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INTRODUCTI ON

La leucemia es una enfermedad caracterizada per un
nimere anormal de tipos especificos de leucocitos circulan
tes en ausencia de una causa demostrable. (51)

Es una entidad que en la actualidad ha incitado a -
un estudio mas profundo de 1a misma, debido a que se ha ma-
nifestado un incremento en los paises industrializados posi
blemente como consccuencia de ias interrclaciones con el me
die ambiente ¥ aunado a posibles factores intrinsecos.

Virchow,observé que las células involucradas no pre
sentaban supuracidén de la sangre y propuso ¢l nombre de leu
cemia (sangre blanca). Después observd un tipo en el que --
predominaban los linfecitos, as{ como un tipo en ¢l que la-
esplenomegalia era marcada.

Craigie,Bennett y Virchow (1845) fueron los prime--
Tos quec de una mancra independiente reconocieron a la leuce
mia como una entidad clinica.

Friedrich {(1857) fué el primero quec reportd una leu
cemia de tipo agudo.

Ebstein (1889) nos da l1la descripcitén clinica de los
sintomas de la enfermedad. ' S

Doné (1939) fué el primero que llevé a cabo las ob-

servaciones microsc6picas tempranas de la lcucemia en el ca
so Brath’'s. (60)
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. Freeman y Koletsky (1939) ‘cncontraron lesiones cutf-
neas especificas en un 10% de los pacientes con lcucemia mono-

citica,8% de pacicntes con leucemia linfocftica, ¥ 1% con leou-
cemia mielocitica. (11)

En este trabajo se daran a conocer las caracteristicas
generales de la enfermedad,asi como se dara un enfoque minucio
so de las manifestaciones que se presentan en Cavidad Oral, ¥a
que sc ha obscrvado que sus signos s¢ pucden presentar de mane
ra primaria en boca, ¥ la importancia de que nuestros pacicn--
tes recurren al Cirujano Dentista, con la idea de que su pro--
blema se encuentra localizado a nivel Oral.

El objeto es de que el Estomatdlogo al observar las ca
racteristicas de la enfermedad indique a los pacientes los exi
menes de laboratorio de rutina para asi dar un diagnéstico pre
suntivo de ia enfermedad y este sca tratado de una manera pre-
coz por el especialista indicado; y como resultado de la obser
vacidn del c¢linico que es de importancia va que la enfermedad-
sc pucde presentar en los pacientes que acuden a nuestra Ccon--
sulta ¥ el Cirujano Dentista debe de estar prcparado'para ----
afrontar la situacidn.




REV I STION BITBLIOGRAFTICA

La lecucemia sc caracteriza principalmente por 1a apa
ricifn de leucocitos anormales e inmaduros en sanpre circu--
lante, con una sustitucién difusa y casi completa de la Médu
1a Osca por células teucémicas ¢ infiltrados difusos a Higa-
do, Bazo y otros tcjidos del organismo.

Las mantlestaciones clfnicas de 1a leucemia aguda y,
de la leucemia crdnica presentan algunas diferencias: en la-
leucemia agpuda suele haber un comicnzo brusco y sc manifies-

“ta por fichbre, postracidn, dchilidad ¥ malcstar progresive

en el curso de scmanas puede haber alteraciones hemorrdgicas

como la presencian de epistaxls, por 1o general 1la linfadeno-
patia, la hepato y csplenomegalla no estiin lo suficicntemen-
tc desarrolladas como para llamar la atencién del paciente.-
La proliferacidn necoplisica notable de 1a médula 8sea por --
las c¢élulas leucémicas puede proveocar dolor articular y dsco.

La leucemia crénica presenta un principio insidioso-
y se manifiesta por dehilidad y pérdida progresiva de peso,-
la presencia de ganglios linfdticos aumentados de voldmen,--
anemia que puede provocar disnea de esfuerzo, esplenc y hepa
tomegalia, los cudles el enfermo nota como aumentos de volfi-
men a nivel abdominal que es lo que hace que muchas ocasio--
nes el enfermo acuda a consulta mé&dica. [46)

Dreizen observd la presencia de infiltrados leucédmi--
cos a piecl que se manificstnn‘por placas 6 nodulos que varian
en tamafio. En la leucemia cutis nodular las lesiones faciales
son hemisféricas de aproximadamente 0.75 cm. en tamaiio.
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lulas lcucémicas inmaduras que infiltran la ‘capa reticular,--

"los apéndices cutfineos y los vasos sanguincos. extendiéndose- -
a la capa basal de la epidefmis. (11)

Histolégicamentc las ‘lesiones estén compucstas de cé

Boggs ¥ Asociados Teportaron inf{iltrados lecucémicos
cn piel que son mas (recucntes en leucemia monocitica y menos
frecuecntes en la leucemia linfocitica. (11,55)

Las freas de infiltracidn leucémica pueden ulcerarsce-
cspontfiincamentc con invasidn bacteriana secundaria. (44)

Las lcuccmia linfocitica es una enfcrmedad de cé&lu--
las B, la incidencia de canceres sccundarios y tedos los can
ceres excluyendo los Jde piel son considerablemente clevados-
cn 1os pacientes con esta enf{ermedad.

Se ha intentado describir una funcidn anormal de las
cBlulas B al desarrollo neoplisico por anormalidades cn 1o0s-
niveles de gama globulina y ¢l desarrollo dc cancer. (34)

La cirugia esta contraindicada en los pacientes con-
leucemia cuando existe la presencia de leucopenia y tromboci
topenia.

La incidencia de las complicaciones para pacientes -
con lecucemia en cirugia mayof esta directamente relacionado-
a una quimioterapia agresiva con mejoria en la proporcién --
media de sobrevida. La sepsis continGae siendo la causa mas -

comiin de muerte con dafio a la médula 6sea y con granulocito-
penia. (44)

En la patogénesis de la hemorragia intracraneana se-
ha citado a 1a trombocitopenia como factor cetioldgico princi .
pal, sin cmbarge Tecicentemente sc¢ ha descrito un mecanismo--
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diferente capa:z de producir este accidente, y se ha relacio-
nade no solc con una leucocitosis severa, sino con cl nfimerc
de blastos en sangre periférica que sc conoce con el nombre-
de crisis blistica.

En los pacientes con leucemia crdnica que prescentan-
gran lecucocitosis, pero con un bajo porcentajc de blastos,lian
frecuencia de esta complicacidon es haja,

La pérdida de la integridad del endotelio vascular--
es de importancia primaria para ¢l cstablecimicento de la ---
hemorragia cerebral, I'n los pacientes con leucemia aguda sc-
cncuentra aumentado el nlmero de nucleoproteinas cuyos conju

gados purinices y pirimidicos resultantes tienen accién vaso
dilatadora.(1%)

La. trombocitosis es comin en pacientes con leucemia-
mielégena crénica, que ocurrc como presentaciédn durante el--
curso final de la enfermedad. {(57)

Litechman y Weed, mostrardn que los monocitos leucé-
micos tienen una densidad de superficie baja, y una gran ha-
bilidad para deformar a comparacién de los micloblastos leu-
cémicos. Esto propone que los monocitos lcucémicos son capa-
ces de adherirse al endotelio, atravezar pequefias hendiduras
entre las células endoteliales y emigrar cficientemente a si
tios extravasculares, (35) ecllos mismos suguieren que el in-
volucramiente extramecdular probablcemente sca debide a las --
propiedades especificas de los monoblastos. (58)

Straus,J cncontrd una similitud morfoldgica y cito--
quimicna de 1as cBlutas malignas en la leucemia monocitica --
aguda vy lcucemia miclomonocitica aguda a los monocitos norma
les, se¢ encontrd similaridad {uncional en su habilidad parva-

infiltrar 1los tejidos extramedulares. Esta infiltracidn por-
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las células leucémicns es la caracteristica clinica mas extra
ordinarin observada cn los pacientes con cstos tipos de leu--
cemia., (35)

Otras de las complicaciones que sc pueden presentar--
en un paciente con leucemia van a depender del tipo de leuce-
mia, asi como del tratamiento que se este llevando a cabo y -

la conseccuencia que este trae en la respuesta inmune de los--
pacicntes afectados.

El desarrollo de una Ceoapulacidén Intravasculiar Dise--
minada (CID)} cn 1los pacicntes lcucémicos pucde desencadenar--
serias coagulopatias cuando su cuenta total dc ¢£lulas blan--
cas alcance 100 a 150 mil/mm3 de sangre. (40,56)

La CID se ha reportado cn pacientes con leucemia mong
citica aguda, los datos indicativos de esta complicacidén fue-
ron observades antes de establecer ¢l tratamiento, el sangra-
do c¢linico es menos severo que ¢l observado en leucemia pro--
mielocitica aguda.

La causa de 1a CID puede ser debida a upa liberacién-
cspontiinea de material trombopliistico de c&lulas monoblisti--
cas;pero esto afin se encuentra en estudio. {58)

Beggs, Cartwright y Wintrobe obscrvarén otra manifes-
tacién de 1a enfermedad infiltrativa con meningitis leucémica
en la que 5% de pacientes con leucemia mieldgena aguda desa--
rrollan esta complicacién.

Meyer reporta una incidencia del 54% de meningitis---
leucémica asintomitica.en pacientes con leucemia mielomonoci-
tica aguda. (35)
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Straus, nos indica ¢l riesgo de Jcucemia secundaria-
que por lo regular son de tipo no linfocitico y sc estimn cn

1% a 3.9% después de un tratamiento agresivo hara 1a enferme
dad de Hodgkin.

También sc¢ han reportado aumentos de lecucemia secun-
daria después de la quimioterapia con agentes alquilantes pa
ra enfermedades malipnas no hematolégicas. (56)

La neccrosis de médula 6sca ha sido observada ocasio--
nalmente cn lcucemia mieloide crbnica. Esto pucde cstar aso--
ciado con el desarrello de una nueva clona neoplésica y anun-
cian el comienzo de una nueva crisis blistica,

Casos con megacariocitosis prominente muestran una --
tendencia a desarrollar fibrosis.

Estudios de leucemia micloide crdnica no han mostrado
correlacién alguna entre el contenidoe fibroso y la sobrevida,

(6).



" HEMATOPOYESTS

Los te31dos hemocitopoyéticos (hemato-sangre; cito-cé-
lula; poy651s -formacién), recciben ¢ste nombre por que son los
thldOS en los que sc forman las dlvcrsas céiulas de 'la sangre.
en” 1a vida posnatal. '

) Las células de la sangre por io'gcncral no se multipli
-can. en 1la corriente sanguinea, sino! quc: debido a que tiencn un
pcr1odo dc vida relativamente corto son 5ubst1tuidos continua-
mente por nuevas cclulas,

Los eritrocitos, les granulocitos y las plagquetas sc -
forman en la méduia désea, los linfocitos se originan en el ---
mismo sitio, perc también en organos como ¢l bazo y timo que--
conticnen abundantes linfocitos, esto se pensé a raiz de que--
cn estos tejidos habia abundantes figuras mitésicas lo que su-
guiere que estas c¢&lulas sc originan cn estos sitios.

Antes de alcanzar un estado de maduracidén completa los
clementos figuradoes de 1la sangre pasan por diferentes ctapas -
de diferenciacién.

Los elementos figurados de la sangre surgucn de un ti-
po celular inico que es el Hemocitoblasto 8 Célula Madre, gque-
es una célula grande con cromatina delicada.

1 proceso bidsico de maduracién de la seric eritrocitl
ca consiste en 1la sintesis de hemoglobina ¥ 1a formacién de un
corpfisculeo pequefio que ofrece ¢l midximo de superficic para el-



intercamblo de oxipcno.

Los precursores dec los critocitos son los siguientes:

Proeritroblasto.- Célula grande de aproximadamente 12
222 micras de didmetro, con nficlco esférico y central, croma-
tina fina y de 1 a 2 nucléolos grandes, citoplasma claro con-
halo blanquecino alrededor del nficice, por medio dec la micros
.copia clectrénica este halo perinuclear esta formado por mito

condrias, aparato de Golgi y un par de centriolos.

Eritrobliasto Bas€Efile,- Cflula mas pequefia que cl pro
eritroblasto, con nidcleo esférico v central, su cromatina se-
encuentra condensada, su citoplasma es mas baséfilo por que--
contiene mas cantidad de reticule endoplismico granuleso,al--
igual que mas polirrihosomas.

Eritroblasto Pelicromatéfilo.- CElula mas pequeiia gue-
¢u predecesora, la policromatofilia obscrvada sec debe a los--
polirribosomas, que se combinan con los colorantes bisicos de
la coloracidén hemiitica, 1a hemoglobina que se sintetiza en --
los pelirribosomas es aciddfila y sc combina con 1a cosina,--
el citoplasma adquiere color gris turbie, su cromatina sec¢ en-
cuentra en forma de grinules gruesos, de manera quc el nficleo
en su totalidad es muy baséfilo.

Normehlasto(Eritroblasto ortocromitice).- Tiene un dm.
de 8 a 10 micras, nficilco con cromatina condensada, esf{érico y

picndtico. Va a dar orfgen a un eritrocito normocitico.

Reticulocite.- En cierto momento ¢l normoblasto comien
za a expandir una serie de prolongaciones citoplidsmicas ¥ una-
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de cllas conteniendo’ el nficleo que es cxpulsado llevando alre-
dcdor'unﬁ-dclgndn capa de ciioplnsmn. A 1a parte anucleada se-
lc 1lama reticulocito, &1 cufil a la microscopia clectrénicn---
muestra 2 centriolos,alpgunas mitocendrias, remanentes del com-
plejo de Golgi y polirrvibosomas, estos aln en su funcién de --
realizar la sintesis de hemoglobina en pequefia cantidad necesa
ria para la sintesis del eritrocito,.

Los niicleos que han sido expulsados de la célula van a
ser fagocitados por los macréfapos del sistema reticuloendote-
lial. El reticulocito es un corpfisculo de aproximadamente 9 mi
cras v dificre del eritrocito por contener vestigios de ARN,

Lecucopoyesis.- Formacidn de los Leucocitos Granulosos.

_ Las tres clases de los leucocites granulosos son descen
dientes de una célula progenitora com(in, que posiblemente es -
¢l mieloblasto; que es la célula mas inmadura, y una vez que--
han aparecido granulaciones citoplasmiticas especificas reci--
ben el nombre de promieclocito.

Micloblasto.- C&lula con citoplasma baséfilo, con nfi--

cleo grande, esférico, con cromatina fina y uno & dos nucléo--
los.

Promiclociteo.- Es mis pequefio que ¢l mieloblasto, con-
niicleo ligeramente identads, csférica, con cromatina condensa-
da, citoplasma muy bas6filo ya que presenta tanto grinulos es-
peciflicos come granulos azurdfilos.

Mielocite.- C&lula pequeiia, nicleo esférico, ovalado,-
identado, desaparece la basofilia citoplasmitica y los grinu--
los azurb6filos, aumentando los especificos.
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Los grinulos que aparccen en la ceélula permiten dis---
tinguir tres clascs dc mielocitos, que maduran para formar ---
las tres clascs de leucocitos granulosos, durante el proceso--
de maduracién pasan por una etapa metamiclocitica,

E1l metamiclocito se caracteriza por poscer su nficleo--
una hendidura profunda que indica el inicio del proceso de for

macidén de los l1l6bulos.

Serie Linfocitica

La distincién de su maduracién se basa en el tamafio --

celular, en la estructura de la cromatina y en 1la presencia de
nucléolos.

A medida que las c&lulas maduran su cromatina se hace-
mas compacta, sus nucléoles menos visibles y 1a célula disminu
ye de voldmen.

Linfoblasto.,- Es la c&lula mds joven de la seric, ticne
forma esférica, con citoplasma bas6filo y sin granulaciones --
azuréfilas, cromatina condensada, presenta 2 6 3 nucléolos.

Prolinfocito.,- Es una célula mids pequefia que el linfo-
blasto, con citoplasma bastfilo, cromafina condensada en menor
proporcién que los linfocitos medianos y pequefios, nuclfolos--
poco visibles debido a la condensacidén de la cromatina.

Linfocito.- Cé&lula esférica variable en tamaio, ya que
cxisten linfocitos pequefios, medianos y grandes, su diferencia
en tamafio se debe a la.cantidad de citoplasma que contenga, ya
que es mas abundante en los medianos y grandes, ¢l citoplasma-
en el linfocito pequefic es muy escaso presenta basofilia dis--
creta, cn ocasiones no es visible.



Seric Monocitica

La linea monocitica cmpicza en la médula ésea, pasae---
por la sangre cn foerma dec monocito y termina en los tejidos---
como macréfago.

