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FNTRODUCCION

La leucemia es una afeccidn maligna caracterizadavpor la pro-

liferacién neoplésica de una forma celular sanguinea; donde -

la célula pierde la facultad para -madurar y diferemciarse., -

Esta proliferacién es de forma incontrolable y finalmente sus

tituye los elementos normales de la médula &sea. (1).

Casi todos los casos surgen'sln causga .clara; se conocen facto

res predisponentes como son:

1.

Radiacidn ionizante: existe controversia entre la rela——-

ci6n dosis e incidencia de leucemia.

"Factores hereditarios: pacientes con SIndrome de Down tie

" nen alta incidencia de leucemia aguda.  Otros sIndromes --

como. anemia aplasica de Fanconi, SIndrome de Ataxia-Telan
glectasia y SIndrome de Klinefelter también se asocian.

Agentes QuImicos: la exposicidn al benceno y otros quimi-~
cos se asocia a la incidencia de leucemia. E1 cloranfeni
col y fenilbutazona los cuales producen depresidn medular

Osea, probablemente también sean leucé&mogenos.
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4. Virus: se ha demostrado que los virus pueden ser leucémo-
genos en aves, ratas y gatos, pero esto no es concluyente
de que puedan causar leucemia en el humano. Hay reportes

- que muestran con microscopia electrxSnica la presencia de-
particulas virales_tipo C en plagma y tejidos de pacien-~-
tes con leucemia; sin embargo estos reportes no han teni-

do una adecuada sustentacidn. (1,2).

Segiin su tiempo de evolucidén se conocen dos grandes grupos:
Agudas y Crdnicas, las cuales a su vez tienen diferentes pre-

sentaciones de acuerdo al tipo celular que involucren. (1,2).

Asl; las leucemias agudas se clasifican en leucemia linfoblﬁg
. tica aguda y leucemia no linfoblidstica aguda, también conoci-
da como leucemia mieloide aguda. Y las leucemias crdnicas en
leucemia linfocftica crénica y leucemia granulocItica crdnica

' LEUCEMIAS AGUDAS

En las leucemias agudas hay que distinguir entre los dos ti--
pos mayores ya que la respuesta al tratamiento es mis favora-
‘ble en 1la linfobldstica que en la mieloide.
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Convencionalmente el diagndstico se ha hecho en base a la a-
pariencia morfoldgica de las células con la tincidém de Roma-
nowsky, andlisis cromosomales, marcadores inmunoldgicos y me

dicidn selecta de enzimas. (1,2).

El grupo French-American-Britsh (FAB), ha propuesto .una .cla-

sificacién uniforme de las leucemias agudas:

.-La leucemia linfobldstica aguda se subdivide en tres grupos,
Ll a L3; en base al tamafio celular, patrdn de cromatina nu--
clear, forma nuclear, nucleoclo, cantidad y basofilia del ci-
toplasma y extensidn de la vacuolizacidn citopldsmica. (1).

La leucemia mieloide aguda se subdivide en seis tipos Ml a -
M6; de acuerdo a la diferenciacifn y grado de maduracidn ce
lular. (1).

En la leucemia linfobldstica aguda el tipo L1, se caracteri-
za pof ‘células pequefias usualmente homogéneas y tienen mejor
pronbstico que el tipo L2. )

En el tipo L2, las células son mids grandes y heterogéneas. -
Cerca del 25Z de los tipos L1, L2 tienen marcadores linfoci-
tos T y el resto son nulos © células no T no B.

En el tipo L3, (Burkitt), las c€lulas son grandes, homgéne—
.as. frecuentemente tienen vacuolizacifn citoplismica promi--—
nente y alto Indice de c&lulas mitSticas y marcadores linfo-
citos B. (1).
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La leucemia mieloide aguda tiende a ser de c&lulas grandes,
los mielobldstos tienen usualmente un citoplasma amplio, el
cual algunas veces contiene bastoncillos de Auer, el nicleo

es homogéneo y presenta miiltiples nucleolos (3 a 5).

