éseas implican
mayor agresividad de 1la enfermedad, e incluso describen

un subgrupo de pacientes con una triada clinica de leucope.



nia inicial, dolor é6seo severo y pobre prondstico, en quie-
nes generalmente estid presente la necrosis de la médula
6sea (3).

Las caracteristicas fisiopatolégicas de las lesiones &seas
y el dolor en esta patologia aun no estadn totalmente entendi-
das pero pueden deberse a extensidn directa de células
leucémicas desde la médula bsea o por diseminacién hematdge-
na. Las células leucémicas proliferantes pueden destru
ruir el hueso, aumentar la presidn intramedular, interferir
con la nutricién oésea o inducir respuestas osteoclésticas
u osteoblésticas. La mayor frecuencia y 1la severidad de
los sintomas éseos en los nifios se atribuyen a un metabolis-
mo &4seo mé&s activo, a la mayor cantidad de medula ésea
Yy a que el priostio estd unido con menor firmeza (5)s

Los cambios radiolégicos esqueléticos son frecuentes en
la leucemia aguda, con una frecuencia que varia entre el
50 y el 70%Z (2,6) y se dividen en varias categorias :
OSTEOPENIA DIFUSA. Presente en el 15 al 20% de los casos
y puede ser secundaria a la alteracidn del metabolismo
mineral o por infiltracién leucémica de 1la médula bsea.
Se aprecia ensanchamiento de la cavidad medular 6sea, con
adelgazamiento de 1la cortical en 1los huesos tubulares,
asi como compresionés de los cuerpos vertebrales. Si el
paciente no recibe tratamiento esta va aumentando progresi-
vamente , pero con la terapia adecuada puede mejorar, con

recaidas ocasionales cuando el paciente recibe esteroides.

(2)



BANDAS METAFISIARIAS RADIOLUCIDAS Y RADIODENSAS. Se han
reportado con una frecuencia entre el 10 y el 557 de 1los
casos. En leucemias y en otras enfermedades crdnicas de
la infancia &se observan A4areas radiolcidas metafisiarias
en banda, simétricas, hallazgo que no es especifico y proba-
blemente refleje una deficiencia nutricional que interfiera
con una osteogénesis adecuada, por lo tanto, son maAs comunes
en los sitios de crecimiento &seo réipido, incluyendo el
fémur distal, la tibia proximal, el hlmero proximal y el
radio distal. En pacientes mayores de 2 afios de edad,
estas bandas son més caracteristicas de leucemia que de
otras condiciones patolébgicas. Histolbégicamente estas
bandas no se asocian a la presencia de células de infiltra-
cién leucémica. La fragilidad ésea a este nivel predispo-
ne a sufrir fracturas patoldgicas, separaciones o desliza-
mientos epifisiarios, 1lhallazgos que son mAs comunes en
las epifis de la cabeza femoral y del hlmero proximal.
La destrucci6én epifisiaria puede ser igualmente un hallazgo
asociado (2).

Pueden existir bamdas metafisiarias radiodensas adyacentes
a las areas de radiolucencia y en algunos casos toda la
metadfisis es radiodensa. Histolbégicamente hay una matriz
cartilaginosa calcificada, «con trabéculas grandes, que
refleja una osteogénesis alterada. Las lineas radiodensas

paralelas de reparacién O6sea (lineas de Harris) presumi-



blemente se deben a periodos alternantes de aceleracidn
y cese de reparacibén bseas y se observan en el 50% de los
nifios con leucemia. Las bandas radioldcidas pueden también
observarse en el hueso subcondral de los cuerpos vertebra-
les. Las alteraciones en el crecimiento espinal pueden
llevar a platiespondilea, braquiespondilea y vértebras en
cuna (1,2,7).

LESIONES OSTEOLITICAS. En el 30 al 507 de los casos pueden
encontrarse A4reas llcidas de destruccibén bésea solitarias
o miltiples en huesos tubulares y en huesos planos. En -
los huesos largos de las extremidades las lesiones metafi-
siarias pueden extenderse hacia 1las diafisis. Lesiones
similares se observan en la calota craneana, pelvis, costi-
llas y hombro, siendo la destruccidén de la corteza medial
de la regidén proximal del hlmero un hallazgo caracteristico
del compromiso leucémico (8). Las 1lesiones moteadas o
de patrbén permeativo se debean a infiltracidén tumoral acele-
rada, asociada a hemorragia y osteonecrosis (2).