Los promonocitos estén cn.m&dula 6sca en nOmero peque-
o, su célula predecesora cs ¢l moncblasto. Es una célula que-
mide entre 10 v 12 micras, cromatina delicada y citoplasma ---
baséfilo. (27,30) :
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FACTORES ET10LOGICOS

Un nlmero importante de.ldeas surgucn a fines del si
glo XIX y principios del actual, haciendo mencién del signi
ficado dc las anormalidades mitbticas en el erigen de las--
células del Cancer. : _ ' ‘ '

Van Hansmann suguiere que las anormalidades mit6ti--
cas. son las rcsponsables del crecimiento desordenado.

Boveri propone que las irregularidades mit6ticas --

"son las directamente responsables del origen de la neopla--

sia, ¥ con estos datos sc¢ adquiere mayor importancia a la--

constitucifn genética de las células somdticas en el desa--
rrollo de tumores. (8)

La leucemia miclégcnd aguda es una entidad maligna -
de las ¢€lulas mieloides de la médula Ssea, 1la asociacibn- -
que cxiste entre la enfermedad con los agentes que producen
dafio al ADN,1a presencia de anormalidades cariotipicas espe
cificas de casi todos los pacientes con la enfermedad, y el
origen clonal de la poblacién celular leucémica, confirma -
que la leucemia micloide aguda cs debida a un cambio hereda
ble dentro del genoma de la c¢lona leucémica progenitora.{36)

Fialkow, nos dice que la habvilidad diferencial res-
tringida de la célula progenitora involucrada en el proceso
de leucemia, puede suguerir un paso en-la patogénesis de la
leucemia. (16)

La Carcinogénesis en humanos y animales resultan --
det desarrollo de una seric de defectos en las células madre
que son las cflulas blanco de los agentes transformantes(51)
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En Carcinogénesis experimental, la transformacién neco-
plisica ha mostrado ser un proccso gradual con iniciacién y --
promocidén. (8) La iniciacidn generalmente ¢s aceptada como un--
proceso en el cuil upa lesidén irreversible es inducida en el--
ADN del genoma de 1a Célula Madre, que 1a hace susceptible al-
cfecto Gnico de un agente promocional

un fecnotipo transformado.

,para que asi se exprese

El estadio de iniciacidn es estable ¥y puede persistir
por mcses 6 afios, pero ¢l mecanismo preciso por el que los ini
ciadoeres actuan ne ha sido establecido. (51)

Los agentes promocionales en general no son mutagéni--
cos y no inducen tumorecs malignos por si mismos,(51) 1la ini--

ciacidén se considera que produce un cambio mutacional. (8)

Para ¢l desarrollo de 1la carcinogénesis la célula ma--
dre pucde ser iniciada por carcindgenos quimicos, fisicos & --
quizds por ciertos virus. Tales células pucden ser cxpuestas a
los agentes promocionales para inducir una transformacién neo-
plisica completa, y la sccuencia de ecstos eventos es de impor-
tancia critica si la transformacidn maligna es desarrollada.

La aplicacidn de dosis altas de carcinégenos, puede --
actuar como una agente carcindgeno completo a la tumorgénesis-
inicial y promocional. ({51}

Los Dres. Killman y Greenberg, nos dicen que la ciné-
tica nuclecoprotéica y los trastornos funcionales de las cé&lu--
1as lecucémicas, hacen pensar que existe una distorsidn 6 deso-
rientacién de leos procesos normales de proliferacidn, diferen-
ciacidn, liberacidn y ftuncidén ceclular, con solo una fraccién -
de 1a poblacién total de células leucémicas activamente proli-
ferantes .en un momento determinado. (23)
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Gran cantidad de factores ctioldgicos han sido liga-
dos con el desarrollo de leucemia en humanos. Las mayores evi
dencias sc han encontrado en la radiacién ionizante, exposi--
cioncs a agentes quimicos como el bencena, ¢l oxido de ctile-
no, que han sido considerados agentes lcucemfgenos en humanos.

Recientemente sc ha indicado la exposicidn a solven--
tes como un posible facter de riesgo de lcucemia mieloide ---
aguda.

Un incremento en el riesgo para leucemia sc ha obser-
vado en pacientes tratados con inmunosupresores 6 quimiotera-
pia para cancer. (29)

Existen claras evidencias en los que la exposicién al-
benceno induce lcucemia en trabajadores cxpuestos. E1l 8.4% de-
leucemias en trabajadores americanes son secundarias a la expo
sicidébn al benceno. (49)

La incidencia de leucemia micloide aguda es elevada en
Areas urbanas y rurales circunvecinas, esta {iltima como resul-
tado de la exposicidn laboral en granjas a posibles agentes--
leucemégenos.

Existen grupes ocupacionales donde la incidencia de --
leucemia aguda no micloide es mayor, y estos son: En la silvi-
cuitura el emplco de sierras por aproximadamente 6 horas dia--
rias, causa exposicién a la inhalacién de gases producidos por
las mismas, cstos agentes contienen hidrocarburos ciclices, in
cluyendo al. benceno.

En los servicios dc sanidad, cl emplco de agentes in--
fecciosos, asi como la exposicién a varias drogas y agentes de
esterilizacidn.
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La representacifn ocupacional. en-la industria alimen
ticia, es dificil de cxplicar en términos de exposicién qui-
mica. Lo notable en la représentacién-de los casos en algu--

nos de estos grupos ocupacioﬁalc; puede secr debido a la ca--
sualidad. (29) B

En 1911 se describieron casos de lecucemia en sujetos
que laboraban con material radioactivo, y tiempo después sc-

observé aumento de ia mortalidad per leucemia en radiflogos-
.norteamcricanos.

Otra prueba de la accién lecucembgena de las radiacio
nes ionizantes la aportan los bombardeos atbmicos ocurridos-
cn Hiroshima y Nagasaki, ciudades donde 1a mortalidad por --
leucemia en las formas granulocitica aguda y crdénica aumento

a los dos mescs de las explosiones, alcanzando un miximo a --
los 6 afos. (23)

Pacientes tratados con terapia radioactiva para la -
espondilitis anquilosante y enfermedades malignas, han mos--
trade un periodo de latencia prolongade del tiempo de la ad-

ministracidén de la terapia a la aparicidén de la cnfermedad.
( 4,23)

El dafio a los dicidos nucléicos por irradiacibn puede
dar lugar a aberraciones cromosdmicas,la frecuencia de carip
tipos anormales es clevada en pacientes que rTecibierdn tera-
pia previa para leucemia aguda, gue on pacientes que 1a desa

“rrollan de nueveo. (4)

Los tipos de leucemia causados por irradiacidn, son-
caracteristicos de la edad en la que se‘produce la exposicidn
salvo el caso dec leucemia linfocitica cronica en cuya apari-
cién no parecen influir las radiaciones. (23)



. ' 17

Bajas dosis de radisacién ultravieleta pueden actuar--
como agentes de iniciacién' (51)
La exposicifn a las radiaciones en el nifio origina---

‘leucemia linfocitica aguda, y ecn ¢l adulto leucemia micloide-
aguda 6 crbnica. '

Los sujetos que han sido expuestos a radiacidn diag--
ndéstica durante ia vida intrauterina presentan una incidencia
aproximada del 501t a 1a del resto de 1a pohlacién.

El intervale entre la exposicidn y 1a aparicibn de 1la
enfermedad es variable, los primeros casos aparccen al cabo -
de 1 a 2 afios, la incidencia mixima de 4 a 8 afios y algunos--

casos tardios de 15 a 20 aios. (23)

En las explosiones atémicas se observd que la frecuen
cia fué mas elevada en las personas que se encontraban cerca-
del hipocentro, lo que indica que ¢l riesgo de leucemin post-
irradiacién depende de 1a dosis. (19,23)

La leucemia es el cancer mds comin en 1a nifiez v ha--
side observado en los estudios por efecto de la radiacién io-
nizante. La incidencia de cancer en los 5 Continentes, nos --
dice que la leucemia linfitica es mis comflin que la leucemia--
miecloide 2n 1la nifiez, en edades que fluctfian de los 0 a los--
14 afos.(19)

Factores como la predisposicién familiar a la leuce--
mia, puede servir de ayuda para identificar pacientes de aito
‘riesgo. (4).
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Los datos existentes sobre la relacidn etiolégica en
tre las radiaciones y 1la lcucemia humana, indican que la ra-
diacién mas que inicinf una sucesién estrictamente autdénoma-
de fenémenos, lo que hace es exagerar y multiplicar una ten-
dencia preexistente. (23)

El empleo de la quimiotcrapia moderna que ¢s agresiva
¥ la'radiotefnpia de las enfermedades neopliisicas, son los -
parcialmente responsables para la mas seria amenaza para la-
vida y complicaciones como la icucemia aguda. Esto esta muy-
relacionado con el empleo de agentes como los alquilantes y-
las nitrosaureas. {3)

En la Gltima decada se observd qﬁc la combinacién de
radio y quimioterapia pucden potencializar el riesge de leu-
cemogénesis.

El periodo de latencia entre el principio de la qui-
mioterapia por la enfermedad primaria y la aparicién de lcu-
cemia aguda, es mas prolongado en pacientes que son tratados
solo con radioterapia. (4)

Existe gran cantidad de datos en el que los virus on
cbégenos de ARN intervienen en la cticlogia de las leucemias -
aviar, murina y felina; en el hombre no ha sido posiblec de--
mostrar esto.

Al microscopio eclectrdéniceo se han observado algunas-
células leucémicas en las que sec han cncontrado estructuras-
parecidas a las particulas viricas tipo C de la leucemia mu-
rina y aviar, pero no ha sido posible su aislamiento. (23)
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Los genomas de retrovirus que causan transformacidn-
ripida en célulns'dc'vertcbrndoé'lncluycn penes qué determi-
nan su propiedad oncopénica, estos son los llamados oncoge--
nes virales (v onc); los genes que son homdlogos a estos sc-
“han.encontrado en el genoma del huésped de especies-de vertg
Brndos,‘y estos son llamados oncogenes celulares (c onc). Sus
funciones son desconocidas, pero se suguiere gque forman par-
te de 1a maquinaria genética celular rvesponsable del control
de la proliferacién, diferenciacidn y desarrollo, en ocasio-
nes sc les ha lliamado protooncegencs,que también son capaces

de inducir transformacién bajo condiciones apropiadas. (23)

llos oncogenes son regiones del ADN que estfin involu-
crados en la transf{ermacidn celunlar y cuya expresidén resulta
en una respucsta celular proliferogénica. (51)

Cicrto virus ADN del grupo licrpes, que cs el virus -
de Epstein Barr (BEBV)

ha suscitado interes como oncépeno po-
tencinl,

este virus se aisldé por primera vez en cultivos ce-
lulares del tumor de Burkitt, y muestra prcdileccidn por cé-
lulas linfoides humanas, tanto normitles como neoplédsicas.

Como 1lo0s primeros aislamientos se¢ hicieron en culti-
vos de cZlulas leucémicas, al principio sc pensd que el EBV-
podria intervenir en la leucemogénesis, no habiéndose encon-
trado datos posteriores a faver dec ecsta hipdtesis. (23)

La activacién de oncopecnes celulares pucde ser el co
min denominador en muchas formas de carcinogfnesis en huma--
nos, sin embargo no sc conoce si esta activacibdn involucra--
genes Gnicos 6 miltiples antes de que las cé&lulas de la 11--
nea blanca se conviertan en células del tumor.
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La inestabilidad genética que es caracteristica de -
la c¢élula ncoplisica, posiblemente cmpicce en el estadio de-
activacién. y cuando las translocaciones involucran al cromg.
soma los oncogenes son activados, tonvirtiéndo la céluln pre
neopliisica en una célula neopliisica. (8)
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FACTORTES GENETICOS

Nowell y Hungerford (1960) observarén la primera ---
anormalidad cromosémica especifica en un tumor maligno prima
rio humano, denominandole cromosoma Filadelfia (Ph1] en tcu
cemia mielégena crénica. '

FialKow, nos dice que este descuhrimiento da pauta-
para pensar en el origen clonal de los tumores, y demostrd -
quc los granulncitos leucémicos de pacientes femeninos hete-
Tacigotos para la enzima Glucosa 6 Fosfato Deshidrogenasa, --
(GGPD) ticnen 1 de 2 alelos. (8)

Estudios realizados cn leucemia no linfocitica aguda
con ¢l marcador GGPD suguiere que en algunos casos la enfer-
medad es expresada en células con una diferenciacién restrin
gida al patron granulocito-monocito, en otras parece involu-
crar una Cé&lula Madre pluripotencial cem(in a 1as lineas mic-
loide, eritroide y megacariocitica.

El sistema de la isoenzima GGPD, ligada al cromosoma
X, ha sido empleada en el estudio, origen y desarrollo de --
ncoplésias hematoldgicas en mujeres heterocigotas afectadas-,
por que el locus de 1la G6PD esta localizado en el cromosoma-
X y su inactivacidn vcurre durante la embriogénesis tcmpra--
na, solo un gen de la isocnzima es activo en cada célula so-

mitica femenina, (15)

Mitelman propone dos niveles para tratar de explicar
los cambios cromosémicos asociados a las células que origi--
nan .cl tumor: .
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1.- Suguiere que sea el resultade de una interacidn
directa entre el carcinbgeno y ¢l gen cspecifico 6 locus --
del cromosoma quc controla 1la proliferacidn celular normal.
Esta interacién puede dar cambios cromosémicos que dependen
de la naturaleza del rearreglo y tamafio del segmento cromo-
sémico involucrado,

2.- Suguiere que esta interacidén ocurre al azar y --
comprende la variacién en la evolucién cariotipica, la cuil-
esta asocliada con una evolucién vremota de las células necopli
sicas.

Chaganti, nos da otra hipdtesis que proporciona da--
tos significativos de los cambios cromosdmicos en las célu--
las tumorales v afirma que algunos cromocsomas humanos traen-
informacidén genética de importancia en la proliferacién ce--
lular ¥ que 1la perturbacidon de tales genes pucde ser debida-
a la posicién-efecto (como resultado de un rearrepglo) 6 alte
racidn de la dosis del gen (como resultado de una pérdida &-
ganancia de material cromosémico) que puede lievar al rompi-
miente de 1la regulacidén genética normal, y la adquisicidn de
una nueva ventaja para 1a céiula. (8}

El fenotipo heterocigotoe expresado para las prolife-
raciones celulares durante la fase aguda de la enfermedad --
puede representar la celularidad residual preleucémica nor--
mal, no dominada afin por 1la proliferacidn necoplidsica.(16)

El anfilisis en la sccuencia de nucleétidos de los --
~genes ha demostrado que un cambio en una base por dentro de-
la regidn que codifica, es la responsable del desarrello de-
una actividad transformadera cn ezl gcn.i(36)
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LLa citogenética del tumer propone hipédtesis refceTen-
tes a los mecanismos por los qué loq cambios cromosbmicos --
surguen en las células bla ance, que son :

1.- La Carcinogénesis actua directamente en sitios--
cromosdmicos especificos, que lleva a una anormalidad que va
a ser cspecifica a los agentes inductores.

2.- La inestabilidad genética de las células prenco-
plisicas iniciadas, promueve la fijacién de anormalidades --
cromosBmicas especificas en las células blanco, debide a que
estos cambios traen genes que controlan la funcidn, prolife-
raciédn celuliar & ambas.

Las propicdades citogenéticas de las células neopli-
sicas en un huésped primario como lo definié Clarke y Ford,-
1o observardn come ¢l dogma central de 1a citopenética del---
tumor, ¥ lo establecen de la siguiente manera:

1.- Una poeblacidén de células ncopliisicas puede descen
der de una lineca ancestral singular,

~2.- variante que relaciona que los tipos celul artes--
pueden surguir dentro de estas,

3.- una de estas variantes de las cZlulas tipo jpuede
rcemplazar a las otras, convirtiéndose cn ¢l componente domi
nante de la poblacién. (8)

Gunz, F.W. ha 1levado 2 cabo estudios en pemeios ---
idénticos, en 1os que se epcontraron tasas concordantes de--
leucemia, sobre todo en el caso de nifios, o sea, cuando un -~
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pemelo idéntico sufre de lcucemia existe un 25% de posibilida
des de que cl otro presente la misma enfermedad cn un plazo -
de scmanas 6 meses, Esta concordancia en los pemelos univite-
lines suele considerarse como un signo de predisposicién geng
tica, y también sec puede atribulir al medio ambiente intraute-
rino comin,;. con exposicién a los mismos factorcs lcuccembge--
nos 6 posiblemente a la circulacién placentaria compartida.

Aunque se ha observado un aumento moderado de la leu-
cemia entre hermanos de enfermos con leucemia linfecitica cré
nica ¥ de nifes pequenos con leucemia aguda y quizis todas --
las formas de lcucemia; es posible que este aumento se deba a
factores genéticos, pero no se ha podido comprobar que la en-
fermedad se herede por un mecanismo puro de genes dominantes-
6 recesives; es mas probable que intervengan genes mltiples-
cuya interacidn confiere cierto grado de propensidén a la leu-
cemia. (23,60)

fn los casos de leucemin congénitn ¢l tipo precdominan
te ha sido 1o micltobliistlca aguda, antes que la forma 1inlo-~
blistica presente en 1la nifiez.