En el tipo M1, (Leucemia Mielobldstica sin maduracidn), los
bléstos son sin granulaciones.

En el tipo M2, (Leucemia Mielobldstica sin maduracidn), son
promielocitos o un estado mAs alld, Mis del 50% de las cé-
lulas en la médula 3sea son mielobldstos o promielocitos y-
c€lulas de la serie granulocitica que pueden ser ‘ha].l»adns -

en varias proporciones.

En el tipo M3, (Leucemia Promielocitica Hipergranular), la-
mayoria de lgs cé@lulas son promielocitos anormales con gra-
nulaciones densas, este tipo es asociado con serias anorma-

lidades de la coagulacidn.

En el tipo M4, (Leucemia Mielomonocitica), hay ambas difen-

ciaciones, granulocitica y monocitica.

‘En el tipc M5, (Leucemia Monocitica), hay predominantemente
‘monocitos y se ha descrito dos subtipos: pobremente diferen
ciada (monobldstos) y diferenciada, en la cual ambos mono~--
bléstos y células mAs maduras de la serie monocItica estan

presentes.
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En el tipo M6, (Eritroleucemia), el componente eritropoyéticec
excede el 502 de las c&lulas nucleadas en la m&dula y pueden-
estar presentes en la ‘sangre eritroblistos con caracterIsti—
cas anormales. La proporcidn de eritroblistos varia durante-
el curgso de la enfermedad, disminuyendo a medida que progresa
siendo reemplazados por células inmaduras de la serie granulo

cftica.

La forma linfoblastica aguda es el 80% de las leucemias agu—
das de la nifiez, con frecuencia méxima entre los tres y seis—
afios de edad, sin embarge también se observa en adultos y ——-
corresponde a casl el 20X de las leucemias agudas del adulto.

La leucemia mieloide aguda es una enfermedad del adulto con -
edad promedio a los 50 afios, aumentando con el envejecimiento
per& también se observa en aduitos jovenes y nifios. En gene-
ral todos los tipos de leucemias son mis comunes en hombres -

que en mujeres.

‘Las manifestaciones clinicas de las leucemias agudas son debi
das al reemplazo de las c&lulas hematopoyéticas normales en -
la médula Ssea por c&lulas leucémicas y a la infiltracidn de-
los Srganos por las mismas. (1,2,3). Los sintomas son de apa
ricién abrupta con postracidn severa, fiebre alta y sangrado.

Sin embargo tambi&n pueden presentarse de una manera insidio-
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sa con fiebre de bajo grado, menor tendemcia al sangrado e in
fecciones recurrentes. La fiebre estd presente en la mayorla
de los,pacieﬁtes al tiempo del diagndstico. Las hemorragias-
son debidas a trombocitopenia (piel y mucosas). En ocasiones
hay caagulacidn intravascular diseminada (CID), como en las -

leucemias promielocfticas agudas y monociticas.

Las infecciones gon debidas a neutropenia (menos de 5004;1 )~
siendo las bacterias mis comunes las Gram negativas (E. coli,
Klebsiella y Psudomonas) y los hongos (Candida y Aspergillus)
La presentacidn mésvcomﬁn es la celulitis, neumonias e infec

ciones perirrectales.

Al examen fIsico hay aumento de las amigdalas, nSdulos linféa-
ticos y hepatoesplenomegalia. La infiltracidn pulmonar es ra
ra y diffcil de distinguir de las infecciones pulmonares aso~

cladas.

En cuanto al diagnSstico, los hallazgos de laboratorio carac-
teristicos son la combinacidn de mds de un 30% de bldstos en-

médula &sea.
'Los pacientes con leucemia mieloide aguda pueden tener granu~

laciones vigibles en los bléstos. El bastoncillo de Auer es-

una inclusidén eosinéfila en aguja dentro del citoplasma y es-
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patognomdnico de la leucemia mieloide aguda. S1 no hay prue-
bas morfolSgicas histoquimicas de linaje mieloide o monocIiti-
co se debe pensar en leucemia linfoblédstica aguda, el diagnds
tico se confirma demostrando marcadores de superficie tipicos
de las c&lulas linfoides primitivas.

