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Sarcoma mieloide y sus manifestaciones
extramedulares

Myeloid sarcoma and its extramedullary
manifestations.
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Resumen

ANTECEDENTES: El sarcoma mieloide puede ser la primera manifestacién de la leu-
cemia mieloide aguda. El tumor consiste en blastos mieloides maduros o inmaduros
presentes en un sitio anatémico mas alla del hueso. Para diagnosticar el sarcoma
mieloide debe estar presente una masa tumoral que provoque borramiento del tejido
local. Tiene predominio masculino con una relacién hombre:mujer de 1.2:1, puede
aparecer a cualquier edad y en cualquier parte del cuerpo. Los sitios mds cominmente
afectados son los ganglios linfaticos, la piel, los tejidos blandos, los huesos, los testi-
culos, el tubo gastrointestinal y el peritoneo.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 40 afios de edad que fue diagnosticado con
sarcoma mieloide durante el abordaje de una tumoracién a nivel de T11-T12, en
quien durante el aspirado de biopsia de médula ésea se observé celularidad normal,
con reporte de inmunohistoquimica: MPO+, CD-43+ y CD-117+, con indice de
proliferacién del 60%.

CONCLUSIONES: El sarcoma mieloide afecta al 2.5-9.1% de los pacientes con
leucemia mieloide aguda. EI mecanismo exacto de la afectacién extramedular no se
comprende por completo.

PALABRAS CLAVE: Sarcoma mieloide; leucemia mieloide aguda; biopsia de médula
6sea.

Abstract

BACKGROUND: Myeloid sarcoma could be the initial manifestation of acute myeloid
leukemia. This neoplasm is characterized by extramedullary dissemination of mature
myeloid cells and immature myeloid cells as well. To diagnose myeloid sarcoma an
opacification of local tissue should be present. There is a male predominance, with a
male:female ratio 1.2:1, it could be seen at any age and every part of the body could
be affected by the disease. The most commonly affected sites are lymphatic ganglia,
skin, soft tissue, bones, testicles, gastrointestinal tract and peritoneum.

CLINICAL CASE: A 40-year-old patient diagnosed with myeloid sarcoma during the
approach of a tumor at T11-T12 that on bone marrow biopsy were observed normal
cellularity and the immunohistochemical reports revealed MPO+, CD-43+ and CD117+,
with a proliferation index of 60%.

CONCLUSIONS: Myeloid sarcoma affects 2.5-9.1% of patients with acute myeloid
leukemia. The exact mechanism of extramedullary damage is not understood com-
pletely.

KEYWORDS: Myeloid sarcoma; Acute myeloid leukemia; Bone marrow biopsy.
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ANTECEDENTES

Las neoplasias malignas hematolégicas pueden
manifestarse como masas de tejido blando
extramedular en casos relativamente raros." El
sarcoma mieloide fue descrito originalmente por
Burns en 1811; mas tarde, en 1853, fue investi-
gado por King, quien lo reporté como “un tumor
de color verde”. En 1966, Rappaport propuso el
término sarcoma granulocitico. En 2002 la Orga-
nizacion Mundial de la Salud declaré el nombre
de sarcoma mieloide.? Este puede ser la primera
manifestacién de una leucemia mieloide aguda.?
El tumor consiste en blastos mieloides maduros
o inmaduros presentes en un sitio anatémico
mas alld del hueso.” Para su diagnéstico debe
estar presente una masa tumoral que provoque
borramiento del tejido local. Tiene predominio
masculino con relacién 1.2:1, puede aparecer a
cualquier edad y en cualquier parte del cuerpo.
Los sitios mas cominmente afectados son los
ganglios linfaticos, la piel, los tejidos blandos,
los huesos, los testiculos, el tubo gastrointestinal
y el peritoneo.>*”

El sarcoma mieloide es poco frecuente y la mayor
parte de la bibliografia reportada consiste en
informes de casos y pequefios estudios retros-
pectivos, lo que limita el conocimiento de su
manifestacién y planes del manejo.®

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 40 afos de edad, sin ante-
cedentes de importancia, que acudi6 al servicio
de urgencias por dolor abdominal localizado en
el hipocondrio y el flanco derecho con irradia-
cién a la regién lumbar derecha, multitratado
con analgésicos durante 5 meses. Stbitamente,
inicié con parestesias de los miembros pélvicos
y exacerbacion del dolor, por lo que acudié al
servicio de traumatologia, donde se le solicit6
una resonancia magnética nuclear (RMN) dor-
solumbar que evidencié una tumoracion a nivel
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de T11-T12. Se decidi6 realizar intervencién
quirdrgica con reseccion de la tumoracion y
fijacion vertebral. Se tomé biopsia de tejidos
blandos paravertebrales y hueso, que fue fijada
con formol durante 24 horas y trabajada por el
método de inclusion en parafina (Figura 1 a 6). Se