Un estudio de 23 casos de pacientes prelecucémicos su-
guiere quec la presencia del cromosoma Filadelfia presagia el-
inminente desarrecllo de una fase leucémica. EBsto oonduce a me
jores observaciones de que la presencia del cromosoma PhY ---
es especifica para leucemia micloide erdnlea, (00)

. . . +

Estudios reclentes de lcucemia I’h ilustra la natura-
leza compleja ¥y la relacién entre cambio cromosémico y trans-
formacibn neopldsica de c&lulas madre.



El cromosoma Filadelfia ha sido constdcrudo dc_lmpor-;
tancia para quc ocurra ¢l cambio cromosdmico cqpccif1co aso- -
ciado con proliferncifn ncopléisica del tipo cclular csch1[1—
co principalmente cl granulocitice. (8)

Se ha pensado que en los casos de leucemia congénita-
los genes estarfan universalmente distribuides, pero la enfer
medad no sc¢ produce a menos que alcance un umbral de activi--
dnd, & bicn por la presencia de una predisposicidén genética--
intensa 6 por la interacidn de factores gpen&ticos con leucemd
genos ecxtrinsccos.

La lcucemia cs aproximadamente 15 veces mas frecucnle
en nifios con Sindrome de Down, las c&lulas hematopoyéticas ge
néticamente anormales de cstos sujectos pucden presentar una -
inestabilidad bfsica que las predisponga a cambios cromosémi-
cos potencialmente lcucembBgenos & ser cexclusivamente vulnera-
bles a 1a accidn de factores leucemdgenos extrinsccos. {23)

En 1980 con e1 desarrolle de 1a genética molecular --
aparecid la tecoria dec la transformacidn de las células ncopli
sicas inducidas por oncogencs virales y celulares, que adicic
nan una nueva dimensidén al estudio y entendimiento del papel-
de los cromoscmas en la tumorgénesis.

La ganancia 6 pérdida de cromosomas ha sido bien docu
mentado en leucemias y linfomas, ¥ quizds estos cambios s¢ en
cuentren afectando predominantemcnte a cromosomas individua--

les,8 también pérdida 6 panancia de un cromescma hapleide com
pleto.

Las translocaciones mejor estudiadas son las que ge--
neran ¢l cromosoma Filadelfia en lecucemia miecldgena crénica y
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' ' . + .
¥y ¢l marcader cromesémico 14 en el linfoma de Burkitt y -
otras formas dec linfoma No Hodgkin.

La translocacion en el 921 del cromosoma Filadelfia
pesitivo a algunos pacientes con leucemia mieldgena crénica
¢s cntre cromosomas 9 y 22 con puntos rotos en las bandas--
9q34 ¥ 2211 respectivamente. (8)

En leucemia linfecitica aguda sc han observado algu
nas anormal idades cromosdmicas, que incluyen la deleccidn -
del brazo largo del cromosoma 20, ¥ cl cariotipe de esta --
<clona cromosdmica anormal de células scria 46XX del 20qtl.

Esta anormalidad cromosdmica tambi&n ha sido cncon--
trada cn pacientes con diferentes desordencs mieloprelifera-
tivos, incluyendo o Ia Policitemia Vera, preleucemia y leu--
cemia no iinfociticas agudas. (7)

- » r Pl - = +
Pacientes cen leucemia mieclégena crénica Ph en estu-
dios celulares de aspirados de médula 6sea, se identificaron
: + -
translocaciones 9q , 22qg .

Una paciente con cromosoma Filadelfia negativo pre---
scntd hiperdiploidia 47XX. {(26)

El cromosoma Filadelifia ha sido identificade en pre-
cursores micloides, eritroide v megacariocitico, asi como en
linfocitos B de pacientes con lcucemia mieloide crénica.

La presencia de este cromosoma en cflulas del siste-
ma linfohematopoyé&tico indica claramente que las células ---
blanco, positivas al cromosoma Filadelfia e¢s una c¢élula mul-
tipotencial, una céiula madre. (8,23)
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L.os enfermos con lcucemia aguda no linfobléstica que
s¢ desarrolla en pacientes ocupacionalmente expuestos a car-
cinogenéticos, exhiben una clevada incidencia de angrmalida-
des que afectan a los cromosomas 5 v 7, comparada a los pa--
cientes no expuecstos, que se cncuentran fuera de cualquier--
historia dc exposicibn y con leucemogénesis de novo. (8)



CLASIFICACTIO.N

_ Durante el siglo XVIIT y principios del XIX se-lle-
varon a cabo intentos para clasificar a la lcucemia apuda,-
esta clasificacién fué en base a su taxonomia, ya que no --
habia terapia alguna que fuern cfectiva para la enfermedad.

21)

Virchow (1857). fué ¢l quc probablemente clasificé--
por primera vez a la lecucemia; en base a la distribucidn pa
toldgica del tumor, distinguiérlns formas csplénieca ¥ 1infi
tica de la leucemina. .

Ehrlich, Naegeli ¥ Schilling (1930) reconocierdn --
las formas morfolégicas de la leucemia aguda. (55)

Las leucemias peneralmente son clasificadas en base-
al tipo celular ¥ al grado de difcrenciacién.

Reportes tempranos describen 1a utilidad clinica de
las tincioncs citoquimicas que incluven las idcido fosfata--
sas, cloracectato esterasas, mieclopecroxidasas, esterasas no-
especificas, ¥y tartrato fcido fosfatasa resistente, para --
identificacién de cé&lulas T, granuzlocitos, leucemia monoci-
tica y lcucemia miclomonociticu. {5,25)

Las peroxidasas son enzimas de hemoproteina que ca-
taliza 1a oxidncidn por perdéxido de hidrdgeno de una varie-
dad de substancias. Una de estas peroxidasas es la miclo---
percxidasa presente cn granulocitos » monocitos, perc ausen
te en'los linfocitos. En los granulocitos ¥ monocites la --
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nct1V1d1d dc pcroxld sa corrcspondc n los grﬁnulos pr1m1---

En lns scrles granulocitlcas normalcs,_ln act1v1dad
cs observada en los promtclOC1tos y'pcralqcc a travéz del--
lcucoc1to polimorfonuclcar.u(zl) '

Las técnicas para un,dihgndstico mas preciso de las
leuceminas ha sido prOpucsto_cmhleando pruchas hioiégicas,--
bioquimicns ¢ inmunolégicas para-la clasificacidn fenotipi-
ca del tipo celular predominante en tumores hematopoyéticos.

(35)

Se han empleado técnicas qut incluyen tinciones citoquimi--
cas ,determinaciones de lisosima en suero, marcadeores de su-
perficie celular, actividad deoxinuclecotidil transferasa --
tcrminnl'(Tdt), crecimiento de células leucémicas en agar,-
(unidad formadora de colonias en cultivo CFUc) y estudios--
con Timidina Triatada (3H-TdR). (9,55}

Cawley encontrd run marcador de superficie caracte--
ristico de las células lcucémicas ecn paciecntes con lecucemia
monocitica apuda, que son similares a los encontrados en pa
cientes con leucemia miclomonocitica aguda, esto suguiere--
que tanto los monocitos como los granulocitos derivan de un
precursor comtn en }a médula Sseca. {55)

Algunos intentan categorizar la heterogenicidad en-
base al tamaie celular, grade de inmadurez, 4 por la propor
cién de las cé&lulas que tienen inclusiones de varios tama--
fios descubiertas por la tincién de ficideo peryddico de -----
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Schiff. Esta veaccibén es usada ampliamente para identifica-
cidén intracelular y predominantemente Jde carbohidratos ---
citopliismicos como glicégeno, mucopolisaciiridos, mucoprotel
nas, glicoproteinas y glicolipides. El glicégeno esta pre--
sente en todos los grnnulocitos, con incremento de sus can-
tidades en los granulocitos madures, aproximadamente un ter
cio de los linfocitos y en la mavoria de los monocitos, la-
reaccidén de PAS  es positiva en muchas de las células bliis-
ticas de la lcucemia linfocitica aguda. Nos ayuda a diferen
cinr leucemia linfocitica aguda de la no aguda. Muchos ca--
"sos de lcucemia linfecitica no apguda son PAS negativo.

Aproximadamente un tercio de los pacientes con leu-
cemia miclobldstica aguda; 60% con lcuccemia miclomonocitica
aguda v 80% con monocitica aguda son PAS +,

.Es de notar que la reaccidn de dcido peryddico de--
Schiff es positiva en los leucocitos circulantes, sin embar
go hay lipgera identificacidn de PAS + en los precursores --
leucocitarios normales. (21}

La lcucemia basofilica aguda pucde ser identificada
por la reaccién de azul de toluidina, para demostrar la ---
presencia de grinulos metacromfiticos caracteristicos de los
bas6filos. {9)

Straus,.J {1980}, nos da las caracteristicas de los
monocites normales y su accibn en las c&lulas leucémicas;-
en estos pacientes es la produccidn de la enzima lisosima,-
que tiene actividad antibacteriana, que e€s sintetizada y sg
‘cretada por los macrbfagos murina normales y por las clonas
murina en leucemia miclomonocitica en cultivo de tejidos.
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Modelos experimentales en ratén nos indican que Ia
secreccidn de lisosima parece estar relacionada con el gra
‘do de difercnciacidn monocitica en lecucemia aguda humana.

La lisosima en suero es de avuda para confirmar el-
‘diagnéstico de lcucemia monocitica aguda v leucemia miclomo
-nocitica aguda (LMMoA). Esta enzima esta mas clevada en los
‘‘pdacicentes con leucemia moneccitica aguda que en la miclomong
eitica. (55)

Tobelem, (1980) nos indica que los niveles clevados
‘de lisosima en sangre y en orina se han reportade en lecuce-
mia monocitica aguda, ¢l incremento en la actividad de esta
enzima sec correlaciona con hiperleucocitosis y probablemen-
te reflejan el total de la masa de células leucémicas. Los-
altos niveles de lisesima antes de 1a quimioterapia puede--
ser explicado por la lisis espontinea de las cé&lulas blisti
cas en vivo & a una liberacién de las células lcucémicas --
intactas. (538)

La liberacidn selectiva de lisosima a la media cir-
cunvecina es una propiedad funcional para distinguir mono--
blastos y promonocitos de mieloblastos y linfoblastos. Una-
elevada proporcidn de monocites leucémicos (50-100%) son po
sitives con wuna prueba citobacteriana. Esta prueba se co--
rrelaciona con altas concentraciones en suero y orina de 1i
' sosima encontradas casi exclusivamente cn leucemin monociti
¢ca agudn y miclomonocitica crénica. (35)

La deoxinucleotidil transferasa terminal es una. DNA
polimerasa que cataliza la accidn de deoxinucledtidos a el
3'04 final de una molécula de DNA con adicidn de alglin pa--
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.tron’polinucleétido. Normalmente Ia Tdt esta confinada al-
desarrollo de linfocitos T y desaparece cuando ‘estas cély--
las alcanzan su estadio de maduracidn. (35) '

"Straus, (1980) La enzimn decoxinucleotidil transfera
Sa_tbrminal ha sido encontrada cn casi todos los casos de -
?}cuccm{ﬁ linfocftica agudna, cn 30% de pacientes con lcuce--
‘mia mielocitica crénica cn crisis bléstica.

R . .

] Niveles bajos de la enzima se han encontrado en pa--
cientes con leucemia no linfocitica aguda. Elevados niveles-
" sC encontraron cn lcucemia monocitica aguda pobremente dife-
renciada. (55)

El contenido de Tdt en las células blasticas pucde--
ser de importancia para caracterizar al grupo de leucemia---
linfocitica indiferenciada aguda, ya que altas concentracio-
nes de la misma son encontradas en timocitos, pero se encuen
tra ausecnte en linfocites B 6 T de sangre periférica normal.

Las cflulas de los pacientes gue han sido diagnésti-
cados como leucemia linfocitica aguda, primero han sido cxa-

minados con marcaderes convencionales para células B & T.

Los marcadores de inmunoglobulinas de superficie y--
la reaccidn de rosctas de eritrocitos de carnero, permite la
¢lasificacién en tres grupos posibles: (21)
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CLASIFICACION DE

LEUCEMIA LINFOCITICA AGUDA  (LLA}

POR FENOTIPOS DE MEMBRANA.
MARCAOQRES DE . SUERD  ANTINULOD
1f1
SUPERFICIE CLASIFICACION MORFOLOGIA LA
AUSENTE  LLA-NULA TIPO INFANCIA (1 {5% Cas0S )  posinvo {12  CAsOS)
TIPO AGYLTO 12 (68% cCASOS )  POSITWO (50% CAsOS)
MARCADORES T LLA-T VARIABLE {L1olZ) NEGATIVO
NEGATIVD
MARCADCRES B LLA- B TIPO BURKITT 13 1

TIPO  LINFOSARCOMA

L2 RARAMENTE Lt

GRAINICK HARVEY R. (21)

M

i
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Graves y Colaboradores, han producido un antisucro-
~en conejos para inyectar cflulas de leucemia linfocitica --
caguda nula, cubierta in vitro con anticucrpos de conejo ---

frente a antigenos de linfocitos normales. Después de va---
rios experimentos cste antisuero cs pucsto ecspecificamente-
en un gran percentajec de nifios con leucemia linfocitica nu-
la, designada LLa +. Este antigeno de membrana de LLa no es
ta presente en adultos normales 6 en linfocitos fetales, ni
cen leucemia T 6 B,

Este antigeno L.La esta presente en la mitad de los-
pacientes adultos y en mas del 70% de los nifios. (21)
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Chin-Yang-Li, (1984 ) nes habla de X a gran cant idad-
de desordencs linfoproliferativos que son T econocidos comg-
neoplasins ¥y corresponden n linfocites cn wvarios estadTos--
de su desarrogllo.

La identificacién de at I genos especificas de super
ficic para las células tipo y la diflerenci cion de ant Ige--
nos cs muy fitil en Ia clasi ficaci6n de los  desordenes linfo
proliferativos como linfomas mil ignos, leucenias linfociti-
cas crénicas y agudns.

Nuecvas técnicas inmunoci toguimicas usan nnticuci‘pos
meonoclonales para Ja ident3 ficac id6n de ant Ipgenos de super--
ficie celular v estos métodlos so 1o requicr-en de sangre peri
férica y frotis de médula Ssea,

Los antipenos puedcn ser identificados por tales - -
tinciones vy seor iitiles para el subtipo de enfermcdades lin-
foproliferativas., (9)

La reaccién de mie loperoxidasa, t3 ncitn de Sudin ne
gro & ambas, son cscencial es paxra la carac terizacidn de leu
cemia indiferenciada. (21)

La leucemia megaca ricci ©ica aguda pucde ser 1a cau-
sa mas frecuente del signo c¢linico de nmie Lofibrosis aguda,y
pucde scr clasificada como umt forma de 1L eucemia aguda no -
linfocitica. (9)
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1 grnpé“dc 1a° French American British (FAR), defi-

nc_trcs variantes de leucemia micloide aguda, mostrando pre

.dominantemente diferenciacién granulocitica:

M 1.~ Los que mucstran minima cvidencia de diferencia
cién, pero sin maduracidédn con solo un patron granuleocitico.

M 2.« los que muestran ¢lara evidencia de maduracién,
y estin mas alli del estadio promiclocitico.

) M 3.- Que muestran gran cantidad de células anormales
agrupadas con gran cantidad de griinulos azuréfilos anorma--
les, o~con numcrosos cucrpos de Auer, mastrande anormalida-
"des nucleares caracteristicas.

El mismo prupo deline dos variantes clisicas de leu
cemia micloide aguda que incluyen un componcnte monocitico:

M 4.- Los que muestran un componente granulocitico lo
que indica que no se separa del mixto y de lcucemia miclomp
nocitica heterogénea.

M 5.- Leucemia monocitica pura.
M 5a.-Casi todas las célulias son blastos

M Sb.-Alta proporcién de células que estdin mas alli--
del estadio promonocitico de maduracién, por 1o menos e¢n --
sangre periférica.

M 6.- Los que mucstran clevada propercién de todas --
1as células cn médula que son los critroblastos ¥ hay scve-
‘desirotropoyesis, con muchos eritroblastes que aparccen cn-
"sangre periffrica.