PERIOSTITIS. (10 a 35%). El dolor é4seo se asocia a la
infiltracidén subperidbéstica por células leucémicas. La
neoformacién peridstica se asocia con lesiones 1liticas.
Las células leucémicas invaden la corteza por via de 1los
canales haversianos y se extienden subperidsticamente cau
sando elevacién de la membrana peridbstica. La periostitis
es mayor en huesos tubulares y compromete una o miltiples

dreas (1).



OSTEOESCLEROSIS. Ocurre entre el 5 y 10% y es particular-
mente prominente en las ﬁetéfisis de los huesos 1largos
y parece deberse a formacién O4sea reactiva en respuesta
a la infiltracién leucémica e infartos béseos (2).

OTRAS ALTERACIONES ESQUELETICAS. En lactantes y nifios
es frecuente la diastasis de suturas craneanas por aumento
de la presidén endocraneana secundaria a infiltracibén leucé-
mica cerebral o meningea o por hemorragia intracraneana.
En pacientes mayores es raro, se describe asociada a quimio-
terapia crédnica.

En general, hay una pobre correlacién entre la extensibn
de las lesiones Oseas y la evolucibén de la enfermedad.
Con el tratamiento los defectos anotados pueden me jorar
y pueden o no reaparecer durante una recaida. Como se
asume que el grado de compromiso 6seo tiene poca influencia
en el pronéstico de la enfermedad y 1la respuesta de las
lesiones éseas a la terapia es tan variable, los estudios
radiolégicos de rutina durante el curos de 1la leucemia
aguda generalmente no se recomiendan y deben reservarse
para evaluar la aparicidén de nuevos sintomas o variacidn
en los mismos, indicando complicaciones importantes como
infeccibén o fracturas (2).

Si tenemos en cuenta que en la leucemia 1la médula bsea
normal con alto contenido graso esti reemplazada por células

leucémicas, la disminucién en la grasa normal causa una
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dreas (1).

normal con alto contenido graso estd reemplazada por células
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leucémicas, 1la disminucibén en 1la grasa normal causa una



reduccidén en la intensidad de seflal (brillo) de la médula
bsea en los estudios de resonancia magnética (9).
ALTERACIONES ARTICULARES. La causa de las manifestaciones
articulares se atribuye generalmenta a infiltracibén leucémi-
ca o hemorragia y mds comunmente a lesiones éseas periarticu
lares (2,3). Ocasionalmente hay edema de tejidos blandos,
efusién y osteoporosis yuxta-articular. El diagnédstico
requiere biopsia sinovial que revele la infiltracidn leucé-
mica o estudios de inmunofluorescencia del liquido sinovial.
Los pacientes con leucemia aguda pueden desarrollar hiperuri_
cemia por lo que se encuentra en algunos pocos casos signos
de gota, lo que es méds frecuente en leucemia crénica.
La presencia de cristales de pirofosfato calcico también
se ha reportado. Pacientes tratados con esteroides pueden
desarrollar osteonecrosis epifisiaria. Otras complicaciones
en nifios y adultos son la artritis séptica, osteomielitis
y hermartrosis (2).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Las radiolucencias metafisiarias no son especificas y pueden
encontrarse en enfermedades sistémicas como infecciones
transplacentarias, poliartritis crdnica juvenil, raquitismo,
escorbuto y neuroblastoma; este Gltimo también se asocia
con lesiones liticas bseas y periostitis. Hallazgos simila-

res se describen en anemia de células falciformes, metésta-

sis esqueléticas principalmente de retinoblastoma, rabdo-



miosarcoma embrionario, infecciones y sifilis (1,2).

LEUCEMIA AGUDA DEL ADULTO.

