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Artritis: presentacion clinica infrecuente y anticipatoria
de la leucemia aguda linfoblastica en ninos.

Informe de un caso
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Resumen

Introduccioén: la leucemia aguda linfoblastica tiene manifestacio-
nes osteoarticulares iniciales, pero rara vez simula artritis idiopa-
tica juvenil.

Caso clinico: se comunica el caso de una nifia con leucemia
aguda linfoblastica diagnosticada en un principio como probable
neoplasia maligna y artritis séptica. Después reunid criterios para
artritis idiopética juvenil. La nifia evolucion6 con dolor e inflamacién
articular persistente a pesar del tratamiento. Después de seis
meses, su estudio de sangre mostré: leucopenia y neutropenia con
linfocitosis. El aspirado de médula 6sea confirmé el diagndstico de
leucemia aguda linfoblastica pre-B con hipodiploidia.

Conclusién: este caso mostraba signos tipicos de artritis, por lo
que inicialmente no se diagnosticé leucemia aguda linfoblastica.
No se
hematolégicas propias de esta neoplasia hematolégica.

Palabras clave: artritis idiopatica juvenil,
linfoblastica, manifestaciones osteoarticulares.

Abstract

Background: acute lymphoblastic leukemia initially shows osteo-
articular manifestations. However, it is rare that it shows juvenile
idiopathic arthritis (JIA) symptoms.

Clinical case: a child with acute lymphoblastic leukemia initially
misdiagnosed with malignant neoplasia and septic arthritis, and
later on with juvenile idiopathic arthritis. The child had persistent
articular pain and swelling despite treatment. Six months later, a
full blood count revealed leukopenia and neutropenia with lympho-
cytosis. A bone marrow aspirate confirmed pre-B acute lympho-
blastic leukemia with hipodyploidia.

Conclusion: this case initially showed typical signs of arthritis,
and a diagnosis of acute lymphoblastic leukemia was ruled out,
since the those clinical features and hematologic alterations

identificaban caracteristicas clinicas y alteraciones

leucemia aguda

characterizing this hematologic neoplasia.

Key words: juvenile idiopathic arthritis, pediatric acute lympho-
blastic leukemia, osteoarticular manifestations.
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Introduccion

La leucemia aguda linfoblastica tiene manifestaciones os-
teoarticulares iniciales en 40 a 60% de los nifios.* En 5 a 7%
simula los sintomas de artritis idiopatica juvenil.>*

Caso clinico

Nifia de seis afios, sin historia familiar relevante. Seis meses
antes se le habia admitido en el hospital por dolor y aumen-
to de volumen en el codo izquierdo con limitacion de los
arcos de movilidad. En el examen fisico se identifico fle-
xi6n del codo a 90°, rezago extensor a 50° y todas las otras
articulaciones normales. Los estudios de laboratorio revela-
ron incremento en la velocidad de sedimentacion globular y
proteina C reactiva (Cuadro I). Las radiografias del antebra-
zo (Figuras la 'y 1b) mostraron cambios en la densidad 6sea
del ctibito, ensanchamiento cortical distal e imagenes liticas
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Cuadro |. Biometrias hematicas secuenciales y marcadores de inflamacion, al inicio y al diagnéstico
final de leucemia aguda linfoblastica, a los seis meses

7/01/10 25/01/10 18/03/10 08/06/10 06/07/10
Hb (g/dL) 10.1 12.8 10.1 13.1 12.4
Leucocitos (células/mm?) 3,710 9,700 5,100 5,540 2,800
Plaguetas (células/mm?) 369,000 594,000 446,000 295,000 202,000
VSG (mm/h) 36 8 25 31 44
PCR (mg/dL) 80 62 1.3 1.3
DHL (U/L) 146 144 111
Tratamiento AINE AINE DFZ+ HCL. DFZ + HCL Diagndstico de

Inicia MTX Suspende MTX LEUCEMIAAGUDA

LINFOBLASTICA

VSG= velocidad de sedimentacion globular, PCR= proteina C reactiva, DHL= deshidrogenasa lactica, AINE= antiinflamatorios no esteroideos,
DFZ= deflazacort, HCL= hidroxicloroquina, MTX= metotrexato, Hb= hemoglobina

¥

Figuras 1a, 1b. Radiografias del antebrazo con cambios en la den-
sidad 6sea del cubito, ensanchamiento cortical distal e imagenes liti-
cas aisladas (enero del 2010).