Csta clasificacidén cs vilida para pacientes no tra-
tados. (21,35)



Chin-Yang-L,i (1984) Da 4’ subcln:cs 1mportantes le—f'— ]nT
nica ¢ 1nmunoléqlcnmcntc dc[1n1d1s dc 1cuccm11 11n[oc1t1c1-;=a
aguda (LLA): : . '

LLA ComGn.- Sc caractcr1za pur 1a prc cnc1a dc un
antigeno comfin ILA "CAL A"fcn*
leuctmicas. ‘ ! '

LLA de c&lulns Prasen51a dc_nnt;gcnos de~células
T Y- reccptor dc 105 cr1troc1tos dc cnrne :

LLA IndxferchLada (Muia 6 no cl 51T1cadn) ﬁuscnc1a'
de antigcno comﬁn de células B Y célulﬂs T.

'Lin-dg células B.- Que ecs rara ¥ se caracteriza por
"la presencia de inmunoglobulinas de superficiec y antigenos-
‘de células B. (9)

Bennet da la clasificacién FAB modificada.Las modi-
ficaciones mas importantes son:

-Definicidn precisa de categorias basadas en las --
cuentas diferenciales de médula &sca.

-La adicién de una categoria M 0 6 leucemia indife-
renciada aguda.

Sc empleo un criterio morfolépico ¥ citoquimico.

Whittaker, revisé 1a clasificacién morfolbgica de--
456 paciéntcs'con leucemia incluycndo 200 pacientes con la-
variedad LLnA. Este grupo especilicamente no cmplea 1la ter-
minologia FAB, describen una clasificacidn muy-similar dando
a cada categoria el término equivalente FAB (M 1 al M 06).(35)
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ESQUEMA  TENTATIVO DE CLASIFICACION DE LEUCEMIA LINFOCITICA
CRONICA. uso DE METODOS INMUNOCITOQUIMICOS
—LEUCEMIA 1 |NFOCITICA CROMICA LLIC)
ANTIGENOD CEL B (B)| ANTIGENO CEL T.(T}
HLA-0R |DA){ RECEPTOR DE ERITAQCITOS
& OE CARNERD (E)
B B+ B- B~ B~
DR+ DR + OR- OR+ DR~
T- T- T+ T
£E- f- E- Er E-

LLC DE CELUSAS B

(L5 DE CEtULAS 8 LLC DE

LINFOMA- LEUCEMIA

CELLAS T OF CELULAS T
PLASMATICAS
ANTIGENO AYUDANTE ANTIGENO SUPRESDR
DE CEWULAS T {Th) DE CEWUtAS T {7s)
The The Th-
Ts=- Ts+ Tse

LLC DE CELLAS T
AYUDANTES MIXTAS

LIC 0f CEWLAS T

LLC DE CELULAS T
SUPRESORAS

CHIN-YANG-L1,

LLC OF CEWULAS NULAS
o LEUCEMIA 0E CELULAS

(1)

kD
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ESQUEMA TENTATIVO PARA LA CLASIFICACION - DE LEUCEMI A
AGuUDA PEROXIDASA Y ESTERASA NEGATIVO.
uso DE METODOS INMUNOCITOQUIMICOS,

_LEUCEMIA AGUOA PEROXIDASA Y ESTERASA NEGAT(yA

TRANSFERASA TEAMINAL 1TdM)

ANTIGEND MIELDIDE (M)

AZUL DE TOLUMDINA (78)

ANTIGEND PLAQUETARID f P1)

[

[Tat- T Tar- TdT TaT- -
M+ . M- M- M-, M-
B- T8+ 18- 8- . |18-
Pl - ‘ pt- PI- Pl + Pl-
! -
MIELOBLASTICA BASOFILICA LINFOLITICA MEGACARIDCITICA  INDIFERENCIADA
INOIFERENCIADA Lla
ANTIGEND COMUN LLA (CALLA) ANTIGEND CElLAS T (1)
ANTIGENG CELULAS B (B} RECEPTOR ERITROCITOS DE CARNERO (E}
CALLA CALLA 4 CALLA + CALLA- CALla: CALLA-
8- 8- g 8¢ " oB- _ B- .
T- T- T- T~ T+ . T+
E- £~ £- £E- £- £+
LLA tLa LtA LA Lea - LA )
INOIFERENCIADA COMUN CELULAS PRE-B CELULAS B CELULAS PRE-T CELULAS T

cHin-yang-t L9y

6H¢
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CLASIFICACION DE LEUCEMIA

AGUDA CON EL uso

DE 4 TINCIONES CITOQUIMICAS

—\FUCEMJA AGUOA

PEROXIDASA
* ]
LEUCEMIA AGUDA NO LINFOCITICA LEUCEMIA LINFOCITICA acupa {L1a)
LEUCEMIA |NDIFERENCIADA AGUDA
© CLORACETATO ESTERASA (CLE)
ESTERASA ND ESPECIFICA (NSE}
ACIDD FDSFATASA
CLEs CLE+ Cle- Ca) '
NSE- NSE+ NSE+
LLA-CEL T LtA-CEl NOT
GRANULOCITICA MIELDOMONOCITICA MONDCITICA 9 LA
Mi2,38 Mt M54 . M5b

CHIN-YANG-LE_{ 9]

ot




OERIVACION - OE LEUCEMIAS MONOQCITICAS AGUDAS

; CELULA MADRE . CELULA MADRE CELULA DIFERENCIADA CELULA LELCEMICA
t NO COMPROMETIDA COMPROMETIDA
! CELULA B

LEUCEMIA MONOCITICA Y

CELULA T

MONOCITC

LINEA  MONDCITICA LINFDIOE  MIXTA INGIFERENCIADA

' MIELOIDE LEUCEMIA MONOCITICA AGUDA

LINEA  GRANULOCITICA

‘_\“‘\) LEUCEMIA MIELOGENA AGUDA

GRANULOCITO

oo vYna

STRAUS, 0AVID J, ( 55 )

§

LINEA 8 ~ LEUCEMIA CELULAS 8
-~
LINFOLOE
N, LEUCEMIA INDIFERENCIADA Y
- Of CELULAS T ) -

LEUCEMIA MIELOMONOCITICA AGUDA

A



MANTFESTACIONES EN CAVIDAD ORAL

En vista de los recientes avances en el trhtnmicnto
y'prohﬁstico de algunas variedades de leucemia, héccﬁ:qué--
sc. lleve a cabo una rTevisién winuciosa que cs dc,grhn impor -
fnncin,'particularmcntc en la prevencidn y tratamiento de--
fiﬁfgctioncs locales que en un momento determinade pueda pro

gresar a una cnéermcdaﬂ sistémica en.un paciente debilitado.
S(83):

_ : . Lynch y Ship cvaluaron 1as manifestaciones orales--
'iniqiales-de 1a lcuccmia y demostraron 1a relativa frccuen-
: éihfdnfid-quc la cavidad oral se encucntra involucrada temp

ranaménte ¢n cl proceso dc la enfcrmedad. (54)

Elles mismos reportaron que aproximadamente el 87%-
de los pacientes con leucemia aguda presentaban complicacio
nes orales en algln estadio de 1la enfermedad. (53)

Los signos y sintomas intraorales incluyen una mar-
cada hipcrtrofia gingival, ncecrosis gingival, petcquias,---
equimosis, ulceraciones no cspecificas que pueden dar aspec
to de gingivoestomatitis, hemorragias que en ocasiones son-
diffciles de controlar, palidez de las mucosas, dolor e in-
. feccidn parodontal, cianosis gingival, adenopatia submandi-
bular 6 cervical, dolor de garganta, favingitis, placas ---
blanquecinas en mucosas Yy fisurn§ labiales, (5,33,53,54)

Las manifestaciones orales fueron divididas en tres
categorias:

1.- Problemas orales primariocs.- Los cuiiles son los
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que llevan 2l paciente n -buscar consulta profesional que --
nos guiarfi al diagn6stico de lecucemia,

Ejemplo: sangrado, exudados gingivales, petequias, -
- equimosis, dolor de garganta, faringitis. ’

2.- Problemas ornles secundarios.- Son.los que com-
"binados con otros sintomas producen cn'cl_pnciéntc la in---
quictud para buscar ayuda profesional. Como cofactores asc-
ciados a otros sintomas no orales.

Ejemplo: Linfadenopatia.

3.- Problemas orales asintomiticos.- Que son los no
descritos por el paciente pero que fueron notados al tiempo
de llevarse a cabo el cxidmen fisico. (54)

La Cavidad Oral juega un papel importantec por ser--
¢l sitio de presentacidn de la gran cantidad de signos y --
sintomas quec presenta esta cnfermedad.

Existe gran variedad de hipétesis para tratar de --
clarificar los signos y sintomas quec presentan estos pacien
tes, Y la mayoria de los autores concuerdan que sc debe a -
la infiltracién de las células leucémicas a las diferentes-
estructuras. (56)

Osgood, cncontrd que el 80% de pacientes con lecuce-
mia crénica prescataban hiperplasia gingival.

Curtis sefnalo que la poca frecuencia de las ‘manifes
taciones orales en la leucemia infantil, se debc a 1a cleva
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da -frecucncia de leucemia linfocitica aguda cn este grupo--
de-edad;: v este tipo ‘'de "leucemia es el que menos manifesta-
cipncs_dtilcsrprcscnfu. (52)

. r1 térmlno de infiltracidn se cemplea para describir
3119 1c410ncs mucocutineas m111gn1s que se desarrollan on al
fgunos pacientes con leucemia.

) El origen-infiltrativo proliferative de estas 10%ig
ncs cs “una cxpr0516n de mitosis localizadas de una enferme
“dad malignn gencralizada. (13)

Dreizen, (1980) La hipertrofin gingival cn 1a lcuce
.mia del adulto, ticne como base la invasifén masiva de la 14
mina propia per células micloides primitivas extravasadas,-
empezando en la papila interdental ¥y extendiéndose secuen--
cialmente a la encia marginal » adherida. Las drcas edéntu-
las son respetadas. El grado de hipertrofia gingival sc Te-
laciona con el nimero de células anormalces en sangre perifé
rica, (11)

Los pacientes con leucemia monocitica crénica tie--
nen elevada incidencia de infiltrados gingivales en el 34%-
de los casos, scpuides de los de lcucemia miclomonocitica--
en un 18.5%, 3.7% para los.de lecucemia miclocitica aguda y-
en up 2% en la leucemia 1infocitica aguda. (11,13) ‘

Ocasionalmente cn los infiltrados gingivales el pro
sar Jde 1o encia s tan pronunciado ‘que llega o cubrir las -
coronas dentarias. La encia infiltrada aparece lustrosa, --
con pérdida del puntillco, dec consistencia esponjosa a fir-
“me y una coloracién que va de rojo brillante a pGrpura in--
tenso. (3,4)
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La gingivitis leucémica se desarrella en pacientes-
tanto de buena como de mala higiene oral, en este Gltimo, -
por lo general el patron cs complicado por la“irritacién---
local que contribuye a que haya un mayor aumento de volfimen
vy enrojecimiento; por la infeccidn que provoca ulceracién, -
necrosis, halitosis, dolor y sangrado. (13)

La hemorragia gingival se produce como consecuencia
de-la ruptura del epitelio del surco con neccrosis del teji-
" de subyacente provecande daflojamicnto dentario. (52)

' Se ha observado que la enfermedad pericdontal créni
ca puede ser cl estimulo inflamatorio que produzea la hiper
"trofia gingival leucémica. (55)

~ Las -lesiones gingivales de un gradeo determinado de-
malipnidad; hemorrfigpica, inflamatoria 8 de ctioleopia mixta-

ocurre en mas del 50% de les pacientes con lecucemia. (13)

Existe hiperplasia de papilas filiformes en casos -
en los cudles el curso de la enfermedad es prolongado. (56)

En la leucemia linfocitica crdnica un aumento tem--
‘prano de las amigdalas, quc ocasionalmente pueden llegar a-
alcanzar proporciones extremas, nos puede dar el indicio de
que la enfermedad esta presente.

Las glindulas salivales ¥ lagrimales raramente pue-
den estar invelucradas ¥ presentan aumentos simétricos, po-
co dolorosos, cn estas circunstancias la xcreostemia y la re
sequedad de garpanta dificultan la deglucidn. (60)
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La adenopatia cervical es incluida dentro de los--
signos de esta enfermedad, ¥y por lo que es a través de la-
examinacidn de la cabeza y el cuello que incluye la evalua
cifin de eostas estructuras, v el hecho de incluirlas ¢s

que cs reeonocida como un sigho frecuente y un dato

por
singu-
lar sugestivo de leucemin y que ¢l dentista pucde obscervar
ficilmente aiin con la enfermednd no diagnosticada. (33)

In lo que se reficre a la diatésis hemorridgica y -
los sangrados en la leucemia, se piensa que son producidos
por anormalidades en la coagulacién que incluyen hipofibri-

nogemia, deficicncia de los factores de coagulacidn v trom
“bocitopenia. (50)

Firkin ¥ Morley proponen que pucde cxistir una co-
rreclacidn precisa que ocurre entre cl prado de trombocito-
penia y la prcscntia de sangrado, estudios reccientes han--
mostrado defectos en 1a produccibén de tromboplastina que--
juega un papel impertante en la coagulacidn. (33)

l.a trombocitopenia se caracteriza por la presencia
de un nGmero pecqueiio de plaguetas en el sistema circulate-
rio, las perosnas que presentan esta enfermedad tienen ten
dencia al sangrado pero la hemorragia provicne de los capi
laTtes, con la produccifn de pequefias hemorragias puntifor-
mes cn todos los tejidos del organismo. (24)

La causa de la hipofrinogemia ha sido atribuida a-
los mecanismos fibrinoliticos & a coagulacién intravascu--
lar seguida por fibrinolisis.



47

Laprescncia de hipofrinogemia ecn pacientes con lew
te=mia pr -onielocitica aguda se acompafia frecuentemente por -
la prolownpicidn de 1os tiempos de hrqtromhina y trombina.(43)

“Takagi .M (1978) observé que la lcucemia promicloci-
t Teadgadi mestra elevada incidencia y severidad de sangra

do oral acompraracidn de otros tipos de lecucemia aguda. (56)

kemne th, nos dice que los infiltrados de células leu ’
psit 1os extramedulares durante la remisiédn de leuce
i mic=Aobli= t ica nguda son poco comuncs, ocasionalmente el-

cénicas .

sarcomm  pranty lociticoeo, una variante de la leuccemia mieloed- -
T ica agguda, precede al comienzo de la misma., (32)

. L]

le acuerdo a criterios macre y microscbpicos, que --
ccurreT1r anle s 6 durante la lcucemia micloide como los cloro- -
mas, 1 mdican

que estos tumores surguen cn sitios extramedu--
dares

cdenovo, ¥y no asi como infiltrados leucémicos que son-

observ—amdos después de 1a generalizacidn de la leucemia mie--
loide =puda .

Los miclosarcomas puecden causar problemas diagnosti-

cos ceoanside rables, si ocurren antes de que las manifestacio-

nes ¢ tinicas de 1a leucemia estén prescentes, ya que el estu-

dio haemtol Spico de los pacientes afectados es normal, y afin

nonoos indica  un inminente potencial de que las c¢€lulas leu

cnicc s ya sce han diseminado. (45)

‘Lla mnecrosis de médula Ssca es5 comlin en leucemia lin-

aguda, pero es:rara cn la micloide aguda,
enl.a granulocitica crénica. (2,45)

fobl Z& stica asi como
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E1l dafio a la médula 6sea se cxplica por el incremen
to quc existe en la demanda mectabdlica; debido a Ia frecuen
cia de esta en la leucemia aguda, asi como en los pacicntes
con Fiebre y e¢n procesos infecciosos,

Las alteraciones microvasculares pueden scr un meca
nismo patogénico cuande los pacientes con leucemia sufren--
dafio en lta médula 6&sea.

La médula 6sca intensamente celular puede comprimir
los vasos sanguineos por las células lcucémicas cn prolife-
racidn con infiltracién, asi como la obstrucién de la luz -
de los mismos por las cé&lulas afectadas.

Se ha llegado a pensar que la terapia citotdxica, -
sea un factor posible quec desencadene la necrosis de la mé-
dula 6sca, pero Nogard y colaboradores, no han encontrado--
1a evidencia que soporte esta teoria. (2)
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Un punto que causa gran controversia es saber si se
pueden 1levar a cabo actos quirGrgicos que pueden ir desde-
gxt;actioncsidcntarins simples hasta Eirugin de tevceros mo
“-lares cn pacilentes con esta enfermedad, dando pauta a una-
-divcrsidnd de opiniones por diversos autores:

Lynch ¥ Zeparelli contradicen completamente que se-
lleven a cabo extracciones en pacicentes con leucemia. (54)

Thema opina que sc lleven a cabo solo si son absolu
‘tamcnte necesarias. (20)

Little y Falace nos dicen que se pucden realizar en
los pacientes que tienen la enfermedad controlada, adecuado

nivel plaquctario y en la mayoria de los casos con antibio-
ticoterapia controlada. (28)

Las recomendaciones que se deben de seguir al lle--
var a cabo una extraccidn dentaria cuando esta sc haga neccg
saria en pacientes con leucemia son las siguientes:

I.- Ser lo menos traumidtica posible.La técnica qui-
rirgica empleada es de impertancia para prevenir hemorra---
.gias e infecciones.

