CASO CLINICO

Poliartritis como debut de leucemia linfoblastica aguda

Polyarthritis as debut of acute lymphoblastic leukemia
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RESUMEN

Objetivo: Reportar un caso de leucemia linfoblastica aguda (LLA) en un
niflo con diagnoéstico inicial de poliartritis. Material y métodos: Revision
de historia clinica y diversos estudios diagnoésticos, incluyendo ecografia
articular, survey oseo, gammagrafia, tomografia y aspirado de médula
6sea. Reporte del caso: Nino de 4 afos de Iquitos, Pert, con poliartritis
migratoria, dolor articular, tumefaccion, limitacion funcional y fiebre
intermitente, con persistencia de los sintomas. Se identifican lesiones
liticas en huesos de la mano y radio derecho, adenopatia axilar derecha,
hepatomegalia, anemia, leucopenia y trombocitosis. Tras tratamiento
antibidtico sin respuesta, se confirma LLA tipo B por aspirado de médula
6sea. Recibe quimioterapia, logrando la remision de los sintomas
articulares. Conclusion: Las manifestaciones articulares como debut de
LLA, especialmente sin blastos en sangre periférica, representan un reto
diagnostico. Es crucial mantener una alta sospecha para un diagnoéstico y
tratamiento oportunos, mejorando la supervivencia del paciente.

Palabras clave: Leucemia linfoblastica aguda, poliartritis, dolor
relacionado con neoplasia.

ABSTRACT

Objective: To report a case of acute lymphoblastic leukemia (ALL) in a
child with an initial diagnosis of polyarthritis. Materials and Methods:
Review of clinical history and various diagnostic studies, including joint
ultrasound, bone survey, bone scintigraphy, tomography, and bone
marrow aspiration. Case Report: A 4-year-old boy from Iquitos, Peru,
presented with migratory polyarthritis, joint pain, swelling, functional
limitation, and intermittent fever, with persistent symptoms. Lytic lesions
were identified in the right hand and radius, along with right axillary
lymphadenopathy, hepatomegaly, anemia, leukopenia, and
thrombocytosis. After unresponsive antibiotic treatment, a diagnosis of B-
cell ALL was confirmed by bone marrow aspiration. The patient received
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chemotherapy, resulting in remission of joint symptoms. Conclusion: Articular
manifestations as the debut of ALL, especially in the absence of peripheral blood
blasts, pose a diagnostic challenge. Maintaining a high level of suspicion is crucial
for early diagnosis and timely treatment, improving patient survival.

Key words: Acute lymphoblastic leukemia, polyarthritis, Pain related to neoplasia.

Mensajes principales

ausencia de blastos en la sangre periférica.

gammagrafia sugerentes de LLA.

manejo oportuno.

* Motivacion: La principal razon para realizar este estudio es la importancia de dar a

conocer las manifestaciones articulares como presentacion inicial de LLA, particularmente en
e Principales _hallazgos: Se evidencio afectacion osea mediante survey oseo, tomografia y

e Implicancias: Optimizar el diagnostico temprano de las LLA con afectacion osteoarticular, para el

Introduccion

La leucemia es la neoplasia infantil mas
comun y resulta de la proliferacion clonal de
células Dblasticas en la médula Osea,
manifestandose como citopenias !. Las
manifestaciones clinicas son muy variables,
entre las que se incluyen el dolor 6seo y las
artralgias. Esta ultima presentacion se da en
aproximadamente 19-26% de adolescentes y
niflos 2, incluso con cambios sutiles en sangre
periférica o ausentes, en algunos puede no
visualizarse blastos en el frotis de sangre
periférica, entidad clasicamente denominada
leucemia aleucémica 3.

