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Deseo que las paiabras de WAléﬁE y GOETHE me sirvan
de comiehzo para justificar este Trabajo. WALSHE dice: " Ia Medi—.
cina no es simplemente una qiencia aplicada, como la arquitecturg
géticg no es la geologfa aplicada., La Medicina estd copstituida
pér Arte y Ciencia, observacién y experimentacién, Con la obser-
vacién se entra en conocimiento de hechos que son accesibles,sin
més, a nuestra investigacién., La experimentacién crea las condi-
ciones deseadas para que ia Naturaleza nos de las respuestas que
\expéntﬁﬁeamente no nos libra ",

GOETHE exprésa que " es la dicha mayor dei hombré =

o2,
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tratar de investigar la investigable y contemplar serenamente lo
f . .

inasequible a la investigacién .

L En 1la actualidad, poco quéda por revisar;en la Medi
cina. Asi, cuaﬁdo nos suige algo a-investigar, nos encontramos =
con que eso en la gran mayoria de ias veces'ha sido estudiado ya
en alglin momento~de la Histori de la Medicina. Pero ello no debe’
ser motivé de retirada, de éhi las palabras de WAISHE y GOETHE‘=

descritas anteriormente,

Han'sido muy nﬁmerosos lcs parﬁmetros diagngsticos
que se han comunicada y escrito en los f1timos afios ( citoqui-—-
mica, marcadores inﬁunolégicos, etq. )s favoreciendo la apari--
¢ibén de nuevas élasificaciones de leucemias agudas ( FAB,. biolé

gica, inmunolégica, etc. ).

Desde 1976, -. la mayoria de los pafses y mis par--

ticularmente los anglosajones, se rigen por_lé primera de las ==

clasificaciones descritas, es decir, la clasificacién del Grupo
Cooperativo FAB ( French-fmerican-British ), clasificacién en 1la

que nos hemos basado en esta Tesina,

Se handescrito, apoyindose en la misma clasificgme-—

o3



cibn, algunos datos clinicod de los diferentes tipos morfoldgi--

cos. Asf como en el grupo de las leucosis de diferenciacién lin-

foide (‘L ), se ha demostrado claramente una mayor malignidad en

el tipo L2 que; a su ﬁez, coincide con una mayor‘frecuencia en =
.el adulto, mientras que, 1a§ del- tipo Ll’ se‘muestran nés frecuég
temente en edades tempranas de la vida, menores de 20 afiosy y son
mucho més benignas. No obstante, muy otras pocas carécteristicas

’

clfnico-radiol8gicas han sido estudiadas.

Una de las manifestaciones clfnicas mis habituales
de las leucemias agudas es el dolor 8seo, no siempre acompafiado

de evidencia de lesidn.dsea radiolégica. Si bien las lesiones 8=

seas radioldgicas se conocen desde antafio, queremos con esta Te-

sina aportar un grano de arena a la investigacién tratando de ==
ver o encuadrar las lesiones-§seas y algunos datos "¢lfnicos y =
de laboratorio en cada uno de de los tipos morfolégicas de la ==

1

clasificacién FAB.
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Redactar una historia acerca de las leucemias es lo =
que previamente se debe hacer, si nos proponemoas realizar un es-
tudio parcial, de una de ellas., Nada nuevo se puede afladir a lo =

que se conoce sobre la evolucidn del conocimiento de dicha enfer-

nedad a lo largo de los filtimos siglos.

‘En 1fneas generales, podemos decir que el camino para
llegar a 1o que sabemos actualmente sobre ella ha sido laborioso
¥y lento. La causa de ello se puede atribuir al total desconoci— )
miento que posefan los investigadores de hace doscientos afios so
bre la sangre, éus componentes, su origen, su dinfmica,.... Eran
pocas las ideas que'se tenfan claras 7 muchas las especulaciones

que surlfan aquelld que desconocfan., Por tanto, aunque hace mis =

" de cien afios las leucemias existian, sflo se conocfan sus sinto-

s




mas y efectos,

Fueron dos jbévenes cientificos, por la época de 1.845,

L]

quienes descubrieron meticulosamente una de estas enfermedades, =

]

' Para ello se sirvieron de estudios comparativos entre pacientes
vivos y muertos. A partir de ahf, los cientficos de aquellos y =
todos los afios sucesivos comenzaron a realizar estudios seme jan-

tes, perfeccionfndose cada vez més las técnicas a medida que pasan

los afios.

Un breve recorrido a través de ese siglo y medio se-
‘rfa el siguiente:

VELPAU fué en 1.827 (131) el primero en dar una des=~.-
cripeidn precisa de un caso de 1eucemia.‘En un péciente vardn de
4 63 afios observé fiebre, gran hinchaz&n de abdémen, débilidad ¥ =
_ sintomas causqdos por piedras urinarias. A% practicérle la autop
sia a su muerte, se encontrd que tenfa un hfgado y un bazo enor-
mes, pesando este filtimo cerca de cinco Kilogramos, La sangre ="

era espesa.

Io que verdaderamente 1lam§ la atencién de los prime-
ros estudiosos de la leucemia fué la sangre examinada post-morten,
Por ejemplo, BARTH en 1839 (4) observd al microscopio la sangre =

de un paciente suyo.

~ DONNE (36) continué esta labor, explicando que més de

la mitad de la sangre existfa en forma de " mucoﬁs glébiulos ", di

~

f{cil de distinguir de corplisculos de pus. Sin embargo, la leuce-
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‘mia no fue recon001da como tal hasta que 1,845 fue descrlta =

por- BEHNFT (10) v por VIRCHOW (13%), escocés y alemln, respecti -
va'menteo Este filtimo sorprendldo por el aumento masivo de ngbuwf
" los blancos o leucocitos observados enun grupo de enfermos did-=

el nombre de leucemia.a estas afecciones, diferentes de las ane~

mias ceonocidas hasta entonces,

A

Ios descubrimientos de BENNET y VIRCHOW eran simila- "~
res, sin embargo los interpretaban de distinta formas VIRCHOW co-
mo " probablemente no piémico " (134) y BENNET como " una supura-

cién de la sangre'™ (11).

VIRCHOW, (133) para describirla invent el término =

~ M":gangre blanca " y decfa que una masa blénco amarillehta; cési
verdosa ademfs de unoé corplisculos rojos... corrfa por los cdndug
tos de la sangre, los mismos cuérpos sin célor o biancos que tam~
bién aparecen en la sangre normal, es decir, pequefias é irregulaa
res moléculas prbteinicas_grandes, granulares, corpusculares sin
nficleo, conteniendo grasa y células granulares cen nficleo redondo,

en forma de herradura o trifoliadas o con sus diferentes nficleos

agujereados,

Posteriormente, en 1,846, VIRCHOW, teniendo en cuenta
los casos publicados por sus colegas BENNET,\CRAIGIE (29), FULIER
(48) ¥ el suyo propié, ce, definid de forma radical en contra de =
la teorfa piémica, ﬁaaiendo hincapié en la falta de evidencia de

que la supuracién local pudiera haberse extendido a la sangre,.y
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que los corplisculos de pus eran idénticos a 163 cuerpos sin color,
que aparecen norméimente en la sangre, 'y que en la.leucemia ( to=
‘davia denominada saﬁgre blanca ) habfa sblo un aumento en el nfme
ro normal de estas Qélulas ﬁltimaéo Este aumento fué mostrado tam
bién pof FULLER. (48), ocuien demostr§ " un gran nfmero de glébulos
sin color, anormales y granulares ", al examinar la éangre de un

paciente en tres ocasiones.

Sucesivamente, fueron apareciendo més casos, dados a
conocer, fundamentalmente, por las principales figuras ya mencio~

nadas, BENNET y VIRCHOW.

<

BENNET (11) publicd una monograffa sobre " leucocite-
- mia ", en la que destacan los 37 casos conocidos en aquella época.

En todos ellos, los corpfisculos fueron en constante aumnento., De =

i

estos casos, 17 fueron diagnosticados en vida mediante exfmenes

de sangre y uno fué controlado durante dieciocho meses.

Al mismo tiempo, VIRCHOW (135) realiza estudios sobre
esta enfermedad, que luego publicarfa, e introduce el términ6 =
" LEUCEMIA " en 1,847, Todo esto se encuentra sintetizado en un =
trabajo suyo publicado en 1.856 (62), en el cual aclara que el au
mento de los corplsculos sin color no se puede considefar una en+
fermedad, no debiéndose, por tanto, confundir con la leucemia. Es
te aumento-..se producé ncrﬁahnente después de la digestién, en el
embarazu y cn condiéiones inflamwatorias. Sin embargo, la leucemia

es un caso patoldgico que se caracteriza no s8lo por una disminu-

k]
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cién del nfmero de corplisculos, sino también por el aumento de =

las células sin color. )

o d i
Eﬁ!ésta época sélo.se 1levaban a cabo exfmenes muy =
superficiales de leucocitos pues, afin sabiendo los cientificos =
que existfan mis variedad de estas células, debido a los rudos =
- métodos hematoldgicos entances existentes; no podian carabteriz%?

/

las morfoldgicamente, ni estudiar el proceso de formacién de las
mismas. No obstante; se habfa conseguido lacadmisién de que los =
cambios en la sangre eran causados por una multiplicacién de los
corplisculos blancos, elementos normales que constituyen la sangre,
¥ no por una mezcla de pus, segln la creencia anterior. A partir

de este momento los cambios primarios de esta enfermedad fueron

buscados en los 8rganos linffticos mds que en la propia sangre.

Podemos concluir esta primera etapa de estudio de la
leucemia, afirmando que tanto la leucemisa crénica como la aguda =
asf como los rasgos patoldgicos y clinicos mis destacables fueron

descritos en esta época.

Entre 1,800 y el comienzo del siglo XX se llevaron a
cabo los primeros intentos de clasificacién de las leucemias agu-
das. En 1.847, VIRCHOW (135), probablemente, fue el primero que =

clasificd las leucemias, baséndose.en la distribucidén patolbgica

de tumor, distinguiendo las formas esplénica y linfobléstica de

las leucemias,

it

" EPSTEIN, en 1,889, realiz8 la primera descripcién

<>°10.‘,‘ .. ' “"‘:"4-."



clinica de la leucemia aguda y, en 1.893, DONNE eétudié al micros
_copio un caso de Tetcemia. NAEGELI, en 1.900, descugri5 una forma
mielobléstica de leucosis“aéﬁdé, Soh‘tambign conocidos 105 nOM=-—
bres de ERHLICH y SCHILLINGo Otro céso de leucemia mieloide gguda
fue descrita por SABﬁUZES Y, en 1,924, WEIL observa una leucemig

consecutiva a la utilizacién de sustancias radioactivas " (71).

Por fin, en 1.930, varias formas de leucemias agudas
fueron reconocidas por todos, déndose a conocer varios tipos de =

clasificaciones t4§).

Dentro de estos tipos de c1a31flcac1ones, la prunera.‘
que se 1levd a cabo con més seriedad fue la de FARBER y Col. (447,
en l. 948, quienes se basaban en el ‘tratamiento de las leucemias =
agudas con qulmloteréplcos e indicaron la 1mportan01a de una cla- -

" gificacidn clfnica vilida. ' -

‘Durante varios afios despuds, no estaba claro si 1a ca
pacidad para inducir remisién en la leucemia aguda se asociaba ==
pr£mariamente con la edéd o con el tipo de leucosis, o si estaba
determinada por la citomorfologia..La mayor parte de las leuce-——-
mias era en nifios ¥y la mayorfa tenfa un tipo descrito como " lin-
fobléstica ", M"indiferenciada™ o " stem cell ". Asimiémo; se ob- -
servé que los nifios en este tipo de leucosis respondfan mejor que
los que tenfan orige: granvlocitico o monocitico. Ademés, los ni-
fios con un tipo determinado de leucosis éguda respondfan mejor =

que los adultos con el mismo tipo de leucemia aguda.



La leucemia ﬁa progresado espectacularménté a partir
de la filtima guerra mundial. Concretamente, en Iﬁgiéterra, las ==
leucosis ae los nifios provenfan de un‘fenémeno ignorado dursnte =
estos fltimos afios, Habfa que estar seguro de que el aumenfo com-
probado no sz debfa a una mejor exploracién clinica, sino a un au
mento real del nﬁméro'de personas afectédaso Por esto se cuid5 de
establecer dos curvas: upa, la que concierne a las leucemias de =
dificil diagnbstico que, a veces, a falté'de técnicas de investi—
gacibn y de exp;riencias suficientes, pasaban~inad§ertidas; la o-
tra, representando la categoria de las leucosis fécilmente detec-

tables. Tanto en uno como en otro caso, se comprobd perfectamente

la elevacibén del porcentaje de 1la enfermedad.

Hasta los iltimos treinta afios, en los servicios hos-
bitalarios, se tenfa como finico objetivo el de mejorar el estado
de los leucémicos. Debilitado ei organismogbor el tratamiento que
habfa permitido la remisidn, se crefa obrar bien manteniéndola =
con dosis mfnimas, Este método tenfa el inconveniente de hacer re
.sistentes a las drogas utilizadas a las filtimas colonias de célu-
las malignas. La tregua era.c§rta. Las recafdas eran inevitables.
Pero, con los filtimos descubrimientos, los m8dicos mantienen un
optimismo exigente al ensayar tratamientos de <hoque.

Una vez alcanzado el estadfo de remisién, se decidid
no frenar la accién_& conginuar una enérgica " quimiolerapia com
plementaria ", capaz Je rebajar los ceros del dltimo millar de =

millones de células rebeldes,
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En 1.950, se introduce la mercaptopurina. Hasta en--
tonces, las finicas drogas efectivas en leucemias agudas fueron =

los corticoides y los antagonistas del cido £8lico. De nuevo sur

gerla importancia'del diagnbstico citolbgico tras,los primeros en

sayos con la mercaptopurina, primera droga efectiva en el trata--
miento de las leucemias mieloides agudas (21). No bbstante, los =
intentos precoces de clasificacién bitOISgica no tuvieron unanimi

dad.

En 1.958, se planificé el primer ensayo de terapéuti—_
ca combinada aplicéndose mércaptopurina més.predniSOna-en cien pa
cientes de 1eucdsis aguda que fueron clasificados citolégicémente.
por ocho hematé}ogos. Dicha planificacibn, fue dirigida por la =

Medical Research Council’s Working Party en Gran Bretafias (90).

Admitieron a todos los pacientes mayores de catorce afios de edéd"

e

y de cualquier tipo de leucosis aguda. A pésar de ho‘hécer una pre
sélecciSn de los mismos por tipos citolégiéos, los resultados fue
roﬁ similares a los dé aquellos otros estudios que pfeselecciona—
ron pacientes (46): las mejdres respuestas eran en jévenes y la =

de mejor prondstico era la linfoblistica,

Desde esa época, el concepto de que la leucemia linfo
bléstica y la mielobléstica son biongicamente distintas nunca =

més se ha discutido. Sin embargo; en los fltimos afios se han des-

cubierto subgrupos traténdose de buscar en la agtualidad una co—-—

rrelacién entre la clfnica, laboratorio, respuesta al tratamiento

v prondstico. AdemAs, aparecen drogas ms efectivas y muchos pro-




\

tocolos se basan en la preseleccidn citolégica de sus pacientes.

Hace todavia veiﬁte afios, ia leucemia era la fnica =
enfermedad infantil cuyo prondstico no ten{é ninguna posibilidad
de salvacién en ﬁingﬁn caso y a corto tiempo. Pero el éxito conse
guido con la nifia bfilgara Marine Valtchev, hospitalizada en 1,960,
que pudo regreéar a‘sg pafs después de haber seguido un tratamien
to en el Instituto de Cancerologia e Inmunogenética de Villejuif,
demuestra que los investigadores y terapéutas altamente especiali
zadoé han consegﬁido grandes logros en el tratamiento de esta en=
fermedad en el 1aps6 de pocos afios, en lo que se refiere a su re-

Co

misidn momentfnea. . : 3

Se han puesto a coﬁtribucién medios considerables, de
los que se ha podido Sacar provecho gracias a una constante inves
tigacibn, Esto ha conseguido una unidn entre el laboratorio y el
medio c¢lfinico. En los grandes hospitales seAcreén institutos espe

cializados, que dispones de animales de experimentacién,

Ios biblogos nunca pierden de vista las posibles apli.
caciones terapéuticas. los trabajos en equipo son un modélo de =

cooperacidn internacional,

Dufante mucho tiempo no se obiuvo ningfin resultado Po
sitivo., Pero, a part}r de la filtima década, se han logrado prove-
chosos resultados, que constituyen un verdadero &xito médico en =
esta enfermedad, que se crefa qﬁe no prdfa mejorar con nada. La =

garantia de supervivencia, que antes no pasaba nunca de las dos =

,A"e 14 .,'. .



semanas para los nifios afectados, se prolonga hoy considerablemen

te,

B3

En el Congreso Internacional de Hematologla celebrado
en MUnlch en 1. 971, se presentaron 104 casos de rem1516n prolonga/
da, éue representa cada uno como mfnimo cuatro afios arrancados a
. 1la muerte. Se puso taﬁbién de menifiesto que algunos enfermos ha-
" bfan alcanzado el'umbral de los diez afios. Prudentes los especia-
listas, no se atreven a preconizar todavia la palabra curacién y.
prefieren hablar de una " remisidn prolongada ", Sin embargo, los
clfnicos comienzan a hacer nuevas estimaciones considerando que,
despuds de los cinco afios de remisibn, la curacibn es posible,pro

bable despuds de los siete afios y, pasado el umbral de los diez =

aflos, es casi cierta.

Tos estudios de citoquimica y ultraestructura ( PAS,=
Pero%idasa, NASA + Naf, Fosfatasas Acidas, etc. ), las reacciones
enziméticas ( Iisozimé sérica, Terminal desoxynucleotydil transfe
rasa, B-- fucosidasa ) y los marcadores de superficie ( Inmmoglo
bulinas de superficie, EA - ﬁosetas, E - Rosetas, M - Rosetas, ==
EC - Rosetas ) han permitido elaborar una reciente clasificacién
biolégica superpuesta z la ya'conocida y morfolbgica de la FAB ==

( French, American, British.coworkers, 1.976 ) (12).
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Este apartado estd destinado a una revisién de la 1i-
teratura sobre el tema gque nos atafle. Para éllo, desde un bunto =
de vista més didActico, voy a subdividirle en dos partes: una ===
que se refiere a las LEUCOSIS AGUDAS en general, y més concreta-"
men#e al concepto, incidencia y clasificacién de las mismas, (cla
sificacidn por larque nos hemos regido en esta tesina)Ay, otra; =
en la que realizaré una revisidn minuciosa de las MANIFESTACIONES

OSEAS DE IAS LEUCOSIS AGUDAS.



LEUCEMIAS
AGUDAS

CONCEPTO, -
Si bien parece claro que es un término ficil de in~
terpretar, su definicién presenta siempre limitaciones por lo di=~
. ffcil que resulta resumir en pocas palabras todo 1o'due'elia<con-

lleva, As? puds, cualquier definicién va a ‘resultar incompleta.

Conceptualmente, la Ieucemia Aguda puede entenderse’
como " un estado definido anatémicamente por la infiltracién gene-
ralizada de la médula 8sea y frecuentemente de la sangre y otr;s
tejidos por célﬁlas malignas de origen hemoprpliferativo escasa~
mente diferenciadas (blastos) ésociada a menudo a una reduccidn =
de las células precursoras hematopoyéticas normales de la médula

bsea, recuento anormal de las células sangufneas e incremento de

la masa leucocitaria que conducen precipitadamente a un estado de

T N T



-anemia, trombocitopenia ¥ muerte ", ( 52 bis ).

Desde el punto de vista clfnico, podria ampliarse =
esta definicién teniendo en cuenta las mfiltiples manifestaciones

y circunstancias que se superponen a consecuencia de la enferme-

- dad, tales como adenopatias, organomegalias, infecciones bacte- =

rianas, viricas, localizaciores dérmicas, cloromas, lesiones &seas

hipertrofia gingival, fiebre, etc..

Asimismo, clfinicamente hablando, el t8rmino de agu-
da es también algo inexacto, ya que muchas veces no corresponde =
con la evolucidn de la enfermedad y con el contepto que tenemos en

clfinica de lo agudo y crénico, siendo admis~de fundamento histold-

gico poco o nada expresivo.

Este confusicnismo en la terminologfa de aguda y =<
crénica en este tipo de enfermedad, se ha acentuado mucho mis en
los 8ltimos afios como consecuencia de la prolongacién de la su- =

pervivencia gracias al progreso de la terapéutica antineoplisica.

De todasﬁmaneras,'desde un punto de vista citolé~==
gico, no se suelen'plantéar problemas serios de diagndstido dife-

rencialentre estos dos tipos de leucemias y el término’de aguda =

J19 .
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es usualmente sinénimo de 1a presencia de gran cantidad de cé~ =
lulas primitivas de escasa diferenciacidn y de origen heﬁatopo—:

- yético en la médula Ssea y en la sangre.

| INCIDENCIA,-

La Léhéemia Aguda‘eé una enfermedad .relativamente =
rara. Es la enfermedad maligna més comfin en niflos &'la 92, en or-
den de frepuencia; en el adulto., ( 35 ). Representa el 1% en la ﬁ/. k;
- mortalidad de leos paises bien desarrollados { 52 bis ).\

En 1968, teniendo en cuenta todes los tipos de‘Leua'
'cemias Agudas; se seflalan en Estados Unidos unos porcentajes del
7.7 para los varones ¥y 5.3 para las hembras, por cada 100,000 ha- .
bitaﬁtes v afio ( 54 ), lo que representa el 4% de 1os'tumores)ma—

lignos en el hombre y el 3% en las mujeres ( 2 ).

Actualmente son diagnosticados cada afio en Estados

Unidos (NCI 1975),alrededor de 11,200 ruevos casos de leucemias(19).

En contraste con el resto dz las neoplasias malig-
nas, las Leucemias Agudas son mucho més frecuentes en las edades

més tempranas de la vida. Por encima de los 3G afios, los nuevos =

casos de leucemias solo constituyen menos del 2% de todos los chn=

&
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ceres nuevos y el 70% de estos casos corresponden a Ieucemias ==

Agudas no linfoblisticas.

Por debajo de los cinco afios, las Leucemias Agudas = .
constituyen el 40% de los nuevos cénceres y.de éstos el 80% esti

constituido por leucemias linfobl4stica aguda (LIA).

Solamente un 3% ocurre en el primer afio de la vida(99).

Parece bastante evidente que esta incidehcia’por ca-
da 100,000 habitantes es alta en las edades tempfanas (antes de ;
los cinco afios) y decrece hasta los 30 afios (minimo de inceiden<
cia entre los 25 a 30 aﬁos),para luego incggmentar de nuevo a lo

largo de la vida media actual entre los 40 a 80 afios.

Es razonable que la decreciente incidencia que se ex-
perimenta pasados los primeros afios de la vida se debe a la dismi-
4

nucién de frecuencia de 1las LeL.A..

Desde el punto de vista epidemiolégico y baséndonos
en los resultados obtenidos por el Dr Garcfa Talavera J. { 52 bis).
tras revisién de 146 casos durante los aﬁos 1976 -~ 1978, hemos de

distinguir:

.« 21,
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TABIA I:

.Leucemias Agudas en menérés de 20 aﬁos‘(Inféntiles)
1. Linfobl4stica e 26%
2. No ILinfoblistica R

leucemias Agudas en’ﬁayores de éO afios (Adultos )
1. Linfobléstica 204

2. No ILinfobléstica 48%

En cuanto a las variaciones geogrificas, parece ob- - .
servarse una mayor incidencia en losvpaises ce mayor nivel social:

Escandinavia, Estados Unidos (raza bianca), Isréel;y Sud-Africa,

Actualmente, varios paises se pfeocupan de estudiosA
epidemiol8gicos, incidencia y mortalidad dé las leucemias, tenien-
do presente las modernas clasificaciones ( FAB, etc. ). Asf, por
ejes SACKMANN y col., (111) revisaron 566 pacientes y establecie-
ronsque un 83,9 pertenecieron a la variedad Ll’ el 15% a la L2 =

yel 1.1 a la Ié. Ademfs observaron que la I, estd asociada a un

mayor nfmero de recaidas,

Una visidn parcial del estudio epidemiolbgico de ==.
nuestro pais es la recogida de la experiencia personal del Dr. ==

Garcia Talavera ( 52 bis ) expuesta en la Tabla I,bis.

¢
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TABLA I bis

INCIDENCIA DE LOS DIFERENTES TIPOS DE
LEUCEMIAS AGUDAS SEGUN LA CLASIFICACION F.A.B.

Serie personal (1976, 1977, 1978)

Tipo de célula N2 casos
Ll 42
L2 | 28‘
Ls L 3
Ml 17
M2 A 22
M3 8
M4 17
’ P.D 4
M5 9
B.D 5
M6 2
Total - 148
P.D: Pobremente)diferenciadas

B.D: Bien diferenciadas

Porcentaﬁe

- 28,37

18,91 _



“TABLA I l#is
INCIDENCIA DE LOS DIFERENTES TIPOS DE LEUCEMIAS
AGUDAS SEGUN LA EDAD Y EL SEXO

(Thomas y colab. 1961)

SEXO

Tipo de L. Agudal Ne pacientes ' _Mésculino Femenino:
*
Infantiles : ' : o ne % ne * %
1. Linfoblastica 35 24 (28) 11 (12,9)
2. Mieloblastica 6 3 (3,5 3 (3,5
Adultos |
1 Linfobl4stica 23 .8  (9,4) 15  (17,6)
2. Mieloblastica 21 ' 13 (15,2) 8  ( 9,4)
Tota} 85 48 . 37 -

*Pacientes menores de 18 afios de.edad



Es evidente el incremento aparente de las formas ==

L, sobre las L, y estas d1timas son especialmente mis comunes en

. los adultos al contrario de las L1 que lo son en los nifios.

Estudios més concretos de los diferentes tipos de Ieu
scemias Agudas atendiendo a las diferentes sub-poblaciones de blas
tos que resultan definidas por las modernas técnicas citoqufmicas

inmunoldgicas, electromicroscdpica y reacciones enzimiticas, pos-

‘drfan ampliar mucho mas el conocimiento epidemieldgico, si se =

tiene en cuenta las caracterfsticas clfnicas de cada uno de ellos.
Esté perfectamente demostrado que en-la actualidad con los méto~
dos @ilagnbsticos de que disponemos, las 1eEFemias linfoblésticas
agudas de tipo T son mis frecuentes que las de tipo B y que estas
filtimas generalmente corresponden a un tipo de células que, mor—:!

folbgica y.citoquimicamente, son similares a las del tumor de -

Burkitt ( 12,51 ).

“BRODER y col, ( 17 bis ) han descrit§ recienteﬁente
las caracterfsticas clfnicas y hematolbégicas de un nuevo tipo de
Leucemia Iinfobléstica Aguda de la infancia que cursa con hipo-
gammaglbbulinemia ¥ en los que parece estar probada_una evidente
actividad supresora en sus qélula; Te

.25 .



CLASIBICACION,-

N o .
Bard facilitar una clara clasificacibn morfoldgica =
de las Leucemias Agudas, es (til denominarlas segfin el tipo celu-

lar normal al que se asemeja la célula leucémica.

<

Se ha utilizado como método mis sencillo y directo =

la tincibn de Romanowsky. Esto permite, en principio, establecer

1

dos habituales grupos de leucemias: " linfoblisticas " y " no ==

linfobl4sticas ".  En la actualidad, las exigencias de una mayor

Il

precisién diagndstica con vistas a una terapfutica adecuada, ha

i

hecho necesario el empleo de técnicas mis sofisticadas como las

citoquimicas/y'enziméticas, el estudio de la ultraestructura ce-
lular y el estudio de los marcadores inmunoldgicos. Con estas ==
técnfcas se ah alcanzado gran precisidn en el diagndstico de las

células blésticas y en el reconocimiento de su grado de madura-

]

En los intentos de clasificacidén existen numerosas =
controversias 21 contrario de lo que ocurre con los criterios ci-
tol8gicos que suelen ser suficientemente claros y permiten que =

- no existan divergencias bAsicas diagndsticas de unas escuelas a =

otras,

o 26 . '



o -;w~~- Un‘paso'impcrfante en la uniformidad de la nomen— ==
. | .

- clatura de lgsileucemias ha sido la objetiva clasificacién pro- =

puesta por eligruﬁb“cooperativo FAB ( Erench—American—British )
en i§76 (‘12 )s Las de'diferehciaciéﬁ linfoide o Leucemias Linfo- -
. bllsticas (LIA) y las dé diferenciacién mieloide o Leucamias Mie~
f“loblésticas (Tablas II y ITI). Dentro de cada grupo y tal como se
presenta en las Tablas) se exponen las caractéristicés MORFOLOGI-

CAS correspondientes.

Ia clasificacidn de las Ieucemias Agudas de diferen-—
ciacidn Mieloide ha presentado algunas dificultades de interpreta-
cibn:

A

Los tipos M2, MB’ M4 Yy M6 pueden ser feconocidosjfa—
cilmente por la tincidn de Romanowsky y clasificarlos segln estas

siglas es sencillo si se tienen claros los criterios morfoldgicos

que proponen- el grupo FAB para cada uno de ellos,

El tipo My o promielocitico es denominado por STAVEM
( 119 ) como I~promielocitico hipergranular, para diferenciarla =

del tipo M en.el que predomina promielocitos normales.

2’

Pra los grupos-Mi Yy M5 ¥y una variante recientemente

027'. . ' . —.



TCTABLA II

. CLASIFICACION DE LAS LEUCEMIAS AGUDAS

DE DIFERENCIACION LINFOIDE

Segun el grupo cooperativo FAB (1976)

CARACTERISTICAS

Tamafio

Cromatina

Contorno:
nuclear

Nucleolo

Citoplasma

Basofilia

Citoplasmica

Vacuolas

Citoplasmicas

Ll (figo 1)

Pequefio hasta
2 veces el lin
focito pequefio
Homogenea en

cada caso.