Como regla general, los hallazgos clinicos y radioldgicos
de compromiso O&seo son menos comunes en adultos que en
nifios. E1 dolor se presenta en el 8 a 107 de los pacientes
y es mis frecuente en costillas y en la columna vertebral.
Los signos radioldégicos son osteopenia difusa, 1lesiones
osteoliticas discretas y radiolucencias metafisiarias en
banda. Las lesiones liticas (50-607%) pueden ser evidentes
en cridneo, pelvis y huesos largos proximalmente. Las bandas
se presentan en el 77 de los casos. Son muy raras la des-
truccibén 6sea masiva, periostitis y osteoesclerosis. Patolé
gicamente hay infiltracién ésea medular y subperidstica
con destruccibén de la cortical (1).

LEUCEMIA CRONICA.

Las manifestaciones osteoarticulares son menos comunes
y menos severas que en las leucemias agudas. La hiperplasia
medular puede causar osteopenia difusa de predominio en
el esqueleto axial. Lesiones osteoliticas discretas en

el fémur y en hilmero se observan en menos del 37 de los

casos. Secundarias a fibrosis medular difusa pueden apare-
cer zonas diseminadas de esclerosis ésea. Los cloromas
pueden producir erosiones G4seas subyacentes. En adultos

y nifios el compromiso leucémico de 1los huesos cortos de

la mano puede asociarse a edema de tejidos blandos y destruc~



cidén bsea, causando la acropaquia leucémica, con acro-osteo-
lisis «(10,11). Usualmente el compromiso es mas frecuente
en metacarpianos que en falanges, sin embargo 1la destruécién

distal simétrica se asocia con masas de tejidos blandos.

Las manifestaciones esqueléticas son mds prominentes durante

las crisis blésticas. Las manifestaciones articulares
se presentan tardiamente y tienen predileccidn por rodillas,

hombros y tobillos.

La gota secundaria es una manifestacidén conocida de al
enfermedad al igual que la artritis séptica y la osteomieli-
tis.

TIPOS ESPECIALES DE LEUCEMIA.

RETICULOENDOTELIOSIS LEUCEMICA  (HAIRY-CELL). Representa
el 27 de los casos; en esta los leucocitos en su membrana
tienen numerosos vellos cortos, su histogénesis es descono-
cida y las principales consecuencias clinicas se atribuyen
a la deplecién de la funcién de la médula ésea y al hiper-
esplenismo. Se desarrolla en adultos entre la 4 y 6 dé-
cadas, con relacidén 3:1 hombre-mujer, el inicio es inci-
dioso y la mayor complicacidén es la infeccidén. E1 compro-
miso O6seo es una caracteristica poco frecuente, el sitio
mds comprometido es el cuello femoral, donde hay lesiones
liticas con o sin fractura patolbgica asociada, que aparece
en 2 a 3 afios luego del diagndstico, con dolor 6seo locali-

zado. La distribucibén de las leisones es axial, de predo-



minio litico pero con algln componente bléstico y sin altera-
cién de la fosfatasa alcalina, calcio ni fésforo. E1l trata-
miento se hace con esplenectomia (12).

LEUCEMIA MEGACARIOBLASTICA AGUDA. Conocida como mielofibro-
sis maligna, afecta nifios y adultos con un comienzo agudo
de los sintomas y signos y un curso progresivo caracteri-
zado por anemia, pancitopenia y fibrosis medular difusa.
En los nifios hay bandas metafisiarias y lesiones liticas,
con neoformacibén peridbstica difusa. En adultos hay escle-
rosis focal o difusa que recuerda la metaplasia mieloide
o las metdstasis esquelética (2).

SARCOMA GRANULOCITICO O CLOROMA. Son depdsitos de precurso-
res granulociticos que usualmente se presentan ‘en pacien-
tes con leucemia mieldégena aguda y aﬁn pueden preceder
el inicio de la enfermedad o la alteracién de la médula
bsea por meses o afios. Son menos comunes en la leucemia
mieloide «crédnica. La mieloperoxidasa dentro del tumor
le da una coloracibén verdosa, por lo cual se le llama clo-
roma. Aun cuando los hematomas, abscesos y adenopatias
son las causas mds frecuentes de masas de tejidos blandos
en pacientes leucémicos, es importante para el tratamiento
reconocer la presencia de sarcomas granulociticos, y aunque
la escanografia no aporta un diagnéstico histolbgico, es
itil para valorar la extensidn tumoral. Cuando los cloromas