aisladas, que sugerian diagndstico de neoplasia maligna u
osteomielitis. Las biopsias dseas de la regién supracondilia
lateral de hiimero y cubito distal revelaron fragmentos de
tejido 6seo necrético. Se descartd infeccidn 6sea, sin poder
descartarse neoplasia maligna. La segunda biopsia del cu-
bito proximal izquierdo, tomada diez dias después, mostrd
extensa necrosis. Después de tres semanas, la nifia presentd
artritis en la rodilla derecha y en el servicio de Ortopedia
Pediatrica se le diagnostico probable artritis séptica. Se rea-
liz6 artrotomia y lavado quirurgico y no se reportd creci-
miento de bacterias en el liquido sinovial.

Una semana mas tarde, la paciente present6 dolor e in-
flamacion en varias articulaciones y fue remitida al servicio
de Reumatologia Pediatrica para su evaluacion. La paciente
mostraba ataque al estado general, pérdida de peso (1 kg),
afebril, sin hepatomegalia ni esplenomegalia, dolor muscular
generalizado y poliartritis con afectacion del codo derecho,
la segunda y tercera metacarpo falangicas de ambas manos,
carpos, rodilla derecha y tobillos. Los estudios de laboratorio
revelaron anemia microcitica hipocrémica, leucocitos y pla-
quetas normales con deshidrogenasa lactica normal (Cuadro
1), factor reumatoide y anti-DNA negativos, anticuerpos an-
tinucleares (AAN) 1:160 con patrén de inmunofluoresencia
moteado grueso. Se diagnosticd artritis idiopatica juvenil po-
liarticular y se inicid tratamiento con deflazacort 7.5 mg/dia,
hidroxicloroquina 100 mg/dia y hierro oral.

Durante los dos meses siguientes estuvo asintomatica
y asignologica. Los cambios radiol6gicos remitieron por
completo (Figura 2). Se disminuy6 la dosis de deflazacort,
presentando la paciente artritis del codo y del carpo izquierdo.
Se indic6 metotrexato a dosis de 7.5 mg/semana y acido félico
a dosis de 5 mg a la semana. Al identificarse elevacion de
transaminasas se suspendié el metotrexato. El ultrasonido
hepético fue normal.

Tres semanas después se identificaron adenomegalias
submaxilares y axilares, sin hepatomegalia ni esplenome-
galia. La biometria hematica reveld leucopenia y neutrope-
nia con linfocitosis, pero sin anemia. Las plaquetas estaban
normales (Cuadro I). El aspirado de médula 6sea confirmé
el diagnostico de leucemia aguda linfoblastica pre-B con
hipodiploidia. Se remitié al servicio de Oncologia Pedia-
trica y se inicio el tratamiento de acuerdo con el protocolo
correspondiente.
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Artritis: presentacion clinica de leucemia aguda linfoblastica en nifios

Figura 2. Radiografia anteroposterior del antebrazo con normaliza-
cién de los resultados radioldgicos (abril del 2010).

Discusion

La leucemia aguda es la neoplasia maligna mas frecuente en
nifios. EI 80% de los nifios con leucemia aguda cursan con
leucemia aguda linfoblastica, 18% con leucemia mielogena
aguda y 2% con leucemia mieldgena cronica.’

En nifios las manifestaciones clinicas iniciales de leu-
cemia aguda linfoblastica, pueden simular varias enferme-
dades reumatologicas u ortopédicas, en particular fiebre
reumatica,? artritis idiopatica juvenil,>> artritis reactiva,’
osteomielitis*® y artritis séptica.” Alrededor de 5 a 7% de
los nifios con leucemia aguda linfoblastica, simulan artritis

idiopatica juvenil al inicio.>* No hay estudios diagnosticos
especificos para artritis idiopatica juvenil y, al ser los sinto-
mas y signos tempranos similares a los de la leucemia agu-
da linfoblastica, cuando ésta ultima se presenta con artritis,
se puede retrasar el diagnostico de malignidad.*

Por lo general, los nifios con leucemia aguda linfoblas-
tica presentan oligoartritis asimétrica, en particular en las
grandes articulaciones de los miembros inferiores y en la
siguiente proporcion en orden descendente: tobillo, 63%;
rodilla, 59%, y cadera 20%. En los miembros superiores:
codo, 32%; carpo, 16%, y hombro 8%. En las articulaciones
pequefias metacarpofalangicas e interfalangicas de las ma-
nos, 14%, y 2% en tarsometatarsal, articulaciones peque-
fias interfalangicas de los pies y vértebras.’ La afectacion
poliarticular es poco frecuente en leucemia aguda linfoblas-
tica.??