El diagndstico diferencial se debe hacer con procesos infeced
ogos como tuberculosis, hepatitis, varicela etc., y procesos—
neopldsicos como neuroblastoma, sarcoma de Ewing, rabdomiosar

coma embrionario y carcinoma pulmonar de células -pequefias.

La leucemlia aguda puede presentarse como una urgencia médica.
La sepsis se trata de inmediato con antibidticos de amplio es
pectro, la leucostasis con leucoféresis y quimioterapia; la —
‘CID con restriccidn de plaquetas, factores de la coagulacifn-

y fibrindgeno combinado con heparina.

.El objetivo del tratamiento es la curacién del paciente, la -
primera étapa tiene como fIn obtener la remisidn completa, --
que ge define como una sangre periférica normal con resolu---
cidn de las citopenias, médula Osea normal sin exceso de blds

tos y estado clInico normal. Sin embargo la remisién com-——

" pleta no es sindnimo de curacidn y la leucemia recurrird si -

‘no . se proporciona tratamiento adicional.
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La leucemia mieloide se trata con quimioterapia combinada in
tensiva, que incluye daunorrubicina y citarabina y en ocasio
nes tioguanina. El tratamiento produce aplasla de m&dula -
Gsea que se recupera a las dos o tres semanas. Durante esta
€poca “se da apoyo con antibidticos y transfusiones, Una vez
se logra la remisidn completa se instauran terap@uticas pos-
remisidn como son quimioterapia intensiva repetida, quimiora
dioterapia a dosis altas con transplante autdlogo de médula-

-
osgea.

La leucemia linfoblistica aguda inicialmente se trata con —-—
quimioterapila combinada con daunorrubicina, vincristina, ---
prednisona y a veces asperginasa. Esta terap@utica no es ——
tan mielosupresora como la de la mieloide. Una vez que hay-
remisidn completa, los pacientes reciben profilaxis para el-
sistema nervioso cantral, con radiacidn craneal y metrotexa-
* te intratecal, esto para evitar el secuestro meningeo de las
c8lulas leucémicas.

El 70% de 16s adultos con leucemia mieloide aguda menores de
50 afios logran remisidn completa. La supervivencia a largo-
plazo ocurre con .el uso de quimioterapia en un 20 a 30Z de -

los casos.



El 80% de los adultos con leucemia linfoblidstica aguda lo-
gran su remisidn completa, en los nifios la respuesta es —-
mis favorable con un 95% de remisiSn y curacién de um 50 a

60%, mientras la curacidn en el adulto es de un 30 a 50%.
(1,2).

HALLAZGOS PATOLOGICOS

En las necropsias se ha demostrado un compromiso tordcico-
comiin en todc;a los tipos de leucemias. El hallazgo més ——
frecuente son los nddulos linfdticos mediastinales e hilia
res en miAs del 50% de los pacientes.

- La infiltracidn pleuropulmonar se ha hallado ern un 607 de-
‘los pacientes generalmente acompafiada de fibrosis. El ha-
llazgo histdlogico mis frecuente es la infiltracidn inters
‘ticial del tejido conectivo por células leuc@micas en pleu
ra, alveolo y perivascular. Esta infiltracidn puede ser -~

. severa siendo visible a los rayos X y dar manifestaciones-
clinicas; por ejemplo: la infiltracidn pleural puede estar
asociada con derrame y en ocasiones tener tamafio suficilen-
te que simule un megotelioma. (3).



La leucostasis pulmonar es una complicacidn que se puede pre—
sentar en ausencia de invasidn tisular por c&lulas leucémicas
Puede desarrollarse durante el curso de las leucemias o menos
comunmente como una forma de presentacién de las mismas, en -
algungs casos la aparicidn puede estar relacionada.con la ins
tauracidn de la quimiotérapia,

La complicacifn ocurre en pacilentes con leucemia aguda o mie-
loide crdnica en fase bldstica. HistolSgicamente los capila-
res pulmonares, arterias y pequefias arterias estan distendi——
das por células blasticas que ocasionalmente se extienden al
tejido intersticial adyacente. Esta infiltracidn interstici
al es desconocida; sin embargo hay aumento de la viscosidad-
.sanguinea al parecer secundaria a esta@sis cau;ada por la cbs
truccidn o incapacidad de los vasos para distenderse. (3,4,5

6).