Regular,identa
ciones ocasio-

nales

No/visible o

pegquefio

Escaso

Ligera o mode
radamente in-

tensa

Variables

L, (fig. 2) .

Grande Hete
rogeneo . en

tamafo

Heterogenea

ar

Irregular
Identacidn

Uno o mas a

veces grande

Variable, a
veces moderg
damente abun

dante

Variable

Variables

Grande y
homogeneo

Finamente
punteada y

homogenea,

Regular.
Ovalo re-
dondo-

Prominente,
uno o mas

vesiculosos.
Moderqdameg

te abundante
Muy intensa

A menudo pro

minentes.
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Figo 1: Leucosis linfoide tipo Ly

Fig, 2: Leucosis Linfoide tipo Léo




TABLA III
CLASIFICACION MORFOLOGICA DE LAS LEUCEMIAS AGUDAS
! DE DIFERENCIACION MIELOIDE ( FAB )

Indiferenciada(Ml).— Diferenciacidn granulocitica muy escasa,
(fig. 3) | . _ e

puesta de manifiesto por 3% o mds de positivi-

~dad a peroxidasa y uno o mids nucleolos, o pro-

porcidén variable de blastos conteniendo al me-

nos algunos grénulos azurdéfilos, bastones de

Auer o ambos.

Mielobléstica(Mzzqr\Més del 50% de 1as éélulas medﬁlares son

| (f1gg 4) fmieioblastbs y promielocitos. Existen a menudo
nucleélos y- la extensidn del citoplasma- es va-
'riable conteniendo ﬁormalmegte‘muchos granulos

azurffilos. Los cuerpos de Auer, casi siempre

aislados son frecuentes.

Promielociticé(M3).: La gran mayoria de células son promielo—
(fig. 3) citoé normales. La forﬁa del nficleo es variable
a veces oculto por el aran nimero de granulacio—
‘nes citoplésmicas. Es caracteristica la apari-
cién_ de haces de bastones de Auer. Estos al =.
igual que los grénulos pueden verse aislados

por ruptura celular.



Fige 3: Ieucosis mieloide indiferenciada ( My )e

Fig. 4: Leucosis mieloide mielobléstica ( My e

Ce—



'Fig. 5: Leucosis mieloide promielocftica ( M3 )e

Fig, 6: Leucosis mieloide mielomonocftica ( M4 Yo
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TABLA III ( contin. )

I

~

Mielomqnocitiqa(M4).— Existe.ala vez formas mieloides y mo-
”ﬁjg° 6) nocitoides. Se distinguen de la M, en la pro-
| porcidén de formas monocitoides.gue excede del
20% de 1as células nucleadaé de la médula, san
gre periférica o ambas.. | |
Monocitiéax,,ta(MSlir.Blastosis monocitoide mads (BD) o menos
(figs T) ' _ L . . -
. (PD). dlﬁeren01ada, Se diferencia. de M, en que
la Propérciép-mieloblastos mas promielécitos :
no. excede ‘del 20% y reaccién positiva ala NASA'

con sensibilidad al fuoruro sddico. -

Eritroleucemia(M6),r.Componente eritroblé&stico superior al50%
de todaé las células medulares nucleadas, con
arados yariables de atibia, a base de multilo-
bulaciones. Hay un exceso de mieloblastoé mas
prgmielocitos superior’al 40%. Sivla propdr- =

’ cidén de eritroblastos con anomalias morfdlégi—
cas importantes es sueperior al 10% y se .cum-= .
plen los anteriéres requisitos, el porcentaje
de la serie roja nucleada medular se reducé al

30% para poder diagnosticarla de M.



Fige 7: Leucosis mieloide monocitica ( Mg Yo



descrita del M3’ en los cuales el grado de maduracién y‘moffdlo—
gfa estén confusos, es necesario ayudafse de otros tests citoqui-

micos y ocasionalmente por marcadores inmunol8gicos y funcionales,

En las leucemias mieloblésticas con maduracibén mi-

nima ( M1 ) la reaccidn dé la peroxidasa es decisiva.

Ia puesta en evidencia de grinulos primarios en los
mielobléstos y los promielocitos inmaduros mediante esta reaccidn

enzimftica resuglve la dificultad diagnéstica.

- Una yariante especial del tipo Malha sido aportada =
recientemente, en la cual uné gran proporcién de células y funda-

mentalmente en sangre periférica, son deficientes en grénulos gro

seros y bastones de Auer ( M3 hipogranular o microgranular ).

'Ios nficleos muchas veces ofrecen aspecto monocitoide
y patrén citoquimico ajeno a la morfologia de la 1fnea celiilar mo-

nocitaria ( NASA positiva resitente al Naf ).

La clinica de la coagulacién intravascular unida a la
morfologfa ultraestructural por microscopio de transmisidn que po-

ne de manifiesto unas granulaciones de 120-180 nm y de distribu~""

e 35



cibn. similar de los promielocitos normales, sugiere el considerar
esta forma como una nueva variante del tipo My ( 55 )¢ En alghn =
caso de esta variante se ha comunicado, ademis, wna alteracién =

citogendtica ( 55 ).

Estos hechos no han pasado desapercibidos para el =-

grupo FAB, el cual reconsidera este nuevo aspecto morfolSgico.

~

En la forma M5’ en el cual el propio grupo coopeéati-‘
vo ( FAB ) plantea ya una squivisiéﬁ en‘principio en " pobremen~
te diferenciados n v " bien diferenciados ", surgen una serie de
variantes morfoldgicas, citoquimicas e-inmunol6gicas que requieren
un especial cuidado en la sistematizacidn ¥ metodologfa de estudio.

(12, 52 bis ).

La asociacidn citoquimica~ultraestrictura ha consegui-

do definir la morfologla y tipo celular con mayor seguridad.

El uso sitemftico de la mieloperoxidasa, fosfatasa =
~4cida, plaquetas—peroxidasa‘e inmunoperoxidasa con el electromia
M , ' .
croscopio de transmisida.permite establecer claras diferencias ==-

entre las distihtas formas de la ciasificaeién de lastleucemias =

mieloblésticas (,Ml’ My, MB’ Mys M5’ M¢ Ye

.36 .



E1l méximo intérés lo cobra en el diagnéstico diferen=,
éial entré la %aduracién mieloide y la monocitaria y sobre todo =
en aquellos casos en los que existe una proliferacidn mixzta:de am~
Bas.Esta ltima situaciénles extremadamente rara en las leucéﬁiaé
' agudas pero relativamente frecuente (20%) en’las crisis blésticas

' de la leucemia mieloide crénica.

Desde el punto de vista CITOQUIMICO, los métodos que
CATOVSKY y col. ( 25 ) consideran de mis ayuda para la clasifica-
cibn de las ILeucemias Agudas son los expuestos en la Tabla IV, ==

pero hemos de hacer algunas aclaraciones:

La antigua reaccién de PAS de 7las' LLA solo ocurre =
" en los 2/3 de los casos y no se correlaciona con ningin tipo mor-
foldgico, ademis de no ser preceptivo para el diagnbstico de LIA

como se pensd afios atrés.

S

La ©¢-naftil acetato esterasa (ANAE) ( 79 ) demues-

tra una débil reaccidn de la LIA - T mientras que es negativa en
1és de tipo comin. La /[3- glucoronidasa al igual que la esterasa
- 4coda suele mostrar reaéciones débiles en las LLA- T ya que son

’

més propias de estadios madurativos mis avanzados como ocurre con

S 3T .



s

el substrato o< - naftol-butirato a pH 8 ( 26 ).

Lé fosfatasa 5cidé, &in embargo, es fuertemente po-
4 g » .
!sitiva en los estadios madurativos més primitivos de las células
timicas ¥,por lo tanto, serfa fuerteﬁénté positiva en la mayoria
de las LLA-T, en contraste del 2% de sti£ividad de las de tipo -
comfin ( suero anti-LIA de éreaves positivo ) y del 10% de las ==;

~

de marcadores nulos ( Catovsky-1978) ( 25 ).

La Hexosaaminidasa esti presente en los granulocitos
y linfocitos y muestra una elevacién acentuadd en la mayoria de =
‘los casos de Ieucemias Linfoblésticas no T y no BAcon ei suero de
Greaves positivo; a su vez esta elevacidn se ha observado en casos
de leucemias linfoblésticas de células Pre-B y LLAItipo éqmﬁn de
fenotipo con Ig M citoplésmico y el 50% de las LLA marcadores ==
nulos ( no T, no B y suero de Gréaves:negativo ) experimentan =

también esta elevacidn,

No parece encontrarse alteraciones de esta hidrola-

sa 4cida en las LIA de tipo T ( 26 ).

La/[3-=fucosidasa estudiada ﬁor BESLEY y cole (15 )

y. por CATOVSKY y col. ( 26 ), experimenta también un tipo de ele-

T



TABLA IV

METODOS CITOQUIMICOS DE AYUDA EN LA CLASIFICACION
' DE LAS LEUCEMIAS AGUDAS

SEGUN CATOVSKY Y COLABORADORES (25-26)

Reaccidn Leucemias Mieloides Agudas” " Leucemias Linfoblasticas Agudas
Citoguimica Mq M, Mg M, Mc Mg . LLA-Nulas LLA- T  LLA- B
. . * %k .
Peroxidasas + ++ ++ ++ -/+ + .- - .-
. Kk - .
Negro Sudan, + ++ - ++ ++ -/+ + - , - -
Nasa+ Naf - - - + ++ - - - -
' ** ’ :
Fosfatasa + + + + +4 + : _/i 4 -
Acida '
Lisozima - - - +/++ +/++ - - - -

*Clasificacidén FAB

**Positiva en los mieloblastos y negativa en los promieloblastos



vacidn anormal en la LLA tipo comfn con la particularidad de ==

desaparecer en :la remisidn.

Otra enzima muy divulgada en la actualidad en la in-
lvéstigacién de 1és leucemias agudas,.es la terminai—deoxynucleoti-
dyl—transferasa ( TdT 7; comportindose positiva en las Leucemias
Agudas Linfoblésticas, a excepciéﬂ de las de marcadores B (Tabla V);

'

Esta clasificacidn es ahora ampliamente usada y es =
.evidentamente de gran ayudaj pero muchos autores hén hecho resal -
taf algln punto débil en cuanto a su reproductibilidad, particular-
mente en las Leucemias Linfobléisticas Agudas., Esta’clasificacién
citomorfolégica no tiene siempre una clara-correlacién con los =

hallazgos obtenidos al aplicar marcadores inmunoldgicos (18,19).

Desde el punto de vista INMUNOLOGICO, el avance que
han permitido los marcadores celulares en el diagn8stico y mejor
conocimiento de.las Leucemias Agudas, ha sido el fundamento bésico
de 1as.recientes propuestas de clasificaciones inmunoldgicas de==

las Leucemjas Agudas ( BROUET y col.) ( 18,1¢ ) (Tabla VI).

Naturalmente y dependiendo de las disponibilidad ===

de mayor espectro de marcadores para cada tipo de leucemias, estas

. 40 .



1)

3)

4)

5)

TABLA V.

MARCADORES CELULARES DE UTILIDAD EN EL DIAGNOSTICO

DE LAS LEUCEMTAS AGUDAS

~

INMUNOGLOBULINA DE SUPERFICIE.- ES el marcador mis
divulgado de los. linfocitos B y se muestra mucho més.
eficaz y Gtil cuando ha sido incubado previamente ==

60 minutos con suero sin anticuerpos citofilicos.

INMUNOGLOBULINAS CITOPLASMATICAS.~ Es Gtil en la di-

' ferenciacién plasmocitaria de las células B. En pre-

sencia de un anti-IgM adecuado puede ser un excelente

N

marcador de los blastos y células pre-B.

ROSETAS - EEPONTANEAS CON ERITROCITOS DE OVEJA ( E-RO
SETAS) .- Es quizds el test mds fiable pera los lin-
focitos T. Puede ser negativa en élgunas poblaciones

muy inmaduras de cé&lulas T ( pre-T ).

ROSETAS EXPONTANEAS CON ERITROCITOS DE RATON.- E$ un
test sumamente importante como complemento de los =

marcadores de células E. -

ROSETAS INMUNES EA ( IgG ).- Ponen de manifiesto al

receptor Fc de 1gG en los linfocitos B vy en la sub-

poblacién T ( supresora ) del concentrado de células



FEL

_TABLA vV ( contin. )
.T. Este receptor también es propio de linea celular2
moﬁocitaria y se ha demostrado en monoblastos pero =

con una mayér afinidad por la molécula de IgG.

{

62) ROSETAS INﬁﬁNEé EA ( IgM ).- Detecta los receptores
para la porcidn chde IgM de algunos linfocitos B si
se efectlian en fresco. Después de incubacidén (24 h.)
puede poner de ﬁanifiesto la subpoblacidén T ( helper

de un concentrado de cé&lulas T.

7). SUERO ANTI-LAL" ( tipo cemin ).- Es un suero especi-
fico procesado por el Dr; Greaves y es capaz de mos=
trar reaccién frente a antigenos presentes en la su-

perficie de la cidlula blistica no B no T y en algunas

metamorfosis linfoides de las leucosis mieloides crdn.

8YSUERO ANTI Ia (p 28.33).- Es capaz de reaccionar y ==

detectar antigenos del locus DWR del sistema HLA, los

cuales estd presentes en los precursores de la cé&lula
mieloide y lirnfoide, en las c&lulas B, en algunas del
sistema mononuclear fagocitico y en la sub-poblacidn

T . de las células T.

9) LA TERMINAL DEOXYNUCLEOTYDIL TRANSFERASA(TdT).t Pue-

de ser demostrada por técnicas bioguimicas y de inmus

N

nofluorescencia en el nficleo de las células y es Gtil

- = R

L



TABLA V ( contin. )

para el diagnbstico diferencial de la mayoria de los
pblastos de la LLA en los que da positiva, de los blas

tos de diferehciacién mielbide gue presentan un 95% =
de negatividad. Dentro de.ellas es ﬂna excepcidn las
dé marcadores B.

" La TéT se encuentra en alta concentracidn en los
timocitos, no evidencidndose en los linfocitos T o B
presentes en sangre periférica de individuos normaies;
Ahora bien; si nos la vamos a encontrar en altas con-
centraciones eh la sangre periférica de las leucosis
linfocitiqas nulas ( no T no B ) y en las de cé&lulas
T ( E-Rosetas posit. )}, detectagdose en bajas concen-

traciones en las leucosis de diferencianién mieloide"
( 32, 70,). Este hecho ha sido corroborado por HOFF-

BRAND y col. ( 69 ). -

10) ANTICUERPOS MONOCLONALES.- Producidos mediante ==
técnicas de hibridona y su fundamento est& basado en
la peoduccién de una actividad idéntica de las molécu
las de Ig y sus clases en contra de un determinante
especifico ( anti T linfocitos, anti T suﬁclases, ti-

mocitos comunes, anti-B linfocitos no portadores de

'

s



B e TABLA V ( contin. )

complemento ).

~

11) PNA ( PEANUT AGGLUTININA ).- Parece mostrarse un =
marcador Gtil en el progndéstico de las LLA. Son neaa-
tivos en aquellas leucemias que no presentanﬂfecaidas

y positivo en el 70% de las.leucemias cue presentan

recaidas.

12) ANTI TH2 ( SERUM ).f Marcador séfico 4til en el ==
diagnéstico.diferencia1 de laé leucemias-linfoblésti—'
cas agudas de céiulas T- ( convolutas o no ) y la fa- -
se leucémica del linfoma linfobléético de cédlulas T

)

( convolutas o no ).




serfn mas ¢ menos conocidas desde este punto de vista.
‘ 4

1

Es obvio que el espectro de antisueros marcadores ==
para las poblaciones linfoides es muy amplio, al contrarioc de lo

que ocurre con las leucemias no linfoides que tienen un corto ran-

o

g0,

No ocurre as? con los marcadores de tipo funcional,
los cuales tienen un rango mucho mis amplio en las no linfoides =:

que en las de diferenciacién linfoide.

En la Tabla V se recogen los marcadores inmunolégicos

de mayoi utilidad y que han permitido un conocimiento mis profun-

A !

do de las células y de'sus diferentes poblaciones y sub-poblacio~

nes asf como del grado de diferencTlacidn.

Sin ellos quizéé nunca se haubiera podido llegar al.
conocimiento de las diferentes subclases de las células T. Estas
{1ltimas han sido bien_estudiadas en roedores y'naturalmen%e han =

abierto el camino a'los estudios en humanos,

4

A partir dellpretimocito que emigra de la médula ==

8sea al timo convirtiéndose en timocito immaduro sin mediar ningu-

L a5 . B '9



SUBGRUPOS
PRINCIPALES

T tipo T

.pre T

' No B no T

Tipo comin

Inclasificada
pre- B

B
.Tipo Burkitt

TABLA VI

CLASIFICACION INMUNOLOGICA DE LA L A L

SEGUN J.C. BROUET, Y M.SELIGMANN

ROSETAS
H

ANTIGENO
T

ANTIGENO

LLA
. COMEN

TERMINAL

TRANSFE-
RASA

|+

|+

ANTIGENOS

Ia-

[+

LIKE

Igﬁiuu_'“ Ig S

INTRANCITO SUPER-

PLASMICA  FICIE



na divisidn celular, surge el timocito.

Probablementé-éétos timoéitos gon capaces de proli-
ferar y canalizar 1g produccién de las dos sub—poblaciones de ce-
Julas T:

12,~ Las células inmunoregulatorias cuya funcién es de
anyuda " (Hel?er) en la respuesta inmune, que se conocen como T fo
29,~ Las células inmunoregulatorias de accidn supresora

(Supressor) o citotdxicas y que se conocen como T ¥ .-

~

QEREEEEECEEEane

o 4T .



MANIFESTACIONES
OSEAS  DE  LAS
LEUCOSIS AGUDAS

@@ﬁ@ﬁ@@f@@ﬁ@@@g
h&@ﬁ@&@

INTRODUCCION. -

En 16 que concierne a este apartado y antes de comen~

zar a estudiar las lesiones Oseas propiamente dichas, me veo en

la obligacidn de realizar un repaso somero de la histologla del
tejido 8sec y de la osteogénesis, asf como un enfoque, igualmente

 escueto, de la interpretacién radiolégica de dichas lesiones.

HISTOLOGIA,- ( 73,64,39 )

Sabemos que el tejido 8seo es uno de los mgsvresis— .

tentes y rigidos del cuerpo haumano, sirve de sqporte paravlas ==

partes blandas y protege 6rgénos vitales, proporciona apoyo a los

- msculos esqueléticos y no es un tejido estdtico ya que, es uno =

N

de los réguladores del §quilibrio homeosfético del calcio y f6s-

.foro.‘Ademés; tiehe la proﬁiedad de producir sangre;

..; s .

I



- 51 hacemos una seccién transversal de un hueso, pode-

‘mos observar macroscépicamente que estd formado por unas partes

" donde no hay:cavidades visibles," hueso;Compacﬁo ", y otras con

muchas cavidades intercomunicadas," hueso esponjoso ", -
En los huesos largos nos encontramos que las diffi-
sis estd précticamente constituida por hueso compacto, a excep- =
cibn de su parte profunda," canal medular ", que es a expensas de

: .ﬁejido 8seo esponjoso,'y la epifisis estd formada por tejido es-

ponjoso'cén una delgada capa superficial compacta,-‘

"‘4:Las cavidadesjdei hueSO'eSponjosd y ei'canal médular"
- de lés huésos_largos esﬁén ocupadas por Ta # médula 6sea‘"; de;ié
cual existen dos‘variedaQés: " médula 6sea'rojé ", formadoré/de ="
sangre, y la " médulé 8sea amérilla ﬁ,constituida por tejidq‘adij
oo, : : _

Los huesos planos tienen un centro esponjoso, estan-

~
'

" do recubiertos en su periferfa por una capa compacta. En el caso
de la bdveda craneana, existen dos capas dé Lueso compacto: las =

" tablas interna y externa ", separadas de hueso. esponjoso que, en -

esta localizacibn, recibe la denominacidn de " diploe M.




Dentro del tejido 8seo, se distinguen'tresvtipos‘de
células:

. Osteoblastos, que se encuentran en el hueso en formacidn,

[

sintetizando la parte.orgénica de la matriz Gsea, si bien hoy dfa
se habla de que también la parte inorgénica. !

«.Osteocitos, éue no tienen funcién secfetora, sinovque in-
tervienen en el equilibrio homeostftico de las sales inorglnicas
del hueso siendo; por tanto, esenciales para la ménutencién de la
matriz mineralizada del hueso y su -muerte eé.seguida de resorciéni
de la matriz. ‘

. Ostedclastos, células globulosas, multinucleadas, situa- -

das frecuentemente en 1asAdepreéiones de 1la matriz.denominadas =
" lagunas de Howship ", Hay pruebas de que secretan enzimaé céla—

genolfiticas que actuan contra la parte orgénica de la matriz Ssea;

no obstante, su papel en lasresorcién 8sea no estd del todo claro..

También existe, dentro del tejido 8seo, la " matriz

8sea ", constituida.por una parte " orghnica " (95%), formada de

fibras de colfgenas v pequefia cantidad de sustancia fundamentel

amorfa, y otra " inorginica " (50%) a expensas, principalmente,

calcio y fésforo, que son cristales dispuestos a lo largo de las

. 50 .
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las fibrillas de colégéhﬁ y envueltas por sustancia fundamental==
| . N .

amorfa. ‘

! . et

La sustancia intercelular del tejido 8seo esté cal-
cificada. Si tomamos como muestra la'diéfasi§ de los huesos largos,
‘vemos que dicha sustancia intercelﬁlar se disponre como hojas péraa
lelas unas a\otras, constituyendo las " léminillas 8seas ",que nos
" la podemos encontrar en tres sistemas diferentes: ( fig. 8 )

o Sistemas de Havers, cilindro largo, hueco, paralelo
a la dilfisis, formado de 4 a 26 laminillas 8seas concéntricas =
en cuyo centro existe un canal, " éonducto de Havers ", que con-
tiene vasos, nervios y tejido conjuntive laxo. Dichos conductos =
se comunican entre sf por canales transversales, que no presentan

laminillas §seas concéntricas, denominados " conductos de Volkman", -

A los sistemas de Havers se les denomina también " osteonas ",

v

. Sistemas intersticiales, conjunto de laminillas ==

o - ~
8seas paralelas dispuestas de forma discontinua, constituyendo ==
osteonas incompletas, rellenando los espacios existentes entre ==
las osteonas completas. En realidad, representan restos de siste-~

mas de Havers que fueron pafcialmente destruidos durante el cre-

cimiento y remodelacidén del hueso.
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as haversiunos que los aqui sehulados. El esquema muestra los diferentes
acidn entre vasc , sanguineos Jel periostio, conductos de Volkmaan. conductos
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._.externa del hugso, sistema circunferenciales internc y externo,

it .- Sistemas circunferenciales, laminillas 8seas parale-

b

155;"6655éﬁtﬁiéasg que cubren la cavidad medular y la parte mis.

- respectivamente,

En}contacto con los sitemgs circunferenciales-exterﬁ
e interno nos encontramps membranas conjﬁntivas que éﬁnstitﬁyen =
el"periqstio" ¥ " endostio ", respectivamente, El periostio es de
ﬁejido cohjﬁntivo'denso, muy fibroso a expenéas de-fibroblastoé.=
en su parte externa y mis éeiulér ( células osteégeﬁas ) vy vascu~
1ar>én la int;rﬂ;. El éndoétio es una.capa fun@amentalmente celu-
lar, constituida de c&lulas ostedgenas. La principal funcidn de =

ambos es la de nutricidn, remodelacién y reparacidén del tejido ==

8seo.

¢;COMO SE FORMA EL HUESO?,-

La.0OSTEOGENESIS o proceso de formacidn de hueso,; ne-
cesita el sustrato de otro tejido mésenquimhtoéo que sirva de mo-
delo. Di&ho:tejido.mesemqpimatoso puede ser conjuntivo o cartila-~
ginoso. Asf, el hueso formado directamenﬁe del tejido conjuntivo

se le denomina " hueso membranoso ", constituyendo la OSIFICACION

INTERMEMBRANOSA u osificacibn directa, y al que procede del tejido




cartilaginose, " hueso endocondral ", OSIFICACION ENDOCONDRAL o=
indirecta, A la primera pertenécen los huesos de la bdveda del =

créneo, huesos cortos y crecimiento en espesor de los huesos largos

¥, a la segunda, los huesos de la base del crénec, vértebras y ==

huesos largos en longitud.

OSIFICACION INTRAMEMBRANOSA.,-~

Se inicia cuando actmulos de células meéenquimatosas
se diferencian en osteoblastos. Ios lugares.en los que aparécen =
‘por primera vez acﬁmulos de ostgoblastés.son los"centros de osifi-
cacién ", Suele haber{dos centros para cada uno de los huesos de =

12°b8veda del créneo,

a

Poco despuds de aparecer, los osteoblastos secretan
matriz 8sea orglnica y, los que se rodean por completo de ella, se
convierten en osteocitos., Sin embargo, no todos los osteoblastos
Yy ésteocitos se diferenciap de inﬁediato como osteoblastos secre-
tgres sino que, células mesenquimatosas menos diferenciadas esta-
blecen una poblacién de células madres, células ostebgenas, que =

)

son las encargadas de abastecer nuevos osteoblastos a la regidn.

Algunas células osteSgenas proliferan, secretan sus-

o 54 .



tancia intercelular alrededor de sf mismas para convertirse-en =
 osteocitos y formar una haz de hueso llamado™™ espicgla ", Las es~
: . ETE .

pfculas estén recubiertas'por células osteSgenas ¥ osteoblastos.

Las eépicﬁias irradiadas desde el centro dersifica-
cién forman las ™ trabéculas.", que van a formar un entabladb:cons- -
tituyendo el " hueso esponjéso n, Estas trabéculas se disponen tri-
.dimensionaimente dejando espacios a modo de tineles. A medida que
dicho§ tﬁnelgs se van cerrando por dep8sito continuo de-lamihillas‘.

4seas en las trab&culas, la sustancia 8sea se convierte en caracte-

ristica predomiante del tejido, denominféndolo " hueso compactb ",

1a bdveda del crineo aumenta ea la vida postnaﬁél por
crecimiento de aposicidn. Se discute si el creciﬁiento por aposi- .
cién ocurre en‘las suturas o én las superficies convexas. WEINMANM
& SICHER { 136 ) favorecen el crecimiento de las suturas, y dicen
que en algunas de ellas se afiade més tejido a uno de los huesos =
que al otro,. Otros autores son més partidariés de la segunda §pi~

s
N10N.
0

OSIFICACION ENDOCONDRAL.-

No consiste en una transformacién del cartilago en =



/

hueso, sino en una sustitucibn del mismo. Comienza a los tres ===

meses de édad y continua hasta los 20 - 21 ajios.

El mesénquima que estf adyacente a cada lado del mo=
delo cartilaginoso que va a formar el 'futuro hueso, se distribuye

en una membrana que lo redea, denominada " pericondrio ", Este =

presenta, en su capa externa, células que pesteriormente darfn lu
gar a fibroblastos que producirén'golégena ¥, en su capa interna,.
‘células indiferenciadas, totipotenciales, constituyendo la capa =

condrdgena del pericondrioe.

: Bémo.crece el queld ?:
Va a aumentai tento en longitud como en grosor. En =
Jlongitud por " crecimiento intersticial ", es decir, por divisién
¥ aumento del tamaflo de los condrocitos ¥y fqnnacién de sustancia
intercelular adicional por estas mismas células. La divisidn ce-
lular ocurre mis cerca de los extremos del modelo que de la parte
media. ILos codrocitoé que quedan en la porcidn media van maduran—

do, se';hipertrofian, secretan fosfatasas y calcifican la sustan-

cia intercelular, que se ha visto adelgazada por al crecimiento

celular, En consecuencia, la sustancia intercelular calcificada

impide la difusién de sustancias nutritivas hacia los condrocitos

B N
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con lo que &stos mueren y la sustancia intercelular comienza ==

" a dejar cavidades., -

w3 Bl crecimiento en grosor es " por aposicibn ", de-

bido a la proliferacién y diferenciacidn de las células condrd-"
genas en condroblastos vy células cartilaginosas, afiadiéndose nue—

vas capas de cartilago & ambos lados del modelo.

Al mismo tiempo el pericondrio se invade de capilares.
por lo que 1llega - mis oxigeno a las células y se transforman en =
osteoblastos y osteocitos, denominindosele " periostio " al peri-

condrio. Mas que un cambio en la naturaleza de las células, ocurre

un cambio en su ambiente por la llegada deoxfgeno.

-3 Cémo sé desarrolla el modelo ?:
Conforme el cartilagé.calcificado se va désintegfando,
las células ostedgenas, osteoblastos y capilares se mueven desde
la capa interna del pgriostio hacia la capa media del modelo car=-
tilaginoso, éonstituyendo la ﬁ yemea periéstica n, Cuaﬁdo alcénzah
la parte media del m9delq cartilaginoso se denomina " centro de

osificacibn ". Las células ostedgenas proliferantes se distribuyen

i
alrededor de los residuos de cartflago calcificado, y forman osteo-.

e 5T »
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blastos que depositan sustancias intercelular 8sea,.. Con esto se

‘

forma el hueso porosoe.

Mientras tanto, el cartilago a cada extremo conti-
nua creciendo, aumentando la longitud del modelo. Sin embargo, =
pronto es invadido por la yema peridstica, rompiéndose el frente
de osificacidn conftanta répidez con la que crece por crecimien-
to intersticial, El resultado es que el modelo se hace mis grande

al volverse hueso en mayor proporcidn cada vez.

En 1la pafte media de hueso se forma muy pronto una =
cavidad medular, Ello. es debido a qué, conforme la perifer{a del
modelo se vuelve mis fuerté, el hueso poroso en su parte central
se reabsorbe en su mayor parte, dejando la cavidad que poco a po=

co se ocupard de células hematopoydticas .