son sintomiticos, generalmente estan comprometiendo el



esqueleto, siendo propensos al compromiso las estructuras
ligamentarias y el periostio. Los sitios méds frecuentes
de compromiso son las &érbitas, sacro, senos paranasales,
columna, esternén y costillas. Pueden causar destruccidn
6sea severa, fracturas patoldgicas, lesiones expansivas
bilaterales y simétricas costales, las lesiones de tejidos
blandos erodan el hueso adyacente y cuando aparecen masas
paraespinales puede presentarse sintomatologia neuroldbgica.
Comprometen los ganglios linfAticos simulando carcinomatosis

o linfomas; el compromiso puede ser también difuso (2,13).



MATERIALES Y METODOS

En el Instituto Nacional de Cancerologia durante los meses
de diciembre de 1990 y enero de 1991 se hizo un estudio
retrospectivo revisando las 147 historias clinicas _de los
pacientes fallecidos con diagnbéstico de leucemia, a quienes
el servicio de pediatria del Instituto les diagnostich
dicha patologia desde el afio 1982 hasta 1986.

Se incluyeron en el estudio aquellos pacientes a quienes
se les solicitd al ingreso un estudio radioldgico de serie
6sea, siendo en total 65 casos; se tabularon en estos la
edad, el sexo, los tres sintomas principales y 1los dos
signos fisicos mds importantes, el tipo de leucemia en
base al mielograma y finalmente los hallazgos radioldgicos.
Se revisaron nuevamente todas las series O&seas archivadas
y se clasificaron 1los datos identificando la presencia
o no de osteopenia, alteraciones metafisiarias en banda,
teniendo en cuenta los sitios comprometidos; lesiones osteo-
liticas, periostitis, osteoesclerosis metafisiaria y otros
como la diastasis de suturas craneanas, vértebras en cuia
o patologia tumoral benigna diagnosticada incidentalmente.

Se intentdé inicialmente correlacionar 1la radiografia de
térax de estos pacientes con la patologia de autopsia,
desafortunadamente en muy pocos casos se realizdé la necrop-

sia o no existian estudios radiolbégicos actualizados en



el momento del deceso, por lo que solo se mencionan tres

casos.



RESULTADOS

De los 65 pacientes incluidos 44 eran del sexo masculino
(67.7%Z) y 21 del sexo femenino (32.3%). Las edades fluc-
tuaron entre los 6 meses y los 15 afios de edad, como se
puede apreciar en la .gréfica de distribucidén por edad y
sexo (Figura 1).

Los sintomas iniciales mds frecuentes fueron palidez (63%),
fiebre (58%), astenia (44%), dolores osteoarticulares (37%)

y la presencia de equimosis-petequias y/o sangrado (35%).

Al examen fisico 1los principales signos hallados fueron
adenopatias (80%), hepato y/o esplenomegalia (647), pete-
quias y/o equimosis (44%).

En base al mielograma 46 pacientes tenian diagndstico de
leucemia 1linfobldstica aguda, 18 con leucemia mielbgena
aguda y un caso de leucemia mieloide crénica (Figura 2).

Los estudios radioldgicos fueron totalmente normales en
23 pacientes (35%) y los 42 restantes (65%) presentaron
uno o mds hallazgos positivos, distribuidos asi

- Osteopenia difusa en 12 casos, que corresponde al 18.5%
del total de pacientes incluidos. (Diapositiva 1).

- Alteraciones metafisiarias en 27 pacientes (41.1572),
17 de ellos con bandas radiolfcidas y los restantes con
bandas radiodensas (Diapositiva 2).

- Osteolisis en 15 casos (23%), 4 de ellos con compromiso



de la cortical medial del hdmero proximal (67%) y solo en
un paciente la osteolisis comprometia un hueso plano (Diapo-
sitivas 3 y 4).

- Periostitis en 6 pacientes (9.27%). (Diapositiva 5).

- Osteoesclerosis metafisiaria en 9 casos, que corresponden
al 14 7. (Diapositiva 6).