En el Pert, hay pocos casos reportados de
leucemia aleucémica4. Probablemente existe
un subdiagnéstico. Existen reportes y series de
casos de pacientes con leucemia aleucémica
con compromiso cutaneo, con afectacion
osteoarticular y renal “°. El compromiso
osteoarticular como clinica debut de leucemia
linfoblastica aguda (LLA), suele generar un
retraso diagnostico ya que genera un bajo
indice de sospecha clinica. Un estudio
multicéntrico se encontré una demora en
promedio de 57 dias ®. Algunos sugieren que,
frente a la sospecha de artritis con

caracteristicas  atipicas, con citopenias,
elevacion de LDH, anomalias en la
gammagrafia o6sea o en la resonancia
magnética se debe realizar un examen de
médula 6sea para confirmar el diagnostico ’

Asi pues, es necesario el estudio de esta
entidad, ya que en el Peru hay pocos casos
reportados de leucemia aleucémica, siendo
necesario un alto grado de sospecha para un
diagnostico oportuno. A nivel mundial, existen
reportes de casos aislados % °, pero no existen
series de casos que permitan describir su
comportamiento clinico, la morbilidad y
mortalidad asociada, sus complicaciones, entre
otros. Por tanto, con el objetivo de mejorar el
diagnostico  precoz y  disminuir la
morbimortalidad  de  estos  pacientes,
presentamos a un pre escolar varén con
diagnostico de poliartritis asociada a fiebre de
origen desconocido como debut de leucemia
linfoblastica aguda.

Reporte de Caso Clinico

Paciente varon, de 4 afios 6 meses, natural y
procedente de Iquitos-Peru. Sin antecedentes
perinatales de importancia. Lactancia materna
mixta. Vacunas completas, No retraso del
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desarrollo psicomotor. Sin comorbilidades. No
hospitalizaciones previas. No contacto con
TBC, perros, gatos, animales de granja. No
antecedentes familiares de importancia.

Cinco meses antes del ingreso al hospital de
Iquitos, presentd dolor y aumento de volumen
del codo derecho, mejorando parcialmente con
analgésicos. Un mes después, persiste la
sintomatologia y se agrega dolor con aumento
de volumen en pie derecho, recibiendo
antibidtico via oral y antinflamatorios no
esteroideos (AINES), por celulitis probable,
con aparente buena evolucion. Cuatro meses
antes del ingreso, presenta dolor y edema en
pie izquierdo, asociado a picos febriles
intermitentes. Sin remision de sintomas a
pesar de uso de AINES. Se agrega hiporexia y
baja de peso. Una semana antes del ingreso,
persiste con fiebre y tumefaccion de
articulaciones, con mayor intensidad del dolor
articular, por lo que es hospitalizado en
Iquitos. En los exadmenes auxiliares, los
leucocitos con 6,3 x 109/L, plaquetas 591 x
109/L, hemoglobina 10 g/dl, y proteina C
Reactiva (PCR) en 5 mg/dl. Perfil hepatico,
glucosa, urea, creatinina, electrolitos, y
examen de orina sin  alteraciones.
Hemocultivos, factor reumatoideo (FR), ASO,
serologia para dengue y leptospira fueron
negativos. Se realizo survey 0seo, se evidencio
lesiones liticas en region distal de radio

derecho y tercera articulacion
metacarpofalangica  derecha,  inicidndole
tratamiento  antibidtico endovenoso  por

osteomielitis probable, a descartar neoplasia
maligna O¢sea. Fue referido al Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins para
diagnostico y manejo.

Al ingreso presenta dolor poliarticular
migratorio, tanto de dia o noche, con aumento
de volumen, limitacion funcional y fiebre
intermitente. Al examen fisico, se evidencia
adenopatia axilar derecha menor de 1,5cm,
hepatomegalia y aumento de volumen en
rodilla izquierda, codo izquierdo, manos y

mufieca derecha e izquierda (Figura 1), con
limitacion a la movilizacidn activa y pasiva.