Al centro de osificacién que ha surgido-en la parte
media del modelo se le denomina " centro diafisario ". Sin embar-
go, en los huesos mfs largos del cuerpo, el crecimiento se compli-
ca por el desarrollo, en los extremos, de otros centros de osifis

) :
cacibn denominados " centros epifisarios ". El mecanismo de osifi-

cacibn es el mismo que el de los centros diafisarios si bien, di-

cha osificacidn va a extenderse radialmente en todas direcciones.

. .53,



Por otra. parte, la osificacién se detiene prénto al sustituirse
casi todo el extremo cartilaginoso del modelo, aunque quedarf ===

" suficiente cartflago para formar el cartflago articular.

Entre amboé centros queda un disco transverso de car-
tiiago denominado " placa o disco epifisario ", que persiste hasta
terminado el crecimiento s €01 que es sustituido por hueso. El cre-~
cimiento longitudinal subsecuente de la diéfisis de wn hueso es =
por la continuacidn del crecimiento intersticial de las células =
cartilaginosas dei disco epifisario, El_crecimiénto intersticial
tenderfa a engrosar el disco; pero ello no ocurre gracias a la ¥=
caléificacién y muerte del cartflago en el lado diafisario’de la
placa, al ser restituida continuamente por el crecimiento por a~-

posicidn del hueso.

El disco epifisario y parte de la dilfisis adyacente
constituyen la " zona de crecimiento " del hueso largo. Deficien-

cias dietéticas y desequilibrios endocrinos alteran esta zona,

De modo muy somero podemos decir que la gzona de cres
cimiento, vista al microscopio electrdnico consta de : 1) cartila-

go en reposo; 2) cartflago joven proliferante; 3) cartilago en ==

059 .



° L
-2 o P

0.
o : o.2 ~ @ .
& S Leg P 2% S o
1 lh\aa(l\ .e\—ﬂ Pt vt
= > 8 =g 5% i
+2 g E T2 2z g8 T
3 3 937 = 5% £
) e v

D],

ﬁdom-m-.d .o L o att O 000 o (fY O v
90?0960 VMF”«OVMMD > -ﬂhac < . !
oo g ¢ . vovac. \
é b frl\«f”’!ﬂl/ a ’ 4 o - !
L Sl - -
¢ B T T T I -
& . < PR o, T I Ty .

U S it o A R o i L R, WYY

’ c Sty ond_TAIEN.

R =g o -
e .I\J f (P [ =TT
2! s o i)

™~ ¢ ¢ M7 T e \".L

n g it | " N
K & & o o SNONAR s
1 %L.Z 43 vnc.vtcu ?H\U\\_ S -

) e ST N Wb P

o) X B

i

aQ

Usil?ica

wmaria de welacs

r\'aiaho

on f\'

() o - .-
g 3 M ...ﬂﬂ.uNhH:.; = 5
il ooy (wV/ﬂiN%lhlm-.r-r:L o,
e - e < W) A SRV S I s 1 T N s, QJ
@c.: Pt ntl ek TN e e TN . < D TR S e OISR .- S -
2,0 8 T el Y Yt TS 2 (N . - = L AT c N P <
oL i O ay (R 4 & g v SV, TN e . .
R S . SREEEETTD OB
Wyt e - ’ a N -y}
.I.J. S - It . » ' ‘ R PO ‘n\—
: >’ » . - .
* EEEEN /. e - .\
X S A r ‘ P
- 3 [ L3 - . . e .
- &= ® - . -

pes
7

lw $
£ £9% . .
. iy §< ¢ g 32
. [Y2 W ot

2 R Y] g Svlg -2 o m.
3 Tyl 3d3% ¢ peE
c = a -9

¢ B ELEE R QY 22§
5 024G SR =
0\\ U7+ w0

1916)

Viore -

i

(»



maduracibn, y 4) cartflago calcifidado, &ste {#ltimo més cercano =

_ | . .
a la diffisis, mientras que el preimero mis cercano a la epffisis

!

( fige 9 ).

Resorcién de hueso y cartflago calcificado.-

A pesar de desconocerse los mecanismos de resorcidn

/

8sea, la mayria de los autores coinciden en que los ostoclastos

participan activamente en la resorcidn periférica del hueso.

FROST ( 47 ) en 1962, obéérva en la resorcidn 8sea =
activa un ribete en‘cepillo que forma puentes a través de la ba—
red celular del ostéoclasto vy del ﬁueso atacado. No hay otra cé-
lula fagocitica que presente este rgsgoranat6mico. A medida~que =
}os osteoclasfos resorben el hueso, causan en su superficie §sea

unos entrantes caracteristicos denominados " lagunillas de Howship"

Se ignora el mecanismo directo de la resorcidn 4sea
por los osteoclastos, si bien se sabe que hay factore§ que influs
yen sobre la actividad osteocléstica., Por ejey, la hormona para-
tiroidea y la tiroxina la acrecientan ( 60 ), mientras que los ==
estrégenos y'cqrticoides suprarrenales la reducen ( 47 ). TﬁUETA

& HARRISON ( 128 ) piensan que el aumento del flujo sanghfneo oca-



siona mayor actividad osleoclistica, lo que no quiere decir que la
i : ‘
vascularidad aumentada acelere dicha actividad, ya que el exceso

de vasos podrfa representar una congestién pasiva y no un aumento

del‘caudal de sangre,

Ei inconveniente %queapresenta la teorfa de la actis
vidad ostocléstica es que se observa pocos osteociastos en la Areas
de resorcidn 8sea periférica. No obstanté; hay que considerar que
un solo osteoclasto puede destruir el huesoielaborado por 100 a =
1060 osteoblastos. las lagunillas de Howship en el hueso en resor-
cidn eertifican la gresencia de actividad ésteocléstica, aunque =

los osteocldstos desaparezcan,

ar

Otra teorfa que existe sobre la resorcidn 8sea es la

-

" halistéresis "~ pérdida de calcio 8seo sin resorcién de otros =

elementos- , concepto introducido por KILIAN (78). En favor de es-

ta teorfa se han pronunciado BELANGER ( 7,8,9 ), LERICHE ( 84 ),

. HANCOX (65) y BOHATIRCHUK ( 16 ). Asf, por ej., BELANGER y col. =

han descrito cambios de maturaleza y cantidad de la sustancia in-

tercelular 6rgénica que redea a las lagunas, lo mismo que altera-

_ciones de la parte inorglnica cuando ocurria resorcién 8sea, deno-

minfndole a este proceso " osteolisis ", Sefialan que las superfi-

' : . . '0'62 “-



cies lacunares con las que estin en contacto los osteocitos y las
superficies canaliculares, representan una zona muy extensa en la
cual podrfa sacarse mineral cuando es desfavorable el metabolismo

del calcio,

En contra de esto filtimo estd la teorfa de POMMER =
( 104 ), de que los componentes del hueso son indivisibles ¥ que
el calcio solo no puede salir del hueso si &ste no se destruye =

por completo.

Otros autoreé, ROUSSAKOFF ( 110 ) y VfNOGRADOVA (132 )
refieren que los osteoclastos son innecesarios hasta que los compo-

nentes §seos.son licuados por algln factor:

Se sabe que la fesorcién 8sea no solo ocurre desde la -
periferia hacia la parte media, sino que pﬁede empezar desde ésta
d1tima, con lo que se podrfa pensar quenhubiera dos tipos de resor-
cibn, la periférica por osteoclastos y la interna quisds por una

calciolisis ( 17 ). .

6. ‘ . '.~55  !-‘
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ENFOQUE RADIOLGGICO GENERAI.QE LAS IESIONES OSEAS.-

- El papel que' desempefia la radiologfa en el diagndsti-
) S R i

T Al ETe o

CUREL e

co de las lesiones 8seas es ﬁnportante,_pués hasta puede ofrecer

- «
L

la finica indicacién correcta de la respeetiva enfermedad. Esto de.

ninguna manera significa subestimar la importancia primordial del

clfnico y anatomopatélogo, a quienes, lameﬁtablemente,muchas veces

se lg exige dictaminar sobre una lesidn aunque s8lo se le ofrezca
una pequefia biopsis gque puede no representar el cuadro real de to-
N 3

do el tumor. Asimismo, la biopsia por sf soTa .puede presentar du-

das acerca del asbecto del hueso. R

En la prictica clfnica, el diagndstico radiolégico de

Ked

lesibn 8sea puede estar bien claro desde el principio. Por fortu-

na, la mayoria de las lesiones se reconocen con facilidad, siendo

las mls comunes las fracturas y metéstasis. No ohstante, éstas se

tornan atipicas y plantean problemas diagnésticos. Ademés, muchas

il

manifestaciones readioldgicas son indistinguibles al principio,
necesitando de 1la colaboracidn de los anteccdentes personales y =

datos de laboratoric,

En la estimacidn radiolégica ds las lesiones &seas,

la 18gica debe basarse. en un conocimiento.completo de la fisio-




v

patologfa v de las imigenes radiogrificas, junto con un método ==

i

de rutina'eficééipara efectuarlas.
En toda lesién 8sea hay que considerar la gama diag-

cs e

ndstica de todos los estados que podrfan afectar al tejido &seo.

' Se debe prestar atencibn a las siguientes categorfas nosolbgicas:

1) anomalfas del desarrollo; 2) traumatismos; 3) displasias y dis-
trofias; 4) enfermedades metab8licas; 5) infecciones; 6) tumores
v estados de tipo tumoral, y 7) osteocondritis y necrosis asépti~

ca (39 ).

El pr{ﬁer signo radiogréfico de enfermedad es la des-

truccibn 8sea, destruccidn que, generalmente, constituye el finico
signo de alteracién patoldégica. Hay,segln la estructura del hueso,
un perfodo ‘de latencia, El hueso que cén mayor rapidez se destruye
es el esponjoso. No obstante; para que se aprecien lesiones radio-
18gicas se requiere abundante destruccidn de ese tejido. Por otra '
parte, la destruccidn del hueso cortical, aunque mis lenta, permi-
te reconocer con facilidad pequefias &reas de destruccidn por lo =
compacto de este tejido. Si:bien, por lo general, trascprren unos
diez dfas desde el comienzo de la destruccién hasta que se maniri

fiestan las alteraciones radiéngicas; sin'embargo; el perfodo

.65 .




de latencia varfa mucho, ¥y en ocasiones hay extensos procesos des~
tructivos por formaciones malignas que pueden no identifidcarse en

- las radiograffas ( 39 ).

o
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éseas -

- INTRODUCCION,-

Puesto éste es el apartado fundamental de la Tesina
¥ en el que nos basaremos a la hora de la discusidn, es 1dgico =
que deba hacer una revisidn minuciosa del mismo. As? puds, vamos

a irlo estudiando desde diferentes puntos de vista.

INCIDENCIA,-
El carfcter dinfmico del tejido éseo en la infancia
hace que exista una mayor afectacién 8sea en esta edad que en el
adulto, Por otra parte, el diagnbstico de leucemia en lavinfan—=

cia es, a veces, muy dificultoso debido a factores que no operan

‘de manera significatliva en los adultos. Dentro de estos, dos son

los principales: 1) 1a tendencia de nifios no leucémicos a produ~

cir células inmaduras tras infecciones severas, y 2) la frecuen-
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- .- te-ausencia- de- leucocitosis en los nifios leucémicos. De ahf que ,
. - P \ . \
. . Ty . ., b . R

v

5

e cambios leucémicos a nivel de la radiologfa =

14 desmotracié
... Gsea den una importante informacién a la hora de una deteccién =

tempfana de' la enfermedad. Estos Cambibs.ocurrenygeneréhnentélen

! un 50% de los casos y con frecuencia precoces ( 63, 94, 122 ).

Las lesiones radiolégicas que, con mis frecuencia R

se ven en las lLeucemias Agudas son: las bandas claras metafisa-=

PR

rias ( BCM ), las lesiones osteolfticas, la desmineralizacién di=

fusa, las reacciones peridsticas, osteosclerosis, lesiones mixtas
difstasis de suturas y fracturas patolégicas. -

i

’

- Si bien ciertos signos no sonvespecificos, otros nos

sugieren el diaghésticoincluso antes‘qué-la clfnica ( 122 ),

No hay lesionés_diferéﬂtes segfin el tipo de leucosis
aguda ( 14 ), ' A » ’ ‘

' la frecuencia con que se presentan los signos radio-

18gicos, varfan segfin los diferentes estudios que se realicen, co-

mo muestran las téblas'VII, VIII, IX, X y XI.

v

En la fase inicial de la enfermedad, las lesiones ppg’

e
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TABLA VIT.- SILVERMAN (1.948)

LESIONES OSTEOLITICAS  +eoc.s. 75%
DESMINERALIZACION

BANDAS CLARAS METAFISARIAS . 26.9%
REACCIONES PERIOSTICAS  .... 32.6%
LESIONES CONDENSANTES ...... 1.7%
LESIONES MIXTAS

P e

R

Edg i e
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TABLA VIII.-

3

Tipo de anormalidad No de pgl . f\F"F'E\C“UfE.N.C.;.A N
: cientes’ - - . -
gigné:*‘ 172 estudiados con 81 con altéracio
ST 0 ... Rx del esqueleto nes oseas %
. Lesiones osteoliticas 51 - 30 PR 63 .
. Desmineralizacidn 27 .16 g 33
. Bandas claras metafis. .. 17 10 . f“Zi
.« Reacciones peribsticas 20 . 12 v 25
. Lesiones mixtas - 31 18 ‘ S 38

Simmons y colab. (1.968¢9



TABLA IX.- NIXON AND GWINN - 1.973

LUGAR _ No DE CASOS %
I.- Huesos Largos (22 casos) )
A) Anormales 15 68

l;f Lesiones osteoliticas - 14 " 64
a.w Lesiones miltiples . 12 -~ 55

b.- Lesiones Gnicas A 2 e 9
2.~ Reacciones periosticas . 8 © 36
3.« Desmineralizacién 12 55

a.- Difusa 10 46

. b.- Metafisaria 2 9

4.< Bandas claras metafis, 2 9
5.t Esclerosis o 2 9
B) Normal 7 32

II.- Cr&neo (21 casos)

A) Anormales 5 24
Didstasis de suturas® : 5 24

B) Normal 16 76

III.- Torax (38 casos) ' - -

A) Anormales : 14 ‘ 37

l1.- Infiltrado Pulmonar 12 32

2.~ Aumento del timo 1 3
3.- Hemorragia pleural 1 3

4.- Densidad extrapleural . 2 o

B) Normal 24 -63
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TABLA X.~ Incidencia, tipo y distribucidn de lesiones 8seas en 85 pacientes con leucemia aguda.

( THOMAS y Cod.1961 )
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FIG. XI: Lugares y tipos de lesiones 8seas encontradas en 98

nifies con leucemia linfocftica aguda ( 89 ).



domina domde el crecimiento 6s¢o;es més activo; es decir, la ex -
tremidad'distél de fémur, tibia, peroné, radio .y clbito, la ex -
tremidad proximal de tibia y peroné. Con los tratamientos moder -
- nos los signos no aparecen preqozmente o lo hacen de forma aténqi
da,.favoreciendo la presentacidn de signos térdios, as? como sig-

nos producidos por la terapia ( 80 ).

Por otra parte, es sabido que los esteroides ¥ los =
antagonistas del 4cido félico pueden producir desaparicién de las

afectaciones 8seas concomitantes con las remisiones clifnicas ( 37,

76 ).

CRAVER & COPEIAND ( 31 ) refieren, tras un estudio en
168 pacientes del Memorial Hospital, que los signos radilégicosggh
de relativa larga duracibn. Asimismo, ellos observaron que eran =

mds frecuentes en las formas " aleucémicas " de las leucemias, es

decir, las que cursaban, seghin su punto de vista, con leucopenia.

MANTFESTACIONES CLINICAS.—

Es el dolor 8seo una de los sintomas gufas primordia-
les cor el que el paciente afecto de leucosis se presenta al médi-

co. No es esto un descubrimiento reciente, pués ya lo describfan

ST



VIRCHOW ( 135 ) y HESCHL (67) en los afios 1847 y 1854, respectis=

vamente.

También NEUMANN ( 97 ) en 1878, tras una revisidn de
20 aportaciones publicadas desde 1845, menciona: que muchos tenfan
dolores 8seos, observindose lesiones §seas macroscdpicas en algu=

nos.

HEUCK (€8) un afio después describe el dolor esternal
de algunos pacientes, hecho &ste que serfa recalcado 48 afios més

tarde por CRAVER { 30 ).

Es en el afio 1913 cuando, por primera vez, STRAUCH =
( 120 ) describe, ademis del dolor 8seo, Hinchazénlde articulacio
nes que refieren " similar a reumatismo articular ", El no practi

cé radiologla,

Otros autores, tales como OESTERLEIN (100) en 1923,

TAYIOR ( 125 ) tres afios mis tarde, POYNTON & MONCRIEFF ( 105 )
en 1929 y TRUSEN ( 129 ) en 1931 también comentaron la afecta—=

cidn articular, y ercontrarcn alteraciones radioldgicas y macro-

microscdpicas en las necropsias.

Si bien el sintoma inicial de los enfermos de las =

}‘075,0



aportaciones referidas éré el dolor 8seo e hinchazén articular ,
el diagnéético'de leucosis en los mis@os ocurrfa, generalmente ,
en el segundo o tercer ingreso en el hospital y, a veces, enllas
gecropsias; Ello se complicaba cuando STRAUCH apuntd la posibili-
dad del reumafismo articular. Mis se mezclaban las cosas al encon
trar BALERIDGE & AWE ( 3 ) en 1§30, tras un estudio de 150 casos
de linfomas,que 13 de 20 pacientes menores de 21 afios ( 65% ) ==
prgsentaban sintomas de lo que denomind " artritis agudd:". Y mis
.aﬁn se dificultaba el diagnéstico de los enfermos leucémicos, al=
aportar SEWARD ( 113 ); este mismo afio el caso de una mujer de 31
afios de edad con leucosis comprobada que tenfa dolor e hinchazén
en las articulaciones del hombro y codo siéndo las mismas norma~=

les tanto macro como microscdpicamente.

Dolor e hinchazén de extremidades fue el rasgo promi
nente del paciente aportado por SMITH ( 117 ) en 1933, Su pacien-
te,un nifio de tfes afios, ingresd cuatro veces en el Hospital en =
un periodo de trece meses, La poliartralgia migratoria e hinchs~=
z8n de pequefias y grandes articulaciones hizo pensar en fiebre =
reumétipa,-ya que la sangre periférica no sugerfa leucemia, La =

falta de respuesta a los salicilates y 1la mejorfa con transfusio-

. 76 .



‘nes condujo a la biopsia de un nédulo linfftico que dio el diag-.
ndstico de leucemia, que fue ratificado en la necropsia, no obje-

tivindose cuerpos de Aschoff.

‘No obstante, trabajos como el de EHRLICH & FORER. ==
( 40 ) en 1934, demuestran la concomitancia entre fiebre reumi-
tica y leucemia, Su paciente era una nifia de 11 %-aﬁqs con delor
e hinchazbn del miembre inferor izquierdo, tonsilectomizads y con
extracciones dentarias como antecedentes y fiebre, poiiartritis,
soplo cardfaco, hepatoesplenomegalia, aumento de nddulos linféti-
cos y ¢élulas blancas anormales, lLa afeétacién articular cedfa ==
con salicilatos. La biopsia daba el diagndstico de leucosis aguda,:
hecho que se comprobd en la necropsia, en ;;nde ademls se observd

vegetaciones de vAlvula mitral y cuerpos de Aschoff en el miocars

dio. Radioldgicamente presentaba reaccidn peridstica en los huesos.

Un afio después SMITH ( 118 ) aporta tres casos de leu-
cemia en nifios que tenfan sintomas reunfticos pero sin alteracio-
nes~demostrables en la radiologlfa., Los tres tenfan hepatoespleno-
megalia, adenopatfas y leucocitos anormales., Pero €1, al no poder

demostrar lesiones 8seas radiolégicas, vuelve a usar el desafortu-

nado término de " artritis " descrito, como hemos referido anterior-

o 1T



mente, por BALBRIDGE & AWE ( 3 ).
o ’ -
i
Estudios realizados por THOMAS y col. ( 126 ) en ==

1961 en 85 pacientes que murieron en el Clinical Center of the =

Nacional»Iﬁstitutes of Health, Bethesda desde 1953 a 1957 revelan:

. E1 dolor se presentaba en un 59% de los nifios y 50%
de los adultos. En el esquleto periférico era dos veces més fre-
cuente en el nifio gue en el adulto. Més tardfo en costillas y vér-

tebras, siendo estas localizaciones mis frecuentes en el adulto,

. E1 dolor como manifestacidn incial ocurria en un 25%
¥y 5% de nifios y adultos, respectivamente.y aumentaba de intensi«

A

dad hasta producirse la remisidn, en cuyo caso desaparecia.

. En los nifios era, generalmente, localizado y severo

mientras que en el adulto era mis difuso y menos severo.

. Asimismo la afectacién articular ( 14% ) era frecwen-
temente migratoria y simétrica y, también, desaparecfa con la re-~
misién. Ia mitad de ellos tenfan 4cido firico elevado y tres de és-
tos no respondfan a la clchicina. Ninguno reveld deatos analiticos

/o electrocardiogréfico sugestivo de fiebre reumitica.

e 18 «



Dos aﬁos déspués,MURRAYm SILVERSTEIN -~ PATRICK y =-

KELLY (93 ) Eacen un estudio més detallado sobre el lugar de afec

tacibn 8sea y articular ( Tabla X¥II ), realizado en la Clfnica

Il

Mayo durante los perfodos de 1945-1947 y 1955-1957, en un total

de 450 casos.

Otro dato a tener en cuenta, desde el punto de vis—
ta clinic&, es qué ocurre con la talla de estos enfermos?. Puds,
si bien STURGEON ( 121 ) demuestra en 1954 que la talla de los ni-
fios en el momento del diagndstico esti dentro de las caracterfsti-
cas de la normalidad, el estudio de THOMAS y col, descrit§ anterior
mente revela que el crecimiento se intrrumpe compietamente duran-
te la fase activa de la enfermedad, siendo normal o incluso ace-
lerado durante la remisidn, sin llegarse a conseguir la estatura =

de un nifio de su edad,

MANTFESTACIONES DE LABORATORIO.-

Es.comﬁn obéervar en los trabajos realizados a lo 1@3.
go de la historia, alteraciones hematoldgicas y de laboratorio en
relacién con las leucosis agudas. Frecuentemente se describen de
. una forma general sin tener en cuenta el tipo de célula., Asi, es

corriente encontrar cifras de leucocitos por encima de los 10,000

e 79 .
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TABLA XIT.- LUGARES DE AFECTACION OSTEOARTICULAR EN 35 CASOS (%)

Lugar . o . 24 Nifios ... .. 11 Adultos == Totai . ..
Extremidad Inferior 24 9 33
Pierna y muslo 11 3 14 _
Rodilla ' 5 3 8 -
Cadera 3 1 4
] Pie 3 1 4
Tobillo 2 1 3
Extremidad Superior 12 2 _ 14
Hombro. 4 1 5
~Codo 4 0 4
Mano 4 1. 5
Columna 5 8
Artritis migratoria 9 5 ' 14
Mono-Artritis 1 2

(% Silverstein y Kelly; 1,963



(3

por mm3, plaquetas pdr aebajo de las 50.000 por mm3, hemoglobina-

‘entre los 8 y 10 gr%, cifras elevadas de &cido firico en mfs de la

mitad de los casos (126, 28 ) y, en ocasiones, aumento de urea y
disminucién del potasio indicativo de fallo renal en estadfes a-

vanzados de la enfermedad,

Segfn CLINE & HASKELL ( 28 ) las cifras elevadas de
fcido firico se deben a un incremento del turnover del 4cido nucléf

CO.

Al revisar algunos trabajos que se han detenido en =
encontrar alguna relacidn con el tipo celular, nos encontramos ==
como se describen una muy frecuente asociacidn entre la coagula-

cibn intravascular diseminada y el tipo promielocitico ( M, ) de

3
las leucosis agudas ( "59, 50 )e No obstante, la podemos encon- =

trar concomitante con otros tipos, por ej. M5 ( 127 ), aunque con

menor frecuencia,

Un dato interesante para el tema que nos atafie y ==
dentro del laboratorio, lo constituye la calcemia. En un princi-
pio SILVERIAN ( 115 ) refiere que, enaqgellos casos en los que se

demostraba osteolisis, la hipercalcemia er lo mis frecuente. Por

L] 81.



el contrario, CLINE & HASKELL ( 28 ) afirman Que muy raramente la

osteolisis se asocia con hipercalecemia, -

Se sabe que la hipercalCemia es un‘fenémeno ffecuente
en pacientés portaaores de una neoplasia, ya se trate de un tumor
sblido ya de una hemopatfa. En el caso de los tumores s8lido sin
metéstasis, se piensa que és debido a la secrecibn.por parte del
mism6 tumér, de una sustancia capaza de estimular los osteoclastos
y la resorcibn 8sea ( 83 ), paratohormona, proparatohormona; sus-
tancia paratdhormqma 1ike (13, 101,,1i4-), prostaglandina gz ==

( 85, 167, 108, 112, 124 ) y/o un esteroide derivado de la vitami

na D ( 57, 108 ).

NEIMANN & ZIDAR £ 96, 137 ) sugieren que, en los car
sos de leucemia mieloblistica estudiados por separado, la parto-
hormana secretadas por las cflulas leucémicas sea la cusa de la =

hipercalcemia que en ella se presentaban.

Muy recientemente, 1979, DUROCHER y col. ( 38 ).han
observado hipercalcemia en un caso de leucemia linfobléstica agu-
da. Para ellos, también, es rara la asociacién, Piensan que es de

bido a un factor denominado " factor activador de osteoclastos "
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"
( osteoclast activating'féctor = OAF ) que seria secretado pbr las
o :
células leucémicas.
El OAF fue descubierto por MUNDY y col. ( 91 ) en su
Jjetos portédores de mieloma. Ellos observaron que,en cultivos de

f plasmocitos, éstos secretaban OAF.GPara GATIANI y col. ( 49 ), es

te fendmeno podfa estar coadyuvado por una prostaglanding E2.

MUNDY y col. ( 92 } han puesto en evidencia la pre-
sencia del OAF en el cultive de linfocitos enel curso de un lin-
fome de Burkitt, de ahf que, como hemos dicho anteiovmente, DURO-
CHER y col. piensen;.ademéss en esa posibilidad como origen de la

hipercalcemia encontrada por -ellos, =

i

MANIFESTACIONES RADIOLOGICAS{~

Ya hemos descrito, al hablar de la incidencia, las =
diferentes lesiones radiol8gicas que con mis frecuencia se presen
. tan en las leucosis agudas. Vamos, a continuacidn,a describir ca-

da una de ellas:

1) Bandas claras metafisarias ( BCM ).- ( figuras 10 y 11 )
Se presentan bajo la forma de 1fneas transparentes,

més. o.menos finas, bordeadas en el lado epifisario de la metifi-
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Fig, 10: Banda clara metafisaria en fémures distales y ti-

bias proximales, '
( Felson - 1981 ) ,

FFig. 11: Bandas claras metafisarias en fémures distales y =

tibias pro:cimales.
(Lalande - Benpet - 1978 )




sis por una banda provisional de calcificacidn.

ﬁATY JM. & VOGT E.C. *( 6 ) en 1,935, fueron los pri
meros en describirlaé g8l revisar 43 casos con radioiogia 6sea.du—
rante el périodo de 1929 a 1935, que fueron ingresados en él In-
fants®and Children’s Hospitals de ios Departamentos de Pediatrfa
y Radiologfa de 1la Harvard Medical School - Boston. Encontraron =
que dichas bandas era la.afectacién radioldgica mls frecuente =
(70% ) y, al revisar los diferentes tipos de 1euco§is, se presen
taban en un 80% de leucemia de diferenciacidn mieloide yien un =
65% de 1a diferenciacidn linfoide. No obstante, como podemos ver
en la Tabla IX,.s6lo se presentan en un 2%~§e los adultos y nifios

&

revisados por NIXON & GWINN ( 99 ).

Estas bandas aparecen entre las cuatro y diez semanas
después de la aparicién de iﬁs sfntomas ¥s como regla general, o-
curren en los lugares de rdpido crecimiento, siendo ello més evi-
dente en las tibias, fémores y rodillas, asi como en extremidad =

proximal de himero y distal de radio.( 115, 80 ),

Generalmente son bilaterales, variando entre los dos

Yy quince mm., de anchura, pudiendo verse incluso en las vértebras,
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adyacente a los mirgenes cérticales superior e inferior, hech§ ==
&ste que ée objetiva mejor en la raiograffa lateral y, fundamen-—
talmente, a nivel de la porcibn inferior y superior de la columna
dorsal y lumbar, respectivamente ( 126 ). M8s o menos dlaras; al
i principio, pueden evolucionar hacia: una desmiﬁerglizacién difusa

de las vértebras { 115, 80 ).

JAMES & WIIISON ( 72 ) tras una revisidn de 740 ca-

. soslen el Departamento de Radiologfa del Johns Hopkins Hospital -
Baltimore, observaron que'"la presencia de las B.C.M. en los nifios
pdf encima de los dos afios era muy significativa de diagnéstiéo de
leucemia; ya que no -se observaban.en neurop}astomas, artritis reﬁ

matoideas y/o anemias. Sin embargo, por debajo de dicha edad, la

lesién podfa ocurrir asociada a muchas enfermedades crénicas ".

Es un hecho conocido desde BATY & VOGT que, general-
mente, se observan varias lfneas transversas debido, muy probable
mente, a las diferentes exacerbaciones del proceso leucémico, pro

duciendo la banda correspondiente ( 6, 115 ).

2) Lesiones osteoliticas.~ ( figuras 12, 13 y 14 )

Son las lesiones que mis se observan al principio de
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Fig, 12: Destruccién metafisaria. Fractura patolégica en =

1
i

la metéfisis distal de cada fémur. L
i g ( Felson - 1981 )

- Fig. 13: Osteolisis puntiforme en Créneqo
' ( Felson - 1981 )




1la enfermedad, si bien puede verse también en todos los estadfos .
de la misma ( 80 ).
S
La frecuencia de presentaciln puede comprobarse en =

las_Tablas‘VII, VIII, IX, X y XI, descritas anteriormente.