Figura 1. Corte histologico de tejidos blandos para-
vertebrales y hueso. Mieloperoxidasa.
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Figura 2. Corte histoldgico de tejidos blandos para-
vertebrales y hueso. CD34.

|
1
Figura 3. Corte histolégico de tejidos blandos para-
vertebrales y hueso. CD43.
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Figura 4. Corte histologico de tejidos blandos para-
vertebrales y hueso. CD117.

realizaron cortes a 4.0 pm de espesor y tinciones
de inmunohistoquimica que mostraron neoplasia
de estirpe linfoide infiltrativa, caracterizada por
células ovales con citoplasma abundante claro,
nicleos hipercrométicos y atipicos (Figura 7).
La inmunohistoquimica reporté positividad para
CD45, CD33 y CD117 focal. Se reporté inmu-
nofenotipo MPO+/CD117+/CD43+ con indice
de proliferacion del 60% (Cuadro 1). Posterior-
mente se realizé aspirado y biopsia de médula
6sea (MO) de la que se obtuvieron resultados
sin alteraciones (Cuadro 2). Se establecio el
diagndstico de sarcoma mieloide extramedular.
Se decidi6 tratamiento a base de 20 sesiones de
radioterapia y cuatro de quimioterapia; actual-
mente se encuentra con alivio de los sintomas y
en remisién completa.

DISCUSION

El sarcoma mieloide afecta al 2.5-9.1% de los
pacientes con leucemia mieloide aguda. Se de-
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Figura 5. Corte histoldgico de tejidos blandos para-
vertebrales y hueso. CD3.

nomina sarcoma mieloide aislado o primario al
que ocurre en ausencia de antecedentes de leu-
cemia o neoplasia proliferativa confirmada por
biopsia de médula 6sea negativa.***'°Se refieren
como sarcomas granulociticos-monoblasticos y
anteriormente eran nombrados cloromas por su
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Figura 6. Corte histologico de tejidos blandos para-
vertebrales y hueso. CD20.

apariencia verdosa, esto secundario a la produc-
cién de mieloperoxidasa.™

El mecanismo exacto de la afectacion ex-
tramedular no se comprende por completo.
Existen receptores de citocinas que controlan
el “alojamiento” de las células cancerigenas
en tejidos especificos. Una alta incidencia
de sarcoma mieloide se ha asociado con la
expresion de blastos de CD56, cominmen-
te t(8;21).121314

La manifestacién clinica depende de su locali-
zacién. Se han reportado casi en cualquier sitio
anatémico, con mas frecuencia en la piel, los
tejidos blandos, los ganglios linfaticos y el tubo
gastrointestinal. Los sarcomas mieloides son mas
comunes en la edad pediatrica con incidencia
de hasta el 30%; puede ocurrir en presencia o
ausencia de otra enfermedad de la médula 6sea,
pero su existencia es suficiente para establecer
el diagndstico clinico de leucemia mieloide
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Figura 7. Tincién de inmunohistoquimica. Las seccio-
nes histolégicas muestran una neoplasia de estirpe
linfoide que se caracteriza por células ovales con
citoplasma abundante claro, niicleos hipercromaticos
y atipicos. Esta neoplasia es de crecimiento sélido
infiltrando hacia los tejidos blandos.

aguda." En una pequefia serie de revisiones se
sugirié que el dafo de la médula 6sea ocurria
hasta 10 meses después de la aparicién del sar-
coma mieloide como tal.®

Se ha descrito que los sarcomas mieloides ais-
lados suelen ser mas comunes en los pacientes
que se sometieron a alguin trasplante de células
hematopoyéticas; la incidencia en pacientes
trasplantados es de, incluso, un 8-20%.'°

2022; 23 (2)

Determinacién de inmunohistoquimica

CD20 Negativo
MPO Positivo
CD43 Positivo
CD34 Negativo
CD3 Negativo
CD117 Positivo
Ki67 60%

Se observa MPO, CD43 y CD117 positivos, con indice de
proliferacién del 60%, receptores caracteristicos observados
en pacientes con tumor mieloide extramedular inmaduro.

Cuadro 2. Resultados obtenidos de la biopsia de médula 6sea

Espacios intertrabeculares 15
Celularidad 40%
Relacién mieloide/eritroide 3:1

Megacariocitos 10-14 mm?

Serie eritroide en diferentes estadios de maduracién

Series maduras bien diferenciadas de las series
granulocitica y eritroides

Precursores de la serie linfoide sin alteraciones
Fibrosis grado 0

Hemosiderina grado 0

Se observa celularidad practicamente normal, lo que descarta
leucemia mieloide aguda.