2.- Cierre primario con mGltiples suturas ininte---
trumpidas. Deche de ser una medida crucial para el control -
de la.hemorragia. Al obtener ¢l cierre primario disminuye--
cl riesgo para no dejar hueso expuesto, la herida abierta a
la tontaminacién oral aumenta cl riesgo de infeccién.
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3.- No colocar material empacado cn fircas de extra-
ccibn. La decisidn de no colocar matevialcs tales como la -
celulosa oxidada y esponjas ahbsorbibles de gelatina en las-
heridas por extraccibn, se basa ¢én Ia cxperiencia que indi-
ca que pucde existir pérdida del potencinl para 1a cicatri-

zacidn.

Estos materiales cn los pacientes con leucemia pue-
den llevar a scrias infecciones sistémicas, ya que las cspo
ntis.; de gelatina pueden absorher microorganismos, causar--
osteitis alveelar provecande dolor y retrasando la curacién.

1.- Tomar en cuenta los recuentoes sanguineos de ---
nuestros pacientes; }os que presentan una cuenta granuloci-
tica menor a 2000/mm” dar antibidticos como profilaxisf

5.- Sc aconseja que las cxtracciones sc recalicen an
tes de 1a administracidn de los quimioteriipicos, por lo Te-
gular sc aconscjan 3 dias antes de la iniciacidn de 1Ia tera
pia mielosupresora, yva que muchos regimenes terapéuticos re
quieren de aproximadamente una semana antes de que la gra--
nuocitopenia y la trombocitopenia ocurran,

Chapman v Crosby opinan que las piezas dentarias de
den ser extraidas antes de la quimioterapia ¥ no cuando es-
~ta sc e¢ste administrando va que ia salud di¢ nucstro paciente

se encuentra comprometida. (28,40) :



COMPLICACIONES.ORALES DE LA LEUCEMIA

Existe gran variedad de complicaciones gue sc pue--
'den prcscntar cn un paciente con lcucemia, estas van a de--
pender del tipo de leucemin, del tratamiento que sc este --
1Je§ando a cabo ¥y 1a consccuencia gque cste Gltimo trac cn -
la respuesta inmunc de los pacientes afectados.

Greenberg (1982) con varios cstudios llevados a cabo
demostrS quec la infeccidn constituve 1a causa mavor de mor-
bilidad y mortalidad en los pacientes con leucemia apuda(22)
¥ aproximadamente el 2495 de tales infecciones ticnen su ---
‘origen en cavidad oral. (40)

El incremento que cxiste en oste problema va a de--
pender del gradeo de neutropenia causado por cl mismo proce-
so de la enfermedad, 6 bien por la aplasia de la médula ---
6sea, 6 el dafo producido en la migracién y disminucidn de-
1a habilidad matadora de los leucocitos, los niveles bajos-
de inmunoglobulinas, ¥ el dafio temporal al retraso que Su--
fre la hipersensibilidad tardia a los cfectos de los gquimio
teripicos. {22

Los efcctos de 1a neutrepenia son mas marcados en--
la encia marginal, donde sec manifiesta por 1a exacerbacidn-
de una infeccidn periodontal crénica preexistente. (01)

La mayoria de las infecciones que ocurren en les pa
cientes con esta enfermedad son causados en su mayoria por-
‘microorganismos saprdfitos.
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Las bactcrias com@nmentc asociadas con scpticemia--
son Gram nepativas, cspecies tales como Pscudomonas, Kieb--
siella, Protcus y Escherichia Coli,

Las infccciones mas comuncs por honpgos son por Can-

dida, Aspergillus y Ficomicectes. (22,57)

Mas del 80% de los pacientes con leucemis han mos---
trade ser portadorcs de Candida Albicans. (61)

La aspergiliosis es 1a segunda infeccién micBtica--

mas frecuente en los pacientes con cancer, con dafio a las -
defensas del huésped.

Aproximadamente el 60% de los pacientes con leuce--
mia aguda, 20% cn Tinfomas, y el 12% en pacientes con leuce
mia crénica presentan esta infeccibdn, los sitios mas comu--
ngs por los que el microorganismo puede penetrar son cavi--
dad oral y nasal, orbita, senc maxilar y scno etmoidatl. {14)

La infeccidn por ficomicetos es mas frecuente a ni-
vel rinocerebral, pero 1la enfermedad diseminada involucra--
pulmones y tracto gastreointestinal, que sc¢ han reportado --

ser mas frccuentes en pacientes con enfermedades hematoldgi
cas malignas.

s importante hacer netar que ¢l dentista puecde ---
ser el primer clinico involucrado; si la odontalgia que en-

ocasiones se presenta como signo, se encuentre presente en-
el paciente.

La infeccibn puede involucrar senos paranasales,pa
ladar, nariz, orbita y cercbro. (48)
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Se ha obscrvado que la cayidad oral puede ser el --
causante dirccto de septicemia. El criterio cmpleado para--
categorizar a la scpticemia de origen oral es:

- Signos y sintomas orales localizados.
- Ausencia de otros signos y sintomns.

- Cultivos del mismo organismo para sangre y cn can-
tidades moderadas para la infeccifn oranl. '

AMisencia de microorganismes cn cultivos de otros--
sitios del cuerpo. (22)

El factor que contribuye a la aparicidn de las com--
plicaciones es la incapacidad que existe para controlar a la
enfermedad que acompafiada de pancitopenia ¥ trohhocitopcnia;
y una respucsta pobre a los productos sanguineos transfundi-
dos ¥y la relativa resistencia a la terapia antibidtica sis--
témica. (22,48)
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MUCOSTTIS ORAL(PRODUCIDA POR LOS QUIMIOTERAPIICOS
EN L.OS PACIENTES CON LEUCEMIA,

) Muchas de las drogas empleadas para el tratamiento-
de la leucemia son extremadamente perjudiciales en la muco-
sa. oral, algunas actuan directamente impidiende la replica-
:ci6n. crecimiento v maduracién de las células epitcliales,-
otras actuan indirectamente por precipitacién de la mielosu
presidén e inmunosupresidn. {(12,61)

Cerca del 40% de los pacicntes que reciben quimiote
rapia por canccr desarroilan complicaciones orales de tipo-
ulcerativo, hemorriigico e infeccioso, como resultado de una
toxicidad direccta de las dropas citotéxicas,la divisién ri-
pida del cpitelio oral & por los efcctos secundaries de la-
miclésupresién. (61)

Las drogas antilecucémicas que son citotéxicas a la-
mucosa oral, interfieren con la sintesis de ADN , ARN y de-
proteinas. Esta caracteristica que ¢s comiin a estas drogas-
dafia la diferenciacién y acelera la descamacién de las céluy
las epiteliales. (12)

La Adriamicina. citosina arahinosina v amisacrina--
son agentes que pueden producir significante estomatotoxici
dad directa,csta se observa entre los 4 v 7 dias después de
1a administracidén de los agentes, la indireccta sc observa -
de 12 a 16 dias seguida de 1a iniciacidén de la quimiotecra--
pia. (61)

Las caracteristicas c¢linicas de la mucositis oral--



causada por los quimioterfipicos sc desarreila de la siguicn
te mancra: los pacientes cmpiczan a manifestar sensacién de
quemadura ¥ ¢l enrojecimiente de la mucosa se prescenta horas
después de la admintstracidn inicial de la droga.

Este estadio es scguido por la presencia de crosio-
nes dolorosas v ulceraciones,nlrededor de tres dias. E!l do-
lor que e¢s constante sc intensifica al comer, a 1a ingesta-
de lfquidos; las lesiones pueden estar presentes en labios,
mucosa oral y orofaringe. (123}

La severidad ¥ duracién de la estomatitis, se ha re
lacionado con los niveles preexistentes de placa dental y -
enfermedad periodontal,

En los pacientes con leucemia aguda,aproximadamente
¢l 28% de todas las infecciones agudas sc desarrvollan duran
te cl tratamiento quimioteripico y representa la exacerba--
cién de una enfermedad periodontal prcexistente. {61)

Los cfecctos directos se observan per delgadez y de-
nudacidn de la mucesa, los indirectos por sangrado oral e -
infecciones.

La buena higiene coral no es preventiva pero cs ex--
tremadamente importante para disminuir la probabilidad de--
infecciones secundarias. lLas lesiones sanan de 1 a 2 sema--
nas de descontinuada 1la droga. {12) - '

El tratamiento preventivo en la instrucidén de higie
ne oral y profilaxis pueden reducir la severidad de las com
" plicaciones orales.
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Mc Gaw (1985) En los estudios que 11evd a cabo so--
bre el empleo de 1a clorhexidina en leos paclientes que tie--
nen alteraciones estomatotdxicns: nos dice que esta substan
cia produce cfectos benéficos que se reflejan por una redu-
cibén en l1a severidad y duracién de 1a mucositis,presumible-
mente como resultado de la disminucidédn de 1a infeeccién se--
cundaria de las lesiones cstomatotbxicas directas, v redu--
cidén de ta placa dental e infeccidn periodontal durante la-
fase de alto ridsgo en los estados de ncutropenia profunda.
(61) '

El gran dafio de las drogas quec producen mucositis--
"oral cs 1a p&rdida de una barrera de tejido a la infeccidn-
en pacientes en los que la inmunocompetencia se encuentra--

severamente comprometida.

Todas las infecciones orales microbianas cn estos--

paciecntes son potencialmente fatales.

El diagnéstico temprano y la intervencién con tera-
pia antimicrobiana son escenciales para prevenir infeccio--
nes oportunistas de la mucosa debilitada vy evitar el desa--
rreollo de celulitis fulminante y scpticemia. (12)

A los pacientes con mucositis oral causada por la--
quimioterapia se les aconseja:

". - Una dieta blanda, nutritiva y sin irritantes.

- El cmpleo de cepillo -dental blando y un dentifico
suave para mantener una buena higiene oral.
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- Enjuages bucales «de soluciones diluidas con sal--
bicarbonato de sodio, & perdxido Jde hidrégeno que timpia la
mucosa de allmente y detritus celulaves, proporcionando ali
vio sintomiitico al dolor.

- Hidroclorure de lidecafna en una solucidn viscosa
administrada cada tres horas y repetir tan {recuentes como-
sca necesario, reduce el dolor cn algunos pacicntes.

- Otros medicamentos tépicos que son paliativos y--
tienen propicdades antimicrobianas cuando son usadas en for
ma de cnjuague bucal para mucositis scvera, ecsto incluye:

Una combinacidn de 500mg. de tetraciclina,l1.2 millo
nes de unidades de nistatina, 100mg. de hidrocortisona y --
clixir de hidrocloruro de difenhidramina, suficiente para-
hacer 250ml. de solucién. Administrar cada cuatro & cada --
seis horas. {12) ’



COMPLICACIONES ORALES DE LA THRADIACION TOTAL DEL
CUERPD EN PACIENTES QUL VAN A SER 5UMFIIDUS A TRANSPLANTE -
DT MEDULA OSEA.

Parotitis bilqtcrql' xerostomia p1rc111 y mucositis
or11 son reﬁcctoncq manifestadas por la-mayoria de los pa--
'c1entcs ‘que van a ser somctidos a transplante de médula ---
“Gsea los cuﬁlcq requieren de la irradiacién total del cuer-
po.“*“

Durante cl periodo de la parotitis y una scmana des
pucs se reduce considerablemente la producidén de saliva, se
hace mas espesa y mucosa de lo normal.,

La mucositis empicza con inflamacidn, dolor y la mu
cosa Sse torna blanquecina. En 48 a 72 horas se desarrolla--
queilitis, glositis, estomatitis con una coloracidn rojo in
tensit de la mucosa,dolor v denudacidn.

El color blanquecino de la mucosa se ha atribuido -
al dafio de la actividad mitética, ¥ a una retencidn prolon-
gada de las cé&lulas epiteliales del estrato cdrneo permi---
tiendo un alto grado de queratinizacidn.

El desprendimiento subsecucnte de gran cantidad de-
c¢élulas queratinizadas y el insuficiente recemplazamiento --
por la cubierta epitelinl produce adelpgnzamicnto ¥ enrojoct
miento e ina mucosa.

Los métodos paliativos de 1a mucositis por radia----
cién se lleva a cabo con enjuagues bucales de bicarbonato-- -
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de sodio 6 por la administracion de hidrocloruro de lidocaina
- en una solucién viscosa (xylocaina), suspensiones dc gel de--

hidréxido de aluminlo y magnesio, caolin y pectina en enjuan--
gues hucales. (10) '
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ASPECTOS HISTOLOGTCOS DE 1.0S TINFILTRADOS
GINGIVALES LEUCEMICOS. ' '

La aporiencia histolégica de los infiltradoes gingi-
vales cn pacicntes con leucemia monocitica aguda, miclomono
citica aguda y mielégena aguda ticnen un patron similar y -
solo difieren en su morfologia celular.

E1 epitelio escamoso estratificado que recubre la-
iesién se encuentra intacto,los clavos epiteliales ligera--

mente engrosados, con vacuolizacidn leveé de la capa espino-
sa. - :

En lecucemia monocitica aguda la limina propia se cn
cuentra densamente infiltrada con cé&lulas menonucleares gran
des que se cxtienden desde la capa basal del epitelio hacia

la profundidad del tejido obliterando por completo la arqui
tectura normal,

l.as células mononucleavres son rcdondas, poligonales,
6 de forma irregular con severas f[iguras mitdticas.

En leucemia miclomonocitica aguda el infiltrado con
siste de una mezcla de c@iulas mielbgenas y algunas pareci-
das a monocitos y micloblastos, estos infiltrados se carac-
terizan por la presencia de  figuras mitdticas, (13)



ESTUDIOS EN MEDULA OSEA.

~ Pianese, Scyfort y Arenkin (1009,1923 y 1927)intro-
dujeron ¢l estudio de la m8dula 6sea, y Fué hasta entoncces
qué se }1cv6 a’ cabo una descripcibn c¢linica 'y citopatolbga-
‘ca completa de la enfermedad. (38) ’

_ Burkhardt (1982) Nos habla del emplec de 1las biopsias
‘en los desordencs hematolbgicos, ya que cstas se han ido in
crementando para reconocer la estructura compleja y las in-
‘terrceclaciones hormonales entrec los clementos celulares y el
tejido 6seo  y medutar.

En hematologia 1n‘biopsia de hueso se indica para--
el diagnbstico de citopcnias, para prondstico preciso y pa-
ra la clasificacidén de los desordenes micloproliferativos.

Las biopsias de médula 6sca son tomadas de la por--
cién anterior & posterior de la cresta iliaca, sc obtiecnen-
de este s1tio ya que los huesos pélvicos encierran médula--
hematopoyética y las alteraciones de este sistema se refle-
jan en este sitio, El hecho de por que en esta estructura--
ocurren cambios se¢lectivos no ha sido aclarado, pero se ---
riensa que existe un microambiente con caracter inductivo--
spbre cl sistcma hcmntopoy&tjco.

La importancia de la investigacidn de la médula ---
6sea antes y después del transplante ha sido ebjeto de cstu
dio ,mostrando que las biopsias de médula Ssca dan un aviso
tempranc y la deteccidn de una inminente recaida, ya quc pe
quejios nidos O focos de células blisticas se encuentran cn-
médula O6sea cuando en sangre periférica son negativos.
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La-eyaluacidn de 1a biopsia de médula Bsca es una -
manera c[cctlvn par1 checar- 1a inducifn de 1la remisi6én com-
p!an y 351 mlsmo llevar control tde los cfectos de la tera-
pia, que la cxaminancisdn cn sangre periférica. (6

La mayoria de los casos. de lcuccmla 11nfoc1t1c1 cro
nica resulta de una prollfcrac16n de linfocitos monoclona--
les con cGlulas B.caracteristicas.

En este tipo de leucemia se han observado cuatro pa
trones histolégicos en médula Gsea:

). - ]ntcrst1c1ﬂ1(81jo ricsgo) Donde presenta algu--
nos recmplazamientos de tejide hematopoyético normal por --

linfocitos maduros, hay preservacién de la cstructura de mé
dula 8sea.

2.- Nodular(Bajo riesgo) Los nodulos pareccn estar-
hechos de linfocitos maduros, estos son mas grandes que los
folicules linfeides normales, con ausencia de centros cla--
ros, las células grasas se conservan.

3.- Mixto(Riespgo intermedio)Una combinacidén de pa--
trones intersticial y nodular.