El lugar de afectacidén es, preferentemente, las meté
fisis de los huesos iargos ¥s dentro de ellos, MURRAY & JACOBSON
( §4 ) destaéan la extremidad proximal del himero. No oBstante, =
es posible verlas adeﬁés a nivel del crénec, planteando serio diag
ndstico diferencial con las metAtais del neuroblastoma, a nivel =
de metacarpianos, metatarsianos.y falnges ( 80 ) e incluso a ni~

vel de la pelvis. . .

Estas imAgenes asientan primariamente en la esponjosa
del hueso, Pueden ser focalgs o difusés, algunasbien circunscri-
tas v otras con mirgenes indefinidos. SILVERMAN y col. (115 ) =
demuestran mediante radiograffas hechas de perfil.que, a medida
qge avanza la enfermedad, puede verse erosionada la parte inter-
na de la corteza del hueso, dando la aféctacién de ambas, esponjg
sa y corteza, un aspectolde:" apolillado'", hecho que ha sido co-

‘ rroborado por PEAR en 1974 ( 103 ). ELl conglomerado de tales le-
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Fig. 14: Osteolisis en créneo de aspecto de " sacabocado ",

(ILalande - Bernet - 1978 )

2

Fig. 15: Desminreraliza-

cibn metafisaria de las
extrémidades distales =
de radio, cfibito y fémur,
asf como desmineraliza-

cién de las manos.

( Lalande - Bennet- 1978 )




siones produce la osteolisis difusa.vista en los estadlos finales -

[ .
- IR e

de 1a erfermedad,

. M T
e w7 - A L F

ey

A modo de resumen, JAMES & WILLSON (-72 ) dividen =
las lesiones osteolfticas eun tres subtipos: a) punfeado mﬁltiple;

b) decalcificacidn de la.metifisis y c) franca destruccidn.

LALANDE & BENNET ( 80 ) desglosan, a su vez, el apar
do a) en pequefias y grandes lagunas, dando el aspecto de " apoli-

B )

llado " y " sacabocado ", respectivamente,

SIMMONS (3116 ) ha descrito un tipo " geogrifico ".
Es una osteolisis rara jode evolucidn muy répida, limites difusos,

con rotura de cortical e infiltracidn de pé;tes blandas.

3) Desmineralizacidn difusa.—‘ ( figuras i5, 16 y 17 )

En un cierto nfmero de casos la desmineralizacidn es
{inicamente metafisaria al principio. NIXON & GWINN ( 99 ) encuen-
tran, como se descrihe en la tabla IX, una frecuencia de un 55% =
dentro ‘de 1a cual en un 46% afectd a la totalidad del esqueleto,
si bien las regiones metafiserias de los huesos largos era la més
severamente afec£ada; v en un 9% la afeccidn se restingfa séla-

mente a las metdfisis. Uno de esos pacientes tenfa un estudio se




Fig, 16: Desmineralizacién de los

pies.” ,
(Lalande-Bennet-1978)

Fig. 17: Desmineralizacién a nivel

de las vértebras.

(Lalande-Bennet~1978)
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riado y esta forma localizada de desmineralizacidn evoluciond a =
una difuéa durante el curso de la enfermedad. Ia @eséineraliza -
cién metafisaria se presentd como zonas anchas radiolficidas que =
afectabén a la toda la regiéh metafisaria a difewencia de las ban
das delgadas metafisarias clésicamente vistas eh ﬁiﬁos Xeucémicos

mis mayores. Se manifiesta radioldgicamente por una corteza densa

v el resto del hueso desosificado.

-

No s8lo se observa a nivel de los huesos lérgos sino
que, ademis, puede presentarse a nivel de las vértebras, lugar &s

te que es el mis obvio para algunos autores (_20 Yo

EPSTEIﬁ, BsSe ( 41 ) fue el pFimero en describirlas,
en Enero de 1957, en 7 casos a loc que le fueron practicada la ne
cropsia. Demostrd que dichas lesiones se podiin ver a lo largo de
toda la columna pero eran mis demostrativas a nivle de la mitad =
toricica y Areas téraco - lumbares, En.6 de los nifios, esta desmi
neraliéacién era mayor en el céntro que en la perifefia.de la vég

tebra,

Una desmineralizacidn idéntica pusde observarse a pro

pdsito del trataﬁiento de la leucemia con corticoides, haciendo =



diffcil la interpretacién etiolgica de dichas imdgenes. No obs—
tante, NEWMAN & MELBORN (93 ) demostraron que, en los cuatro nis<
fios revisados por ellos, s8lo la enfermedad jugb un papel en la =

génesis de las lesiones.

4) Reacciones peridsticas,- ( figuras 18 )

Demostradas pfecozmente por KARSHNER ( 77 ), POYNTON
& LIGHTWOOD ( 106 ), EHRLICH & FORER ( 40 ) vy otros autores se des
criben como signos rglativamente frecuentes, 25 - 35% segln las

series ( ver Tablas VII al XI ), sobre todo en el recién nacido =

Se observa principalmente a nivel de los huesos lar-
gos y, con menor asentamiento, en costillas, huesos de manos y ==

pies y, muy raramente, en los huesos planos ( 115 ).

Son de localizacidn diafisaria o metéfiso-diafisaria

No son signos especificos de las leucosis ya que, el
periostio se deja sepurar ficilmente en el curso de otras sfeccio

nes: traumalismos, infecciones u otras neoplasias.,

Hebitualmente se asocian a lesiones osteoliticas, ==
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Fig. 18: Reaccién periéstica & lo lar
go de la diffisis del perong.

Iesibn 1ftica en peroné pro-
x1malo( Felson —~ 1981 )
Fig. 19: Lesién mixtas '

. Bandas metafisarias.
o« Osteolisis metafisaria.

Osteoesclerosis,

L)

.‘DesmineralizaciSn.

(LalandenBennet~l978)
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raramente estin aisladas ( 5% )-( 80 ).

t

i
5) Osteosclerosis.— ( figura 19 )
Se manifiestan como zonaé densas mis o menos extendi

das y bastante-raras: 1.7% en la serie de SILVERMAN ( Tabla VII )

v 9% en la de NIXON & GWINN ( Tabla IX-).

Tienen un 1limite borroso y estén situadas en plena

medular, metifiso-diafisaria.

Generalmente aparecen despuds del tratamiento ( 72,
76, 109 ). Como lesidn aislada es muy fara, de ah{ que, general-
mente, se acompafien de zonas de osteolisis y dé reacciones perids -

2

ticas,

La osteosclerosis se observa mis a menudo en nifios =
que en adultoss Cuando ocurre en el adulto se le denomina mielos~

clerosis, término éste que se aparte un poco de las leucosis.

6) Lesiones mixtas.- ( figura 19 )
En €l sentido de que todos los signos descritos se =
pueden presentar aialadoé, pero también podemos verlos conjunta-

mente,
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7) Otros signosléseos.— Existen signos que no han sido descritos

anteriormente, algunos de ellos frecuentes, como son:

a) Diéstésis de suturas craneales,- ‘( figﬁras'zo‘y 21 )
El pordentaje de presenfacién varfa segln las series:
desde no presentarse en el estudio realizadé por FINLAY & FRANKLYN
( 43 ), a observarse en un 16% y 24% en las revisones de BENZ y =

col. ( 14 ) y de NIXON & GWINN ( 99 ),respectivamente.

El 16% de BENZ f col, se vid incrementado a un 47% =
durante el tratamiento. Esto no costituye nada nuevo puesto que
ya en 1957, SULLIVAN, M,P., ( 122 ) habfa objetivado dicho feﬁéme—
no en ﬁna cuarta pafte de los nifiss leucémicos tratados con corti

coides u otros firmacos ( citostfticos, etc. ).

b) Engrosamiento de los bordes esternales de las costillas.-
En realidad se trata de una reaccidn periéstica a ==

nivel de las cdstillas.

Se acompafila, a veces, de tunefaccién de los tejidos
blandos extrapleurales, lo que hace que se desplaze hacia el cen-

tro la zona inmediata del pulrén ( 23 ).




Fig. 20: Importante didstasis de suturas ( visién late-
ral),.
Fig. 21: Importante difstasis de suturas ( visibn fron-

tal ).

( Lalande - Bebmet ~ 1978 )




c) Compresi6n de los cuerpoé vertebralés.— ( figura 22 )
Se pueden ver diferentes grados de compresidén, siendo

el acufiamiento anterior el més frecuente ( 41 )

d) Fracturas patolégicas.- ( figuras 12 y 22 )
Es una hecho descrito por KARSHNER ( 77 ), PATRASSI
( 102 ), TRUSSEN ( 129 ), SMITH ( 117 ) y SUTTON & BOSWORTH ( 123

durante la época de 1931 a 1934,

SIGNOS OSEOS EN IA IEUCOSIS AGUDA DEL ADULTO.-

Ya comentébamos,al rrincipio de este segundo gran =
apartado, que el carfcter dinfmico del tejido ‘6seo en la infancia
permite una mayor afectacidn 8sea a esta edad que en el adulto. =
Si bien en el adulto la leucemia mieliode crénica es la mis fre-
cuente, la leucosis aguda puede también sobrevenirle a2l igual que

al nifio.

Ios aspectos de la enfermedad 6sea son, sin embargog
menos variados. Dentro de los diferentes tipos descritos se nota
un desmineralizacién difusa y progresiva,debida tanto:a la enfer=~

medad como al tratamiento ( 80 ).

Las lesiones osteolfticas son los signos més habitua-
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Fig. 22: Disminucién de la lucencia de

los cuerpos vertebrales, Miﬁi

~

ma fractura compresién’ ante-=

rior de Llo

Fig, 23: Cloroma. Lesibn geogréfica bien circunscrita én

'

netifisis, extendiéndose a epifisis,

~t



les, 57% de los adultos con L.L.A. ( 130 ). Generalmente de pe~
quefias dimensiones, pueden confluir haciéndose dffcil distinguir-

las de una metfstasis, mieloma, etc..

THOMAS ( 126 ) ha demostrado la presencia de bandas

claras metafisarias.,

La evolucidn, rfpida con frecuencia, de la enfermedad
no permite siempre la aparicidén de signos 8seos Patentes. A pesar
‘de afectarse los huesos largos -con mayor asiduidad, también pueden
lesionarse los cortos, planos, etc,, incluso verse fracturas es- =

ponténeas,

FISTOPATOIOGIA DE TAS IESIONES OSEAS.-

1) Bandas claras metafisarias.-—
El mecanismo fisiopatogénico de estas zonas de menor
densidad no esth del todo aclarado hoy dfa. En 1935, BATY & VOGT
( 6 ) enunciaron dos posibilidades: bien se trataba de una destruc
cidn 8sea focal debido a la presidn provocada por el incremento =
de leucocitos anormales, bien de una factor nutricional e inespe-
cifico. Es decir, por una'parte pensaron que el aumento de células

’. . 8 .
anormales podria producir un destruccidn Osea a ese nivel aungue,



no obstante,.al examinar al-microscopfo las piezéé‘observaron que
1la cantidad de células era igual.o inferior que en otras zonas y,
por otra parte, al ser las 1fneas de rarefaccidén similares a las
prodﬁcidaS*en otras enfermedades ( escorbuto, septicemia, menin~
gitis estreptocécicé, tqmor cerebeloso, etc. ), afecciones estas
que se acompafian de trastornos metabdlicos profundos, explicaban
su segunda teorfa nutricional inesﬁecifica. También podfa ocurrir
que ambos factores (ugaran un.papel decisivo en los cambios radio

2

16gicos.

‘ERB ( 42) en 1934 y, posteriormente, KATAYJIAN ( 74 )
y LANDOLT ( 81 ) en 1946, proporcionaron pipebas de cambios osteo
1fticos focales asociados a la presencia de una gran.cantidad de
leucocitos anermales en los lugares cbrrespondientes a las bandas
transversas. El mismo ERB apuntd, ademis, la posibilidad de un ==
"fermento osteolftico " que serfa secretado por esas células. Pa=
recfa mis comfn que la presidn ejercida por la répida prolifera-
cién celular sobre las trabdculas adyacenies y sus vasos sangul-
neos fuera la respornsable de la desaparicién 8ses, Esto no expli-
caba del todo puesté que en otra zona lajcavidad medular,en la =

que habia gran proliferaciln celular no existia destruccidn dsea,
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Adems, esas células eran semejantes a las existentes en el foco
de-desidn, con lo que, si secretasen un fermento 1ftico, también

debfa ocurrir lisis a su alrededor.

“THOMAS ¥ col. { 126 ) osservaron que las trabéculas
en la zona yuxtaebifisaria eranlpequeﬁas de tamafio y reducidas en
nfmero y, sin embargo, esta zona era més ancha que la correspon-
dienfe en un hueso normal. Esta regidn correspondfa con lg de las
cién bsea, lo que implicaba una disminucibn de la formacidn’ 8sea.
Ademés, comprobaron que el hﬁmer§ de células leucémicas era menor
"en la zona yuxtaepifisaria. que en el resto de la metéfisis, Refi
rié asimismo que, cuando las bandas transv;;sas.no eran muj promi
nentes, se debfa a que predominaba la osteoporosis en el resto de
la dilfisis y, cuando ocurrfa lo contrario, en parte era porque =
ellas se producfan gracia a trabéculas metafisarias que eran lar-

gas y anormales por presentar una gran cantidad de matriz cartila

ginosa no reabsorbida y calcificada,

Por tanto hoy dfa, teniendo en cuenta que la met&fi-
sis es muy vascularizada y estf fntimamente conectada con el cre-

cimiento y el metabolismq protéico y mineral, pudiendo responder




dramfticamente a influencigs’sistémicas; se piénsa mis en una teo
ria distrgfica, bien sea que se trate de un desequilibrio entre =
; la osificacibn y la resorcifn, bien por una alteracién de la osifi
cacidn endocondral por la asfixia que produce la infiltracidén leu

cémica ( 80 ).

El hecho de que las bandas_transversas ocurran mis =
comunmente en la leucosis y sea rara en otras enfermedades, puede
-ser debido a la relativa severidad de los efectos de la leucemia
vy lo répidamente con que se desarrollan las manifestaciones créni

cas en esta enfermedad ( 72 ).

2) lesiones osteolfticas.- - =

Ya hemos referido que las lesiones 1fticas podfan ser
focaleé o difusds, s la confluencia de ambas la que nos va & has
cer ver las grandes destrucciones 8seas que se presentan gl final
de la enfermedad y que, como demostraroﬁ THOMAS y col., se asocia
a menudo con Areas focales de hemorragia y necrosis medular ( 126
Ellos observaron las lesiones osteolfticas en secciones de huesos
de once de los doce nifios'y seis de los ocho adultos, La destruc-—
cién trabecular se asociaba, generalmente,con osteitis fibrosa ca

racterizada por un aumento ligero del tejido conectivo medular e
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incremento en el nfmero osteoblastos.

Por lo tanto, las lesiones osteoliticas son debidas
a una proliferacibn leucémica de la médula. Asimismo, la forma ==
" geogréfica " descrita por SIMMONS, se debe a un reemplazamiento

!
del hueso por un nddulo leucémico solitario ( 80 ).

%) Desmineralizacién difusa.-
En el estudio de THOMAS se describe que en ninguno =
de los casos que preéentaban este signo existla osteitis'fibrosa,
de ahf que no se produce por incrementoc en la destruccidn &sea,==

sino por una disminucidn en la formacidn.

Bl

Durante el trtamiento, la debilitacién general del =
paciente y los efectos metabdlicos de la quimioterapia juegan un

papel importante en la patogénesis de la osteoporosis.

Se trata pues, de un mecanismo distréfico, por altesx
racibn del metabolismo proteico y mineral al gue estf Intimamente

ligado la metlfisis. .

%) Reacciones peribsticas.-
 La interpretacibn de la actividad exagerada del pe-

riostio no esti bien definida, Se dice que puede ser secundaria a
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una hemorragia subperiéstica o a una infiltracién leucémica desde

la medular hasta la cortical ( 99, 80, 72 ). No obstante, EDEIKEN

J( 39 ) asegura que, si bien los pacientes leucémicos tienen ten-

dencia hemorraglpara, las imigenes de raccidn peridsticas no ocu
rren por hemorragia sino solamente por la proliferacién de las =

células leucémicas debajo del periostio.

A propdsito de la infiltracién leucémica, THOMAS y
col. ( 126 ) distinguen entre " masas 1eucémipas "’e " infiltra-
cidn leucdmica ". En tres de los doce nifios que estudiaron habfa
masas leucdmicas peridsticas a nivel de la superficie media de la
metéfisis del fémur que se acompafiaba de deétrucciéﬁ.de la corti- .
cal subyacente, Este hecho se demostrd radioldgivamente en uno de
los pacientes y esas masas pfoducian elevacidn de las capas exteg'

nas del periostio,pero sin extenderse més all4 del mismo. Habla,=

ademds, peridsteitis y nueva formacidén de periostio.

Por otra parte hablaban de infiltracién leucémica,
que objetivaron en nueve nifios, dentro de los que inclufan a los
tres refiridos anteriormente. La distingufan de las masas porgue

esta produc{a engrasamiento o elevacidn del periostio. Ios infil
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tradgs se encontraban casi siempre a lo largo de 1d metifisis, =
el huesotcortical era delgado y, en sgccioneg histolégicas, pre—
sentaba diminutas ipterrupciones debidas al proceso de resorcidn
asociado con el crecimiento longitudinal del hueso ( 5% ), Ias =
células leucémicas se(e%tendian desde la médula a la delgada cor-
teza peridstica. las capas mis internas del peiiostio presentabén
edema y periostitis fibrosa., En algunso lugares, periostio de la
mitad diafisaria del fémur, habfa infiltrados leucémicos perivas-

culares que no se acompafiaban de periosteitis fibrosa o lesiones

destructivas de la corteza.

5) Osteoscleresis.-
Se desconoce hay dfa cual pueda ser su origen; qui-

z8s se trate de un aumento de formacidn 8sea como respuesta a la

infiltracién leucémica o a un infarto 8seo.

JAMES & WILISON ( 72 ) refieren que se ha demostrado
 cambios en la actifidad de los osteoblastos como consecuencia de
la estimulacién de los mismos por las células leucémicas. Once a-
fios antes, SIINERMAﬁ)( li5 ) dijo que la maduracidn de las células
leucémicas, que ya habfa sido postulado por ERB ( 42 ), era una =

asuncibn innecesaria y que, por tanto, la produccién de hueso por

. 106 .




por los osteoblastos podfa ser alterada en dos ditecciones: un ==
incremento o una disminucién en comparaciSn con lo normal, Si se

estimulaba ocurria osteosclerosis y si se disminufa, osteolisis.

‘A propdsito del infarto 8seo, &ste fue demostrado ==
por GRIFFITH ( 61 ) en la rdtula yu diffisis del femur de un nifio
dé diez afios. Pos teriormente, THOMAS ¥ col. ( 126 ) io objetiva-
ron en siete de los veinte fémores estudiados. Tendin caracterfs-
ticas de'infarto relativamente agudos y ocurrfan, tamto en un ca-
.80 como en otro, en la #1tima semana de vida sin acompafiarse de =
sintomatologfd sugestiva.lEl infarto era duro al igual que el hue
so de su alrededor porque las trabéculas confenidas en el mismo =

estaban conservadas. Por esta misma razén, esas &reas no se eviden

ciaban radiolbgicamente,

6) Difstasis de suturas craneales,-

Se piensa que, en los lactante, influya la relativa

facilidad con que se pueda separar las suturas. No obstante, la

presidn intracraneal puede ser secundariamente incrementada por
la infiltracidn de las meninges o el cerebro por células leucémi-

cas o por la presencia de hemorragia intracerebral,

o 107 »



7) Engrosamiento de los extremos esternales de las costillas,-
Como hemos referido en 1és phginas anteriores, se ==

trata de una reaccidn peridstica a nivel de las costillas.

- 8) Compresién vertebral y fracturas patoldgicas.-
Es el fruto de 1la osteoporosis)ésea avanzada, es de-

cir, cuando ya se debilita el pilar, la cortical,

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL.-

Se debe hacer con los siguientesc procesos. ( 115, =
80, 6, T2 ):

A) Desde el punto de vista clfnico:

1) Fiebre reumfdtica y endocarditis bacieriana.-

Puede darse el caso, como hemos referido en el apar-
tado de las manifestaciones clinicas, de enfermos con dolores e =.
hinchazén de extremidades, soplo, esplenomegalia, anemia, veloci-
dad de sedimentgci6n aumentada y susencia inicial de leucocitos =

anormales.,

Hay varios rasgos de valor diagndstico como son. la
edad de presentacidn que, generalmente, es en los mis jévenes ==

cuando se trata de leucosis, los dolores e hinchazén de extremida
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des no respondan a los salicilatos y s? a las transfusiones ¥y =
- | N

por fltimo, lcs signos 8seos descritos para las leucosis no se ob

servan en ninguna de las dos enfermedades,

Recordemos, no obstante, el caso descrito por EHRELICH -
& FORER ( 40 ) en el que concurrfan la leucosis y la fiebre reumi

tica a la vez.

2) Anemia secundaria,~
En ausencia de leucoeitos énormales en sangre.perigé
rica, el encontrarllesiones esqueléticas radiolégicas son de un
inestimable valor eﬁ el diagn6stico. Sin embérgo, se ha de actuar
con precaucién ya qﬁe-las lesiones éseés, tanto destructivas como.
productivas, pueden ser debidas a infecciones y, a su vez, la in-
feccidn puede producir leucocitos anémalos en sangré periférica,

Por otra parte, la infeccién es un hecho comfn en los leucdticos.

La falta de respuesta al tratamiento usual ante los
factores primarios de anemia, malnutricién, infeccibn.e intoxica-

cién por drogas,nos permite hacer sospechar otros diagnésticos.

Es posible que, coincidiendo con la remisidn espontfnea de una =

leucosis, simule una respuesta a la terapia, con lo que el diag-
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ndstico se ve dificultado hasta que vuelvan los signos y sintomas

de la enférmedad.

3) Enfermedad de Still.-

La presencia de artralgis, anemia, esplenomegalia, =

i

adenopatias e hinchazdn de articulaciones de manos y pies puede
hacer dudar muchfsimo el diagndstico de una leucosis en estadfos

iniciales, Sin embargo, mientras que los cartflagos articulares =

estfn destruidos en esta enfermedad, en la leucosis se mantienen

intactos.

4) Mononucleosis infecciosa.-
Es el curso relativamente benigno y la positividad =
de la reaccidn de Paul-Bunnel lo que la diferencia de la leucemia,

Adem#s, no presenta alteraciones §seas radioldgicas.

5) Sindrome de Banti.-

Este s{ndrome caracterizaco por anemia, esplenomega-
lia, cirrosis posterior y hemorragias digestivas se diferencia fé
cilmente al detectarse varices esofégicas, hecho éste que no se =
encuentra en la 1eucemia; Por otra parte, en la leucosis hay otros
signos qué la diferencia- ( clfnicos, radiolSéicos, médula bsea,

etCe.)e
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6) Enfermedad de Hodgkin,-
Enfermedad poco comin en nifios, En adultos puede pre -
sentar lesiones §seas, pero es.la biopsia de culquier nddulo lo =

que da el diagnéstico.,

7) Sepsis.-

Hoy dfa es afin una de las enfermedades que més Theil
mente se confunde con la leucemia pues, SILVERMAN ( 115 ) descri-
' bié.casos de.septicemia que cursaban con hipoplasia medular y, en
uno de ellos, se asegur§ una leucemia, diagnéstico que fue recha-
zado tras biopsia de médula 8sea realizada una vez curado. Ademis,
también obéerv6 pacientes con sepsis qua pﬁesentaban bandas cla—~
ras metafisarias al final de las dilfisis de los huesos largos, =

que eran indistinguibles de las objetivadas en las leucosis.

SILVERMAN dijo: " Si a los casos de leucemias medio-
diagnosticadas de sepsis, le afladimos los césos de sepsis también
mediodiagnosticados de leucemias, elproblema del diagnéstico di~

ferencial de las dos enfermedades asume propias proporciones ", (115)

8) Otras.-

Enfermedades que, seglin SILVERMAN, plantearon en =



més de una ocasién diagndstico diferencial con la leucemia fueron:
snemia de cflulas falciforme,; anemia hemolftica congénita, anemia
eritrobléstica, fiebre tifoidea, brucelosis e incluso eon poliomig
litis y tuberculosis. Fn este {iltimo caso fue la necropsia la que
dio el diagndstico. Tam??én ha de hacerse con el 1infosa;coma aun

que es la biopsia 8sea la que va a diferenciar ambas enfermedades.

En el caso de 1la anemia eritroblastica, los huesos
pueden ser muY‘porosos como resultado de la hiperplasia de la su§
tancia medular con adelgazamiento ae 1; corteza de los huesos lar
gos, pero no se ha Qi;to infiltracién difusa de las partes densas
como en la leucemia (-5 ). Esto.es aplicablg a2 las otras anemias

EX

descritas.

El caso del diagndstico diagndstico difrencial con =
la poliomielitis surgid a rafz de un enfermo de cuatro afios y me-
dio, visto por e} propio SILVERMAN, que presentd inicialmente fie
bre y dolor.en extremidades, Ui afio despuds tenfa espasmos muscu-~
res en extremidades inferiores, lo que le hizo sospechar poliomie
litis. Al mes despué; de ééte segundo ingreso se pudo diagnosticar,
por puncién medular, de leucosis itras enconlrarse, por primera vez,

gran cantidad de leucocitos anbmalos en sangre periférica as?f co-

t
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mo reaccién peristica en las radiograffas de ambos peronés.

Io mismo le ocurrid en el caso del nifio con tubercu-
losis primaria y hematomas diseminados en el que, casi’ al final
de la enfermedad, presentd signos analfticos compatibles con leu

cosis, diagndstico al que se 1llegd en la necropsia.

B) Desde el punto de vista radioldgico:
1) Metéstasis del neurobiastoma.—

El neuroblastoma con metistasis generalizadas puede
simular perfectamente los estadfos avanzados de una leucemia, En
amBas enfermedddes, las radiograffas de créneo pueden mostrar un
moteado difuso y puede haber difstasis de sutura. Pricticamente =

son imposibles de diferenciar.

La pelvis y la columna también puede dar mucha seme-
jenza. Incluso, clfnicamente, pueden presentar la misma clinica =

como lo demostrd KARELITZ ( 75 ) en una ocasidn.

Los huesos de las extremidades, sin embargo, si que
nos pueden dar la informacidn necesaria para hacer la diferencia~
cibn, De ahf que se deba hacer un examen completo de las extremi-

dades, iﬁcluyendo las falnges; Las metéstasis del neuroblastoma =
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afectan, particularmente, los extremos proximales de los huesos =

1argos y; mucﬁo'menos, los distales,

i
2) Hiperparatiroidismo,.-

Enfermedad rara en el nifio, puede provocar absoréién‘
de ia corteza, osteoporoéis ¥y reblandecimien£o. Ias freas de dege
' neracidn quistica y el tumor de células gigantes pueden estar au-
sentes en el nifioc. la alteraéién dél metabolismo del calcio nos =

va a dar el diagndstico.’

3) Escorbuto.-
BATY & VOGT ( 6 ) compararon la 1fnea radiolficida =
que se presenta en esta enfermedad con las;pandas claras metafisa
rias descritas por éllos. Es evidente que ambas enfermedades, es-

corbuto y leucosis, presentan claras diferencias clinicas.

4) Osteomielitis.-
BALDRIDGE & AWE ( 3 ) citan un paciente con leucemia
que fue tratado quirfirgicamente por sospecha de osteolielitis. ==

KARSHNER ( 77 ) aporta otro caso similar.

5) Enfermedad de Ietterer-Siwe,-—

Ciertas formas de presentacidn de esta enfermedad ==
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pueden confundirse con una leucosis. Es la biopsia de hueso, higa
do, ganglios linfiticos o médula 8sea, la que nos va a diferenciar

-los dos procesos,

| 6) Sarcoma de Ewing,~-
Tumor gque se da en. gente joven, se localiza fundamen
talmente en huesos largos y cue no s8lo afectan a la cortical si-
no que, ademis, pﬁede invadir las partes blandas peridsicas, hecho

que no ocurre en las leucemias,

Quiero hacer, a continuacibn, una mencidn especial =

de dos procesos que acostumbran asociarse a las leucosis agudas y
que pueden cursar con manifestaciones 8seas. Estos son:
. CIOROMA,- ( Cloroleucemia, sarcoma granulocitico )

Enfermedad que aparece en nifios o jévenes, evolucio-

na como una leucemia aguda, mfs frecuentemente mielocftica pero =

Il

con tipicas lesiones 8seas que consisten en la aparicidén de una

coleccidn de células leucémicas mieldgenas, que puede ser solita-~

ria o multifocal ¥ que actfia como un tunor sSlido que se expande.

Tiene un color verdoso,lo que le da el nombre; es muy doloroso ¥

se localiza, fundamentalmente, en créneo asf como en vértebras, =
1215 .
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costillas, esterndn, miembros, etc.., Las tumoraciones craneales

"pueden dar lugar a sintomas neurolégicqs ¥s por lo demis hay un

Il

sindrome agudo febril ¥ hemorrégico como ocurre en las leucemias

(88 ).

Radiogréficamente se manifiesta como una lesién geo-
réfica, bien définida pero irregular y con mirgenes no esclerdti
g ] : =

cos ( 20 ). ( figura 23 )

« LINFOMA DE BURKITT,-

De una manera muy escueta hemos de describirlo como
un tumor que se caracteriza por: a) una localizacidn poco usual =
en los tumores pueg, si bien se puede pres&ntar en cualquier hue-
so, tiene especial preferencia Por la mandfbula v, mis concretamen
te, por el maxilar superior; b) frecuencia muy alta en nifios meno
res de cinco afios ; c) distéibucién geoéréfica: Africa y d) falta
de manifestaciones leucémicas en 1la mayorfa de log casos. No obs-
tante en algunos casos se leucemiza, constituyendo la entidad.de-
nominada Burkitt Americano o Leucemia Lifobléstica tipo L3 ( FAB )

( 87, 86 ). C
Las lesiones radioldgicas Sseas que puede presentar
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son (22 ): ( figuras 24 y 25 )

Créneo: lesiones osteolfticas en huesos frontales y parie-

tales y didstasis de suturas.