MANIFESTACIOCRES ERE LA BADIOGRAFIA
DE TORAX )

Las- manifestaciones radioldgicas intratordcicas en enfermos-

con leucemia son 3
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1. N&dulos linfdaticos mediastinales e hiliares, se presentan
en un 25T de los enfermos (3), siendo mis frecuentes en las —

formas linfocitica que en las mielociticas.

2. Derrame pleursl, usualmente es unilateral secundario a ——
bloqueo linfdAtico, capilar o de ganglios mediastinales. . SGlo
en un 5% de los casos (3) se debe a infiltracidn leucémica de

la pleura; también puede ger debido a falla cardiaca.

" 3. Compromiso parénquimatoso, es diffcil de establecer en ——
€sta enfermedad si los hallazgos radiogréficos pulmonares son
debidos a la progresidn de la enfermedad, secundarios al tra-
tamiento instaurado o bien a infeeciBn oportunista; ya que -—
.1las lesiones pueden ser idénticas radidlogicamente (patrdn a-
cinar) (3,7,8).

‘Tenholder y Hooper (5) revisaron 139 pacientes con leucemia -
en el Walter Réed Army Medical Center, para determinar la —-—-
etiologfa de las opacidades pulmonares. Se establecid diag-- .
‘n8stico en B4 pacientes. Diez de ellos. presentaban infiltra-

ci8n leuc@mica pulmonar.
Otras causas incluyeron infeccién por bacterias y organismos-—

' oportunistas, hemorragia pulmonar, leucostasis, lisis de c&lu

las leucémicas, reaccidn hiperleucémica, proteinosis alveolar
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reaccidn adversa a medicamentos y otros procesos incluyendo
falta.cardfaca.

La infeccidn con bacterias u organismos oportunistas es res
‘ponsable de la mayoria de las opacidades pulmonares en los—
pacientes con leucemta. 60 a 751 de las muertes en pacien-

tes leuc&micos son debidas a infecciones. (5).

Se considera proceso parénquimatoso focal cuando su distri-
bucidn es segmentaria o lobar, incluyendo miis de un segmen-
to o ldbulo y proceso difuso si hay patrdn nddular, reticu-

lar, congestivo o de ocupacién alveolar. (5).

Tenholder y Hooper (5) en una serie de 68 paéientes con in-
filtrades pulmonares, 82% focales y 357 difusos, tuvieron -
causa infecciosa. Las bacterias comunes fueron responsa-——
- bles de los infiltrados focales, mientras que las oportunis
tas fueron causa de los infiltrados difusos, ademiis de —--—-

otras causas como hemorragia,.edema o leucewmia. (8).

Muchos estudios han descrito las causas microbacterianas de
1a infeccidn en pacientes con leucemia. Balducci y asocia-
dos (10) reportaron 193 casos de infecciones en pacientes -
con leucemia aguda y més de la mitad estaban localizados en

las vias respiratorias. 70% de estos se debieron a E. coli
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K. peumoniae, P. aeruginosa y §. aureus. Los hongos (Candida y-
-Aspergillus), virus [Citomegalovirus (CMV) y Herpes Simple (HSV)]

y protozoos (Pneumocistis), son patégenos menos comunes.

-La granulocitopenia es el factor predisponente de infeccidn (7),-
cuentas entre. 1000 célulasé/ll aumentan la incidencia, con 500--
células;Q[ el incremento es mds marcado y con 100 c&lulas/uf las-
bacteremlas por Gran negativos y otras infecciones fatales son —-
mis frecuentes.

