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Resumen

La leucemia linfoblastica aguda B (LLA B) es una
patologia con distribuciéon bimodal con un primer
pico en pacientes menores de 20 afios y el segun-
do a partir de los 45 afios de edad V. Representa el
75-80% de las leucemias agudas en pediatria, prin-
cipalmente con afectacion medular aunque puede
presentar compromiso extramedular.

La presentacion de LLA B sin presencia de blastos
en sangre periférica tiene una incidencia de 15% en
adolescentes y adultos jovenes (AYA) @, y la afecta-
cién extramedular al diagnostico con lesiones 6seas
osteoliticas e hipercalcemia es infrecuente, por lo
que puede retrasar su diagnostico.

Se presenta el caso de un paciente de 38 afios quien
presentd como unica manifestacion de LLA B al

diagndstico, lesiones osteoliticas con compromiso
de calota, esqueleto axial y ambas caderas asociado a
hipercalcemia e insuficiencia renal aguda en ausen-
cia de blastos linfoides B en sangre periférica.

Abstract

B acute lymphoblastic leukemia (B-ALL) is a pathol-
ogy with bimodal distribution with a first peak in
patients under 20 years of age and the second after
45 years of age (1). It represents 75-80% of acute
leukemias in pediatrics, mainly with spinal cord in-
volvement, although it may present extramedullary
involvement.

The presentation of ALL B without the presence of
blasts in peripheral blood has an incidence of 15% in
adolescents and young adult (AYA) (2), and extra-
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medullary involvement at diagnosis with osteolytic
bone lesions and hypercalcemia is rare, so it can de-
lay your diagnosis.

The case of a 38-year-old patient who presented as
the only manifestation of ALL B at first, osteolytic
lesions with compromise of the skull, axial skeleton
and both hips is presented associated with hyper-
calcemia and acute renal failure in the absence of B
lymphoid blasts in peripheral blood.

Introduccion

La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es la leuce-
mia mas frecuente en la infancia, constituyendo el
75-80% de todas las leucemias agudas de la edad pe-
didtrica, el 19% de todos los tumores en adolescen-
tes de entre 15 y 19 afios, y representa el 15% de las
leucemias en adultos®.

Se caracteriza por una alta tasa de proliferaciéon de
precursores linfoides atipicos con alteraciones cito-
genéticas y moleculares con gran implicancia en el
prondstico y evolucién de la enfermedad.

Su expresion clinica es variable, pudiendo mani-
festarse con astenia, disnea y pérdida de peso, san-
grados, fiebre o infecciones recurrentes y sintomas
secundarios a la infiltracién de 6rganos por células
neopldsicas como anemia, trombocitopenia, leu-
copenia, organomegalia e infrecuentemente dolor
oseo.

El compromiso éseo esta descripto en el 23% de los
nifios y en menos del 4% de los adultos, siendo las
lesiones Oseas en algunos casos la tinica manifesta-
cion de la enfermedad®.

Se presenta el caso de un adulto joven con diagndsti-
co de LLA-B que debuta con dolores 6seos, lesiones
osteoliticas, hipercalcemia y falla renal aguda, sin
presencia de blastos en sangre periférica.

Caso

Paciente de sexo masculino de 38 afios de edad, sin
antecedentes patologicos relevantes, oriundo de la
Provincia de Buenos Aires; ingresa a nuestro centro
refiriendo dolores dseos generalizados a predominio
de region lumbosacra con limitaciéon para deambu-
lar. Al examen fisico se detecta esplenomegalia de
150 mm por ecografia.

Laboratorio al ingreso: GB: 37.33 K/uL: neutrofi-
los 63%, eosinofilos 1.3%, basdfilos 0.5%, linfocitos
16.2%, monocitos 4.9%, Plaquetas: 87.000/uL, Cal-
cio sérico: 14.4 mg/dL, Creatinina: 5.4 mg/dL.
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Se realizo6 frotis de sangre periférica observandose
leucocitosis con neutrofilia, sin presencia de formas
inmaduras ni blastos, y plaquetopenia moderada.
En la Tomografia computada se observaron multi-
ples imagenes osteoliticas a nivel de calota, esqueleto
axial, sacro, cresta iliacas sin evidencia de masas tu-
morales. (Figuras A, B, C)

Otros estudios realizados: colagenograma normal,

PTH elevada (375 pg/ml), serologias virales negati-

vas (CMV, VEB, HIV, VDRL, VHB, VHC), protei-

nograma electroforético normal, hormona parati-
roidea normal, marcadores tumorales normales (Ca

19-9, CEA, betahCG), ecografia tiroidea y testicular

sin particularidades.