Otros huesos planos: osteolisis y reaccidn peridstica.

Huesos largos: osteolisis asi como lesiones osteoblésticas,

ocurriendo pricticamente en el mismo lugar

que la leucemia.

Columna: Frosiones de ap8fisis transversas asi como colap=

sos de algunos cuerpos:vertébrales.

En io que ‘se refiere a la mandfbula, su 1ocalizaci3n mis =
habitual, los cambios radioldgicos precoces.son debidos a
la destruccidn de pequefias trabdculas 8seas en la cévidad
nedular de la mandfbula por depbsitos tumorales. Hay pérdi
da- de pequeﬁas.éreas 8seas en cualquier parte de la mandf
bula y, mls particularmente, cerca del énéulo v debajo de

1la muela del juicio.Alguna vez, incluso en estadfos tempranos

puede detectarse cerca del canino o de les incisivos, Esto

hace inaceptable la hipétesis de IEHNER ( 82 ) de que el

D : .
tumor se extiende a través de los nervios y vasos de la ==

parbtida.
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. Fig. 24:
" A) Radiograffa normal de

emimandfbula,

B) Linfoma Aé Burkitt:
pérdida de 1l&mina dura
y folfculos germinati-
YOS,

i

(BurkittJWright—l97O)

Fig, 25: Destruccién de la 1imina dura del lado izquierdo
de la mandfbula comparado con el lado normal.

(Burkitt-Wright-1970)



Al principio se erosiona.el molar descrito ¥ luego=
se ahce més generaiiéado. La lémina dura de los folfculos =
germinativo; del moiar no protuido es tan vudnerable como la
denticibn erupcionada. Una inspeccidn muy cuidadosa puede =
ser necesaria pafa mostrar erosidn de la 14mina dura del ma-
xilar en radiografias oblfcuas.

.Kl evolucionar la enfermedad, el foco osteolftico au-
menta, destruye la cortical y eleva al periostio, pudiéndose.
estimular la formacidn 8sea. Idgicamente, los senos cercanos
pueden verse éfectados igualmente.

El diagnéético diferencial hay que hacerlo con los tu-

Etd

mores de la mandfbula,

FACTORES PRONOSTICOS.-

Se han realizado, recientemsnte, estudios que inten-
tan encontrar algln significado prondstico en las LeLsAoy aten~ =
diendo a la presencia de lesiones 8seas. Asf AUR y. col. (1 ) en
1972 cérrelaciona los encuentros radiolbgicos iniciales con el =
curso clinico‘subseCTente~en nifios con LILA que no habfan sido ==
trafados previamenté. Demuestran que la presencia ipicial de a=

fectacién 8sea radiolégica no tiene ninguna consecuencia clini-
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éa posterior en 19§.hiﬁos aquejados de dicha enfermedad.

ey, BT

Sin embafgo,.ﬁASERA ¥ col. (-85+) cinco afios més ter
de, estudian 98 niﬁqs de edades comprendidag entre los 1 y 12 a~
fios ¥ observan que la duracibn media de remisién y de superviven
cia era mucho més corta .en los casos que tenfan mfiltiple afecta-
cidn 8sea ( tres o mis huesos ) que en aquellos en los que las =
lesiones §seas estaban ausentes., Por otra parte, los que presen-
taban una o dos lesiones 8seas no tenfan gran diferencia pronds~

k=

tica con los que no se les apreciaba lesiones.

En 1979, HANN y col. ( 66 ) determinan.que el dolor
8seo se presentaba en el 30% y los signos.8seos radioldgicos en
un 65% de". los enfermos estudiados por ellos. Encuentran una sig
nificativa correlacibén entfe la éeveridad del dolor 8seo y.el ==
nfmero de huesos afectados’ ( r= 0.25, P =< 0,001 ), Asimismo, no
hallan correlacidn entre, por una parte, el grado de dolor y la
duracién de la primera remisién ( P = 0.86 ) y, por otra parte, =
entre ia extensidn de afectacidn dsea y lé duraciéﬁ de la primera

. - & - 2
remisibén ( P = 0,21 ).
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- MATERIAL

{ MATERIAL TECNICO,-

1.~ Tubps Ieightén'de vidrio provistos de cubreobjetos apro-—
! piados. |

>2;- Medio TC 199-TC 56 obtenido de los 1ébora£orios Wellcome,

3.~ Centrffugas con cuenta revoluciones de precisidn en los-=
200 a 400 r.

.4.- Microscopio Leitz Orthoplan con objetivos 100, 40, 16,

Sem Estufa a 37; C. | y |

6o Suﬁstratos para.las técnicas de Peroxidasa ( Bencidina ),
Ferrocianuro, Naftol AS,'Ace#ato, Esterasas, Negro Sudfn, Acido =
Pérysdigp, Reéétivo'Schiff, Fast-Blue BB Salts, Verde de metilo,
Pararosanilina, Geiatina; Glicerina, Naftol ASBiph§sphéto; Acido
Tartérico; . Fluoruro sédico, MayFGrunwalds, Giemsa, Microcus Lyso-
deixticus ( DIFCO ), ILisozime ( Kallestad ), Propilene-Glicol, ==
Carmaliné de Mayer, Hematoxilina.

7.; Hematieé humanos sensibilizados con alto tftulo de anti-D,

preparados por tratamiento con suero anti-D ( obtenido de Ortho =

L 1e2,



ILab ). .
‘
- 8- Sﬁero fibre de anticuerbos}de ternera fetal { Suministrado
por Laboratorios Welcome ).
9¢= Lymphoprep y'Ficoil-Triqsil.
; | 10.~ Coulter Ss
1l.~ Conjugados de Inmunoglobulinas péra Inmunofluorescencia
’ suministrédos por Berinwerke.
12,~ Eritrocitos oviros, obtenidos por el Dr. Garcfa Talavera,
© 13,~ Eritrocitos de ratén §b£enidos por el Dr, é. Talayera .=

Cepa CBA.

14.~ Tampones de Buffer de Fosfabos; Veronal y Michaelys,

ar

MATERTAL HUMANO.-

Incluye esta Tesina un total de 49 casos.de'Leucosis

Agudaé,_que fueron estuiados en la Residencia Sanitaria Ne S& del

Pino de’Las Pal mas de Gran Canaria durante el per{odo‘de 1972 a
1981,

- En realidsd, el nﬁméro de enfermos revisados ha sido

73, descarténdése.é4 casos por no pre;entar estudio de Radiologfa

Osea,

Todos ellos fueron diagnosticados mediante observa—
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cibn de la sangre periféiica y médula 8sea mediante 'métodos hema-

tolégicos que m&s adelante analizaremos.

v

El criterio fundamental'que se ha seguido para la e-
leccibn de los casos ha sido el de la presencia de radiologla 8sea
f que debia ser realizada pfevia al inicio del tratamiento o previa

‘a la primera remisidn.

Las edades de los pacientes estfn comprendidas entre
el‘mes de vida y los 75 afios, La distribucién por sexo fue casi =
semejante, 27 del sexo masculino por 22 del femenino ( Tablas XXIV

XXV, XXVI y XXVII ).

Estos enfermos se distribuyeron segfin los criterios
de la clasificacién FAB ( 12 ) de la siguiente manera: 31 pacién—
tes pertenecen al grupo linfocftico, .dentro del cual 19 son del =
tipo L; ¥ 12 del tipo-L,, nohobjetivéndose ningln caso de Burkitt
( Lj de Pof parte del grupo mielocftico fueron 18 los bacientes,:
dentro de los cﬁales 2 son indiferenciados ( M1 ), 4 pertenecen a‘ :
la forma mielotlética ( M, )s 5 a }a promielocitica ( M3 ), otros
4 al tipo mielom.onocitico'(-M4 )s 3 al monocftico ( M5 ) sin dis-

“tinguirse si eran pobres o bien diferenciados y, por fiitimo, no =
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se incluye en esta serie ningfin caso de eritrileucemia ( Mg Yo

Se ha tenido.en cuenta, ademfs, la sintomatologfa y
signbs f{sicos de los pacientes eh.ei momentovde ingresar, Desde
el punto de vista de la sintomatoloéfa destacamos tres.tipos de =
pacienies' ( valores 1, 2 ¥ 3 desde la: Tabia XIIT a has.ta la XVIII
a ) | V

1. E1 paciente eétﬁ.sintomgtico y con actividad normal.
2, El paciente estf sintomético y con actividéd poco Yimitada.

3. El paciente estd sintomftico y con actividad muy limitada,

es decir, més del 50 % del dfa en cama.

Desde el punto de vista de los signos fisicos, tam--
bién hemos utilizado diferentes siglas para describirlos en las =

Tablas anteribrmente dichas. As{ distinguimos:

Higado:
(5) |
: . 1, Ifmites normales.
2. Hepatomegalia bien definida, que no sobrepasa
el nivel umbilical.
3, Hepatomegalia que sobfepasa el nivel umbilicél0
Bazo:

- (B)
- 1. Ifmites normales.



2. Esplenomegaliabien definida, que no sobrepasé'
el nivel umbilical.

3. Esplenomegalia que spbrepasa el nivel umbilical,

Ganglios:
(G)

1. Ifmites normales.
2. Evidente aumento de.tamaﬁo.
3« Aumento masivo ( masas adenopAticas ).

FenSm?nos

invasivos:
. Equfmosis, petequias, plrpuras ( E ).
o Fulmén ( P ),
. Rifibn ( R.).
..S.N.C.

METODOS |
HEMATOLOGICOS .~ |

Para el diagn8stico y clasificacién fueron utilizados
los siguientes métodos: May=- Grunwald- Giemsa ( DACIE & IEWIS - 34),
peroxidasas ( GRAHAN -~ 58 ), fosfatasa fcida ( GOLDBERG & BARKA -
56 ), NASA + Naf ( DACIE & LEWIS ), marcadores de superficie ( CA
TOVSKY - 24 ), receptores de menbrana EAG y EC ( Garcfa Talavera
y cél. - 52 ),
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_ En cuanto al laboratorio .fueron revisados los,siguieg

tes datos analfticos: Hemoglobina en gr./100 c.c., Hematoerito en -

% , Volumen corpuscular medio, Hemoglobina‘corpuscula; media, con

centracidn corpuscular media de hemoglobina por hematfe, leucoci-

tos por mm.3, plaquetas por mm.3, estudio de coagulacidn, glucosa-

‘en mgr./100 c.c., urea en mgr./100 c.c., transaminasas, fosfatasa

alcalina, Iécticodehidrogehasa,‘proﬁeinograma, fcido firico en mgr.:

por 100 c.c., creatinina en mgr./100 c.cC., ﬁroteinuria'de 24 ho-

‘ras y calcio en mgr./100 c.C..

RADIOGRAFICOS.~ -

Ios estudios radiogrfficos consistieron en radiogra-

f{a de térax postero anterior y lateral y wna serie 8sea constitul

. da por una placa lateral de créneo, una parrilla costal, columna .

y pelvis. No se hizo estudio de los huesos largos por no irradiar

més a los enfermos y por estar demasiado debatido su afecctacién

" en las leucosis agudas. De- esta forma,centramos el estudio en las

localizaciones raras de afectacién 8sea en las Leucosis agudas.

ESTADISTICOS,=

Ios métodos estadfsticos que se han seguido consis-— .

ten en presentar.los datos segln la forma usual de " tablas cruza




das ", tablas de doble entrada a partir de dos caracteres elegi—

"dos por su importancis. -

Al ser pocos los datos que se preSentan; un anflisis
més profundo hubiefa.obligado a rgagrupar‘dichas datos, a fin de.
"que la frecuencia cumpiera los requisitos de aplicéciGn de los ==
test, es decir, mayor que éinco, hecho éste que harfa perder ia =

L consiguiente informacién, desnaturalizando este estudio.

Pbr-otra parte, él estar }as variables medidas en es
calas arbitrarias, no tienen interés los valores de los estadisti
, cosadescripﬁivos'habitualésitales com§ 1# mediay, varianza, etc.,
de aﬁi que, por tanto, slo hayamos podido aplicar el m&todo del
.porcentaje, aﬁﬁ conscientes de las limitapiénes que ello impiica

en este caso.

@araraaeeaecee
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TABLA XIII a

SEX0O TIPO L.A. SINTOMAS DATOS FISICOS BLASTOS MO/SP Hb

PLAQUETAS

_CASO EDAD LEUCOCITOS Het®
1 55a V ‘M1 2 Hy By G 100/30 11 19600 7000C 36

2 26a V M4 1 Hy By Gy 100/90 6.6 26000 | 5000 27

3 29a- V M5 2 H, By G, - 30/30 11 13000 193000 . 35

| 4 15 e v 11 2 H, B, G, 10/8 10 6000 115000 30
5 76a H M5 5  H B G i80/60° 5.7 57400 az000 20

6 23a H L2 2 Hl-Bl Gy 1od/1oo 6.3 179000 5000 24

7 3a V L2 3 H, B, G, 100495 11- 5500 92000 31
8 15a V L1l 2 H) By Gs 100{96 16 28000 250000 45




v
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PABLA XIII b

COAGUL. GIUCOSA UREA GOT/GPT F.A./ IDH ‘A, 8ri./Creat. P.T./ PROTEINOGRAMA

9

 CASO VCM CHM

52

A133/§00

CHCM |
1 & 21 3 N 0.800 0,400 10/10 -129/525  6.4/2 | 4.5/3de_ todas las frac.
2 95 36 5w | 0.900 o.3oo' 9/12 —-/4éo 4.6/1.4 '5..'9/8 de 1a albfmina.
3 106 32 3 N 0,800 0.200 /16 105/230  5.3/1.2 6.;7/ normal \
4 9} | 51 %2 N 0.800 0.500 14/9 = 72/80 8/1.5 '7‘j.6./ nomal
5 129 ;36' 28 - N 1.300 ~ 0.300. 9/12 198/119" | 8/1.3‘ '6.8/_‘noma1"' '
6 95 30 '33‘ W 'o.9o<'>., 0.400 /1 _7-/i83 . 6.7/1.2 6.6/ normal
7 86 30 — N 0.800 '0.306 - 12/10 “ --/—— ) --é
8 26 N 0.800  0.200 5 11/9 © 8.8/1.5 7.6/ 'normal'"




TABLA XTIIT c

CASO - PROTEINURIA 24 h., RADIOIOGIA DE TORAX PA Y IATERAL

RADIOIOGIA OSEA

1

(-)

" Normal
Normal
" Pinzamiento del seno costodiafragm. izquierdo
Normal
Calcificacidn -del cayado de ia aorta
Normal
Normal

Ensancham, mediast.,derrame pleu. dereche

PATOIOGICA
Noz"mal
No:rmal
PATOLOGICA
Normal -
Normal
"PATOIOGI QA

Normal




 TABIA XIV a.

CASO EDAD SEXO TIPO L.A,  SINTOMAS DATOS FISICOS ."BLASTOS MO/SP  Hb IEUCOCITOS PLAQUETAS _ Het®

s Tt

9 408 V M3 .2 H By G E 80/70 8.7 6000 5000 . 25
‘10 3a V L1 2 H, BB G, E 100/90 9 68000 o gooéo; éé N
11_.h16'a v L1 3 H B, G,E N 90/70 1 .37600_ 44000 36
' :;.iz,‘ 4a ¥ w2 P 32 B, G, E o 100/60 8 N 77006 . _’43600 - 26
ﬁ‘13 l4a V 11 ; : 1 H) B) G, B .AA 100/55 15 _ﬁ’ 99C00 10000 45
-14 .62'51 v Lo .;k ' -2 ' 'H3'B 5o ‘ : 95/70 ' ’9.5. _ 55000 “ 26000 .30
- is 4e B L1 | 3 Hy By Gy | o 95/ - 68 - 000 .460009' 25
-  16 | §=a H M3 o - 3 vHB.Bl Gl E ~  _-'80/34 7.3} 12000 - 21000 @ 21
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TABIA XIV b
. 'CASO VCM CHM CHCM COAGUL, GLUCOSA UREA GOT/GPT F.A./ IDH A.firi./Creat. P.T.) PROTEINOGRAMA
9 83 30 34 CID 0.900 0.300 45/70 120/ — 5.6/1.2 7/ normal |
10 90 27 30 N. o.sbo - 3/44 -/ - 6.7/ - 5.2/ normal
8 28 -— N 0,900 o;&oou» 12/48 —/ - | 3.6/1.1 7/ normal
12 11 3 — W 0.800 0,200 ==fm= ==/ — ) — -
35 8 30 .33 N 0.800 1.020 35/35  184/640 19/2 6.8/ normal
14 92‘ 30 33 N 0,900 0,200 10/9 599/485 7/1.1  T.4/ normal
15 83 25 30 N —  0.200 =—=/— - 2.8/1 -—) -
16 89 | 30 33 CID 0.700  0.400 — -—/ ; -




TABIA XIV ¢ S

CASO PROTEINURTA 24 h. RADIOIOGIA DE TORAX PA Y TATERAL - RADIOIOGIA OSEA
9 (=) Normal ‘ ) ‘ - Normal

10 . (=) Normal =~ - . ' S o ; : - Normal

o1 (=) Normal o | " Nommal

12 (=) :  Normal - T . ... YNormal
13 (=) Normal =~ | - .+~ Tommal

1 (=) Normal ) L . PATOIOGICA -

R 1

15 (=) Normal | - PATOIOGICA "

16 - (=) Normal - | : S R " Normal
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TABLA XV &

Het?.

.24

CASO EDAD }SEXO TIPO L.A. SINTOMAS DATOS FISICOS .BLASTOS MO/SP Hb  IEUCOCITOS PLAQUETAS
17 1l a H L1 1 Hy By G, 100495 10 94000 47000 36
i8 3a v L1 2 H, By Gy 30/16 7.6 3900 38000 éo
19 S0a V M5 2 Hy By Gz E 100/92 8 120000 34000 25
20 14 H M4 2 Hy By Gy 100/100 6 99900 - 64000 21
21 70a B L2 2 Hy B, G 80/65 14 140000 5000 38
- 22' 16 a. H M3 2 Hy B, Gy 100475 4.5 1420 - 40000 14;5
23 16a H L2 1 Hy BS G, E 94/47 11 7600 8000 38
30a ¥ L1 2 H, B, @ 14/15 11 4800 150000 31




. CASO VCM CHM CHCM

COAGUL., GLUCOSA

UREA

TBLAXVD

GOT/GPT F.A./ IDH A.Gri./Creat.

P.T./ PROTEINOGRAMA

© g7

17

18

,19

21

22

25

24

94 -

87

92

131

94
99

86

84

30

33

28

38

34

30

28

32

32

31

28

3T

33

31

N 1.300
‘N -—
N ._ 0.900
N 0.700
N . 0.850
CID 0.750
. N 0,900
N 0.900

0.300
0.300

0.178

0.250 -

0.200 .

0.500

0.300

49/32

.

9/10

55/116

5/10
9/10
99/6

17/32

125/515 - 8/1
e —/—
75/350 12/3.3
-/éso 51
=/ 8.5/2.4
75/1075 4.5/0.7
13/5705 8.8/~
;57/--: 4/1.2

| 1/ ‘alb.'ralfa2

Y gam.

\ 5.8/ talfal alfa, .yf gam, |

_ 77 nomaii:i
6.2/ normal,
8/ normal.
1/ ‘normal.

7/ normal, -
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TABIA XV ¢

PADIOIOGIA DE TORAX PA Y IATERAL

RADIOIOGIA OSEA

CASO PROTEINURTA 24 h,

17

18
19
20 .

21 .

22

23‘

24

(=)

Normal

Adenopatfas mediastfnicas

Patrén intersticial difuso bilateral
- Normal |

Normal

Normal

Normal

Normal

‘Normal

Normal
Normal
Normal
Normal
Normal
Normal

Normal
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TABLA XVI a
ll‘l?;,i" . . .
"% _cASO EDAD SEXO TIPO L.A. SINTOMAS DATOS FISICOS BIASTOS MO/SP Hb  IEUCOCITOS PLAQUETAS Heto
.25 20a V M 2 2 Hy B, Gy 1100/90 6.5 1500 128000 25
26 3a V L1 1 H, By G, 100/70 9.5 - 4300, 53000 28
27 6a V L2 1 Hy B, G 5 100/85 11 42000 30000 32
.2 1lm V L1 2 Hy B, G) E 100/100 © 5.3 38000 2000 .16 4
L 29 48V LY 1 By B G 100/13 5 3500 50000 - 26
I . : ) ' : : " :
. 3 5a H L1l 2 Hy By Gy E 96/90 8.5 51000 - 10000, 27
{31 2a VL1 2 H, B, G, B 100/93 6.5 72000 50000 ' 19
32 3a H L1 1 Hy By Gy E 100/100 6.5 80000 8000 22




c6Tt

CASO VCM CHM CHCM COAGUL. GIUCOSA  UREA

GOT/GPT F.A./ IDH AJ fri./Creat. P.T./ PROTEINOGRAMA

- TABLIA XVI b

25 103
26 82
27 19
‘éé" 86
29 85
0 @
ii 90
2 —

35

26
27

o8~

30

o7

32

33 -

31

34
33
37

30

33

N

N

N

0.900
0.750
0,900

1.800

0.900

0.700

0,700

0.600

0.350
0.400
0.600
0.300
0.575

04300

0,220 .

15/10

22/61

164/21

56/24 -

17/8

19/8

28/24

-/

——
—)—

--/340

55/215 -

70/315

—f '
73/157

77/129

3.4/1.2 5/ normali
5.5/0.9 - 6/ nomal.
14/1.2 6/ normal.,
7.2/0.7 6.5/ nommal.
3.7/0.T | 7.5/ normal.
47/~ - 6/ normal,
-/1;7 " 7/ normal,
4.7/1.1 6/ normal, .




TABIA XVI ¢

ot ¢

- 1'CASO  PROTEINURIA 24h... RADiOLOGIA DE TORAX PA Y I'.ATERALl o | ' RADIOTOGTA .O-SEA
- 25 ' (=) " Normal ' . | | Normal
26 - (=) | Normal , , ' ' | | PATOIOGICA
. 27' ( ‘- ) Normal - , _ : - " o Normal ,.
28.. : ‘(;':'- ) - Normal | ’ o S | - Noﬁd
29 | - (- )y - | Normal E o g ' g | Norn{al
30 | o 3 (~) Normal ) o : N | , o Normal
3 (=) " Nomal o : | Normal
32 o (=) | Normal ' . L | o N§rma1_,
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TABLA XVII. a

CASO EDAD SEXO0 TIFPO L.A. SINTOMAS DATOS FISICOS BLASTOS MO/SP Hb IEUCOCITOS PLAQUETAS ﬁctQ

33

34,

35

36

37

38
39

40

4 a

T a

20 a
9'a
27 a )

29 a -

12 a

27 a

H

)

L1l

L1

M1
L1
M4

L2

M4

1

2

By Gy

64/18

86/70

100/100

61/2

100/55

100/26

100/85

100/80

11

Ted -
9

Tel

8.5

. 6.3
5.7

8.5

13500

- 2600

350000

3500
23200

2700

32800

19000

290000

12000
10000

178000

62000

19000 - .

. 50000

5000

31

25

18

‘,18'

14




TABILA XVII b

GOT/GPT F.A./ IDH A. fri/ Creat. P.T./ PROTEINOGRAMA

~CASO VCM CHM CHCM COAGUL, GLUCOSA  UREA

e th‘. l'

33

34 .

35

36

37

.. 38

" 39

L

89

T7

- 8C

110

85

105

83

30

27

: -

35

29

34

29

33

33

33

32

34

32

34

N

N

N

N

0,700
0.200

1,100

0,800

0.900

0.900

0,750

0.800

0.100

0.200

0.300
0,200
0.250
0.260
0,240

0,200

13/7
8/11

34/24

17/30

15/14

24/40
13/7

. 5/ 11

—/357
—/234
f—/2850
215/97
73/

91/368

228/—

102/1200

1.8/0.9

845/1.2

- 2.4/0.8

4.9/1.1
8.4/"—

4.3/1

5.9/1.4

7.5/?::111‘:12 v aib. y gam.
7/ normal,

6._4/ normal,

6.6/ normal.

8/ normal.
8/ normal.
Te5/ normal,

T4/ normal;




G
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TABLA XVII ¢

RADIOIOGIA DE TORAX PA Y IATERAL | RADTOIOGIA OSEA

CASO  PROTEINURIA 24h,
33 ( -) ' Normal Normal
34 (=) Normal PAToiOGICA
35 (=), Normal Normall
36 (=) Normal Normal
. 37 (=) Normal Normal
38 (=) Normal Normal
39 (-3) Normal . Normal
40 (=) Normal Normal




S

CASO EDAD SEXO TIFO L,A. SINTOMAS DATOS FISICOS BIASTOS MO/SP Hb IEpCOCITOS PLAQUETAS Hcte®

TABLA XVIII a

41
42
4

m
a5

47

48

49

2 a

1C a

50 a |
3C al

18 a

75 a

.45 a

51 a

$

\'f

H

L2

L2

M2

L2

L2

M2

M3

L1

M3

-3

1

H, B, G, E

37373

H2 B2 G2 E

G, E

12

H1 B

H3 B1 G3 E

H. B. G, E

172 72

60460
90/70

70/40

100/100 -

100/100

1100/100

79/50
100/48

100/50

2.8

8

10

5.5

6.5

9

128000

68000

5100
5000 .

- 163000

70200
16900
7500

7000

. 32000 -
10000
40000
32000

5000
10000
36000
10000

220000

T

28

37,

. 19 - :..

22
29
25

26

o sl T
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TABLA XVIII b

GOT/GPT F,A./ IDH

AJri./Creat. P.T./ PROTEINOGRAMA

49

CASO VCM CHM CHCM COAGUL, GLUCOSA _ UREA

41 = =  — N 0,700 0.400 16/25 . ==/766 6/ — 6/ normal,

4é 104 37 36 N 0.800 0,200 52/62  —/—- 2.6/0.7 6.8/ nommal,

43 86 28. 33 N 1,100 0.250 12/26 —/— 2.5/1 6/ normal.

’ 44 95 31 31 N 0.700 0,300 14/10 — 6.9/1.3 6.8) normalij

- 4‘5. 127 32 33 N 0,700 0.300. 20/26 —/858 6.7/— | 17/ normal.
46 107 33. 30 N 3,100 0,200 11/5 75/5T0 5/1.1 7.6/ $a1p. ¥ ?alfaz ¥ gam.

47 96 29 — CID 1.400 0.300 39/19 58/1183  6.7/1.5 —/

| 48' g 16 30 N 1,200 0.300 ,10/8 143/589 5/1.4 1/ normal.

94 31 33 X 0,800 0.150 -20/7 90/7'70‘ C o 2.8/1.1 | _7.5/5 alb, y? alfa, ¥ gam.




—_—

TABLA XVIII c

g

| CASO PROTEINURIA 24h. .RADIOIOGIA DE TORAX PA Y LATER;i\.L A RADTOLOGIA OSEA
41 , (=) Masa mediastinica . : | o Normal .
42 , (=) ~ Normal o '  o ' | Normél
45 (-) Normal . B o " PATOLOGICA
4 (=) . Normal . A o o . PATOLOGICA
45 | (=) Normai -  - ‘4_ .‘_ N ‘ i‘ ' Normal
| 46 . ( -) - Normal . _ : o Normél
‘47:_ : (=) h Normad o | "lo’ | . Normal ..
R} (=) Normal - o A_ o | ‘Némal‘

49 " (=) . Condensacifn en el 1Sbulo medio | 3 ~ H'“ ~ Normal




TABLA XIX a

CASO  TIPO L.A. DOIOR OSEQ  IESTON OSEA _ CAICEMIA
1 M1 - oo+ e

s wy . T
3 ‘M5 e _ -
__4" 1 + | h | - Cga
5 M5 ' - | - | _
& L2 R _ o
7 - L2 s + —
s 11 £ - 9.4
10 11 - ‘ | - o
11 L1 . e
12 M2 o - —
13 Ll - - s
"._-14» L2 | - s -
15 Lll" + ;'+ —
16 M3 L —
17 L1 P —
18 L1 L s - —

19 M5 e - , —

. ».“147 .



TABLA XIX b

CASO  TIPO L.A. DOIOR OSEO  IESION OSEA CAICEMIA

20 M4 - - D
21 L2 , - CL S
2 om3z E - | | Is _-
s .L_2 "_.; o g -_
24 11 - . —
25 M2 - - 99
2% 11 s . S—
27 12 . N  _- —
‘gs L1 . - , -. - 103
29 r1 - - - TR
O = . —
3. L1 | . - 9.8
3 L1 . - 13
53 11 E - —
34 L1 - s
35 | M1 - - —
36 L1 - - —
37 M 4 s - —

38 L2 + : -  —

L.