‘4.- Difuso(Aito riesgo)Ocurre infiltracién linfoide
ditusa con reemplazamiento masive de tejide hematopoyétice-
. normal.{37)

Cuando 1la histologia de médula 6sca mucstra predomi
nancia de precursores granulociticos, hay grandes probabili
dades de que exista transformacidén a una crisis blistica. (6}
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Los diferentes patrones histopatolbgicos de médula-
. 8sea en leucemia linfocitica créniea de cllulas 8, probable

mente refleje Ia acumulacidn progresiva de l1linfocitos en es
ta enfermedad, cl pronéstico

es peor si 1a infiltracién lin
focitica es prominente. (37)

Estudios recientes indican que 1a lcucemia miecloide

crbébnica npe es una entidad clinica y puede ser clasificada--

en dos categorias de acucrdo a los datos proporcionadeos por
biopsias de médula ésen;

mcpacariocitico.

los tipos granulocitico mixto y el

La linea neutrofilica es la mas frecuentemente invo
lucrada, las formas basofilica y cosinotilica también ocu--
rren pero con menot trecuencia. (o)

Un marcado incremento de linfecitos con sangre peri-
férica sc ha encontrade en el tipo difuso de médula &seca in
volucrade a comparacidén de otros tipos, cste dato soporta -
lo visto de que en LLC-B, los difecrentes patrones de médula
6sca probablemente reflecjen variaciones en la cantidad de -
acfimilo linfoide durante cl curso natural de la entermedad,

_ 1 bajo porcentaje de tinfocitos T en el patron di-
fuso sc¢ explica por un cfecto de dilucién debido al incre--
mento Jde linfocitos B leucémicos. (37)
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FIGURA 1.- Frotis de médula 6sca de paciente masculino
de B afios dec edad con Leucemia Linfoblasti-
ca aguda, cn el que se observan L1nfpblaSQ-

" tos [A),.Normoblqstosr(ﬂ). '
(X)L e
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FIGURA 2.- Trotis de Médula Osea de¢ paciente Masculino
de 8 afios de cdad con lLeucemia Linfobldsti-
ca Aguda,en la que sec observan Linfoblastos:
(C) (40X) L
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FIGURA 3.- FFrotis de MEdula Osca dec paciente Femenino

' de 42 afios de cdad con Leucemia Promiecloci
tlca Aguda, -donde sc. ohservan. Promicloci--
tos. (A}, Polimorfonucleares (B), C&lula en
Mitosis (C). (10X) BRI
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FIGURA 4.- VFrotis de Meédula Usca de paciente Eemenlno

de 42 afios dc cdad . con Lcuccmxa Promxclocx

tica Aguda, donde se observan Prom1e10c1tos

T(A) Y Neutroillos (B)
. (4o>n
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TRATAMIENTO Y FRONQSTICO

La primera remisidn completa de una leucemia aguda-

.5e obtuvo en Paris cn 1947 mediante el reemplazamicento masi

vo de la sangre del enltermo .por -exanguinotransfusién.

* Al siguiente afio se logro una segunda remisibén,en -

Vestc caso fué por medio del apgente quimico Amlnoptcrlna, y-

de esta manera quedaron establecaidas las dos grandes lineas
de la investigncifn terapefitica. (23)

En 1960, la 6-mercaptopurina es la droga mas amplia
mente usada contra la leucemia produciendo remisiones en --

‘aproximadamente el 15% de los adultos con leucemia aguda, -

cuando este agpentc c¢s combinado con metotrexate, vincristi-
na y prednisona, la proporcién de la remisién se incremento
en ci 40%, y la duracién de la remisién y sobrevida fueron-
mas prolongados. '

La introducidén de Arabinosil Citosina y Daunurobi--
cin sefialan el progreso de una era en la terapia de leuce--
mia aguda del adulto y lleva al desarrollo de Tegimenes de-
combinacién que induce rcmision en la mayoria de los pacien
tes, (47) ’

) Algunos ecstudios han mostrade que 75 a 851 de adul-
tos en cdad de 50 afios & menos con leucemia no linfoblasti-
ca aguda pueden lograr una remisién completa si son trata--
dos con una combinacién de quimioterapia que incluye al an-

Py

tibidtico antraciclina y la citarabina. (1)
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Algunos antibibticos como la daunurobicina, rufo---
cromicina son elegidos por considerar que del mismo modo---
en que inhiben el crecimiento de las bacterias también pue-
dan impédir cl de 1as c€lulas malignas. (23)

S5¢ ha confirmado que existe la posibilidad de supri
mir de manera efectlva a la clona maligna con el empleo de-
la quimioterapia convencional. (16)

La quimioterapia para leucemia aguda en adultos, ha
mejorado en los filtimos 10 afnos como resultado de las mis -
efectivas drogas antilcucémicas. (47)

' El uso combinado de la citarabina y tioguanina han-
sido efectivas en la induccién de Ia remisidén completa cn -
aproximadamente el 50% de adultos con leucemia wiclocitica-
aguda. La tioguanina es un antimetaholito estructural y fun
cionalmente similar a la mercaptopurina. (37)

_Algunas drogas antileucémicas actuan de la siguien-
te manera, ¥y efectos que estas producen en cavidad oral:

Metotrexate,- Este antifolato 1iga fuertemente y --
casi de manera irreversible a la cnzima dihidrofolato reduc
tasa inhibiendo 1la formacién <del ADN.

Inhibe la divisién y maduracién de las células epi-
teliales de ta mucosa oral produciendo ¢l equivalentc a una
deficiencia de fdcido f6lico. Esto puede ser reversible con-
la administracién de factor citovorum.
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Hidroxiurea. - Bs um agente cspecificod ¢ 1a fasc §
con cfecto no conocido en ol ARN 6 en las stnte sls de pro--
teinas. Es empleade para obtencer veduciones rip-idas de cuen
tas blisticas altamente pe ligrosas en sangre periférica du-
rante 1a fasc proliferativa ripida de la leucemda,

Indice de manera notable el desarrolle <o glositis-
atr6fica en pacientes con leucemia 1infoblfiistieca aguda.

Doxerubhicin.- Actuas entremezclandose d entro del ADN
¢ inhibe 11 sintesis de ADIN y ARN.

La mucositis es uma complicacién moles ta de 1la tera
pia por este agente produ<iendo dafio severoy <on frecuen--
cia lleva a infecciones s erias. La incidencia e mucositis-
cral causada por cste qui mioterapico va del 473 al 75%.

Zorubicin. - Deriv-ado del daunurobicin  (antibidtico-
antitumovral) impide 1a stntesis de ADN vy lafo rmacién de --
ARN. [s mejor telerado quic ¢l daunpurobicin en pacicentes con
lcucenmia aguda. La mucos3Atis oral 1llepga a ook Trir en una mi
‘norip de pacientes tratacles con este agente, (C12)

La daunurohicina fué introducida cn La terapefitica-
“en 1968 cn forma de clor hidrato de rubidomicErun y por Tan y
colaboradores en forma de clorhidrato de dauvmoaicina,

Se fijan tasas Ec remisidn complets < n.aproximada--
mente ¢l 50% de Los packentes <on leucemlam Lelobliisticea --
aguda. La expectativa media de vida es de un dfic como mixi-

mo, y @5to es debido a Aos efectos citotbxic os del medica--
mento.  (23)
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Varias prucbas clinicas han demostrado que la adria
micina es efectiva en lcucemia aguda del adulte con propor-
cioncs de remisibn de 33 a mas del 50% de los cnSOS.(d7)

El prondstico de leucemia linfoblAstica aguda depen
de de la presencia 8 auscencina de complicaciones meningeas. -
La terapefitica permite obtener una tasa de remisién del 90%

6 inclusive mayor; cn los nifies el promedio de vida actual-
mente pasa de 3 afos, ’

Enn 1as leuceminas linfoblaAsticas agudas del adulto--
1a evolucién sigue siendo un problema, ya que su remisién -
es de aproximadamente cl 76%, ¥ cl promedio de vida no es--
mayor de 18 meses. (23)

Nowaday, nos indica que mas decl 50% de los nifios con
leucemia linfocitica aguda comlin son curados y los pacientes

adultos ticnen peor prondstico en cualquier tipo de leuce --
mia. (39)

Experiencias recientes en nifios con leucemia linfo--
blastica aguda indica que la combinacion de 6-mercaptopurina
adriamicina, vincristina v prednisona, es efectiva y bien --
tolerada. (47)

60 a 80% de pacientes logran la remisién de la enfer
medad con una quimioterapin inductiva intensa.

La citarabina y el daunurobicin son las drogas mas--
cfectivas para 1a leucemia, pecro también lo son la tioguani-
na y amisacrina a desis clevadas. (18)
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Los pacicntes tratades con quimioterapla con una---
cuenta leucocitaria por debajo de 10 000/mn dc sangre, la--
ausencia de infeccibn al diagndstico y 1a morfologia FAB M1

M2 6 M3 sc asocia con mayor ticmpe de temisibén de la enfer--
medad -y sobrevida. (1)

Otro logro de la terapia para adultos con leucemia--
no linfoblfistica aguda cs cl tratamiento con altas dosis de-
quimiotérnpia,irrndiacién total del cuerpo, secguida por ----
:trahsplantc de- médula dsca,

Thomas (1979) reporté la cficacia del transplante --
médula 6sea para leucemia no linfobldstica aguda y suguig
re 1a posibilidad de quec ¢l paciente puede quedar libre de -
1a enfermedad a largo plazo en adultos jdvenes con este tipo
de leucemia, y csta ser mayor después del transplante de mé-
dula ésea, que con una quimioterapia combinada. (1)

de

El transplante de médula &sea en pacientes con leu--
cemia aguda cn recaida es la destruccidén de las células lcu-
cémicas resistentes a la droga,a las dosis de radiacién y --

por agentes quimioteriipices que son letales a todos los cle-
mentos de médula Gsea.

Cuando el transplante cs alogénico, la médula trans-
plantada inmuneolbpgicamente competente puede ayudar a matar--
células lecucémicas residuales por mecanismos inmunes direc--
tos a los antipenos asociados del tumor. (10)

Las condiciones de pretransplantacidén cs seguida por
la infusibn intravenosa de células de médula Ssca de herma--
nos 6 personas que tengan un HLA idéntico.
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_ Probablemente sea necesario dar terapia inmunosupre
sora adicional de 3 a 6 mescs después del transplante para-
prevenir & modificar cl cfccto_iﬁjcrtd-vorsus-cnfcrmcdnd,--
sc emplea el metotrexate y la ciclosporvina,

También sc administran ;nmunbglohulinns por via in--
travenosa después del‘t;anéplaﬁncjpéfn prevenir 1a necumoni--
.tis intersticial cauéndé'pofﬁuﬁﬁfﬁﬁféééiﬁn por citomegalovi-
rus. (18) B

El tranéplanip‘&éjmédu1a'Gscn parece tencr mayores--

ventajas en pacientes j6vencs, especialmente los que tienen-
- una cuenta leucodcitaria clevada y una morfologfa FAB M4, MS-
6 M6. T s

_Los pacientes mayores de 35 afos quec presentan unas-
baja cuenta leucocitaria, morfologia MI,M2, 6 M3, cl poten--

Cihl de ventaja del transplante puede estar disminuido. (1)

La sobrevida es mejor en pacientes cuya edad fluctfa
entre los 15 ¥ 20 afos. Los resultados del transplante en --

edades de 17 a 24 afos tienen una sobrevida mayor al 60%.{18)

A un pacicente se le considera c¢n remisién completa--
-si estd asintomitico y 1a médula conticne menos del 5% de--
células bhifisticas, ante la prescencia de una cucnta granulo--
citica mayor de 1500 célulns/mm3 de sangre,cuenta plaqueta--
ria mayer de 100 DOD/mmS, hematocrito mayor del 30%, y nin--
guna otra evidencia de leucemia.

La incidencia de alguna recaida leucémica de mas de
dos aiios después del transplante para leucemia no linfoblés



tica nguda;és cxtrqmadamcnte.pcqucﬁﬂ.'-

L1 esplcncctomlﬂ se 1ntrodujo p1r1 cvitar complica--
'.Cloncs p051b105 de dafio’ a1l bazo y disminuir la incidencia de
‘secuestracién esplénica de plaquetas transfundidas durante--
'p@riodds,dé trombocitopenia que ocurren en transformacidn---
blistica. (26) ' '

La incidencia de complicaciones ha sido sobrestima--
da cn el pasado y csto sc¢ ha incrementado debido al uso mas-
frecuente de la esplenectomia como parte de varios procesos-
terapefiticos en leucemia mieldgena crénica., '

Los beneficios terapefiticos de la ecsplenectomia pue-
den ser puestos a juicio debido al incremento de riesgo de--
las complicaciones tromboembdélicas. (57)

La scobrevida media para pacientes esplencctomizados-
menores de 60 afios de edad es de 60 meses, comparado a 44 --

meses para los cnfermos no esplenectomizades en cl mismo gru
po de edad.

l.a proporcién de muerte en lcucémicos no esplenccto-
mizados ¢s de 19 a 22%, en el segundo &6 tercer afio, compara-
do al 10% de los esplencctomizadeos en el mismo periodo de --
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1

‘tiempo. La causa de muerte cn.la mayoria de los pacientes

fué por transformacién bléistica. (26)

Una substancia que sc¢ ha empleado para el control--

‘de la trombocitosis es el interferon alfa de leucocitos hu-

manos, quec no se acompaia de una reduccién significante de-
la cuenta leucocitaria periférica.

El interferon probablemente actue sobre un nGmero--

excesivo de células micloides en la leucemia,causando la 1i

beracién de varios mediadores de estas células,tales como -
las prostaglandinas & pirdgeno leucocitario (interleucina 1)
Estos mediadores pueden scr los responsables de la fiebre,-
dolor neuromuscular y pérdida de peso que son comuncs duran
te 1a térnpia con interferon.

_ Los lecucocitos y 1as plaquetas responden de manera-
diferente a la quimioterapia y al interferon, las plaquetas
son mas scnsibles anl cfecto de citoreducién del interferon,
¥y los leucocitos son mas sensibles a 1a quimioterapia, indi
cando que una combinacién propia de este tratamiento puede-
se itil para el control de la lcucemia mielégena crénica en
cl estadio de trombecitosis.

El interferon alfa de leucocitos humanos tiene acti
fidnd antiproliferativa significante frentec a células mie--
loides normiales y cBlulas progenitoras de lcucemia miclége-
na# cronica.

Se ha demostrado que tratamientos con interferon al
fa de lcucocitos humanos puede controlar significativamente
la proliferacién mieloide en pacientes no tratados para leu
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cemia miclégena crénica. Se observa una disminucién signifi
cante de la cuenta plaquetaria en sangre periférica., (57)

L.a presencia de insuficiencias medulares graves pro
vocadas por un tratamiento activeo, siguc siendo una causa--
importante de mortalidad por infecciones y hemorragia.

En lcucemia promiclocitica aguda con frecuencia se--
complica con hemorragias debide a profunda fibrinopenia, se-:
emplea la dounurobicina con 1o que sc obtienen tasas de re--
misién completa superior al 50%, algunos enfermos se mantie-
nen en buen cstado durante 3 6 4 afies. (23) '

Después de la combinacidn do terapia con metotrexate
vincristina y prednisona, las anormalidades de la funcién---
hepiditica se veportan cn cl 5% de los pacientes. (47)
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MATERIALES Y METODOS,

Sc revisaron 2 pacientes con lecucemiai un adulto,y--
un infante, ‘con el objeto se observar las manifestaciones -

orales y generales presentes cn estos pacientes,

8¢ recurrlri a los hospitales para buscar a estos -
pacientes, y de preferencia que scan internos ya que posi--
blemente sc¢ encucntren en los estadfos criticos de 1a enfer
medad, ¥ las manifestacioncs orales estén mas acentuadas.

Se realizarin estudios postmortem en cadfiveres de--
pacientes que presentaron la enfermedad, 1 adulto, y 1 in--
fante, el cstudioc se deberfi realizar en un lapso no mayor -
de las 24 horas posteriores al fallecimiento, debido a que
puede haber cambios liticos en los tcjidos que en un momen-
te determinado no nos de las apreciaciones necesarias que--
se requieren obscrvar,

Se observarin los organos de los cadiveres, se rea-
lizardn cortes histolégicos de los mlsmos para observar las
infiltraciones de las cédlulas leucémicas que se¢ encuentren-
en los diversos organos y sc teiiiriin con lematoxilina-y Bo-
sina. '

Se observarfn frotis de Médula Osca de pacientes --
con la enfermedad, tefiidos con Giemsa, sc verf un adulto y-
un infante.



78

Mntcrinl-ﬁmplcadoj_

Espcjos Dentales

Gasas o

Guantes . o
Plancha para nutopsia con agu1 corricntc.'
Porta objctos

Cubre objctos

Microtomo

fiistoquinet

Tina para Agua

chroscoplo de luz

Tincidén Hematoxilina-Eosina para los thLdOS_
Tincién de Giemsa para frotis.
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L CASO CLINICO DL PACIENFE MASCULINO DE 66 AROS DE
-VLDAD CO“ DIAGNOSTICO nr LLUCIMIA LTNIOCITICA CHONICA.