El rdpido desarrollo de la granulocitopenia secundaria a quimiotd
rapia incrementa la probabilidad de infeceidn (7). La duraeidn -
de la granulocItopenia puede determinar la posibilidad de infecci
. on, @sto es particularmente importante em el desarrollc de Asper-
gllosis pulmonar invasiva (API) en pacientes con leucemias. Ger=-
son y otros (9) hallaron la granulocitopenia como el factor mis -
importante en el desarrollo de la infeccidn, con una incidencia -

del 50% si la granulocitopenia persiste por tres semanas o mis.

_ En el estudio de Tenholder y Hooper {5) se demostrd que los infil
trados pulmonares y las infecclones por oportunistas son el pro--
blema primario en la fase aguda de la leucemia. Los hallazgos mo
infecclosos son la causa mds significativa de la enfermedad pulmo

. nar difusa. El tiempo de aparicidn de las opacidades y la distri
buci&n.radiogrﬁfica de la enfermedad es importante. Densidades -

.pulmonares que ccurren al tiempo de la presentacidn o en los pri-
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meros dias del tratamiento éara la leucemia son causados por
gérmenes oportunistas. Lesiones de distribucidn focal son-
frecuentemente infecciosas, pero la causa es bacteriana no -
oportunista. Las de distribucidn difusa y que ocurren du--
rante “el tratamiento son infecciosas en un 35%7 y de ellas el
93% son por organismos oportunistas. El 652 restantes son -
debidas a enfermedades pulmonares no infecciosag. La mayo--
ria resultado de hemorragla o infiltrado leuc&mico del pul--
mén. En estos casos el diagndstico se establecid por medio
de procedimientos invasives (bilopsia transbronguial, lavado-
bronquial y biopsia a pulmdn abierto), evaluando la relacidn
riesgo/beneficio. La etiologia de la infeccidn pulmonar es-
raramente aparente, por lo que se sugiere tratamiento empiri
co ante el riesgo sustancial asociado a los procedimientos -
invasivos o aplicando terap@uticas especificas en falla car-
d{aca o neumonfa bacteriana. (8).

Varios agentes quimioteraputicos como Bleomicina, Busulfan,
Ciclofosfamida y Clorambucil pueden producir dafioc pulmonar -
similar a la radioterapia. Se pueden presentar estos dafios-
como dos sIndromes clinicos: una neumonitis intersticial pro
gresiva con fiebre sin escalofrio, disnea y tos no producti-
va y una fibrosis intersticial crdnica que puede seguir a —-
los sintomas de una enfermedad inflamatoria pulmonar o pre--

sentarse insidiosamente sin gintomas previos. Radioldgica--
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mente se expresan como un patrdn intersticial difuso con datos
de fibrosis pulmonar. (3).

El parénquima pulmonar reacciona frente a la radiacidn ionizan
te hasta en-un 1002 de los pacientes, dependiendo del v&lumen-
pulmonar irradiado, la ddsis administrada y es tiempo-dsis. -

Siendo mayor a medida que aumentan estas varlables.

Los cambilos son evidentes radiogrdficamente un mes después de—
cesar el tratamiento y en muchos casos hasta 4 a 6 meses despu
€s. La incidencia de efectos pulmonares de la radioterapia -
varfa en forma considerable de unas series a otras. Algunos-
usan el término "neumonitis por radiacidn" para indicar una a-
nomalfa radiogrdfica y otros para describir un sfndrome clfini—
co. Cooper y asoclados (11}, consideran que el pulmén puede—
estar afectado en ausencia de anomallas radiogridficas demostra
bles y sugieren el test de funcidn pulmonar para determinar la
" extensidn del dafio. La lesifn pulmonar puede seguir a la ra—-
dioterapia dirigida a los pulmones o a cualquier otra parte —
.del tdrax. S&6lo en un 5 a 152 de los pacientes tal terapia --

puede dar lugar a sintomas respiratorios. (12).
La neumonitis aguda por radiacidn se menifiesta como consolida

cidn del parénquima pulmonar, asociado con pérdida considera--~

ble del v5lumen. El estado ecrdnico tardfo se caracteriza por
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fibrosis, el parénquima muestra grave pérdida de v3lumen con
obliteracidn de su arquitectura y en la periferia puede es--
tar v-:!cio de aire y opaco y debido a la sustitucidn por teji
do f£ibroso. La fibrosis por radiacidn se establece 9 a 12-

meses después de completada la terapia. (12)
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OBJETIVOS

CONOCER COR QUE FRECUENCIA LOS HALLAZGOS EN LA RAﬁIOGRA—
FIA DE TORAX PUEDE EXPLICAR LA CAUSA DE LA FIEBRE EN LOS

. ENFERMOS CON LEUCEMIA.