© TABIA XTX o

cASO TTPO L.A.  DOLOR OSE0  IESION OSEA  CAICEMIA
39 M4 - C - _—
FEEETE 4 S —
n 12 - = —_
2 12 o
43 e e —
44 L2 _  N R
45 L2 - - —
46" M2 | + - 7.6
47 M3 ' = - R
48 L1 B X

49 M3 - = 9.9

.49



* 05T *

TABIA XX

LESIONES RADIOLOGICAS EN CRANEDO

TIPO L,A, CASO  B,C.M., LITICAS BILASTICAS _ REACJPERIOST.  ESCILEROSIS  DIASTSSUTURAS  FRACTURAS
1 4 - + - - - - -
L1 15 - - - - - - -
L1l 26 - - + - - - >‘~— A
L1 34 - - - - - - -
L2 7 - - - - - - -
L2 14 - - - - - + -
L2 44 - - - - - - -
M1 1 - - + - - - -
M2 43 - - - - - - -




>\.
TABIA XXT :

LESIONES RADIOLOGIGCAS EN COSTILLAS

TIPO L.A., CASO LITICAS  BLASTICAS RFEACCION PERIOSTICA  ESCLEROSIS  FRACTURAS

©TET C

L1 4 + - - - -

L1 15 - - - - -
L1 26 - - 4+ - | -
L1 " i _ . i} N
L2 I - - - - -
.L2. 14 - - - .. -
L2 44 - - + - | -
M1 1 - - - - - -

M2 43 - - - - -




TABILA XXTI

LESIONES _RADIOLOGTICAS EN PELVIS

TIPO L.A. CASO LITICAS  BLASTICAS  REACCION PERIOSTICA ESCLEROSIS  FRACTURA

i 7%

L1 4 . - - - - -
11 15 - - D - -
L 1. 26 - . | < - '_.
L1 T3 - - »- , o » - '- L
T2 g S o e,
L2 . 14 s - S - -
L2 u - - : - . _ -

M1 1 - - - . - '. -

P
o ~
7



;. _TIPO L.A, CASO.  B,C.M.

LESIONES

TABIA XXIII

RADIOLOGIGAS

B N

hl )

COLUMNA

iﬁ;; 11

L1

e L2

L2
L2
T Ml

M2

L1

4 .

15

26

34

14

44

43

BLASTICAS  REAC.PERIOST, . ESCIEROSIS COMPRE.VERTEB.,  FRACT, PINZA.ARTICULAR LITICAS

"~ o

. ‘f
9o
{
5

-
e
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Ya decfamos en el apartado de Material y Métodos que
_esta Tesina revisa un total de 49 enfermos ingresados en la Re Ne
S2 del Pino de Las Palmas de CGran Canaria durante el perfodo de =

1972 a 1981,

La distriﬁﬁci6n de los hisﬁos la podemos observar en
la Tabla XXIV en la que, considerando como edad infantil é los me
nores de 20 aﬁés,_db§ervamos que 31 casos correspondieron & leuce
mias linfoblésticas'agudas ( L.L.A.’, perteneciendo 23 (46,9 % )
a 1as>de edad infantil y 8 ( 16.3 -% ) a los adultos,‘y 18 a las =

~ mieloblésticas agudas, distribuyéndose 7 ( 14.2 % ) en los infan-
- o L155. S

k3



tiles y 11 ( 22,4 % ) en los adultos.

-En la Tablé XXV incluimos ademfs el sexo,4eﬁ donde =
| vemos que po.varia el nfmero de caséé deScrit&s en 1a Tabla ante-
rior a pesar de considerarAé.lés inféntilés como menores de 18 a-
fios, ILa distribﬁciSn por sexb-qorresponde,‘segﬁn el tipo linfoblés
tico, a 14 ( 28,5 % ) del’seﬁo masculiﬁo v 9 ( 18.3 % ) del feme-
nino de edad infantil y 3 ( 6.1 % )vdel.sexo masculino y 5 ( 10.2
_por ciehto) del feﬁénino en los adultos.’Atendiendo-a las mielobiéE
ticas, de las infantiles 2 ( 4,_% ) son del sexo masculi_no y5 =

( 10,2 % ) del femeninb,‘ﬁientras que en los adul£03 8 (.16;5‘% )

son del sexo masculino v3( 6,1'% ) del femenino.

Dé lo descrito podemos obtener como conclusign que 1a
Ieucosis Aguda més frécuenﬁe es la lipfobléstica, pre&omihando §§.
ta en la edad infantil, mientras que la mieloblistica lo hace en
la edad adulta, Existe, desde el punto de viéta de la leucosis ==
iinfobléética, un evidente pred&minio del sexo masculino en lés =
infantiles y del femenino en ias aduitas; en las leucosis mielo—
blésticas,.predomina el sexo masculinb en las de adulto y el sexo

femenino en las de edad infantil.



Detallfbamos en Material y M&todos el nfimero de ca—
sos revisados y distribufdos seglin la clasificacién del Grupo Coo

perativo FAB, Esto lo podemos observar en la Tabla XXVI en donde

ik

apreciamos, de mayor a menor frecuencia, un predominio del tipo

Amorfolchlco Ll ( 38.7 % ) sobre 105 L, (24 % ), g (10.2%),

AszM (81%),M (61%),M’ (4%), noobaetlvandosenln

gln caso de Burkitt y/o erltroleucemla.

Entrando de lleﬁo en 'e]T tema fundamental e revisgr,
las IESIONES OSEAS, 1a Tabla XXVI bis muestra como &stas son més
‘ .fre-cuentes en las leucosis linfoides ( 22;5 % ) que en las mieloi
des ( 1.1 % )e En las linfoides predomina la. edad infantil mién—
tras que los. dos casos de ia mieloide con '?Il’_esionés 8seas fueron a

dultos.,

En las Tablas XXVII y XXVIIT se relacionan los dife=
rentes tipos de lesiones 8seas qﬁe se .pueden pres.ent.ar en las leu
cosis agudas linfoblésticas y mieloblésticas. Dentro de las linféi
des observamos, de mayor a menor frecuencia, lesiones blésticas =-
( 16 % ) seguidas de lesiones lfticas, reaccién periéstica, com=——
'-presién—vertebral v pinzamiento a'rticula.r con un porcentaje entre
el -6.5 ¥y 6,9 % y de ba.ndas claras metafisarias y dia’mstésis ae su

turas (39%), no observandose lesiores escler§ticas. 1[1):1.! fracturas.

i5T. s LN
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En las del tipo,miélobléstica s8lo se detectd una lesidn 1{tica,

una lesién bléstica y un pinzamiento articular, correspondiendo
‘un porcentaje de 5.5 % a cada una de las lesiones, Tengamos en =
_cuenta, una vez mis, que &stos son datos obtenidos desde el momen

to de su ingreso hasta la primera remisién,

, f
N

Asimismo, la Tatla XXVIII muestra como el DOLOR OSEO

se present por igual en ambos tipos de leucosis agudas.

En las Tablas‘XXIX y XX se describen de nuevojlas =
diferentes lesiones 8seas radioldgicas asf como el dolor 8seo, pe
ro esta vez tratando ﬂe profundizar més en el estudio ya Que lés
reiacionamos con los diferentes tipos de leucosis agudas segin se
gln la clasificacibén del Grupo FAB, En- ellas se expresa uﬁa mayor
frecuencia de lesiones, en las del tipo Ll’ si bien no se encontrd
difstasis de sufuras, compresidn vertebral ni pinzamiento articu-
lar, hecho §bservadoven las dei'tipo L?’ Se.detalla, ademfs, lesio
nes blisticas y pinzamiento articulaf en‘lé M1 y bléstica en la M2
‘Destaca la no pfesentacién de lesiones en las de los tipos M3, ;
.M4 Yy M5.‘Refiriéndonos al- dolor 8seo se objetiva una,clara supe-;
ribridéd de presentacién en las.del tiﬁo morfolégico L. Ya decfa
© mos antes que las fracturas y las lesiones esclerbticas no se en-

N . ""158 ’ .‘ i .



contraron en este estudio.

Esto mismé, pero més relacionado con diferentes éreas;

(apréneo, cblumna,'costiila, pelvis ) es lo que se describe en =
las Tablas XiXI, XXXII,.XXXIII ¥y XXXIV, respectivamente, A nivel

‘del CBANEo; se deteqtaron lesiones blésticas eh Iasgleucosié Ll =
(5.2%) v Ml ( 50 % ),.lésiones liticas ( 5.é %) en.el L y=
difstasis de suturas ( 8.3 % ) en el tipo L. En la COLUMNA sé ob
jetivé lesiones de bandas clarasjmetafisariasv( 5.2 % ) y blésti-
cas ( 10.5 % ) en el tifo 11; ;ompr;sién vertebral en el L2(16.6
por ciento ) ¥y pinzamiento articular en el i.z (16.6 %) 5 Ml =
( 50 % ). La compresidn vérteb:al ¥ ei pinzgmiento articular ocu-
rrid a nivel L - L, én el caso del tipo M; ¥y a nivel L4 - Ls_en

el resto. No hubo relacién entre la afectéci6n 8sea y la’posible -

| presencia de dolor de espalda en ninguno de lo§ casos.

En COSTILIAS se apreci8 lesidn litica en el tipo L
( 5.2 %) ast como reacciones peridsticas en el L (52%)y-=
L, ( 8.3 % ), no objetivindose lesiones en las leucosis mieloblis
B
ticas,

A nivel de la PEIVIS, lesiones 1iticas se objetivaron

en los tipos morfoldgicos L, ( 8_.3 % ) yM, (25%), y lesiones =
2R S 0159 . : |
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blésticas eé;ias L ( 10.5 %'); |
Al investigar qué pacientes con dolores poseos pre—
sepfabannlesiﬁﬁes‘Gséas fadiblégicasvpédemos observéflcbmo, de ==
;oé dﬁce,pacientes'( 38.7'% ):de’leucosié linfoides que téﬁiaﬁ dg"-
lores en el momento de éu'ingresﬁ,cgiete k 5843 % 5‘tenign iesio_
nes éseas radi616gicas Vs dellos siete ( 38.8 % ) de ieucosis mie
‘°‘1§blésticas,’sélo unov( 14,2 % ) presentd lesién 8sea. En conse——
cuéncia,_existe unavmayor corfelaciGﬁ dolor 8seo-lesién 8sea radio
,'lggica en las leucosis linfoides que eh ias miel&ides ( Tab;; ==

XV ).

Ademéis, pbdemos.ver-en la Tabla XXXVI como esta rela
cidn que acabamos de comentar es mis detectable en el-75.%deé: los

pacientes del tipo Ly, 50 % de los del I, y 33.3.% de los del L.

- En el resto de los tipos moifol6gicos no encontramos relacién al-

guna si bien el dolor 8seo estuvo presente en el 4% de laS‘Mi, =

10,2 % de las M,, 8,1 % de las M, v 6.1 % de las M.

3’
Al invertir los t&rminos e intentar encontrar una re

lacidn lesidn 8sea radiol8gica~-dolor §seo nos encontramos como de
" los 9 padientes que presentaban lesiones 8seas radisélégicas, 7 =
(22,6 % ) eran del grupo linfoide y 2 ( 11.1 % ) del mieloide. =
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De los 7 linfoides, 4 { 57.2 % ) tenfan dolores 8seos y, de los 2
mieloides, o ( 50-% ) presentaba igualmente dolores ( Tabla =—

XXXVIT ).

Distribuyéndolos segln la clasificacién FAB y basfn-
' donos en la misma relacidn de la Tabla anterior, nos encontramos
con que de los 4 pacientes del grupo linfoide, 3 ( 75 % ) son del
tipo L1:‘E1 dél grupo mieloide pertenecfa al tipo morfoldgico M2
( Tabla XXXVIIT ).

La Tabla XXXVIII bis, teniendo. en cuenta a los de e-
dad infantil como menores de 20 afios, muestra que el dolor 8seo =
se present$ en un 42,1 % . de los adultos y 36.6 % de los de edad

infantil,

No sélo ha tratado de estudiar en esta Tesina las le
siones 8seas sino, ademis, ;e ha reviéado en ella algunos datos =
clfnicos incluyendo los de laboratorio tal como se ha descrito en
el apgrtado de Material y Métodos. Algunos datos los hemos relacio
nédo con las lesiones 8seas a fin de en§ontrar alguna aportacién

positiva.

Atendiendo al estado general del paciente a su ingre
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so ¥y baséndonos en la codificaciGn expuesta en el apaftado de Ma-
"terial y'Métodgs, podemos observar en la Tabla XXXIX como el ma=——
- yor porcentaje de pacientes ingresaron -en un estadfo IT ( sintomé
tico ¥y con actividad poco limitada ), 51.6 % de las linfoides y =
72.2 % de las mieloides. En esﬁadio I ingresaron el 35.4 % de las
linfoides y 16.6 % dé las mieloides, EL resto, 12,9 % de las lin-

foides y 11.1 % de las mieloides, lo hicieron en estadfo III.

Afinando un poco mis y fijhndonos en los leucdticos
seglin 1a FAB, podemos ver la Tabla XL, Destaca el hecho de que to
dos los pacientes dei tipb Mé se presentaron enestadfo iI, al =

igual que el 80 % de los Ma,‘66.6 % de los M5 ¥y 50 % del resto de

-

los tipos morfoldgicos.

En cuanto a los signos f4sicos que presentaron al ié
greso, que también hemos codificado en el apartado de Material y
Métodos, podemos ver las Tablas XLI, XLII y XLIII. En cuanto al =
HIGADO, el 35.5‘%‘Ae las leucosis linfoides ingresaron en-un esta
di§ I, el 32.2 % en un estadfo IT y el mismo porcentaje en estadfo -
111, miéntras que la mayor parte de las leucosis mieloides (-78%)
presentaban un estadfo I, el 5.5 % éstaban en un estadfo II y el

. 16,6 % en el IIT,



oy

Por parte del BAZO, en el caso de las leucos:.s lin—

‘foides el 42 % 1ngresaron en 1m estadio 17, el 32,2 %enel I ¥y = g

el 25.8 % en el III, mientras que de las leucosis mieloides el =
78 % presentaban un estadfo I, el 16,6 % en el II v el 5.5 % en =

el IIT,

Fn los GANGLIOS ocurrif algo similar al bazo;' ya que
en las leucosis linfoides predomind el estadfo II ( 51.6 % ), se=--. '
guido del estadfo I (25.8 % ) y el III ( 22,5 % ), y las leucosis

mieloides predomind el I ( 66;6 % ) sobre ei II ( 27.7 % ) v &ste,

a su vez, sobre el III ( 5.5 % )«

También se revisé el VOLIMEN gbRPUSCULAR MEDIO de ~
los hematies de los dife'rentes'pacientes, éiempre teniendo en cuen
ta la clasificacidn de los mismos segfn la FAB ( Tabia XLIVv'), Lla
ma la 'benciSn como ninguno de los pacientés tenfa un V.C.M, infe=-
rior a 80, Hematies macrocitic-os‘ los presentaba el 75 % de los pa
cientes pértenecientes a los tipos My ¥ My el 66.6 % de los del
M5 ¥ el 17 % de los del tipo Loe .ios tipos lmorifongicos? Ly M ¥y

‘M3 presentaban valores normales en un 100 % de lcs casos.

Igs_ LEUCOCITOS ha‘sido_ ot-ro de los pafémetros estudig

dos en los da.ferentes pac:.entes ( Tabla XIv ). Se puede observar
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como de los pacientes pertenecientes al grupo 11 ninguno present§
" més ae 100000 por mm;, el. 52,6 % tenfa entre : - 10000 y 100000 y
el resto ( 48.4 % ) menos de 10000, Eﬁ el grupo 12, la mayorfa =
( 41.6 % ) tenfa mgéos de 10000, el 33,3 % entre 10000 ¥y 100000 y
el resto més de 100000. Ninguno de los del tipo My éresenté menos

de 10000 leucos, mientras que a partes iguales se repartieron los

otros dos valores de leucocitos. Lo mismo ocurrid en el tipo M2,

3

s6lo que en este caso el porcentaje nulo estuvo en el grupb de los
de mis de 100000, El1 Mz tampoco presenté més de 100000 leucos, ==
distribuyéndose el resto en un 60 % de menos de 10000 y 40>% el
tre los 10000 y 100000, E1 100 % de 1los M4 presentaban a su ingrg
so valores entre los. 10000 y 100000 leucos por mm3 ¥, en el grupo

M5, el 66.% estaba comprendido entre 10000 y 100000 y el resto en

més de 100000, no habiendo en ningfin caso menos de 10000,

Un hecho interesante fue el observar como la mayoria
de los pacientes, 7 de los 9 que presentaron lesiones §seas radio
18gicas, estaban comprendidos en aquel grupo de menos de 10000 leu
cos por mm3. Estos se distribuyeron, teniendo en cuenta la clasi-
ficaci6n FAB, de 1a'siguiénte manera ( Tabla XLVI ): 4 ( 44,4 % )
pertenecen al tipo morfoldgico Ly 2 (40 % ) al tipo L, y1 (50

por ciento ) al M2, porcentajes estos referidos al nfmero de pa—
’ . 164,



cientes de cada grupo y no segfn el nfmero total de pacientes. Si
consideramos el total de enfermos (49 ), 19 ( 38,7 % ) tenfan me
nos de 16000 leucocitos por m’ y de 8stos 7 ( 36.8 % ) tenfan le

siones §seas,

Otro parémétro.a éstuéiar fue el de las’' PLAQUETAS ==
( Tgbla XLVII ). Sobre §alofeé entre menores de SOOOO/pOr mm?, ==
50000 = 100000 y mayores de 100660 se puede ver como predomina el
de menos de 50000. Con mfs de 100000 plaquetas habfa el 31.5 % de
;as Lys 20 % de las My y 35,3 % de las "Ms. El .50 % de las M, ¥ M,
tenfan entre 50000 y 100000 y el reéto»vﬁlores inferiores a 50000,
oA revisar las Tablas compréndi@as entre la XIIla y la XVIIIa5 ==

ambas inclusives, no se encontrd relacién alguna con los pacientes

que presentaban lesiones 8seas radioldgicas.

Un dato importénte;qﬁe aporta.este Trabajo es que las
leucosis agudas del grupo de lés M3 presenta'alteraciones de la =
coagulacidn del tipo de la COAGULACION INTRAVASCULAR DISEMINADA,
Como.p;ede verse en la Tabla XLVIII, el 80 % de los pacieﬁtes del
tipo M3 cursaron cogHCfI.ﬁ., mientras que el resto de los tipos =

morfoldgicos no lo hicieron,

La Tabla XIIX revisa un nuevo parfmetro, TRANSAMINA-
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SAS, observindose que ios valores normales es la nota predominante,
i

fundaméntélmente en los pacientes del tipo M2Aen donde no hubo nin -

gfin caso patoldgico de ambas transaminasas, as{ como los valores

normales de GPT en los dél grupo M.

Se trat§ de encontrar relacidn entre los pacientés =
' que presentaban transaminasas patoldgicas y los que tenfan lesio-
nes 8seas radiolégicas ( Tabla L ), encontréndose que sflo uno de

los T pacientes del tipo Ll presentaba las dos alteraciones,

‘ La Tabla LI recoge el nfmero de pacientes“que pfeseg
faban alteraciones de la FOSFATASA AICALINA y/o de la LACTICODEH;
DROGENASA, .En cuéntb a la primera, podemos ver como uno ( 5.2 %)
de los 18 casos del tipo L, y otro ( 8.3 % ) de los 11 del L, fue
ron patolégicos. Por parte dé-la'LDH, fue patolfgica en el 100 %‘
: de’'los casos del grupo My, 60 % del M4 y'L2 ¥ en menos del 50 % =

del resto de” tipos morfoldgicos.

Se relacionan los resultados patolégicos de los pari
metros anteriores con aqueilos pacienteé que tenfan alteraciones
radiol6gicas.( Tablas LIT y LIII ), no evidencifindose, al igual =
' qﬁe en el caso de las £ransaminasas, datos significativos. besde
el.pupto'de vista de la fosfatasa élcalina el finico caso patolégi

B [
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" co del grupo L, presentd lesiones §seas, mientras que en cuanto a
la LDH,2 fueron los casos que presentaron relaci&n-positiva,uno de -

los siete patol8gicos del grupo L, ¥ otro de los dos del Mi.

Las Tabias‘LIV y v revisén paréﬁetros de funcidn re
nal, Desde el punto de vista de 1la UREA,.la Tabia LIV muestra que,Q
si bien.en_porcentajrs bajos, s81o léé leucosis linfoides.presen-
taron alteraciones de la misma, siendo el 16 % pertenecientes ai

tipo Ll y el 17 % al_IE.

En cuanto'éi.ACIDO URICO (fabla v ),-fueron determi
haﬁtes-los casos de los tipos M2,.~M4 Yy Mi, Ya que se obtuvieron =
cifras normales en los primeros casos, mieEtras que los dos cgsos
del tipo Ml fueron patongicoé; En el restoide los tipos, predomi
né fia éifra normal en los gripos I, ( Gé.S %)y M3 (80 %) y==
las cifras patolégicas en losléacientes de’los tipos L2 ( 66.6 %)

¥y Mg ( 66,6 % )_.

En lo que se refiere a la CREATININA ( Tabla LV ), =
en todos los grupos morfoldgicos predomind la cifra normal en san

gre,

Revisando la PROTEINURIA de 24 horas, podemos obser-
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va£ en las Taﬁlas'XIIIc a-XVIIIc, ambas inclusive, cifras norma-
les en todos ips €asos,

Asimisma; fratando dé eﬁdontrar alguna anomalfa en =
el PRdTEINOGRAMA de los pacientes, &ste fueiﬁotalmente anodino ==‘
' pues sblo tres casos presentaron disminucién de la‘albﬁmina ¥y au-
mento de las alfa2 y gammagloﬁulinas, sin tener relacidn con un =

determinado tipo morfoldgico de leucosis aguda segfn la clasifica

cidn FAB de las mismas ( Tablas XIIIb a XVIIIb ambas inclusives ).

~ Ios parfmetros HEMOGLOBiNA, HEMATOCRITO, CHM y CHCM
carecen de interfs como se puede comprobar en las Tablas XIIIa,b

a la XVIIIa,b ambas inclusive. .

Por filtimo, otro dato recogido en estos enfermos fue
1a RADIOGRAFIA de TORAX ( Tabla LVI ). Bsta resultd normal en to-
dos los_paciéntes pentenecieptes a los tipos Ml’ Mé y‘M43y pato-
18gicas, en el 66,6 % de 1$s pacientes del grupo MS’ éo % de lo;

del M;, 10.6 % de los del L, y 8.3 % de los del L,. La patologla

3’

que mis frecuentemente se registré fue la de ensanchamiento me—-

diastfnico en dos casos del grupo 11 ¥y en otro del Lé, derrame =

4 pleural derecho en otro enfermo del grupo-Il, condensacifn del

18bulo medio en uno de los del M3, asi como pinzamiento del seno
| | ., 168, .



cos‘bodiafragmético izquierdo y patrdn difuso bilateral en dos. pa-—

cientes del grupo MS’ respectivemente, (

@@@@@@@@é@@@@@

..169.



TABIA XXIV.~ Relacidn del nfimero de casos revisados en esta Tesi-
na, distribuidos por edad y tipo de leucosis aguda en

general,

e 17(-).



TABLA XXIV
LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS -AGUDAS
OBSERVACIONES CLINICAS Y RADIOLOGICAS

Casuistica- personal (49 casos durante 1972-1981)

Infantiles¥* Ne.casos %
1. Linfboiastica 23 (46,9)
2. Mieloblastica 7 (14,2)
Adultoé Ne casos | %
1. Linfoblastica 8 (16,3)
2. | Mieloblastica 11 . (22,4)

* Pacientes menores de (20)afios de edad



TABLA XXV.~ Relacién del nfmero de casos revisados en esta Tesina,

distribuidos por edad, sexo y tipo de leucosis en gene

ral,
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TABLA XX

—

INCIDENCIA DE LOS DIFERENTES TIPOS DE LEUCEMIAS
AGUDAS SEGUN LA EDAD Y EL S8EXOQ

Serie personal (1972-1981)

SEXO
Tipo de L. aguda Ne pacientes Masculino Femenino
Infantiles* ne % ne %
1. Linfobléstica 23 14 (28,5) 9 (18, 3)
2. Mieloblastica 7 2 (4 5 (10,2)
Adultos .
1. Linfobldstica 8§ - 3 (6,1 5 (10,2)
2. Mieloblastica . 11 8 (16,3) 3  (7,1)
TOTAL 49 27 ' .22

* Pacientes menores de 18 afios



TABILA XXVI.- Distribucidn del nfmero de casos analizados en este

Trabajo -en relacidn con el tipo de leucosis aguda se-
. gfn el Grupo Cooperativo FAB ( French-American-Bri~ =

tish ).



TABLA XXVI
LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS

OBSERVACIONES CLINICAS - RADIOLOGICAS

Casuistica personal (49 casos durante (1972-1981)

Tipo de célula - N2 casos Porcentaje %
~-Linfoide- |
Homogenoeo-~celular %'gLi) i9 : v(3817
Heterdqéneo—irregular7(L2) 12 - {24)
Burkitt (Ly) 8 | (0)
-Mieloide-
Indiferenciado (M) 2 @)
Mieloblastico ”(Mé) 4 (8,1)
Promielocitico (M3i 5 g (10,2)
Mielomohocitico (M4) 4 (8,1)
Monocitico (MS) 3 (6,1)

Eritroleucemia ’(M6) 0 kO)




TABLIA XXVI BIS.- Describe el niimero de paciéntes que presentaban

lesiones 8seas radiolégicas, relacionindolos con

la edad y el tipo de leucosis aguda.
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TABLA XXVI bis
LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS

Relacibn Lesién Osea-Edad-Tipo L.A.

Tipo de Léu;osis Aguda

Leucosis Linfoide Leucosis Mieloide
n° % n° %

Pacientes con
L.0.Rx* ’ 7 ( 22.5% ) 2 ( 11.1%)
Infantiles** 5 ( 71.4%) 0 ( 0% )
Adultos 2 ( 28.6 ) A 2 . (100% )
TOTAL de pacient. 3] ( 63% ) 18 ( 372 )

*L.0.Rx. = Lesi6n Gsea radioldgica

**Infantiles = Menores de 20 afios



TABIAS ‘XXVII-y XXVIII.- Relacidn entre las lesiones 8sess radiolé
gicas en general y el tipo de leucosis agu -

| da.

EERES .  I



TABLA XXVII

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES RADIOLOGICAS

~Lesiones oseas Tipo de leucemia :aguda

Leucosis Linfoide Leucosis Mieloide

ne % . ne. %
Pacientes 31 (63) 18 (37)
B.C.M © : S (3) 0 (0)
L.Liticas - 3 6,9 1 (5,5)
L.Bl4sticas | 5 (16) q (5).5)
R. Periostica 2 (6,4) 0 (0)
Esclerosis L0 (0) 0 (0)‘
Diastasis . '
Suturas ' i (3) » 0 (0)

* BCM = Bandas claras metalisarias



TABLA “XXVIII

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES RADIOLOGICAS

Lesiones oseas Tipo de leucemia aguda
Leucosis Linfoide Leucosis Mieloide
ne 3 ne %

 Pacientes 31 ©(63) 18 (37)
Fractura 0 ©(0) 0 0)

» Compresidn 2 . (6,5) . 0 (0)
vertebral '
Pinzamiento ‘ 2 (6,5) 1 (5,5)
articular

Dolor dseo 12 (38,7) , 7 - (39)




' TABIAS XXIX y XXX.- Relacién entre las lesiones 8seas radioldgi-

cas en general y el tipo de leucosis aguda se-

ghn el Grupo Cooperativo FAB,
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TABLA XXIX

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES RADIOLOGICAS

Lesicnes oseas Tipos de Leucosis Agudas'(segén FAB 1976

I L R M, M M ‘M, M

2 1 T2 I 4 5

ne % ne % ne® % n% 5 o g ne % ne %
Pacientes 19 (38,7) '12(24) 2 (4) 4 (8,1)5(10,2) 4(8,1) 3 (6,1)
BCM* 1 (5,2) O (0) 0 (0) O (0) O "(0)y 0 (0) 0 (0)
L.Liticas -2 (lo,5) ‘1 (8,3) 0 (0) 1 (25) U (0) O (0) 0 (0)
L. Bldsticas 5 (26,3) 0 (0) 1 (50)0 (0) O (0) 0 (0) 0 (0)
R. Periostica 1 (5,2) 1 (8,3) 0 (0) 0 (0) O (0) O (O) 0 (0)
Esclerosis 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) O (0) O (0). O (0)"
Diastasis 0. (0) l'(8,3) 0 (0) 0 (0) O (0) b (0) 0 (0)

suturas

*BCM= Bandas claras metalisarias

G AR M Ar ¥ g gl Jiacala o




TABLA XXX

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES RADIOLOGICAS

Lesiones oseas Tipo de Leucosis Agudas (segin -FAB- 1976)
L
1 Ly My M) M3 My Mg
ne % ne % ne %  ne g8 n2 % ne % ne %

Pacientes 19 (38,7)12 (24) 2 (4) 4 (8,1) 5(10,2) 4(8,1) 3 (6,1)

Fractura 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) Q (0) 0 (0)4
Compresién 0 (0) 2(16,6)0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) O (0)
vertebral ' ' ' :

Pinzamiento 0 (0) 2(16,6)1 (50) 0 (0) 0 (0) 0 (0)- -0 (0)

~articular

Dolor oseo 8 (42) 4(33,3)0 ( 0) 3 (75) 1 (20) 1 (25) 2 (66,6)




TABLA XXXI.- Correlacién entre las lesiones seas radioldgicas en
CRANEO y el tipo de leucosis aguda segfin el Gfupo Coo .

perativo FAB,

R TR
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TABLA XXXI

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES RADIOLOGICAS EN CRANEO

Lesiones oseas Tipos de Leucosis Agudas (segin FAB 1976)

L, Lo M, M3. M, M

ne % n2 % ne $§ ne % ne 8§ ne % ne

Pacientes 19 (38,7)12(24) 2 (4) 4 (8,1) 5(10,2) 4 (8,1) 3

L.niticas © 1 (5,2) 0 (0) 0 (0) O’(O) 0 (0) (0) 0

L. Bldsticas 1 (5,2) 0 (0) 1 (50)0 (0) 0 (0) (0) 0

R. Periostica 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) O (0) (0) ©

Esclerosis 0 (0) .0 (0) O (0).0 (0) 0 (0) (0) 0
Diastasis 0 (0) 1 ?8,3)0 (0) 0 (0) 0 (0) .{Q) 0

suturas
Fractura 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

(0) . O




" PABLA XXXIT.- Correlacin entre las lesiones 8seas radiol8gicas en
COLUMNA y el tipo de leucosis aguda segin el Grupo =

Cooperativo FAB, -
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TABLA XXXII

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES RADIOLOGICAS EN COLUMNA

Lesiones oseas Tipo de Leucosis Agudas (seglin FAB 1976)

oe
3
10
oP
=
10
oo
3
10
oe
3
[+}
oo

ne % n?2 % ne9
pacientes  19(38,7)12(24) 2 (4) 4 (8,1) 5(10,2) 4(8,1) 3 (6,1)
B.C.M. " 1 (5,2) 0 (0) 0 (0) 0 (0)° ©O (0) O (0) O (O)
L.Liticas 0 (0) 0 (0) 0 (0) O (0) 0 (0) o.(0)_ 0 (0)
L.Blasticas 2(10,5) 0 (0) O (0) 0 (0) O (0) O (0) O (0)
R.periostica 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 () 0 (0) 0O (0) O (0)
Esclerosis 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) O (0) O (0) O (0)

C. vertebral n (0) 2(16,6)0 (0) 0 (0) 0 (0) O (0) 0O (9)

f¥E7

P. articular 0 (0) 2(16,6)1 (50)0 (0) O (O) 0-(0)- 0 (0)
Fractura 0 (O). 0 (0) O (0) 0 (0) 0 (0) OV(O) 0 (0)

*BCM= Bandas claras metalisarias

**C,vert.=Compresidn vertebral
*%*%¥P_ art. =Pinzamiento articular



TABLA XXIIT- Correlacidn entre las lesiones §seas radiolégicas'
en COSTILIAS y el tipo de leucosis aguda seglin el =

Grupo Cooperativo FAB,

L 388 .