Los sintomas suelen aparecer por efecto de masa
ejercido por el tumor o disfuncién organica por
infiltracion.>® Generalmente aparece como una
masa de tejido blando, por lo que la tomogra-
fia computada (TC) suele ser la modalidad de
eleccion. La TC y la RMN suelen usarse para
excluir hamartomas y abscesos. La RMN es de
eleccion si el sarcoma mieloide aparece en el
sistema nervioso central, mientras que la tomo-
grafia por emisién de positrones (TC-PET) es dtil

https://doi.org/10.24245/rev_hematol.v23i2.8289
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para vigilar la respuesta y la planificacion de la
radioterapia.'”2

Para la evaluacién diagndstica debe realizarse
una biopsia guiada por nicleo para confirmar el
diagndstico, ya que tiene resultados més precisos
que la biopsia por aspiracién con aguja fina.>®

En términos morfoldgicos, los sarcomas mieloides
son proliferaciones de células inmaduras, donde
se incluyen mieloblastos, monoblastos, promo-
nocitos y menos cominmente promielocitos.
Debido a la naturaleza agresiva de la enfermedad,
la necrosis puede estar presente; el patron de
infiltracion es altamente dependiente del tejido
afectado. Los blastos linfociticos pueden infiltrar
difusamente el tejido extranodal y pueden apare-
cer cohesivos en areas donde existe denso tejido
fibroconectivo o reaccién estromal prominente,
semejando a un carcinoma metastasico. La infil-
tracion en los nédulos linfaticos puede obliterar
toda la arquitectura del nodo o solamente puede
confinarse a la paracorteza o senos."

Similar a la clasificacién franco-britano-
americana de leucemia mieloblastica aguda,
los sarcomas mieloides se subdividieron pre-
viamente por sus caracteristicas morfoldgicas:
se clasificaron en sarcomas granulociticos o
sarcomas mielobldsticos.?* Los sarcomas gra-
nulociticos fueron, a su vez, divididos segtn su
maduracion en blasticos, inmaduros y variante
diferenciada.?*

La inmunohistoquimica, citometria de flujo e hi-
bridacion fluorescente in situ son necesarias para
llegar a un diagndstico certero.?* La esterasa de
cloroacetato, la mieloperoxidasa y la esterasa no
especifica deben incluirse en las tinciones citoqui-
micas. Los marcadores comdnmente positivos en
la seccién de parafina incluyen CD68/KP1, MPO,
CD117, CD99, CD68/PG-M1, lisozima, CD34,
TdT, CD56, CD61, CD30, glicoforina y CDA4.
Los marcadores mas comunes en la diferencia-
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cién mieloide son CD13, CD33, CD117 y MPO,
mientras que en la diferenciacion monobldastica
loson CD14, CD163 y CD11c. Para excluir otros
diagnésticos diferenciales, deben analizarse los
marcadores de linaje B y T, especialmente CD20,
CD45R0O, CD79ay CD3. La MPO, que se expresa
en un 66 a 96% de los casos de manifestacion
extramedular, se usa para diferenciar la manifes-
tacion extramedular del linfoma.?

La mutacién mds comdn descrita en el sarcoma
mieloide es NPM1 mutado. La translocacion
mas comdn descrita es t(8;21). Inv(16) es una
translocacién comun que se asocia con enferme-
dad extramedular en leucemia mieloide aguda,
especialmente localizada en el abdomen.%26:27

El sarcoma mieloide con t(8;21) se encuentra
mas cominmente en la regién orbitaria en pa-
cientes pediatricos, mientras que los pacientes
adultos con inv(16) muestran mayor incidencia
de manifestacion extramedular gastrointestinal
y mamaria.?2930

La terapia depende del momento de aparicion
del sarcoma mieloide.? El tratamiento local
no debe adoptar enfoques quiridrgicos agre-
sivos, ya que el sarcoma mieloide es parte de
una enfermedad sistémica que respondera a
la quimioterapia.’' La radioterapia debe con-
siderarse en enfermedad aislada, respuesta
inadecuada a quimioterapia, recurrencia des-
pués del trasplante de médula 6sea y cuando
se necesita un alivio rapido de los sintomas.*
La cirugia o radioterapia deben combinarse con
quimioterapia, ya que por si solas no retrasan
la transformacion a leucemia mieloide aguda
ni mejoran el resultado.??

Trasplante de médula 6sea: algunos estudios
muestran buenos resultados y alientan a con-
siderar el trasplante de médula 6ésea alogénico

después de la primera induccién de la remi-
Sién.2'25’33’34’35
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Terapia dirigida: los nuevos agentes que pueden
cambiar el resultado y pronéstico del sarcoma
mieloide incluyen inhibidores de FLT3, inhibido-
res de farnesiltransferasa, inhibidores de histona
desacetilasa e inhibidores de ADN metiltransfe-
rasa.?>?! Las recaidas en la enfermedad aislada
son poco frecuentes.*®

Los pacientes con recaida después de la qui-
mioterapia pueden recibir tratamiento de
reinduccién, considerar radioterapia y trasplante
de médula 6sea alogénico.'®

Para los que recaen después del trasplante de mé-
dula 6sea, las opciones de tratamiento incluyen
la infusion de linfocitos de donante y reduccion
gradual de la inmunosupresién.3”:3
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