. CONOCER CON QUE FRECUF.NCIA. LOS HALLAZGOS EN LA RADIOGRA-~

FIA DE TORAX APORTAN DATOS ADICIONALES, DISTINTOS A LOS~
DEL EXAMEN CLINICO Y DE LABORATORIO, EN EL DIAGNOSTIGO ~
DE LA CAUSA DE LA FIEBRE EN ENFERMOS CON LEUCEMIA.

'CONOCER CON QUE FRECUENCIA LAS LESIONES PULMONARES HALLA

DAS EN LAS RADIOGRAFIAS DE TORAX CORRESPONDEN A CAUSAS -
INFECCIOSAS O NO INFECCIOSAS, EN LOS ENFERMOS CON LEUCE-
MIA AGUDA. ’ )
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MATERIAL Y MNETODOS

I.- - DISERO: CASOS Y CONTROLES

IX.- UNLVERSO DE TRABAJO: Sujetos adultos, de cualquier se
x0, con diagndstico de leucemia aguda en cualquiera -
de sus variedades celulares, que acudan al servicio ~
de Hematologia del Hospital de Especialidades del Cen
tro Médico Nacional Siglo XXI.

III.- SELECCION DE LA MUESTRA:
CASOS: CRITERIOS DE INCLUSION
- Adultos
- Cualquier sexo
- Con leucemia aguda, demostrada por Aspira-
do de médula Ssea o presencia de bléistos -

en sangre periferica.

Motivo de consulta sea la fiebre.

CRITERIOS DE MO INMCLUSION

- Enfermos portadores de otra enfermedad que

18-



produzca alteraciones en el parénquima pul
monar como eufermedades del tejido conec-
‘tivo, granulomatosas o enfermedad pulmonar

obstructiva crénica (EPOC).

CONTROLES: CRITERIOS DE INCLUSION
- Adultos
- Cualquier sexo
-~ Con leucemia aguda, demostrada por aspira-
cidn de médula Ssea o presencia de bléstos
en sangre periferica.

= Motivo de consulta no sea fiebre.

CRITERIOS DE NO INCLUSION

- Enfermos portadores de otra enfermedad. que
produzca alteraciones en el parén‘quima pul
monar como enfermedades del tejido c_onecti

vo, granulomatosas o EPOC.

‘'IV.- PROCEDIMIENTOS:

El trdbajo serd retrospectivo, tramsversal, descriptivo.
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Se tomaran radjograflas de tdrax en anteroposterior o
posteroanterior (dependiendo de las condiciones clini
cas del enfermo), a todos los pacientes con. leucemia-
. aguda y fiebre que consulten al servicio de Hematolo~
gia del Hospital de Especialidades del Centro Médico=-
" Nacional Siglo XXI, a su ingreso. Las radiograffas -
se tomaran en un equipo CGR triplunix 7 a una distan-
cia de 1.80 mts., en caso de ser posteroanteriores o-
a una distancia de 1.00 mts. 81 es en anteroposterior
Se utilizaran peliculas de 14X17 pulgadas con chasis-
parrilla. A los pacientes control se les tomara la -

radiografia de tdrax en posteroantericr sigufendo las

. mismas indicaciones.

Las proyecciones seran tomadas con los factores t&cndi

cos que las dimensiones corporales determinen.
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RESULTADOS

Se estudiaron 44 enfermos con leucemia aguda; divididos en dos
grupos: el primero (Grupo I) estuvo constituido por 33 enfer——
mos con leucemia aguda y fiebre (75%) y el segundo (Grupo. II)-
por 11 enfermos con leucemla aguda sfn fiebre (25%).