" TABLA XXXIII

LESIONES QSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
. -fOBSERVACIONES RADIOLOGICAS EN COSTILLAS

Lesiones oseas . Tipos de Leucosis Agudas (segin FAB 1976)
L Ly My My M3 My Mg
ne % ne $ n2 % n°e % n2 % n2 % no %

Pacientes 19 (38,7) 12(24) 2 (4) 4 (8,1) 5]10{2) 4(8,1) 3 (6,1)
.Liticas 1.(5,2) 0 (0) 0 (0) O (0) 0 (0) 0 (0) O (05
L.Blasticas 0 (0} 0 (0) 0 (0) 0O (0) 0 (0) 0 (0) 0O (0)

R.Periosti 1 (5,2) 1 (8,3)0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (05 0 (0)
ca

Esclerosis 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) O (0) O (0)
_Fracturas -0.(0) -0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) O (0)




TABLA XXXIV,- Correlacidn entre las lesiones 8seas radioldgicas en
PELVIS y:el tipo de leucosis aguda segin el Grupo ==

Cooperativo FAB,

.10, S



TABLA XXXTIV

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES RADIOLOGICAS EN PELVIS

Lesiones oseas

' Tipos de Leucosis Agudas(segin FAB 1976)

0

0

0

o

L | Ml M2. M3

neg % n2 % n2 % ne % ne %
P@Ciéntes 19(38}7)12(24) 2(4) (8,1) 5(10,2) 4
L.Liticas 0 (0) 1(8,3) 0(0) (25) 0(0)
L.Blasticas 2(10,5) 0 (0) 0¢(0) 0 (0) 0(0)
R.Periostica 0 (0) 0 (0) 0(0) 0 (0) 0(0)
Esclerosis 0 (0) 0 (0) 0(0) O (0) 0(0)
Fractura 0 (0} 0 (0) -0 (0) 0(0)

(@]

[en}

[

(6,1
(0)

(0)
(0)
(0)
(0)




TABLA XXXV.=-

Expresa el nfimero de pacientés del total que presen-

" taban dolores 8seos y, dentro de estos ltimos, el

nfimero de ellos que tenfan lesiones 8seas radiold-

gicas, todo ello relacionado a su vez con el tipo de

leucosis aguda en general,
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" TABLA XXXV

LESISONES CSEAS EN'LEUCEMIAS AGUDAS
~..V. . RELACION DOLQRES.OSEOS- LESION OSEA Rx

Tipos de Leucosis Agudas

Leucosis Linfoide Leucosis Mieloide
ne % ne %
Pacientes 31 (63) 18 - (37)

Pacientes con 12 (38,7) 7 : (38,8)
- dolores oseos _ ‘

- Pacientes con 7 (58, 3) 1 (14,2)
dolores oseos

y lesidén osea
Rx




TABIA gzzzl.; Expre;a el nfmero. de pacienféé del’total que preseﬁ—v
* taban dolores 8secs y, dentro dé estos ﬁltimoS,Ael

-nfmero de ellos que tenfan lesiones Sseas fadiolégi—
cas, todo ello relacionado a su vez con el tipo de

‘leucosis aguda:segfin el Grupo Copperatifo FAB,

S T



TABLA XXXVI

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS

- _RELACION DOLORES OSEOS- LESION OSEA RX .

Tipos de Leucosis Aguda (segGn FAB 1976)

ne %

oo

ne % ne

‘Pacientes 19 (38,7)12(24) 2 (4)

Pacientes con ‘
dolores oseos 8 (42). 4(33,3)0 (0)

Pacientes con

dolores oseos 4 (50) 3(75) 0 (0)
y lesion osea
Rx.. .

ng $ n® $ ne % ne@ %

4 (8,1) 5(10,2)4(8,1) 3 (6,1)

3 (75) 1(20) 1(25) -2 (66)

1 (33,3)0 (0) 0 (0) O (0)




TABLA XXXVII.- Expresa el nfmero de pacientes del total que presen .
taban lesiones §seas radildgicas y, dentro de ellos,
el nfmero que tenfan dolores 8seos, todo ello rela-

cionado a su vez con el tipo de leucosis aguda en

general,

T e 1960



TABLA

XXXVIT

LESTONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS

Tipo de Leucosi§ Aguda

Leucosis Linfoide

Leucosis Mieloide

neo % ne %

Pacientes 31 (63) 18 (37)
Pacientes
con L.O. Rx* 7 (22.6) 2 {11.1)
Pacientes
con L.0. Rx?#
sin dolores 3 (42.8) y 1 50
Paciente
con L.O. Rx¥* .
con dolores. 4. . (57.2) 1 50

*,.0. Rx = Lesién

osea radioldgica



TABLA XXXVIII.~ Expresa el nfmero de pacientes del total que presen

taban lesiones 8seas radiolégicas.y, dentro de =
ellos, el nimero que tenfan o no dolores 8seos, to-
do ello relacionado a su vez con el tipo de leuco-

"sis aguda segfin el Grupo Cooperativo FAB.
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Pacientes

TABLA XXXVIII

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
.RELACION LESION OSEA Rx & DOLORES OSEOS

Pacientes

*
con L.O,Rx

Pacientes

- *
con L.O.Rx
sin dolor

Pacientes
con L.O.Rx
con dolores

*

Tipos de Leucosis Agudas (segun FAB 1976)

L
1 Ly My M, M3 My Mg
ne 3 ne % n2 % n° % ne % n2 % ne %

19 (38;7)12 (24) 2 (4)

4 (21) '3 (25)..1 (50). 1 (25) 0 (0) O (0) - O (0)

1 (25) 2(66,6)1(100) 0 (0) O - (0) 0.(0) 0 (0)

3 (75) 1(33,3)0 -(o) 1 (100)0 (0) 0 (0) d (0)

* L.O.Rx= Lesidén osea radioldgica

T - -5

4(8,1) 5(10,2)4 (8,1) 3 (6,1).



It
I
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TABLA XXXVIII bis.- Recoge el nfmero de pacientes, segfn la edad,

que presentaban dolores §seos en el momento

de su ingreso,



. TABLA XXXVIII bis .
'LESIONES OSEAS EN. LEUCEMIAS AGUDAS

_;;_;' | Relacidn Ddlor dseo - Edad

" Dolor 6seo

‘Pacientes - ‘
: n° % ' n° %

Infantiles* 30  ( 61% ). 11 ( 36.6% )
 Adultos 19 ( 38.8% ) 8 -(42.1) -
TOTAL 49 - . 19 (38.8)

*Infantiles = Menores de.20 aﬁdé



TABIA XXXIX.~- Relaciona el grado de afectac¢idén del estado general

de los diferentes pacientes al ingreso en el Hospital

con el tipo de leucosis aguda en general,



© _TABLA XXXIX

LEUCEMIAS AGUDAS
~+ ... ..  OBSERVACIONES CLINICAS

_Tipb de Leqcosis Agada . Pacientes Sintomatologia
| e S & S &
ne % ne % ne % . ne )
Leucosis Linfoide 31 (63) 11 (35,4) 16 (51.6) 4 }12.9$
. Leucosis Mieloide . 18 (37) 3 (16,60 13 (72,2) 2 (1L,1)

I= paciente sintomatico y con actividad normal
II= paczante sintomatico y con act1v1dao poco llmlmada _
III= paciente:sintomatico'y con actividad muy limitada -

(mds del 50% del dia en cama)



ey -
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TABLA

XL.- Relaciona el grado de afectaciSﬁfdel estado general de
los diferentes pabientes al ingreso en el Hospital, con

el tipo de leucosis aguda segfin el Grupo Cooperativo FAB,

3
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“ TABLA

XL~

LEUCEMIAS AGUDAS

o NI lr brorrosvoov OBSERVACIONES CLINICAS
Tipo de Leucosis Aguda Pacientes Sintomatologia
I II IIT
~-Linfoide- ne - % ne % ne % ne %
Tipq homogéneo regular(Ll) 19 - (38,7) 7(36,8) 10 (52,6) 2 '(10,5)
Tipo heterogéneo irrg.(L2)' 12 (24) 4(33,3) 6 (50) 2 (16,6)
-Mieloide- B ‘
Tipo indiferenciado (Ml)' 2 (4) 1(50) 1 (50) J (0)
Tipo mieloblastico ~ (M,) 4 (8,1) 0 (0) 4 (100) 0 (0)
Tipo promielocitico  (M3) 5 (10,2) 0 (0) 4 (80) 1 (20)
-'Tipo mielomonocitico (M4) 4 (8,1) 2 (50) 2  (50) 0 - (0)
Tipo monogitico, (Mg) 3 (6,1) C (0) 2 (66,6) 1 (33,3)
NOUUNAURNS R ONYRONY N NN Y N CN R e Ve e e N S o o :
I= Paciente sintomatico y con actividad normal
II= Paciente sintomatico y con actividad poco
limitada , _
III= Paciente sintomatico y con actividad muy -
limitada (mds del 50% del dia en cama)



TABLA XLI.~ Describe el grado de afectacién HEPATICA al ingreso en

el Hospital en relaciSn con el tipo de leucosis aguda

en general,
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LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS

’ \ LU0 S L. . OBSERVACIONES CLINICAS
Tipo de Leucosis Aguda - Pacientes Higado
I IT ITI !
ne % ne % nol-% he .3
Leucosis Linfoide 31 .(63)' 11(35.5)10{32.2)30(32.2)
'{\([\fjpﬁ:ngyCOgis_Mieloide‘ ...... 18  (37) 14 (78) 11 5.5)3(16.6)

I.- Higado dentro de los limites normales
II.- Higado aumentado que no sobrepasa el
nivel umbilical ‘
I1I.- Higado aumentado que éobrepasq el nivel
umbilical



TABLA XLII,~ Describe el grado de afectacigh del BAZO al ingreso
en el Hospital en relacidn con el tipo de leucosis

aguda en general,

. 208 .



TABLA XLIT

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES CLINICAS

Tipo de Leucosis Aguda Pacientes Baéd
I IT I1T
ne %  no ) ne o
+ . Leucosis Linfoide 31  (63) 10(32.2) 13(42) 8(25.8)
. Leucosis Mieloide . 18 (37) 14 (78) 3(16.6)1(5.5)

I.- Bazo dentro de los limites normales
II.- Bazo aumentado que no sobrepasa el nivel umbilical

'III.- Bazo aumentado que sobrepasa el nivel umbilical

ki



‘TABIA X1III.- Describe el grado de afectacfgn de los GANGITOS? al
ingreso en el Hospital en relacidn con el tipo de - .

2

leucosis en general,

-



TABLA XLIII

"LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS

OBSERVACIONES CLINICAS,

Tipo de Leucosis Aguda ' Pacientes Ganglios
I ' II N N
ne 3 ne 3 ne 3 ne 3
Leucosis Linfoide - 31 (63) 8(25.8) 16(51.6)7 (22.5)
... . .Leucosis Mieloide . 18 (37) 12 (66.6) 5(27.7)1 (5.5)

» I.- Ganglios dentro de limites normales
- '~ II.- Evidente aumento de tamafio

III.- Aumento masivo (masas -adenopdticas)



TABLA XLIV.,- Describe la aféctacién del Volumen Corpuscular Medio
de los hematfes en los diferentes pacientes, en re-
lacién con el tipo de leucosis aguda segfin la clasi-

ficacidn del Grupo Cooperativo FAB,



 TABLA XLYV

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
. OBSERVACIONES CLINICAS

h ‘~‘"\':‘\ N N N VY
'Tipo de Leucosis Aguda Pacientes Volumen Corpuscular Medio
£ 80 . 80- 100 P 100
3 ne %

Linfoide ne % ne % ne

Tipo homogéneo regular (Ll) 19 (38,7) 0 .(0) 19 (100) 0. (0)

Tipo homogéneo—irrg. (L2) 12 (24) 0 (0) 10 (83) 2 (17)

’ Mieloide _

Tipo indiferenciado (Ml) 2 (4) 0 (0) 2 (10C) ©O (0)
Tipo mieloblastico - (Mz)- 4 (8,1) 0 . (0) 1 (25) 3 (75)
Tipo promielocitico (M3) 5 (10,2) 0 (0) 5 (100) O (0)
Tipo mielomonocitico (M4) 4 (8,1) 0 (0) 1 (25) 3 (75)
Tipo momocitico. .. .. UM5) 3 (6,1) 0 (0) 1 (33,3) 2 (66,6)




TABIA XLV.- Describe el nfmero de IEUCOCITOS presentes en los dife-

rentes pacientes al momento del ingreso teniendo en ==

cuenta el tipo.de leucosis aguda segln el Grupo Cocpe-

rativo FAB,
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“TABLA XLV

~ OBSERVACIONES CLINICAS

XV VNN Y N N N v e s N
N

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS

"“‘Tipo.dé ﬁéﬁépéis Aguda  Pacientes Leucocitos
(segin FAB 1976)
Linfoide R  ~  &10.000 -
ne % ne % ne
Tipo hemoééneo regular(Ll) 19 - (38,7) 9 (48,4) 10
Tipgo heterogéneo—irreu(Lz) 12 (24) 5 (41,6) 4
Mieloide
Tipo uindiferenciado (Ml) 2 (4) (0)
' Tipo mmieloblastico (M,) 4 (8,1) 2  (50)
Tipo promielocitico (M3)’ 5 (10,2) (60)
Tipo mielomonocitico (M4) 4 (8,1) 4 (0)
Tigo monocitico = . Ms} . 3 (6,1) 0 (0) 2

10.000-100.000 $100.000

% . n¢ %
(52,6) 0 0

(33,3) 3 (25)

(50) 1  (50)
(50)= 0  (0)

(40) 0 (0)
(100) O (0) -

(66,6) 1  (33,3)




' TABIA XLVI.—- Nos describe, teniendo en cuenta el tipo de leucosis

aguda segfin la clasificacién FAB, el grado de afecta~
cibn 8sea radiol8gica que presentaban aquellos pacien
tes en cuya férmula leucocitaria tenfan menos de =

10,000 leucocitos.
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TABLA XLVI

LESIONES OSEAS "EN. EEUCEMIAS '‘AGUDAS . -

‘Relacién Leucocitaria -  Lesion osea RX
Tipo de Leucosis Aguda ‘'@ Pacientes  Leucocitos Lesion osea
(segin FAB 1976) € 10.000
Linfoide ne Y ne ' % ne %
Tipo homogeneo regular (L) 19 (38,7) 9 (48,4) 4 (44,4)
. Tipo heterogéneo irreg(Lz) 12 (24) 5 (41,6) 2 - (40)
Mieloide
Tifo {ndiferenciado M) 2 (4) 0 -~ (0) 0 (0)
Tigo mieloblastico (M2) 4 (8,1) 2 (50) o1 (50)
_ Tipo promielocitico (M3) (10,2) 33 (60) 0 (0)
Tigo mielomonocitico (M4) 4 (8,1) 0 (0) 0 (0)
Tipo monocitico (Ms)y 3 (6,1) 0 (0) 0 (0)

Coo TOTAL .o 49 19 (38.7) 7 (14.2)

--------------




TABLA XLVII,- Nos .describe el grado de afectaciédn plaquetario en

los diferentes pacientes en el momento de su ingreso,
en relacidn con el tipo de leucosis aguda segfin la

clasificacién FAB,
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TABLA XLVII

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES CLINICAS

Tipo de Leucosis Agquda

Tipo
Tipo

Tipo
Tipo
_Tipo
| Tipo

Tipo

Linfoide’
homogénep—regular'(Ll)

heterogéneo-irreg. (L)

Mieloide -:i.o

indifeténciado (M)
mieloblastico (Mz)
promielocitico . (M3)
mielomonocitico (Mg)

monocitico Mg)

Pacientes

‘ne

19
12

w U >

%

(38,7)
(24)

(4)
(8,1)

(10,2} .

(8,1)
(6,1)

€50.

ne

12
11

NN b

Plaguetas

000

%

(63)
(91,6)

(50)
(100)
(80)
(50)
(66,6)

50-100.000 2100.000

ne

1

%

(5,2)

(8,4)

(50)
(0)
(0)
(50)
(0)

he %

6 (31,5)

0 (0)

0 (0)

0 (0)

1 (20)

0 - (0)

1 (33,3)




TABIA XLVIII.~ Revisa el estado de la coagulacidn en el momento
del ingreso, en relacidn con el tipo de leucosis

aguda segfin la FAB,
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TABLA XLVIII

LESIONES OSEAS EN LEUQEMIAS AGUDAS

OBSERVACTONES CLINICAS

Tipo de Leucosis Agudas Pacientes Coagulacion

(segln FAB- 1976)

Normal
.. .Iinfoide ne % ne % ne

Tipo homogéneo regular(Ll) 19  (38,7) 19 (l1l00) O
Tipo heterogéneo irrg.(L,) 12 (24) 12 (100) O

- Mieloide |
Tipo indiferenciado (M) (4) 2 (100) O
Tipo mieloblastico  (M,) (8,1) 4 (100) O
Tipo promielocitico (M3) (10,2) 1 (20)
Tipg mielomonocitico (M4) 4 (8,1) 4 (100) 0
Tipo monocitico (M5) 3 (6,1) 3 (l1l00) O

%

(0) .
(0)

(0)
(0)
(80)

(0)
(0)

* C,I.D.= Coagulacidén intravascular diseminada = =~



TABIA XIIX,- Manifiesta el estaao de las THANSAMINASAS en el momen-

to del ingreso, teniendo en cuenta una vez mis la =

clasificacidn de los enfermos leuc&micos segfin FAB.

CJe2. N



- TABLA XLIX

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS . -

; OBSERVACIQNES;CLINiCAS

Tipo de Leucosis Aguda .. Pacientes’ .3 GOT

(segun FAB 1976) _ e *  normal

s Linfoide.. ne % ne . %

T1po homogeneo regular(L y 19 (38,7) 15(79).
_ Tlpo heterogeneo 1rreg(L ) 12 (24) - 9(75)

i Mieloide” , A | X
TipOthdiferenCiado M) 2 (4) - 1(50)
Tipo miéloblaético . (MZ) 4  (8,1) - 4(100)
Tipo promielocitico _.(M3) 5 (10,2) 3 (60)
Tipo mielomonocitico (M4) 4 (8,1) 3 (75)
Tipo mohaoitico (M 3 (6,1) 3 (lOO)'

)3 (6,

T GPT
patl. normal patl.

ne % ne9."% ne: %

4 (21) 12(63) 7 (37)°
3

(25) 10(83) 2 -(17)

'(50) (100)0 (0)

1 2
0 (0) 4 (100)0 (0)
2 (40) 4 (80) 1 (20)
1 (25) 3 (75) 1 (25)
0.(0) 3 (100)0 (0)

* GOT= Transaminasa glutdmico-oxalacética

,'y* G“PT-'-" ) n . A n

pirdvica.



TABIA L,- Describe el nfmero de pacientes &he presentaban transami-
nasa patolégicas en relacién con el tipo de leucosis a~
guda, correlacionando todo ellc a su vez con los que pre

sentaban afectacién 8sea radiol8gica.



Ve

" TABLA L
LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
.. ... «.. . ... _RELACION TRANSAMINASAS PATOLG.. LESION OSEA Rx
Tipo de Leucosis Agudas Pacientes Transm.Patlg.'Lesiéﬁ Rx
(segiin FAB - 1976) osesa i

‘Linfoide ne % ne 3 ne 3
Tipo homogéneo regular (L) 19 (38,7) 7 (38,8) 1 (14) -
Tipo heterogeneo irrg.(L,) 12 (24) 4 (33,3) 0 (0)

. Miéloide - ' .
Tipo indiferenciado (Ml) 2 (4) 1 (50) 0 (0)
Tipo mieloblastico (M) 4 (8,1) (0) -0 (0)
Tipo promielocitico  (Mj) 5 .(10,2) 2 (40) 0 (0)
Tipo mielomonocitico (M4) 4 (8,1) 1 (25) 0 (0)

3

Tipo“mop9c}§ico B (MS)

(6,1 0 (0) 0 (0)




TABLA LI.- Describe el estado de la FOSFATASA AICALINA y de la ==
LACTICO DEHIDROGENASA en los pacientes revisados al =
momento del ingreso, teniendo en ciienta el tipo de leu

cosis aguda seglin la clasificacién FAB,
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ﬁ.:\>> B
TABLA LI

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
' OBSERVACIONES CLINICAS

Tipo de Leucosis Aguda Pacientes Fosfatasa Alcalina Lactico Dehidro. -
(segin FAB 1976) Normal Patolog. Normal Patolog.
Linfoide. ne % ne % ne % ne: 3§ pe % g

Tipo homogéneo—regular(Ll). 19 (38,7) 18 (94,8) 1 (52) 13.68,5) € (31,5)

Tipo heterogeneo irrg.(L2) 12 (24) 11 (91,7) 1 (8,3) 5(41,7) 7 (58,3)

~:l s Mieloide | ‘ .
Tipo "indiferenciado (Ml) 2 (4y: 2 (loo) 6 (0) 0 (0) 2 (100)
Tipo mieloblastico (M2) 4 (8,1) 4 (100) O (0) 3 (75 1 (25)
Tipo promielocitico (M3) 5 (10,2) 5 (100) o0 {0) 2 (30) 3 (60)
Tipo mielomonocitico (M4) _ 4 (8,1). 4 (100) O (0) 3 (75) 1 (25)
Yipo monocitico = (Mg), 3 (6,1) 3

(100) © (6) 2 (66,6)1 (33,3) .



TABIAS 11Ty ILIIY,~ Desbriﬁe el nfmero de pacientes cog afectacién
de la fosfatasa alcalina ¥ lécticq dehidrogena~
'sa, respectivamente, que presentan leéiones =
8seas radiongicas; por supuesto, relacionado

con el tipo de leucosis aguda segfin FAB,



O

TABLA LII

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
RELACION F. A.* PATOLOGIA - LESION OSEA Rx

(segiin FAB- 1976)

Tipo

Tipo

Tipo
Tipo
Tipo

Tipo

‘Tipo.

Linfoide -
homogéneo regular
heterogéneo irreg
Mieloide. '
indiferenciado
mieloblastico
prcmielocitico
mielomonocitico

monacitico

Tipo de Leucosis: Aguda

(Ly)

)
- (L)

(Mq)
(M

5)

Pacientes F.A. Patologia

ne % ne %
19 (38,7) 1 (5,2)
12 (24) 1 (8,3)
2 (4) 0 (0)
4 (8,1) 0 (0)
5 (10,2) 0 (0)
4 (8,1) (0 (0)
3 (6,1) O

(0)

Lesién Rx

osea
ne %

0 . (0)

1 (100) ,
0 (0)

0 (0)

0 (0)

0 (0)

0 (0)




N

" TABLA LIII

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS

© RELACION L.D.H.* PATOLOGIA- LESION OSEA RX

' Tipo\de Leucosis Aguda Pacientes L.D;H.* Patolg. Lesidn RxX
(segiin FAB 1976) osea
P.J}.?foideﬁ-;i L ne % ne % . ne ]
Tipo homqgeneo—regular(Ll) 19 (38,7) 6 (31,5) 0 (0)-
Tipo heterogeneo-irreg(Lz) 12 (24) 7 - (58,3) 1 _'(14).
| tiMieloide::.: 2 _
Tipo iindiferenciado (Ml) 2 (4) 2 (100) 1 (50)
Tipo mieloblastico (M,) "4 (8,1) 1 (25) 0 (0)
Tipo promielocitico (Mé) 5 (10,2) 3 (60) 0 (0)
Tipo mielomonécitico (M4) 4 (8,1) 1 (25) 0 . (0)
\\;TiPQCmQDOFitiCOJLL'“,I(MS) 3 (6,1) 1 (33,3) 0 (0)
'3 . . RN (RN s B A B . - Lo

* ,,D.H. =1l4c¢tico dehidrogenasa



TABILAS LIV y LV.- D;ascriben la funcidn rendl de los pacientes revi-
sados en el momento de su ingreso, mis concreta-
mente la UREA, Ac., URICO y CREATININA, teniendo
siempre en cuenta el tipo de leucosis aguda se-

gln la clasificacién del FAB.
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TABLA LIV

LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS

- OBSERVACIONES CLINICAS

Tipo de Leucosis Aguda Pacientes ~Urea

(segin FAB- 1976)
] normal patolg.

ne % ne 3
Tipo homogéneo-regular (Ll) 19 (38,7) 16 (84) 3 (l1l6)
Tipo heterogéneo irrg: {L2) 12 (24). 10 (83).2 (17)

Linfoide | ne

o

. iMieloide- o :
Tipo indiferenciado (Ml) 2 (4) .2 (100)0 (0)
Tipo mieloblastico (MZ) 4 " (8,1) 4 (100)0 (0)
Tipo pcomielocitico (M3) 5 (10,2) 5 (100)0 (0)
Tipo mielomonocitico (M4) 4 '(8,1) 4 (100)0 (0)

- ~Tipo monocitico . - % (Mg) 3 (6,1) 3 (100)0 (0)




TABLA LV

LESTONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES CLINICAS

Tipo de Leucosis Aguda Pacientes - Acido Urico Creatinina

(segilin FAB 1976)
Normal Patolog. ,Normal.Patolgp

oe

ne %

. . (o} Q 2 o % e
Linfoide n % n 3 n ' % .n

Tipo homogéneo regular (Ll) 19 (38,7) 13(68,5) 6 (31,5)18(94,8) 1 (52)

. Tipo heterogéneo irreg.(Lz) 12 (24) 4(332,3) 8 (66,6)11(91,7) 1 (8,3)
Mieloide
Tipo indiferenciado (Ml) 2 (4) 0 (0) 2 (100) 2 (100) O (0)
Tipo mielcblastico (M2) 4 (8,1) 4 (100) 0 (0) 3 (79) 1 (25)
Tipo promielocitico (M3) 5 (10,2) 4 (80) 1 (20) 5 (100)0 (0)
Tipo mielomonocitico (M4) 4 (8,1) 4 (100) 0 (0) 4 (100)0 (0)
Tipo monocitico (M5) 3 _(6,1) 1 (33,3)2 (66,6) 2 (66,6)1 (33,3)




TABIA LVI.~ Correlaciona la afectacidn radiogrifica de t8rax con

el tipo de leucosis aguda, siguiendo la clasificacidn

del Grupo Cooperativo FAB,
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TABLA LVI
LESIONES OSEAS EN LEUCEMIAS AGUDAS
OBSERVACIONES CLINICAS

N

Tipo de Leucosis Aguda Pacientes Radiografia de Torax

(segtin FAB 1976) L o
Normal Patoldgica

Linfoide \ ne % ne % ne %
Tipo homogéneo regular(Ll) 19 '(38,7) 17 (89,4) 2 ' (10,6)
Tipo heterogeneo irreg(L2),12 (24) 11 (91,7) 1 (8,3)

Mieloide '
Tipo indiferenciado M1y -2 (4) 2 (100) o© ~(0)
Tipo mieloblastico (Mz) 4 (8,1) 4 (100) O (0)
Tipo promielocitico  (M3) 5 (10,2) 4 (80) 1 (20) "
Tipo mielomonocitico (M4) 4 (8,1) 4 (100) O (0)
Tipo monocitico (M) 3 (6,1) 1 (33,3) 2 (66,6
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INTRODUCCION. - | - o ™

Tratamos‘ eﬁ e:ste apartado dé restablecer _‘ﬁna corrgla-
' ci&h entfe lo encontrado en los pacientes Irevisados. en esta Tesi-
'na Yy otras reﬁsiones ‘ll‘evadas a ca‘b;: a lc largo ae -1a historia.
)Esta -corre]N.acién se ve limitada en gran pai'te por tres motivos:1)
no sﬁlo establecemos relaci&l manifestaciones 6seas-1euéosis égu—
da linfo y/o mielobléstica, sino ’que pro‘funciizénios' ‘afin mis en el
tipo de le;:lcosis aglJ:da siguiendo 1la élasific;acic'm FAB ( 12 )3 2)
_ rév;isaznos.loéalzt._;zac‘iones, mis i‘afas, §uprindén<;lose 1é$ ya muy debé
tid.as.lesiorvl‘es de exfcremidade? yv3). ¢s£udiamos g j.os enfenﬁos van-’-

FIE




‘tes de que ocurra la primera remisién.
| : ' g :

| T, . ’

INCIDENCIA.~

n combéfar iasiseries de THOMAS y Col. ( Tabla‘I =
tris )s GARCiA.TALAVERA (.TabléTI ) y»la serie personal‘de este =
‘fTrébéjo'( Téblas>XXiV,vaXV'), podéﬁos observar como las tres co-
fvincidenuen una mayor frecuenéié de preseﬁtaciéﬁ de 1¢ucoéis agﬁda

' én ia edadvinfantil. Se puede éo;teméiar; édemés, un predominio =
“de 1as leuéosis linfociticaé.en la edad inféntil y de las:miéio--
bigsticas en la adulta;'si.bien no haj una similitud exacga'én =

los porcentajes de las series referidas.