En el hemograma se evidenci6 leucopenia
leve, anemia  moderada  hipocrémica
microcitica, trombocitosis leve, no se
evidencia blastos en el estudio de frotis
periférico, PCR en 6 mg/dl, VSG en 30mm/h,
y DHL en 365 U/L. Perfil hepatico, perfil
lipidico, perfil de coagulacion, acido urico, y
electrolitos séricos (sodio, potasio, cloro,
calcio, magnesio y fosforo) sin alteraciones.
Examen de orina  no  patoldgico.
Creatinfosfokinasa, ferritina, FR, ANA, vy
ANCA negativo. Serologia para virus de
Epstein-Barr  (VEB), TORCH y VIH no
reactiva. Aglutinaciones 'y  hemocultivos
negativos.

En la ecografia articular se evidencio
incremento de liquido intraarticular en el
espacio metacarpofalangico de primer dedo de
la mano derecha, ademas de evidenciarse
primer metacarpiano de bordes irrregulares de
ecoestructura heterogénea. Se realizd survey
6seo, se encontr6 imagen radiolucida con
compromiso cortical y reaccidon peridstica en
tercio distal de radio izquierdo (Figura 2).

La tomografia con reconstruccion dsea mostro
patron permeativo con discontinuidad distal
(osteodlisis) en los huesos del metacarpo en
forma bilateral a predominio de primer,
segundo y tercer metacarpo de mano derecha
(Figura 3). Se decide rotar a ceftriaxona y
clindamicina por osteomielitis probable.
Persistiendo con fiebre, y con episodios de
artralgias  intensas, requiriendo morfina
horaria. Se realiza la gammagrafia Osea
trifasica con fase de perfusion y pool
sanguineo fueron reportados como
conservados. Las imagenes tardias mostraron
hipercaptacion en diafisis de huesos largos.
Concluyendo imégenes no compatibles con
osteomielitis, descartar sindrome
linfoproliferativo.

Quince dias luego del ingreso, se le realizo
aspirado de  médula 6sea (AMO),
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obteniéndose 95% Dblastos linfoides. Con
ayuda de la biopsia de hueso y del
inmunofenotipo (IFT), se concluye una
leucemia linfoblastica aguda tipo B.

Se inicia la quimioterapia (fase de induccion),
presentando disminucién notable del dolor
articular. Ha recibido hasta el bloque II, con
enfermedad residual minima negativa por IFT,
sin compromiso del SNC, y con resolucion
completa segin AMO. Desapareciendo el
dolor y la tumefaccion de las articulaciones,
recuperando la movilidad. No ha presentado
complicaciones asociadas a la quimioterapia
hasta el momento.

Discusion

Presentamos el caso de un paciente varon de 4
afnos, sin antecedentes de importancia, que
presenta una poliartritis como debut de LLA,
pero sin expresion blastica en sangre
periférica, siendo catalogado como una
leucemia aleucémica. Entidad clinica poco
descrita, y que es necesario que los pediatras
conozcan para un diagnostico precoz.

Las manifestaciones osteoarticulares de Ia
LLA pueden sugerir diagnosticos errados tales
como afecciones infecciosas, ortopédicas o
reumatolégicas, principalmente. Seglin
reportes internacionales, la media del tiempo
de latencia entre la primera consulta y el
diagnostico definitivo de LLA es de 2 a 7
meses %!, Este retraso en el diagnostico a
prolongando la estancia hospitalaria e
incrementa la morbi-mortalidad, por eso la
importancia de tener un alto grado de
sospecha. Se han propuesto los siguientes
criterios  clinicos y laboratoriales para
sospechar etiologia leucémica de las artritis:
leucopenia, neutropenia o trombocitopenia,
dolor muy intenso, vespertino o que no cede
con analgésicos, fiebre, pérdida de peso,
diaforesis, linfadenopatia y visceromegalia®!2,
En nuestro caso, el paciente presentd
citopenias moderadas a leves (leucopenia leve,

anemia moderada, y trombocitosis leve),
también habia manifestaciones como artralgia,
fiebre, lindedenopatia y visceromegalia,
considerando todo ello es necesario descartar
un proceso linfoproliferativo.