El hemograma puede ser normal al inicio; Jones et al.,®
reportaron en un estudio de casos y controles, que la con-
centracién de plaquetas baja o normal con disminucién de
glébulos blancos es el resultado de laboratorio anormal mas
sensible y especifico, para el diagndstico de leucemia aguda
linfoblastica. En un principio se identificé disminucion de
glébulos blancos en la nifia (Cuadro I). Sin embargo, dos
semanas mas tarde sin tratamiento, la cuenta de leucocitos
volvié a ser normal y las plaguetas permanecieron dentro
de limites normales. Los resultados de laboratorio no fue-
ron suficientes para considerar el diagnostico de leucemia
aguda linfoblastica.

Una semana previa al diagnostico de leucemia aguda lin-
foblastica, la paciente presentd leucopenia de 2.8 (10%/L),
neutropenia (19%) con predominio de linfocitos (75%). Las
dos ultimas anormalidades han sido descrito por Gupta et
al.,’ como alteraciones hematoldgicas sutiles asociadas con
leucemia aguda linfoblastica. En 1993 Ostrov et al.,' re-
portaron que la linfocitosis predominaba en leucemia aguda
linfoblastica. Se ha encontrado deshidrogenasa lactica ele-
vada en 77% de los pacientes con leucemia aguda linfoblas-
tica y 38% en pacientes con artritis idiopatica juvenil, lo
que disminuye la especificidad de la elevacion de deshidro-
genasa lactica para neoplasia maligna. Sin embargo en la
leucemia aguda linfoblastica la elevacion de las concen-
traciones de deshidrogenasa lactica, tiende a ser mayor:
> 2 veces su valor normal, comparados con los pacientes
con artritis idiopatica juvenil.® Los niveles de deshidroge-
nasa lactica siempre fueron normales en esta paciente.

Se considerd una enfermedad autoinmune por los anti-
cuerpos antinucleares. Los estudios previos han reportado
positividad de estos anticuerpos en la leucemia aguda linfo-
blastica,*!° por lo que tampoco fue una prueba de laborato-
rio util para diferenciar entre los dos padecimientos.

De acuerdo con los resultados radiolégicos se conside-
ré el diagnostico de neoplasia maligna u osteomielitis. La
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periostitis y las lesiones liticas de las radiografias del ante-
brazo izquierdo conducian al diagnéstico de estas dos afec-
ciones, sin embargo no mostraban las bandas radiolucentes
metafisiarias o la trabeculacion osea, resultados radiologi-
cos mas comunmente reportados en leucemia aguda linfo-
bléstica.!! La biopsia de hueso descart6 infeccion 6sea, pero
no pudo fundamentarse el diagndstico de neoplasia maligna
en este caso, de leucemia aguda linfoblastica. Durante el se-
guimiento los resultados radioldgicos iniciales revirtieron;
esto se asocio6 con el tratamiento con corticoesteroides. La
necrosis extensa en leucemia aguda linfoblastica se ha re-
portado previamente y propicia dificultades para establecer
el diagnostico. Es probable que el sitio de toma de la biop-
sia del hueso se haya localizado en una area en donde pre-
dominaba la hemorragia local y la osteonecrosis del hueso
adyacente, secundaria a la infiltracién leucémica.!>!?

Por lo general estos nifios acuden a departamentos de Or-
topedia cuando la presentacion clinica inicial de leucemia
aguda linfobléstica, afecta el sistema musculo esqueléti-
c0.*" Para evitar otros diagndsticos y retraso del tratamiento
apropiado es necesario el reconocimiento temprano de las
manifestaciones osteoarticulares de esta enfermedad.

Conclusiones

El grupo de 5 a 7% de nifnos con leucemia aguda linfoblas-
tica con manifestaciones osteoarticulares iniciales retne
criterios para diagnéstico de artritis idiopatica juvenil,
similares a los de la enfermedad reumatica. En estos ca-
sos, el diagndstico de leucemia aguda linfobléstica suele
considerarse en etapas ulteriores, cuando se manifiestan
caracteristicas clinicas atipicas de la artritis idiopatica juve-
nil, no hay respuesta adecuada al tratamiento o se identifi-
can anormalidades en las lineas celulares de glébulos blan-
cos o plaquetas.
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