Al estudiar lg.frecuencia-aé ias mismas, basindonos
" en losidiferénteé tiéoé ﬁorfolégicos de leucosis aguda segfn el =
Grupo Coope?aﬁivo FAB; Aés£aca lé forma Ll como la mis frecuente,
Ie sigue en‘freéuéncianel tiﬁo L2, hechos amboé’descritos'ya por .
SACKMANN y Col, ( 111 ) y GARCIA TATAVERA ( Tabla I bis Yo Del =
. regto, 1o éuelsi se puéde decir ééaqﬁe las fofmasrmieioblésticas
predominan sbgre el tipo‘L3 ( Tipo Burkitt )s pero dehtro,de las
‘propias ﬁielpbléstiqés‘hay discrepancias gn_el ofden de frecuen--

cia entre la serie de GARCIA TALAVERA y la de esta Tesina.

e



a MANIFESfAéIéNES GSEAS. BADTORGCTCAS: -
Destaca qﬁ;; todos los Traﬁajps realizados sobre le—
;siOpes,Séeés-eh_ieucemiés agudQS'ée 1lleven a'pabo sobre Iaé leuce
? jv‘m_;i.z'ats dediferenciacién iinfoidg._Tiéne su‘raz6n déléer puéstd.quev
es-en ellas-eﬁfdonde méé4frecﬁep£emehte.se objetivan; hecho-éste
qué;témbién se compfueba en esta"Te;ina (.&abla XXVi bis‘);‘Deﬁ-
tfo, de las linfoidéé predomipa'ia edad infantil ( ﬁenoé de‘20 a-

fios ) y en las mieloides, la edad adultas

- _Aportamoé»eﬁ_esta Tesina, segin se ve enllés Tgblas
’ lixiVII & XXVIII,'una maybr'freCuencia de lesiones biésticés»( 16 %)
| iseguidasldé lesiones’litigas; reaccién befiéstgéa, cémpresiéﬁ:vez
tebral y pinzamienio-articular en un pqrce;;aje ;omﬁrendidﬁ entre
" un S.S‘y 6.9 %, ¥ dg’Bgndas clarés metafisarias'y difstasis de sg-'A
‘I_turas ( ambas én.;h:3>% )s no.observéndosé lesiones esclerdticas
. ni fracturas, T;do esto.ésrefido aﬁlas leucosis de diferenciadién
" liéfoide. Desde;ei punto de vista de las mieloides, sélo se obser
vé ﬁné‘lesién~1{£ica, una blésticé &Jun pinzéﬁiento érticu1ar.'
Qaizés podémps_deducir’de lo anteriof un méyor bredg-
L-minio de lesﬁoﬁes,ﬁléstiéaé_éﬁ'ias§deftipo liﬁfaide, pero quizis

también debamos estar en cierto modo de .acuerdo con BENZ y Col. =

0239



'('14;) en que ""ggfhay lesiones diferentes segln elitipo de leuco

sis aguda ", Por otra par{e,:este'prédomig;orde lesiones blésticas

en general no se adapta a’las estadisticas dadas por otros autores

como SILVERIAN ( 115 ), SIMMONS (116), NIXON & GWINN ( 99 ), ex—
puestas en las Tablas VII, VIII y IX, respectivamente, en donde 1o
qiie prevalece son las lesiones osteolificas, ocupando las lesiones

blésticas un segundo luga}.

Ahora bien, no hemos visto ningfn artfculo que relas

o

_cione los diferentes tipos de lesiones 8seas con los tipos morfo-

16gicoé de leucosis agudas de la clasificaci6n FAB y esto,a su =
vez, con las diferentes localizaciones anat8micas. En este sentido,

las Tablas XXIX.y XXX de este Trabajo nos ayuda a.ver como a modo

‘de resumen,-la ausencia .de lesiones 8seas en relacibn con los ti

pos M3, M4 v M5’ una mayor frecuencia de lesiones en el grupo Ml’
no encontrindose en el lesiones de columna ni difstasis de sutu-—
ras, hecho este que si se observd en el tipo L. En los M; y M, =

fueron las lesiones blésticas las que se mianifestaron.

En cuanto a dlas localizaciones anatdmicas se descri-

PE

be en la literatura la regibn de las extremidades como la mis ==

propicia a afectarse pero, como ya mencioné al comienzo, lo que
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- 1o que tratamos en esta Tesina es estudiar localizaciones raras,=

,tales‘coma créneo; columna, pelvis ¥ costillas.,

A éivel dei CRANEO,,han éido las lesioﬁeé biésticas
en 1éual porcentage que las litlcas ( 542 % ) las que se presenta
'fon en el tlpo morfol6glco Ll’ bléstlcas en un caso de 1os dos per
teneclentes al*tlpo Mi ¥ dlésta51s de suturas en el tipo 12 ( 8 3

por ciento ) Visto desde un punto de v1sta general de qué tlpo = '
~ - de lesiones suele predominar, n§ héy gcuerdo.a.lo 1argo de la ﬁig
ftofia: SILﬁEﬁMAN”( 115;)-rgfie;e qué.eé muy.rara 1é'éfecté§i6h =
créneal; CAFFEY'( 23~)'éfifmé qﬁé genefalmeﬁte aparecen “-como =
miltiples éreas:de den;idad disminuida ", THOMAS y Col, k 1é6 ) =
comentan un 50 % de lesiones osteoliticashk Tabla X' ) y, BENZ =
- ( 14 ) describe un predominio de blésticas ( 21 % ) sobre difsta--
sis de suturas y osteolisis en un 16 %y 7 % , regpectivamente. =
Ninguno de los artipulos las relacionan con el tiﬁo morfoldgico de
leucoéié aguda éegﬁn la clasificacién por las que nos hemos guiédoV

‘en este Trabajo.

A nivel de la COLUMNA hemos objetivado lesiones osteb
- por6tlcas ( 10. 5 A ) y bandas claras metafisarias en los del tipo

Ll’ compre516n vertebral ( 16,6 % ) en los del L2 ¥y pinzamiento =



.‘

articular en el 16.6 % de los paclentes del L, y 50 % de los del

Mi Esto va en contra de lo descrito por SILVERMAN ( 115 ) el =

{cual no'menclonﬁ les1ones vertebrales, ¥ a favor de EPSTEIN ( 41 )

DRESNER (37 ), NEWMAN (98), THQMAS ( Tabla X ), MASERA ¥ Col..

( Tabla XI )y SILVERSTEIN ( Tabla XIT ) de.la no tan rara afecta

016n vertebral. La mayor frecuencia de‘lesiones osteoporéticas no

nos debe extrafiar pues para muchos autores es obvio el asentamien

"to de dicahs lesiones en columna, mucho més que en extremidades =

(20,

La compreéi6n'vertebral ¥ el pinzamiento articular se

' observaron a nivel31umbar, una en el espacio Il-Lz_y el reéto a=

el

nivel L4;L5,ﬂhecho que no coincide del todo con las desciripciones

- realizadas por EPSTEIN ( 41 ), que las refiere mds comunmente a = -

nivel de la mitad torfcica y regién t8raco-lumbar ( primeras vér-

tebras lumbares )e

Ia relacién encontrada por NEWMAN ( 98 ) entre afec-

téci6n_vertebral y dolor 8seo a nivel de ta espalda en los prime-

ros estadfos de 1la enfermgdad no ha sido hallada éh este Trabajo,

- Las COSTILLAS es otro de los lugares a afedtarse, ==

TS -




 sun§ue con menor frecuencia Qné la columna ségﬁn'THOMAS ( Tabla =
1) y MASERA ( Tabla XI ). Ellos describen lesiones fundsmental—
fmente 1fticas, incluyendoﬁMASERA bandas ciaras metafisarias, En =
esta Tesina heﬁos eﬁcontradoflegiones 1fticas en los pacientes ==
' del tipo I, ('5.2 % ),y reacciones peridsticas en los deblos fi_
pos Iy ( S.é % ) vy L (8.3 % );nofobjétivéndose_lesiones en los

dé los tipos mieloblésticos, hechos estos no descritos por ellos.

Tanto THOMAS‘como MASERA, Tablas X y iI,respectiva—-
mente, destacan las 1e$ionés en PELVIS comé més'frgcuenteslque =
las anteriores, éiendo a expensas de»lesiQhes 1iticasvy de bandas
metafisarias fundamentalmente. No hemos ﬁodido ver en nuestro Tra
bajo lesiones del tipo de las bandas metafi;arias, st de.laslos-

* teolitiéas y blésticas. Las 1fticas se presentaron en el 8.3 % dé‘

los pacientes dgl gruapo L2 j 25 % de los del M2, mientras que las

blésticas lo hicieron en el 10.5 % de los del L.

MANTFESTACINES CLINICAS.-

Ya hemos enunciado en la Revisién Bibliogrifica que

el DOiOR OSEO es uno de los sintomas primordiales con el que, el
.'baciente afecté ﬁe leucosis aguda,.se presenta al médico, THOMAS
¥y Col.'( 126-) dicen que ello ocufre eﬁ:un 59 % de los nifios y =

®ohy
5oy
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. f
50 % de 105'adultos, ho obstante en esta Tesina hemos constatado
una rel_aci'.6n inversa, 2.1 % de los adultos y 36.6 % de los mfag '

tes, teniendo en cuenta que consideramos a estos filtimos como me=

nores de 20 afios ( Tabla XXXVITI bis').

De lo;:bacigntés que presentaron dolor 6seo,_el 38.7
por ciento de,la% leucosis‘iinfgideé teniap-lesiongs 8seas radio-
18gicas (.Tabla XXV ), disfribuyéndose dicha relacién en el 75 %
de los del grupo L, Vy' SOA % de los del‘Ll‘.-( Tabla XXXVI ).- Asﬁmismo,
en dichaé‘Tablas ée-aprecia ;ﬁa hehor felaciSn-en las ieucoéis ==
mieloblésticas ( i4.2 % ); -‘pres.'en.'bé-rxdose ésta en el 33.3 % de ios :
paéientesrAel tipo.Mé: ﬁé se observé dicha rélgcién en el fést§ =

o

de los tipos morfoldgicos.

Al estudiar la relacién inversa, es decir, aquellos
pacientes con lesiones 6seés radioldgicas que. tienen dolores dse-
os, son los del grupo linfoide los que»vuelvén a predominar ( 57.2
por ciento ), perteneciendo ei_ 75 % al tipo Ll, mientras que  en
el grupo mieloide ocurrid én uno de los dos casos con lesiopes =

§seas, siendo &ste del grupo M, ( Tablas XXXVI, XXXVII y XXXVILT ).

Ya hemos descrito anteriosmente, al comentar la afec



3
|
tacién vertebral, que<la lesidn 8sea #adiolégica de esa zona no =

conllevd dolor 8seo a ese nivel en ninguno de los enfermos afectos,

| En cuanté é 1la SINTOMATO#OGIA con que los pacientes
ingresaron; tanto los afectos de leucosis de diferenciacién linfoi.
f de cémo losﬁde fiieloide lo hicieron en un estadio'II, es decir, =
 sintimfticos y con una actividad fisica pocé Yimitada pues estaban
" menos del 50 % del di# en cama. El estadfo III, de mis del 50 % 2
del dfa en cama fue lo menos frecuente en ambos tipos de leucosis
( Tola XXXIX Ve Destaca que el 1OQ % dellos del grupo M, y el 80
por ciento de los del grupo M, ingresaran con mis frecuencia en =

3

ese estadfo II y mis los de este filtimo tipo morfblﬁgicb que, co- °
mo luego veremos, so los que se avompafian generalmente de trastor

nos de la coagulacidn del tipo de la coagulacibn intravascular di

seminada,

Ios SIGNOS FISICOS fue otro.parémetro est#diado. En
1fneas generaies, se puede ver en las Tablas XLI, XLIT y XLiII =
qué lo mfs frecuentemente observado en este Trabajo fue que el hi
gado se puede presentar de cualquier tamafio en las leucosis lin-—
foidés, ﬁientras que en las mieloides lo m&s frecuente es que se -

presente de tamafio normal, Algo similar ocurrid con el bazo y las

] 245 .



' »'adeﬁépétiﬁs; como seipﬁede‘éahprpbér'enilas Tailas descritas; Ello.

;‘tiene §€'18gica.al ser las lihfbides ﬁég f?ecueﬁtés‘en la eéad.ig
jfantil, ép&ca en lé quelse preseﬁ£a una mayor respﬁesta dgl éisté-
| @é rétigulo-gndétgiial. _ | .
'_ Entrando de 1leno en el LABORATORIO, éonsideréndo'1§ -
:,éomo uﬁ gran apéftado dgﬁtrbide la clfnica, consﬁatambs como da;-‘
tés.més iﬁteresanfes los siguienfes:

-« La relacién epcbntfadakgntrgllos pacientes con menos de ég;
‘10000 léuco$ por'min3 ( 38.7A% ) yyla alta frecuénci§~con,qﬁe ellos
vpresentaroh lésiqnes 6§easi pues;de‘los 9‘§agientes con lesiones,
f'7 pertenecién al'éfupo de.1o§'de menos.déA1006O 1eucos;’E§ ﬁny igl
teresante esté hecho yé que, coincide plepa;;nte con lo ya expresé‘

- do por CRAVER & CO?ELAﬁD en 1935 (,31 ), si bien ellos;denOminaban-
a estas leucgmiés com§ " aigucémicés " &3,hoy dfa, para denominar
las.asi,hace falta ademis qﬁevno existan formas biésticas en san-
gre_pefiférica;-en cuyo caso no coincidipia con gsfa Tesina lo eg
puesto;por CRAVER & COPEﬁAND; Podemos ékpresar, por tanto, una al
ta frecuenci# de presentacién de‘leSioneé Séeas enjaquellos’pa;-'

cientes con menos de 10000leucos por - ( Ver nota pig. sigute.)

o « La alta frecuencia con que se present6 la coagulacidn intra

L6,



vésculaf diseminada en los pacientes afectos de leucosis agﬁda ==
_ pfomielocitiéa ( Tabla XiVIII's,vhecho.que témbién=coin§ide total
lmenﬁe con io dicﬁq por.GALTON v Cols ( 50') ¥y GRAINiCK &-SULTAN =
; (59 ). También se ha éncontrado coagulaci5ﬁ iﬁtravascular disemi
_ngda en rglaci&n con el tipo mo?foiGgiCQ M5,( 127 ), no objeﬁiva%

do en esta Tesina,

o Como dato negativo hemos de decir gue no ha siso revisada =
la relaciGn entre la calcemia y la presencia de manifestaciones =
8seas, ya que &sta no fue solicitada inicialmente a todos los en-

fermos que ingresaron.

3

NOTA, - Dé los pacientes de menos de 10000 }9uéos por mm 'que pre=
sentaban lesiones &seas rééiol6gicas, podemos comprobar que 4 per

tenecen al tipo I;,2 al L, y wno al M, ( Tabla XIVI ).

‘O£ros datos a éomentér dentro del laboratorio y que
no los hemos ehContrgdo en la 1itefatura relaciénados conllos ti-
pos morfoldgicos de la clasificaciSn FAB son los que a continua~—

eibn e#ponemos: |

Desde el punto de vista del. VOLUMEN CORPUSCULAR ME:
.Dio.( Tabla XLIV ), ningfin caso presentd hematies microciticgs.,;

~ La mayorfa de los casos fueron normales salvo el 75 % de los M, ¥y




M4 y el 66.6 % de 1osnM_5 que fueron macrocfticos. No hemos encon

trado en 1& literatura nada al réspecto.

La mayorié de los pacien£es preSent6 una cifra entre
Tos lOOOO‘y ios IOOOOO‘leucos por ﬁm? en el momento del ingreso.
5810 ei 38,7 % 5 COMO ;ntgs expresamos, fue,inferior a 10000 ( Ta
blas XLV_y XLVI 5. Ningﬁno de los pacientes,afectgdos de leucosis
agudas tipos Mi, M4 ¥y MS révelaron~uha cifra inferior a2 los 10000

¥y ninguno de los de L, My, My y M, una mayor a los 100000,

Se evidencia en_esta Tesina valores de menos de 50000

PLAQUETAS por - antes de la primera remisién ( Tabla XLVII ), =
hecho este descrito por muchos autores a lo. largo de la literatu—
ra. No se encontrd relacibén alguna entre las cifras de plaquetas

y la presencia de lesiones 8seas.

Tampoco se encontrd relaci6n entre la hepatomegalia
~ de algunos paciéntés y las cifras de transaminasas, ya'que éstas
fueron normales. No fue asimismo significativa la correlacién en-
tre los pacientes que presentsban lesiones 6seaé y los que'tenian
cifras patoldgicas de transaminasas, ya que sélo uno de los 7 con
.cifras patol8gicas tenfa lesiones 8seas y pertenecia él tipo I, =

- ( Tablas XLIX y L ).
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'v‘Cbntiﬁﬁaf EPn-i; ﬂiscusi6n del festo de‘l§s~da£os de‘t_
jlabofatofio gnlloé difefentes enfefﬁos.né éerialmés due redactar
'gﬁgvpuevo io deséfitévenvlés ﬁlpimas pégin;s;delapértadb'dé los = -
3_ R§sultéaés; En'ellasvféviéamos:parﬁmetfoéﬁcomo fosfataéa a1célina}j_7\
klécticodghidfoéenééé, }élaciénéndo;bé é su veé'conuﬁquellqs pgcieé"
tes que preseﬁtabaﬂ~lesiones 5seés, barémetros de funcién rénal =
7( preé, ébido‘ﬁriéo,jcreatinina‘y protéi#uria de 24 ho;as )s pro-

A
4 teinogramé, hemog

lobiné, ﬁematoqrito; éénéeﬁtrécién de hemoélobi-‘
'ngumedia,‘thcehtraciénide’ﬁénglobina'cofbuscular méaia‘y radio=.
' '-'g.réi‘ia' ae-t6rax.' | | | |
,Se'pdafié decirla modovdé re;uﬁen,aﬁn descpﬁociéndo,
. su importancia por ﬁo e#istir én 1la aqtualiZad Trabajos éué corrg ‘
' lacionén 1°é ﬁ#rémetros:anterioresvcon 105 difefentes fiposvmorfg'
' 16gicos_de»1euéosis agudas segﬁq la élaéificaéiSn FAB, datos comé‘
:que'eljﬁnico ;asd de:fosfatasa.alcalina patongicabperteneéié al
tipo L,y preseﬁfaba»lésiones 6§egé.fadi616gicas,'no'encéntréndo-
se relaéiSn‘éignifiéétiva‘en el:caso:de lgﬁiécficodehidfogenasa;=f»"
La urea present6'iigeras éiteracionés en las‘leucémiaé linfoides,
| Ei Scido ﬁrico'fﬁ; pa£016éico‘en los dés‘césds del-tipolef E1‘;=

 resto de los datos analf{ticos carecieron de interés.

o




La radiograffa de térax result$ normal en los pacien

tes pertehecientes a los tipoc 19 Mé Yy M4. En el resto fue pato-

18gica en los diferentes porcentajes expresados en la Tabla LVI.

La patologfa que mis frecuentemente se registrS fue la de ensan—

chamiento mediastfnico en dos casos del grupo Ll’ ¥ en otro del =

L2, derrame pleural derecho en un enfermo del: grupo Ll’ condensa
cién del 18bulo medio en otro de los del M3, as! como pinzamiento
del seno costodiafragmftico izquierdo y patrdn difuso bilateral =

en dos pacientes del grupo MS,-respectivamente.
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»Tgniendo';n cuenta lasylimiﬁaciones indicadas al princi-
pio de ld-Discusgﬁn, podemos concluir}

-E?identemente, ia Leucemia Aguda es una eﬁfennedad més de
J..a: edad inféntil que de la adulta.

. Ia leucosis de diférenciaciSn linfoide predomina'en la
edad infantil, mientias éue:ia de diferenciacién mieioide 1o hace_'
“en la edad adulta, Si nos baéamos en la clasificacién del Grupo =
‘ Coopérativo FAB ( Brench - Ameriﬁan - Eritisﬁ 5, es 8l tipo morfo
'ISgico»Ll el que prevaiece por encima de todos los demgs, séguido
en f;ecugnéia pbr el’tipp L2', no pudiéndose establecer un orden
de frecuencia en el fresto de los tipos bor'las discfepanéias en—=

-

tre las diferentes casufsticas. | #

. Desde'ei punto de vista déI sexo, en-las leucosis linfo:
blésticas predomina el sexo masculino en las infantiles y el fémg
nin§ en las de adultos, ﬁientras queAes el sexo masculino el que=
hace lo propio én las léucemias mieloblésticas dé la edad adulta=
i no esﬁableciéndose uﬁ predominio claro del sexo en las de edad.ig_

fantil.

. S5i bien la mayoria'de los autores' establecen que las le

. siones osteolfticas seguidas de las osteoblésticas son las mis =




) ffecgentéé, segﬁq;?sta Té%iﬁa ia_frecuencia de présehtabiSh faria;
fbuéévﬁaﬁ'sidb ias:déteoblésticas ias duevm§s $é“obser§aron. Tenga
mos en cuenﬁa, una sz més; qﬁe'nos éstanos refiriénﬁo a localiza
~ciones rafgé.tales-com§'cf§ngo,_costillasg columna y pélvis no j{g

. cluyendo las extrémidédes.' ,

i
» Las lesiones 8seas son més g}ecuentes en las leucosis =

de diferenciaciGn-linfqide‘que las de diferencigpi6h-mieloide.

. Llama 1a étenci6n_en este'TyaEajovié auseﬁcia.de>1esi6-
' :nes,GSeas‘en.ldg tipos mdrfol6gi§os.¥3,'Mﬁ'y:M5. Desc&nocemds lo=
qﬁe‘ocurreien e1ﬁ£ipo ﬁg puesfo qué no tuvimo; pingﬁn caso. ..
. En'relac16n c§h 1a'l§9alizaci3n;;e laéciesiénesiy'eltti
o Po de ;as:mismas;vténiéndé en cuenta las regiones:anteriormeﬁte =
-descritas'y 1a clasificééiSn dél Grupd Cogﬁerativo FAB,.aportémos
lo siguieﬁtg:. |
- A nivelidgl CRANEO fueron ias lesiones blésticas en =
igual porcentaje que las 1fticas ( 5.2 % ) lgsxque se presentaron
en el tipo 'Ll, blésfcic?s"'( 50 %) en el.M'l 7 difstasis dé'éﬁtﬁras

- En_COIUMNA.hemos-objetiVado lesiones osteop9r6ticas =

e




o 10;5 9% )'yide bandas claras metafisariaé_en los:pacientes del &=
tipo L, -'compresiGn vertebral ( 16,6 % )‘Ve—n los del L, y pinéaué

_ ﬁiento articﬁlar en los dél-iz ( 16.6‘% )y My (50%), chrrieé
do estaé,ﬁltimas lesionegﬂé.niﬁel.del}espaéio il-Ié;eh ﬁno de los

' casos y L.4-L5 en él rés?o.-EPsTEIN (‘41 ) refiere que son més fre

cuentes en regién tordcica baja y lumbar alta.

-,En.COSTILLA destaga la no présenﬁacién de'lesiones.en
las leucosis‘mieloblésﬁicas, lesiopes liticgs énIIOS‘pacientés =
'del tipo Ll (5.2 % )y regcciones periééticas en los de loé tipog
11 (5.2% ) ¥y Lé ('8.3 % e THOMAs; MASERA, ete., coﬁo se descrial'
be.eh las Taﬁlas Xy XI, respecﬁi&amente, apuntan una méyor ffe;= '

cuencia de lesiones 1fticas y no describen reacciones peri8sticas

ni.tienen en cuenta la clasificacién FAB,

- En PELVIS observamos lesiones liticas'en los tipos 12

(18.3%) yM, (25%) y blésticas en el L, (10,5 % )o En la 14

teratura, THOMAS y MASERA refieren que las lesicnes son a expensas
de lesiones 1fticas y bandas metafisarias.
o En crfneo hemos de decir que en la” literatura no hay =

acuerdo sobre qué tipo de lesién predomina, Para THOMAS y Col, =



( 126 ) el 50 % son - 1£t1cas ( Tabla X ) ¥y para BENZ ( 14 ) son =
las bléstlcas (21 % ), Seguldas de dlasta31s de suturas . (116 % )
!y osteolisis ( 7 % ). Sus estudios fueron previos a la clasifica-

‘inn de las Leucemias Agudas segfin el Grupo FAB,

. THOMAS.y Col. ( 126 )“refiereﬁ que el dolor 8seo ocurre
5éﬁ el 59 % de los nifios y 50 % de los adultos. En nuestra serie =
ocurren en un 36,6.% de los nifios y 2.1 % de los adultos ( Tas=

bla XXXVIII bis ).

« De 1o§ pacienies que presentabgn dolofes GSgos, el 38.7.
'Appr‘cieﬁtb de.lgs-léucosis lipfqides pfeéeht&-leéibnes 6§eaé £a-#
- diolcS.g:ic’a.S ( Tabla xxxv _)', . los cuales e_étabén cons‘ti-tuidos'por
| el 75 % de los pacientes del tipo 11.3 el 50 % de los del I,. Re~
._'cofaembs q#e no fuximos ningfn éasblde Bufkitt;.Asimismo, se obseé
va.como ocurre lo propio en\el 14.2 % dé las mieloblé;tcas? pre-<=

senténdoée dicha relécién'séloléﬁ él 33.3 % dé los'pacieﬁtes ael
A érupo'ﬁé. |

'; A la inﬁérsa, és decir; ai estudié? qﬁé‘paciénﬁes.de los
que prgsentaﬁamtlésiones.Sseas rédi§l6gica$ teﬁiap aolores Sseés,

observamos. de nuevo que los del-tipo linfoide fueron los que pre~ -




!
dominaron ( 57.2 % ), perteneciendo el 75 % de ellos al tipo L.

En el grupo mieloide sélo el casn referido en la enterior conclu-

sién present§ la correlacién &sta.

o La afeci:aciGn_ 8sea vertebral no implicd dolor 8seo en = -
* ninguno de los casos, al contrario de lo descrito a lo largo de la

literatura ( 41, 98 ).

. La mayor{a de los pacientes leucdticos ingresaron en un
estadfo II, es decir, sintomitico y‘ con una actividad poco limita

da, no permaneciendo mis del 50 % del dfa en cama.

o Ia hepatoesplenomegalia ¥ lé.é adenopatfas fueron mis fre- . |

cuentes en laé leuéosis lix%foides que en- l:s mieloides.

. Es muy importante la relacién leucopenia.. ( menos de =
10000 ieucos por > ) - les-:iSn $sea radioldgica. Hemés demostra=-
do que 7 de 1§s 9 ;n.acientes cén lesiones 8seas radioldgicas teniap
menosv. de esa cantidad de leucos. Esﬁo ratifica lo expuesto por CRA -
VER & COPELAND ( 31 ) én 1935, De estos pacientes, 4 ( 8.1 % .) =
pertenecen ai tipo Ll,_2.( 4%) al Lyl (2%) al My, del to- -

_ tal de los 49 pacientes éstudiados, = . | , ‘

e ek



. o También es muy importante la relacién coagulacién intpg“

' #éscular‘diseminada»- tipo'M3 de leucosis aguda. Demostradé por

GALTON y Col. ( 50 ) y GRAINICK & SULTAN ( 59 ), wa vez mfs se

comprueba en esta Tesina ( Tabla XLVIII ).

§
‘_. La-gran mayoria.dgzloétpacientes ingresardn con cifras~
de leucocitos-entre los-ibOOO‘y ios 100006 bor mmj‘( Tabias XLv &
- XLVI ) Nlnguno de 1os pacientes perteneclentes a los tlpos Mi, =
| 4 y’M5 revelaron clfras 1nfer10res a los 10000 y nlnguno de los -

del Ll’ 59 M y M4 cifras superlores a los 100000 leucos por mm3. :

-

o Ia cifré nannél éon"la‘que:ingresarqn gran parte de,los;
A pécientés en cuént6 allas4pléquetas fue inferior a” 50000 .por mm3;

No se encontr$ relacidn alguna entre la cifra de plaquetas y la

' presencia de.lesiones §seas.

~» Tampoco se encontr§ relacién ni entre la hepatomegalia
- de algunos pacientes y la cifra de transaminasasde los mismos ni
.enﬁre los pacientes que tenfan 1esionés 8seas y los que tenfan ci

fras patolégicas de transaminasas.

+ o Como dato cnuriosc podemos citar que el finico caso de fos

fatasa alcalina patolégica'pertenecia al tipo IQ‘y presentaba le~
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siones 8seas radioldgicas.

.

« La urea present§ ligeras alteraciones en las leucemias
i 1infoides.

o E1 &cido firico fue patoldgico en los dos casos del tipo

. E1 resto de los datos analfticos carecfa de interés.

o La radiograffa de t8rx result§ normal en los pacientes
bertenecientes a los tipos Mi, Mé y'M4. En el resto fue patolégi-
ca en los diféfehtes porcentajes expresados en la Tabla LVI, ILa =
patologla que mis frecuentemente se registr§ fue la ensanchamiento
mediastinico en dos casos del grupo Ll’ ¥y en otro del-Lé, derrame -
pleural derecho en uh enfermo del grupo 11, condensacién del l6bg'
lo-mediq en otro de los del MB; as{ como pinzamiento del seno cos
todiafragmétiép izquierdo y patrén difuso bilateral en dos pacien .

tes del grupo M, respectivamente,

. Como dato negativo hemos de decir que no ha sido revisa
da :- la relacifn entre la calcemia y la presencia de manifesta—
ciones 8seas, ya que en la gran mayoifa de los enfemmos no fue so

licitada antes de la primera remisién,
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