"fAntc;chnics”Pcrsdﬁnlcs.No.Patolégicos.

Originario del D.F. Y résidcntc de esta ciudad, cs--
- colaridad 4o, Primarin. Ocupacibn Empleado Federal en la SCT
Vivienda de matcrial con todos los servicios de urbanizacién
infcrddmiéiliarios; Tahaquismo desde las 1% afios de edad, al

coholismo hasta llegar al estado de embriaguez desde los 18-

afios, hace aproximadamente 5 afios los dejé.
gico completo,

Antecedentes Hereditarios.

Abuclos Finados. Desconoce la causa
‘Padre finado de Enfermedad Cerebhrovascular
Madre Finada. Cardiaca

3 hermanos vivos, aparentemente sanos.
Esposa Diabética

9 hijos vivos aparentcmente sanos.
Antccedentes Personales Patoldgicos.

Paludismo hace 40 afios,diabBtico hace 2 afios, con -~
control de dicta.

nica hece 2 afios. Gota desde hace 15 afios, siendo tratado --
con Alopirunol por el Servicio de Reumatologia.

Cuadro inmunoid-

Se le diagnostico Leucemia Linfocitica Crd
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HHistoria del Padecimiento.

A.principios de 1984, el paciente fué internado cn-
uﬁ centro Hospitalario de esta Ciudad por presentar Linfade-
nopatia Generalizada, se le practicd hiopsia ganglionar y --
puncidén de Médula Osca con lo que sc¢ llegd al diagn6bsticeo - -

de Leucemia Linfocitica Cronica. Sec le ha tratado con radio- -

terapia local al cuello, con Leukeran y Prednisona, con lo--

‘cuil sc lopgrd disminucién impertante de adenomegalias.

El pacicntec sc presenta ¢l dia 9 de cnero de 1986---

con cscalofrios, astenia, adipamia, mal estado general. «---

hipertermia no cuantificada con abundante expectoracidén ama-

rillenta de 3 dias de evolucidn. Presenta adenopatias submax

ilares, libres, pequcﬁns,'no dolorosas. Abddomen globoso por-
liquido de ascitis {que posiblemente nos habla de un mecanis
mo de produccién puramente mecdinico a nivel hepfitico por obs
trucidn de los sinuscides,

aunado a rvetencidn de agua y ----
sodio.

La obstrucién de sinusoides y 1linfiiticos es por la in
filtracién icucémica linfecitaria), hepato y esplenomegalia-
no dolorosa, Adenopatias inguinales y axilares.

Actualmente prescnta neumopatia basal derecha,el ---
cuil es motivo de su internamiento, en la Biometria Hemiitica
~Teporta: Leucocitos 57 000, hcmoglobina 10.0gr., plaquetas--

48 000. Al parvrccer la leucemin ya tiene repercusidn sobre la
serie plaquetaria y eritroide por lo que sec inicia traﬁamicg
to cen esteroides a bajas dosis teomando en cuenta el proceso
neumbnice gque el paciente presenta.
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Historia del Padecimiento.

A principios de 1984, c¢1 paciente fué internado en-
un centro Hospitalario de esta Ciudad par presentar Linfade-
nopatia Gencralizada, se le practicd biopsia gangiionar y --
puncidén de M&dula Osea con lo que se llegd al diagndstico --
de Leucemia Linfocitica Crénica. Sec le ha tratade con radio-
terapia local al cuelleo, con Leukeran ¥ Prednisona, con lo--
cuil se logrd disminucién importante de adenomecgatias.

E1l paciente se presenta el dia 9 de enero de 1986---
con escalofrios, astenia, adinamia, mal estado gencral, ----
hipertermia no cuantificada con abundante cexpectoracidn ama-
rillenta de 3 dias de evolucidén. Presenta adcnopatias submax
ilares, libres, pcqueﬁas.‘no dolorosas. Abddomen glohoso por-
liquido de ascitis (que posiblemente nes habla de un mecanis
mo de produccidn puramente mecinico a nivel hepfiitico por obs
trucién de los sinusoides, aunado a retencidn de agun y ----
sodio. La obstrucién de sinusoides y linfdticos e¢s por la in
filtracidn leucémica linfocitaria), hepato y esplenomegalia-
no dolorosa. Adenopatias inguinales y axilares.

Actualmente presenta neumopatia basal derecha,el ---
cufil es motivo de su internamiento, en la Biometria Hemftica
Teporta: Leucocitos 5§57 000, hcmoglobina 10.6gr., plaquetas--
48 000. Al parecer la leucemia va tienec repercusidn sobre la
serie plaquetaria y eritroide por le que sc inicia tratamiepn
to con csteroides a bajas dosis tomando cn cuenta el proceso
neumdnico que el paciente presenta.



Biometria Hemitica:

10 de Encro 1986

Leucocitos

Eritrocitos

Hemoglohina
Hematocrito

Plaquctas

57 300

2 900 000
10.6 gr.
31%

18 000

81

14 de Enero 1986

58 000

3 440 000
i0o.4 pr.
32.4%

36 300

Se espera que este paciente en cualquier momento --
presente hemorragia masiva debido o que su cuenta plaqueta-
ria continfa disminuycndo a pesar del tratamicnto.




_ CASO CIINICO DE PACTENFE MASCUIINO DE 7 ANOS DE .-
EDAD: CON DIAGNOSTICO DF'LEUCEMIAﬁ NFOBLASTICA AGUDA TIPO -
L 2_ ST

Ahf¢cddcht¢é P

y c1nt1dad. Producto de--
XI gesta con control prcnnt11 1nndQCUﬁdo thto cutdcgco, pg
50 3 250 hg -Llord .y respird. nl nacer ' I

Antcccdcntcs Heredo anilinrés,,

Padre aparentemente sano. Ocupacidn Chofer.

Madre Hipertensa

Abuela materna vive, aparentemente sana.

Abuclo paterno. Fallecid hace 5 afios, se desconoce-
la causa.

Abuela paterna. Vive padece Asma Bronquial.

Padecimiento Actual.

Se inicia hace Lres meses cuando la madre empieza a
notar astenia, adinamia, anorexia, fiecbre, pérdida de peso-
por lo que acwile a Servicio Médico y se Je admipnistran al -
nifio vitaminicos, metronidazol, diyodohidroxiquinoleina por
probable sindrome anémico, no notandose mejoria alguna, por
lo'quc s¢ recurrec nuevamente a consulta médica mandandoscle
hacer al nifio prucbas hematolégicas habiéndosc sospechado -
dc aigﬁn desorden micloproliferativo.



i 'A'ln‘hiomctria'hcmﬁtica se encuentra una cuenta de
eritrecitos de 3 200 000, hemoglohina 7.2, blastos 2%, he--
matocrito 22, no habia cuantificacidn de leucocitos.

‘Se llevaron a cabo tres punciones para biopsia sin-
llegar a un diagnfstico definitivo, Por lo quc se le trasla
da.a. Centro Hospitalario.

. A su ingreso el nifio se encuentra pilido, con adeng
patias submaxilares pequecias, no dolerosas, orofarinpge nor-
mal, no presenta hepato ni esplenamegalia. Se realiza nueva
puncidn de M&dula Osen a nivel de espina ilfaca anterior,--
cncontrindose imiipenes de Leucemia Linfoblistica Aguda tipo
L 2 que es el diagnéstico definitivo.
Se encuentra en tratamiento a basc de metotrexate, -
vingristina, arabinosina, 6-mercaptopurina.

Biometria hemiitica.

10 de Noviembre 1985 15 de Noviembre 1985
Leucocitos 3700 ] 2200
Eritrocitos 3820 000 3500 000
Hemoglobina 7.2 gr. 12 gr.
Hematocrito 22% 34.3%
Plaquctas 32 800 . " 30 9no
Neutréfilos : . 30
Bandas ' 2
Fosindfilos ' 3
Bas6filos ’ o'
Linfocitos . 68

Monecitos . 1
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ISTUUIO POSTMDR1EM nr PAC[FNTE CON- LFULLﬂIA LINFO- -
BLASTICA AGUDA TIPO L 2.

Dntos_dél Pacicntc}zMasculino 10 afios con fecha de--
fallecimiento del dia’ 4.de Septiembre de 1984.

Restmen de Historia Clinica.

Antccedentes leredo Familiares (AHF).- Abuclos pater
nes en aparente buen estado de salud, abiuelsa materna con hi-
pertensidn arterial sist&ﬁica controlada. Abuclo materno fa-
llecid por Cardiopatia. TP'adre dc 39 afios de edad con ocupa-
cibn de profesor, aparentemente sano. Madre de 41 ajios dedi-
cada al hogar, aparcntemente sana. Seis hermanos, 4 del sexo
femenino y 2 del masculino. Se niegan antececdentes luéticos,
fimicos, convulsivos, congénitos
CoS.

, hemorriigicos y psiquiatri-

Anteccdentes Personales No Patoldgicos (APNP).-OTi-
ginario y residente de Morelia Michoacidn, producto de 40, --
embarazo, bajo control prenatal, atendido ¢n medio hospitala
rio, ecutécico, sin complicaciones durante el neonato tempra-
no y tardio. Fué alimentado por la madre durante un mes, cam
biando posteriormente a leches industrializadas. Actualmente
su alimentacidén fué a hase de frutas, verduras, carne, huevo
leche, cereales. Ne se recuerdan inmunizaciones pero aparen-
temente estaban completas.

Anteccecdentes Personales Patolfgicos. (APP).Sec nicgan
enfermedades exanteméticas propias de la infancia. Cuadros--
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gripales aca qlonaleq. Urticaria al estar:tomando medicamen-
to hcmntoléglco', o R T

dcc1m1cnto Flnal (PP) “Se hlclo a 10% d afios dde--
‘edad’ en el quc al dia SLgULentc dc 1a apllcacxﬁn de DPT apa-
‘recen ch1m051s en brazos y p1crn s sin trauma previo. En --
esa’ oca516n se. lc Dract1c6 Blomctrlw

;Hcmntlca detectandose-

prohlcma hem1t016g1co su’ médico tratante decidid internarlo

y se le hemotransfunde, Postcr1ormcntc se le practicaron es-

tudios de Médula .Osea dxqgnostlcandosclc Leucemia Linfohlfis-

tica aguda, iniciandosc cl manc;p con -vincristina, metotrexa
te ¥y prednisona por via sistémica, en su lugar de origen,sc-

lc controlo durante tres afios donde sec encucntra remisidn --

completa, obteniéndose esta varias vececs, la filtima de las -

cufiles se efectud en diciembre de 1983. Se le dié de alta con
indicacioncs de mercaptopurina y prednisona.

E1 18 dec Agosto de 1984 presentd artralgia de miem---
bros inferiores, cefalea, hipertermia no cuantificada de pre
dominio vespertine y nocturno, la cudl se¢ controld con anti-
piréticos y en ocasicnes sc acompaiiaba de alteraciones de la
conducta,vbémitos matutinos de contenido gistrico y tos scca-
en accesos cortos. Posteriormente prescnta epistaxis la cuil
aumento en intensidad y se lopra controlar con taponamiento-
y administracidén de vit. K, sc le tomé nucvo estudio de Médu
la Osea que reporta LLA L2 y la BH rvreporta lemoglobina de 9-
leucocitos 45 000, ncutrdédfilos 0%, linfocitos 37%, células -
inmaduras 63%,y plaquctas 38 000. Por cstos resultados se --
decide traslado a Centro Hospitalario de 1a Ciudad de Mé--
xico,
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A la cxplbfadién:fisiﬁé a su ‘ingreso sc cncontré --
consciente, tfanqui}o somnoliento, febril, bien hidratado-
anatdmicamente, 1ntegro, coopcrador, ‘bicn orientado en las--
tres esferas.

Criinco sin alteraciones, ojos simétricos, pupilas--
'normorcfléxicas,.conjuﬁtivas pilidas +,mucosa oral hien hi-
dratada,orofaringe con amigadalas hiperémicas, cuecllo con--
adenomegalins submaxilares bilatecrales, liperamente doloro-

sas de aproximadamente lem. de didimetro, no adheridas a pla
nos profundos.

Abdémen con ligera resistencia muscular voluntaria-
depresible, doloroso a la palpacién media y profunda, hepa-

tomegalia 3-3-3 cm, se palpa polo inferior del bazo, peris-
talsis presente.

Extremidades con adenopatia inguinal bilateral, 1i-
geramente dolorosas, equimosis en sitios de venopuncién.

Evolucién: 24 VILII 84.- jjubo datos de sangrade acti
ve por la prescncia de petecquias en tronco gue no Se obser-
vaban 1 dia antes. Datos de laboratorio:Hcematocrite 34, pla
quetas 10 000, lcucocitos 3200 (sin diferencial). Rx de té-
rax con infiltrado neumdnico bilateral,Rx de abdémen con --
distribucibn homogénea de aire, 'se visualiza Psoas.Fué valg
~rado por Cirupia TPedifitrica quiéneé_éosﬁocharnn apendicitis
Y se programdé para Laparctomia cxploradora on esc dia. BEs--
transfunido con 9 unidades de concentrade plaguetario. La--’
cirugia no presentd complicaciones. Se cncontrd apéndice --

normal Ia cull se cxtrajo profillcticamente y adenitis me.--
sentérica,
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26 V111 84.- E1 pacicnte se cncontré fehril, con---
“picos - hasta de 39°C, petequias en tronce. Ahdémen con heri-
da quirGrgica sin huellas de sangrado, blando, depresible,-

poco doloroso, peristalsis disminufida.

28 VIII 84.- Febril con.picos miximos de 38.7°C,he-
maturia microscOpica, mal estado general, ictérico ++, au--

mento de petequias en tronco, cucllo y extremidades,hidrata
cibén aceptable. '

Campos pulmonares con hipoventilacidén generalizada-
y presencia de estertores.crepitantes diseminados, hepatome
galia 3-3-3, no esplenomegalia, peristalsis disminuida,

Natos de laboratorio: Hemoglobina 10.9, hematocrito
38, lecucocitos 600, 20% dec segmentados, 30% de linfocitos,-
plaquetas 10 000. Exfimen general de orina: Ph 5, albGmina +

sangre. Exudado faringeo con cultivo moderado de estafiloco
€O aureus.

30 VI1IT 84.- Se cencontré en regular estado general,
consciente, tranquilo, afebril, con tinte ictérico ++, le--
siones necrdticas en narinas, no adenomegalias, hepatomega-
1ia3-3-3, extremidades con lesiones vesiculares negruscas--
con halo eritematoso. '

1 IX B84.- Se report6 febril con picos de 38°C,cva--
cuacién verde mucosa, diuresis baja con sangre v bilirrubi-
na. Mal estadeo peneral, ictérico ++++, abd6men ligeramente-
distendido, absceso glfiteo izquicrdo con eritema hasta el--
tercio superior del mismo,flictenas en espalda,axilas e in-
gle derecha, lesiones vesiculonecréticas en extremidades.
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3 IX 84.- Sc reportd afebril en malas condiciones -
‘generales, alerta, orientado, con ictericia generalizada+++s
hemorragia subconjuntival bilateral, esclerdticas ictéricas
huellas de sangrado oral, ahdGmen con hepatomecgalia dura de
5 Cm. dolorosa a la palpacidn, no se palpa hazo, datos de--
irritacién peritoncal, peristalsis disminuida, distensién--
abdominal ++. Importante zona necrética obscura en regidn--
glGtea izquierda, mGltiples freas de lisis dfrmicas caracte
Tizadas por bulas quec sc rompen dejando dermis al descubicer
toe, con puntilleo sanprante, discminadas en dorso, repiones
inguinales, axilas, plicguces de codos, y extremidades.

4 IX 84.- Presentd datos de sangrado manifestade --
por epistaxis, sanpgrado de tubo digestiveo bajo,motive por -
el cuiil se transfunde plasma fresco para aumentar el nlimere
de plaquetas. Comenzé con datos de excitacién, c ideas obse
sivas, con alteracicones de la esfera de lugar y tiempo.

A las 0.50 horas presentd Paro Cardiaco irreversi--
hie a maniobras de resocitucion, )
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 DIAGNOSTICOS MACROSCOPICOS.

- Tetericia +#+++ .

Herida quirGrgica transversa.dc 7 ¢m. con puntos

~de sutura.en fosa iliaca derecha, ° ’

Alopecia en regifn accipital.

Miltiples flictenas localizadas en mejilla izquier

da, regidn peribucal, tdrax y abdémen.

flucllas de venopuncién en extremidades superiores

lnprosamiconto irrepgalar do cuerdas vocales verdn-

deras, .