Se plantearon como diagndsticos diferenciales: neo-

plasia de células plasmaticas, metdstasis Oseas de

tumor oculto, hiperparatiroidismo y sindrome pa-
raneoplasico.

Inici6 tratamiento médico de urgencia con acido

zoledroénico 4 mg y corticoides 1 mg/kg con franca

mejoria de la hipercalcemia y funcién renal (Calcio
sérico: 9.2 mg/dL, Creatinina: 0.96 mg/dL)

Se realiz6 puncién biopsia de medula dsea con los

siguientes resultados:

o Medulograma: Médula ésea normocelular para la
edad, con presencia de 3 series hematopoyéticas,
sin presencia de blastos ni incremento de células
plasmaticas.

o Citometria de flujo: 1.4% de células de tamafo pe-
quefio, CD45neg, CD34++, CD19++, CD20neg,
CD10++, CD81+, HLA-DR+, CD66¢+, CD15neg,
CD38+débil, MPOneg, CD79a+,CD3neg, CD7neg
compatibles con blastos linfoides B. (Figura D).
Se descarté contaminacién de muestra con san-
gre periferia con toma de nueva muestra de mé-
dula dsea para evaluacion por citometria de flujo
que informd: 0.063% de células de tamano pe-
quefio, CD45neg, CD34++, CD19++, CD20neg,
CD10++, CD81+, HLA-DR+, CD66¢+, CD15neg,
CD38+débil, MPOneg, CD79a+, CD3neg, CD-
7neg compatibles con blastos linfoides B.

« Anatomia patologica de medula 6sea: celularidad
hematopoyética 95% con 55% de células mononu-
cleares CD34+, CD20-. Compatible con infiltra-
cidn blastica tipo B.

o Se solicité PET-TC Corporal Total con FDG, el
cual no llego a realizarse ya que el paciente fue
derivado a un centro de mayor complejidad para
inicio de tratamiento.
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Figura A. TAC de ambas caderas con multiples lesiones osteoliticas
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Figura D.Citometria de flujo: CD19, CD34, HLA-DR positivo
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Conclusion

Las lesiones osteoliticas e hipercalcemia como unica
forma de presentacion de la LLA B sin presencia de
blastos en sangre periférica estan descriptas en la bi-
bliografia en aislados reportes de casos siendo mas
frecuentes en la poblacién pedidtrica®.

Las lesiones 6seas podrian estar subestimadas como
forma de presentacion inicial de la LLA B, ya que
se suele hacer estudio de imagenes solo en pacientes
que presentan sintomas®.

Se han descripto dos mecanismos fisiopatologicos
posibles relacionados a lesiones osteoliticas e hi-
percalcemia en este contexto: la interaccion de las
células tumorales con el microambiente medular
provocaria la activacion de osteoclastos; por un lado
por activacion directa de los osteoclastos los cuales
secretan el péptido relacionado a la hormona parati-
roidea (PTHrP) capaz de activar al ligando del recep-
tor de activacion del factor nuclear kappa (RANKL)
y contribuiria ala hipercalcemia por unién al recep-
tor del activador del factor nuclear kappa B (RANK)
en la superficie de los precursores de los osteoclastos

y por otro lado, citoquinas inflamatorias, tales como,
IL-1, IL-6, TNFa podrian activar indirectamente a
los osteoclastos generando un desbalance hacia la
resorcion con posterior hipercalcemia y fallo renal®
©0),

Debemos considerar a la LLA B dentro de los diag-
nosticos diferenciales ante un paciente con dolo-
res Oseos por lesiones osteoliticas, hipercalcemia
e insuficiencia renal, aun en ausencia de alteracio-
nes significativas del hemograma como citopenias
o blastos en sangre periférica, a fin de llegar a un
pronto diagnoéstico en esta patologia aguda e iniciar
un adecuado tratamiento que sera definitorio en la
evolucion de la enfermedad.

Reportamos este caso por la forma infrecuente de
presentacion con escasa bibliografia de una patolo-
gia habitual en la practica oncohematologica.

Dado que nuestro centro corresponde a un Hospital
Publico del Conurbano Bonaerense que carece de
acceso a estudios de alta complejidad, hay examenes
complementarios que al momento del proceso diag-
ndstico no pudieron ser realizados.
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