En la LLA existe compromiso difuso de la
médula Osea, esto explica la alta frecuencia de
afectacion Osea, con o sin expresion
radiolégica, que puede incluir osteopenia,
alteraciones, osteolisis, periostitis,
osteoesclerosis, bandas radiolucentes
metafisiarias y alteraciones articulares '3. En
este caso el paciente presentd compromiso
cortical con reaccion peridstica y radiolisis, lo
cual asociado a la clinica presentada fue
sugerente de un proceso linfoproliferativo 415,

Nuestro  paciente  presentd compromiso
poliarticular migratorio, caracterizado por
dolor, tanto de dia y de noche, tumefaccion y
limitacion funcional. Ademas, se asocié con
fiebre de curso intermitente, al inicio, y luego
mas continuo. Presentd anemia moderada,
leucopenia leve, y trombocitosis leve. Con
PCR y VSG elevadas. Sin expresion de
blastos en sangre periférica, y con afectacion
Osea evidencia por survey Oseo, tomografia y
gammagrafia. Confirmando el diagndstico con
el aspirado de médula 6sea. Un estudio hecho
en México, describid las caracteristicas de
adolescentes con artritis sin blastos en sangre
periférica, evaluados por médicos
reumatdlogos cuyo diagnostico final fueron
leucemia o artritis idiopatica juvenil (ALJ),
encontrd que 18% correspondian a leucemias
aleucémicas y presentaban  distribucion
oligoarticular a diferencia de la poliarticular
en la AlJ. Ademas, establecieron los criterios
de sospecha oncologica ya descritos 6. Otro
estudio multicéntrico estudié nifios con dolor
O0seo persistente (>1 mes) que terminaron
siendo leucemia (33%) o All (66%)
encontrando asociacion significativa con LLA
de:  hepatomegalia, esplenomegalia o

linfadenopatia, dolor 6seo no articular y fiebre
6
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También es importante distinguir otras
entidades que afecten las articulaciones en
pediatria, como la artritis infecciosa, artritis
reactiva, fiebre reumatica, osteomielitis,
artritis  idiopatica juvenil, colagenopatias,
tumores Oseos y sinoviales, metéstasis, y
sindromes paraneoplasicos reumatoldgicos
secundarios a  tumores solidos 0
hematologicos, entre otros. Nuestro paciente
recibi6 de inicio cobertura antibidtica por
osteomielitis probable, persistiendo febril, con
cultivos negativos. Se descartd la artritis
idiopatica juvenil de inicio sistémica por no
cumplir con criterios. Por otro lado, dentro de
los sindromes paraneoplésicos, se consider6 la
posibilidad de wuna sinovitis simétrica
seronegativa remitente con edema con fovea
(sindrome RS3PE), clasicamente descrito en
mayores de 50 afos, pero con algunos reportes
en nifios !7. Se descarté al evidenciarse las
lesiones dseas en las articulaciones afectadas.

En conclusion, presentamos el caso de un
paciente con una poliartritis asociada a fiebre
de origen desconocido que resultd ser un
debut de LLA, y que no presentd expresion
blastica en sangre periférica. Para mejorar el
diagnéstico precoz de las LLA con
compromiso osteoarticular, es necesario tener
un alto grado de sospecha, y asi poder
contribuir con un tratamiento oportuno y
adecuado, mejorando la calidad de vida y
supervivencia de estos pacientes.

Aspectos éticos: Cuenta con certificado de
calificacién ética del Comité de FEtica dell
Hospital Nacional Edgardo  Rebagliati
Martins.

Especificaciones de las contribuciones de
cada autor: Concepcion/disefio del trabajo,
recolecciéon de datos/informacion, analisis/
discusion  de  los  hallasgos, revision
bibliografica, preparacion del manuscrito y
revision de la version final: Todos los Autores.
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Figura 1: Tumefaccion y eritema de articulacion de ambas manos.
Caracteristicas del compromiso osteoarticular del paciente.
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Figura 2: Survey 6seo del paciente con compromiso osteoarticular, imagen radiolucida
con compromiso cortical y reaccion periostica en el tercio distal del radio izquierdo.

Figura 3: Tomografia del paciente con compromiso Osteoarticular con
patron permeativo con ostedlisis en ambos metacarpos.
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