- Otros hallazgos fueron diastasis de suturas craneanas
en dos pacientes (Diapositiva 7), presencia de vértebras
en cufla en tres (4.5%7) e incidentalmente se diagnosticaron
3 lesiones oéseas benignas, dos de ellos con fibromas no
osificantes en fémur y un pacientes con encondromatosis
maltiple.

(Figura 3).

Los 27 pacientes con alteraciones metafisiarias en banda
comprometieron mayor frecuencia el fémur distal y tibia
proximal (66%), tibia-peroné distales (63%) y antebrazo
distal (44.57).

El paciente con diagndstico de 1leucemiq mieloide <crénica
no tenia compromiso 4seo evidente radioldgicamente.

Solo un caso en paciente masculino de 6 afios de edad con
diagnéstico de leucemia mieldgena aguda presentd un cloroma
localizado en los tejidos blandos retro-oculares, con exof-
talmos.

De 1los tres paciente con radiografia del térax previa a

la necropsia uno con diagndéstico de leucemia linfoblastica



aguda tenia radiolégicamente una neumonia del 14bulo supe-
rior derecho y en la patologia se confirmbé esta, pero tam-
bién existia infiltracidén tumoral septal y peribronquial.
(No. 8).

Otro paciente con estudio radioldgico normal, en la autopsia
seis dias después presenté infiltracidn tumoral difusa,
edema y hemorragia pulmonar. (No. 9). En el otro caso tanto
la radiografia como la necropsia fueron negativas para

infiltracidn neoplésica tumoral.



DISCUSION

En el presente trabajo, donde se incluyen 65 pacientes
con un predominio del sexo masculino en una relacibén 2:1
con respecto al sexo femenino fué mayor el nimero de casos
diagnosticados en pacientes mayores de los 5 afios de edad,
cuya anamnesis y examen fisico se correlacionaban adecuada-
mente con el diagndéstico clinico. Es Gtil anotar que 1los
dolores osteoarticulares se presentaron como parte del
cuadro clinico inicial con una incidencia del 377%Z; 5 de
estos pacientes tenias estudio radioldgicos de serie Oésea
dentro de limites normales.

La leucemia linfoblistica aguda ocupé un 70.7%, contra
un 807 que reportan las diferentes series de las leucemias
agudas en los nifios. Igualmente la leucemia mieldgena
aguda que se presentd en el 27.77 de los casos, tuvo una
mayor incidencia que lo reportado en otros trabajos (107).
Los cambios radiolbgicos esqueléticos que se presentaron
con la frecuencia esperada (657) fueron ya descritos y
tuvieron una buena correlacibén entre el porcentaje encontra-
do y el reportado en otras series.

Muy pocos pacientes tenian estudios radiolbgicos esqueléti-
cos luego del tratamiento para valorar adecuadamente el
comportamiento de las 1lesiones iniciales, sin embargo,
en estos casos los defectos O6seos mejoraron con la terapia

instaurada.



La revisibén de las radiografias del térax correlacionadas
con los hallazgos anatomopatoldgicos no constituyen patrén
estadistico alguno, pero podemos anotar que la infiltracién
neopldsica pulmonar puede ser microscdpica o discreta y

no hacerse evidente radioldégicamente.



CONCLUSIONES

13 En los nifios es més frecuente la leucemia aguda y de
estas la de tipo 1linfoblastico con predominio del sexow
masculino y a partir de los dos afios de edad.

2 La presencia de dolores osteoarticulares no siempre
se correlaciona con la presencia de evidencia radioldgica
de alteraciones esqueléticas, aunque los hace en un alto
porcentaje (807).

3. Deben tenerse presentes las diferentes formas de compro-
miso 6seo, el cual es muy frecuente y aunque tenga poca
influencia sobre el prondstico de la enfermedad, todo médico
radiélogo deberia estar en capacidad de reconocerlo y descri-
birlo.

4, El compromiso 1litico de la cortical medial del hémero
proximal, aunque no es muy frecuente, es caracteristico
de 1la infiltracidén 1leucémica, y puede hacerse evidente
en la radiografia simple del tdrax en estos pacientes.

5. La infiltracidén pulmonar tumoral no es siempre evidente

radioldégicamente.
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