Hidrotérax (300 ml. cn ambos lados de liquido c¢i-

tring) 7

Adherencias pleurocostales laxas y firmes.

Neumomegalia bilateral 350 vs 177 derecho, 300 vs
166 izquierdo.

- Congestidn pulmonar difusa, alternande con punti-

1lco hemorrigico.

Cardiomegalia 210 vs 116 gr.

Hipertrofia biventricular Izq. 1.4 vs 1 Der, 0.4-

vs 0.3 ' ‘

Epicardio con puntilleo hemorrdgico.

Puntilleo hemorripgico c¢n superficie peritoneal, y
2 nivel ‘de la submucosa del cstémago.

Ulceracioncs mlltiples y pequenas en el duodeno,
yeyuno ; ileén, y colon.

Ausencia quirfrgica de apéndice ileccecal,
Puntilleco hemorrigico difuso y zonas telangiccti-
sicas en serosa de colon.
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Ganglios linfiticos, confluentes, congestivos al-
ternando con zonas de coler blanquecino de consis
tencia blanda (compatihle con infiltracién).
Hepatomegalia 1580 vs 852 gr.
Coleostasis intraheplitica.
Esplenomegalia 240 vs 110 gr. v
Zonas contraidas vy aplanadas en ambos rifones --

-ccompatibles con infartos antiguos.

Edema de la corteza renal,
Vejips con hemorragia submucosia,

Flictenns en peane y escrolo.
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DIAGNOSTICOS ANATOMO PATOLOGICOS:

Lcuccmla Llnfoblﬁstlca Agud.

con qu1m1otc1npxa (prcdnlsonn y mcrcnptopurlna)
Con 1nflltrac16n a: Yi T vy

Bazo

Higado : 2 :
Ganglios anfﬁt;cos (mcdla L]nalcs,_p1r3v051ca
les, mesentéricos y periadrtices). _ i
Compresifin extrinseen de vias biliares Cttrth..
piticas por ganglios regionales.
Tctericia Generalizada (++++)
Hemorragias mGltiples.

Pulmdén (necumomegalia bilateral)
Corazdén (Cardiomegalia)

Rifion (Nefromegalia)

Tubo Digestivo

azo

Vejiga

Hepatomepnalia

Infartos renales antipuos
Necrolisis Bpidérmica T6xica
Candidiasis Discminada a:
Laringe .

Pulmones

Estdémagoe

Intestino Delgado

Colon

Bronconecumonia Abscesada.



FIGUERA 5. -

Linroblastos (A) a Higa

Infiltracion d<
do (B), este im filtrado leucémico se en

cuentra alredeel or del Espacio Porta (<

Tomada del Estudio Postmortem,



© 93

FIGURA 6.- Candidiasis. Donde-se llegan a .apreciar-....0

las hifas (A) a'nivel de-Intestine Delga = .-
Tomada del mismo EstudionPdemqftém.'




94

ESTUDIO POSTMORTEW un PACIENTIZCON LEUCEMIA MIELO:
BL:\STIC)\ AGUDJ\ - PRI

Datos deL;pac1entC"M1scu11no de :
Maestro, con fccha de f1110€1m10nt0 del dlav
1984, - : : 7

;de Marzo de---

Restimen dbrﬂiiéofld'clihicuﬁ

Histaria del padecimiento 'n'ct'n:l].n su ingreso: 5¢ --
truatéd de paciente masculine que ingresa a través del Servi--
cio de Urgencias sin antecedentes de importancia. Inicie su-
padecimiento 15 dias antes ¢n forma paulatina, con edema de-
micmbro inferior dercche habiéndose mancjado hospitalariamen

te , con fenilbutazona, dipirona y ampicilina sin respuesta-
adecuada.

7 dins posteriores al inicio de su problema, empez6-
con fiebre y tos productiva con dificultad respiratoria leve
hiporexia, hipodinamia, abulia y malestar general, mancjado-
como bronquitis aguda con penprocilina y ampicilina, Su difi
cultad respiratoria aumento por 1o que fué internadeo, detec-
tandosele alteraciones hematoldgicas.

txploracidén Fisica a su ingreso: Temperatura 36.5°C
pulsaciones 110, frecuencia respirvatoria 28, TA 90/60.

Se encuentra alerta, consciente, cooperador, fondo--
de ajd con angioespasmo, v angioesierosis, conjuntivas piili-
das, orofaringe y patadar con petequias. Cucllo sin adenomec-
galias, tdérax con cstertores mixtos en hemitfrax derecho.
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Abd6émen globoso a expensas de paniculo ndiposo}hcﬁa-
tomepalia, sc palps masa en hipocondvie izquierdo, peristal-
sis presente y normal.bolor a la movilizacién de rodilla de-
Techa sin cambios de color ni temperatura,adenopatia ingui--
.nal, palidez de piel y aisliadas pctequias,

Durante su estanciao en la unidad hospiéalaria cl pa-
ciente cmpeord su estado,a pesar de mancjo con antibioticotg
fnpid a basc de penicilina y dicloxacilina. Se le catalogd -~
comoe portador de insuficiencia respiratoria secundaria a un-
proceso hronconcuménice bilateral, ademéis de probable lcuce-
wian, Jdiapgnosticandosole Tnomismin oy aque present 6ouna leucoei
tosis de 200 000 con predominio de formas jovencs, 55% de --
micloblastos, y 11% de mielocitos.

Se manejo con sangre total, concentrados plaquetarios,
antibjoticoterapia ya mencionada sin respuesta presentando--
paro cardiorespiraterio irreversible , después de dos dias -
de estancia hospitalaria,

Exfmenes de laboralorio: Leucocitos 200 000, Linlock
tus |, neutrdililos 44, mielogitos 1, juveniles 11, en banda
7, segmentados 15, mieloblastos 55%, critroblastos 30%, Fos-
fatasa Alcalina 441 vs 36-92, plaquetas 15 000.
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DIAGNOSTICOS MACROSCOPICOS

Obesidad (80 KG. dc.pcso, l.bo-m. de estatura)
Palidez Generalizada

Huellas de venopuncifn en micmbros tbricicos, y -
en subclavia derecha.

Adenomegalia inguinal dizquiera, fijn a planos pro
fundos de 1.5 cm. dc difimetro.

Ictericia Conjuntival

tardiomepntlia (180 vs 277 gr. con hipertrolia hi-
ventricular y dilatacidén ventricular derccha}
Adherencias Firmes pleurocostales derechas.
Neumomegalia Bilateral ( Der. 850 vs 387 gr., Izq.
800 vs 343 gr. ) o

Hepatomegalia (1650 vs [379 gr.)

Esplenomegalia (270 vs 134 gr.)

Colelitiasis (cilculo recdondo, negro de 1.5 cm.dm)
Lesiones hemorriigicas irregulares y miltiples en-
muvasa pistrica,

Miitltipics lesiones hemorviigicas puntilormes cn ~-
ambos ridones,

Infartos renales antiguos.

Mucosa vesical hemorrdgica. Orina turbia de aspec
to purulento. '
Aterosclerosis generalizada ceon placas de ateroma
firmes y escasas complicadas en el 060% de 1a su--
bcrficic endotelial arterial.

lHemorragias petequiales en piel y mucosas.
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DIAGNOSTICOS ANATOMO PATOLOGICOS.

“T.- Leucemin MiclobldAstica Aguda, con infiltracidn-
S oac:

- Pulmones ¢
- Mucosa y Submucosa Gfistrica
- Submucosa Esoffigica
- Mucosa de Intestino Delgade
- Amhos Rinones
Miocvardio
- Higado
- Bazo

- Pincreas
Probable causa inmediata de 1a muerte: Insuficien-

cia respiratoria, falla multiorgfinica secundaria a la dise-
minacién leucémica. Asocindo a Anemia.
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FIGURA 7.- Infiltradoe leucémico (), que s¢ cncuentra
diseminadoe por el Parénquima flepditico (B). .

- Tomado --de Estudio: Pestmortem. . ...



Rt

FIGURA 8.- Infiltrado leoucémico (A), presente en Ja=--
Mucesn Intestinnl {(B). .
Tamado Jdo LEstudio Postmortem,
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RAESULTADOS:

"~ Se rcviQnréan plulcntCs -¢on lcucemin, sc ohservd--
!a'anid1d Oral no hahlendoqe cncontrndo manifestacidn al--
guni de la- cnfcrmednd _\ qu ¢l r1po celular alcectado cs--

Ta ifnea 11nfoidc y rccordnmnq quc “estn oS 1o que mends ma-
,nlfe<tnLioneq crllcq p:cqentw.

8¢ revisardn 2 Estudios 'estmortem de pacientes con
Leucemia; 1.- Masenulino de 10 afies de cdad con lLecucemia ---
Linfoblistica Aguda Tipo L. 2. 2.,- Masculino de 89 anos de--
cdad con Leucemin Micloblistica Agpuda, togrando con esto---
obscrvar las infittvaciones leueémicas a los diferentes ---
arpanos de Ia cconomia, asi coime las infecciones oportunis
tas que presentan estos pacientes debide a 1a diswminucion--

de Tas detensas inmunoldgicas Jel organisme,

Se obscrvarédn Frotis dJde M&dula Oseca, uno de lLcucemi
i Einfoblastica Apudn de paciente Masculino Jde & afios de-
cdad v el otro de Leucemia Promiclocitica Aguda de paciente
femenino de 42 anos de edad, encontrdndose gran cantidad de
células hidsticas presentes en MEdula Osea.
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DISCUSTON.

‘—Ln louccmln cs s una “enfermedad hcmntniégica cuyo in-
cremento es proplo e ioq paises’ industrializndos, va que--
s0 hn OhHOFVldo quc dapenctracign clura de clertos agentes
Lomo 10qf11cu;1nntcs pTOdULOn csta alteracién,

1La prcécncin del Cromosoma Filadelfia positive cn--

lnu p.lLl(‘!\lL" .u.lutﬂlnullun., pucden’ ser catalopados como pa
civntes p:clcucﬁmxcod, y ot un momento determinado producir
cl th“"ﬂlﬂllﬂ de 1a enfermedid.

Los posxh]cs factores ctiolépicos que actfian en cl-
deenllollo de la leucemia, ya sea de origen [isico 6 quimi-
co van a depender de ia cantidad del agente cmplecado v la -
aceidn que este mismo tenga sobre las ¢flulas .del organisme,
fn que 8¢ observd que i 1a dosis del agente eos grande,las-
probabilidades del principio de 1a enlermedad ticnen un pe-

riodo de I1atencia menor.

il clasilficar las leucemias es de importancin; la--
que actualmente se cmplea es la de Ja French American Bri--
tish (FAB), que bha sido bien aceptada, y es escencial ya --
que de acuerde a1l tipo de leucemin que osté prosente va a -
depender ¢l tratamienté y el pronﬁsfico'dcl pacicntce.

La Cavidad Oral juega un papel preponderante en los
pacientes 1cucémfcos, pov 1o peneral en los procesos apgudos
cs donde mas frecuentemente sc van a cncontrar las altera--
ciones de esta, v los tipos monocitico, promiclocitico v --
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m@nohlﬂstico, son en las que mas comunmente Sc van a4 encon-
trar estos cambios, las complicaciones que se presentan tan
to a nivel oral como sistémico, pucden ser producidas debi-
do a 1a disminucién de las defensas del enfermo producidas-
por el miswmo proceso leucémico aunado a una terapia apresi-
va quc es administrada a estos pacicntes. Por consiguiente-
como copsccucncia de la administracién de unn'tcrnpéuticn--
agresiva ¢s posible observar 1a mucositis oral, y solo me--
diante el cmpleo de palintives es poesible disminuir las mo-
lestias del paciente, ya que 1o mucosistis desaparcce por -
s sola al eliminar los apentes quimioterifipicos.

Los estudios de Médula Oseca son 1a base para esta--
blecer un diagnéstico preciso de la enfermedad,ya que las-
céluias bliasticas se epcucntvan a este nivel mucho antes de
que estén presentes con sangre periférica. Este estudio sec -
debe de llevar o, cabo en todos los pacientes cuya sospecha-
inicial sea la de una enfermedad hematolégica come 1la leuce
mia.

La quimioterapia cs ¢! medio mas comfin de tratamien
to para los pacicntes leucémicos y es el que mayor cantidad
de remisidén producen.

) Este trabajo tendrd aplicacién posterior en la In--
dustria de pinturas cn 12 cufil =c realizan exdmenes hcmato-
légicos de rutina por periodos de cada tres meses al perso-
nal que se cncuentra oxpuecsto a los posibles agentes carci-
nogénicos productores de la enfermedad,
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RESUMEN

La lecucemia como una enfermedad hematolépica es una
patologia que pucde ser producida por la penetracibén de ---
agentes carcinogénicos al huésped, que producén cambios ecn-
las ¢€lulas presentes en Médula Osca.

Las alteraciones hucales como la hipertrofia pingi-
vial, ulceras no espocificas, hemorrapias, dolor ¢ infeccién
paradontal ,cianesis gingival, placas blangquecinas en muco- -
sas y fisuras labiales, son la pauta por la cull el Estoma-
télopgo debe estar capacitado para hacer ¢l diagndstico pre-
coz, ¥ no confundirlas con otras entidades presentes cn Ca-
vidad Oral.

La Patologia Oral e¢s considerada de importancia de-
Lido a gque muchas enlermedides generales presentes en el --
orpanismo tienen repercusiones dirvectas on la Cavidad Oral-
manifestandose como signo primario de estas, y la observa--
cidn oportuna de las lesiones presentes con boca, nos .pueden
llevar al diagnéstico de 1a enfermedad.
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L CONCUS T ONES

an mnnlfcstnclonc% or1lcs de ln Icuccmla Son Consi

llnlcoq cn ﬁlgﬁn cstadio du

Lns mﬁnlfc%taLloncn mas rclevantes son la hi

‘pctequ115, cqu1m041 , hemorraglas, do--

ndcnopntias cervicates y submax
1nnquccanns ‘en mucosa y {isuras labiales.

‘ ‘sig
o cntcs.?

u1¢ndo 11 le10m0ﬂ0L1t1C1 en el 18 5% de los pa--

La adenopat1q cervical, al igual que las manifesta-
=cnoncs ottlps_qucrpucdcn estar goma'signo primario en Cavi-
fdnd Oral y

que ¢l Cirujnno Dentista puede observar ficilmen
te, afin

cuando Ta enfermedid no este digpgnosticada,

La conducts que ol fistomatBingo debe de

sepair on o~
estos pacientes serfi indicaries

cexiimienes Jde laboraterio de-

ruting come la Biometria HemAtica, Quimica Sanguinea, Prue-

bas hCMOITnglpﬂTaS, General de Orina; para que asf{ una vez-
con los resultades sospuuhosoq de 1a enlermedad,

el pacien-
te sea transferido ol

peLlnltS[ﬂ en Hcmwtnlogia y este a-~
plique un tratawicente precoz '

Los pacientes bajo tratamicnto quimioterfipico a ba-
se de Citarabina, Metotrexate,

Tioguanina pucden nlganzar--:.f
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proporcioncs deiremisiéi en eL_SU%idcthswgasbs;

Las mnn:festnc1nncq orulcs,cn los_pacxcntcs trata--
dos con ecstes.agéntes. son dlfiullcs de - ochrvar _y# que las-

mismas son las prlmcrns quc rcm1tcn una vez 1p11cado cl trg’
tamicnto. : ’ ;

ll transplantc de ﬂCdu]1 Oeca sc considera cfective

parn pnclcntc% j6vencs, disminuvendo las probabilidades de-

éxito conforme aumenta 1a edad del enferma. El promcdio de-

vidt pora estos enfermon eonode o aprosimadionente el 0% a 5--

anos, similar al logrado en los pacientes que son sometidos
a la esplencctomia.

La leucemia linfocitica apguda comiin de la infancia,
tiene maveores proporciones de curacién cn el 50% de¢ los ca-
sos, a comparacion de los adultos ante cualguier tipo de---
lcucemia, cuyo prondéstico cs malo.

l'er todo lo anteriormente cxpuesto se recalen la im-
portancia del diagndstico precnr .de 1a enfermedad, leogrando

con esto mayor tiempo de sobrevida parn el pacicnte.
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SUMMARY

Leukemia is a pathology condition that can be pro--
duced by the penctration of carcinogenic agents into the --
host whichever produce changes in bone marrow’cells.

Oral changos like.-gingival hipertrophy nonespecific
ulcers hemorragies parodontal infections and pain gingival-
cianosis white patches on 1lip fisures and mucosa are the -
key point to the practitioner to stablesh an ecarly diagno--

sis since those changes can be similar to other entities.

Many general disecase have direct repercutions on --
oral cavity having early signs that can be detected in oral
mucesa. For this reason Oral Pathology is considered of ~---
great importance in the diagnosis of many general discase.
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