De los 33 individuos del Grupo I, 14 fueron hombres (42.4%) y-~
19 mujeres (57.5%). La edad promedio fué de 44.33+15.13 aiios.
La caracteristica comiin fug la leucemia aguda, no importando -

su !ﬁ:lpo celular, y que su motivo de consulta fuera la fiebre.

DPe los Il individuos del Grupo II, 7 fuercon hombres (63,6%) y-
4 mujeres (36.3%). La edad promedio fu& de 44.72+22.85 afios.-

Todos tenfan leucemia aguda en cualquiera de sus tipos celula-

" res y en ninguno el motivo de consulta fué la fiebre.

.Se conto con enfermos con todos los tipos celulares de leucemi

as agudas, encontréndose una mayor frecuencia de la variedad -
leucemia mieloide aguda M3 en ll enfermos (25%).

A todos loa enfermos se les tomaron radiograffas de tdrax a su

ingreso, siguiendo las especificaciones ya descritas en el pro
cedimiento del trébajo.
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Las radiograffas obtenidas fueron andlizadas por dos médicos Ra

diSlogos por separado quienes desconoclfan la naturaleza del es-

tudio.

El andlisis fué en dos sesiones, en la primera se sepa-

raron los casos en dos grupos, dependiendo de si los pacientes~

tenfan o no patologla en la radiografia de t8rax y en la segun-

da, se determind en los enfermos con patologlfa, a cuales se les

podia atribuir una causa infecciosa y a cuales no.

Teniendo en cuenta el primer andlisis y de acuerdo al factor &= -

fiebre, se obtuvieron cuatro subgrupos de enfermos, como se se-

fiala en 1a tabla I.

Grupo

Grupo

- Grupo

Grupo

GRUPO

FIEBRE

S1 . ]
Ia + -
Ib + -
Ila - +
IIb - +
I » 33 enfermos
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TABLA X
ALTERACIONES EN RX. | o X
DE
INFEC. "N0 INFEC.
+ 26 78,72
- 7 21,2%
+ 1 9.0
- 10 90.0%

GRUPO II = 11 enfermos



Como se puede ver en la tabla I, los enfermos com leucemia &
.guda que presenten fiebre (Grupo Ia) tienen una mayor proba-
bilidad de tener complicaciones pulmonares que aquellos sin-
. fiebre. (p < 0.001 y X*= 14.092).

" En el grupo Ib, las causas de la fiebre fueron atribuidas a:
abscego submandfbular (un caso), actividad leucémica (dos ca-
808), infeccidn intestinal (dos casos) y bronquitis aguda (un

caso).

Los individuos que consultaron por otro motivo diferente de -
la fiebre y a quienes no se les hall5 patologfa en la radio--
graffa de tdrax, Grupo IIb, sus motives de consulta fueron: -
absceso dentario (un caso), absceso en cuello {un caso), sin-
tomas proplos de la leucemia (cinco casos) y un sindrome dia-

rreico.

Las radiograffas de los enfermos de los grupos Ia y IIa fue-—
ron sometidas al segundo anilisis encontrandose: un RadiSlogo
‘determind que los 26 enfeimos con fiebre y hallazgos en la ra
diografia de tdrax, éstos hallazgos eran sugestivos de infec~
cion en 25 enfermos (961) y no infecciosos en un paciente -—
(3.87); el segundo Radidlogo df3 infeccidn a 24 pacientes ———
97%), ¥ no infeccioso en dos enfermos (7.62).

Y en el grupo IIa un Radidlogo considerd el caso como infec——
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cidn y el otro Radidlogo como no infeccioso.

La concordancia interobservacional absoluta encontrada en los
dos observadores, al determinar la causa infecciosa o no in--
fecccivsa en los hallazgos en radiografias de tGrax de los en
fermos con leucemia aguda y fiebre fu& de un 96Z y en los en-

fermos con leucemia aguda sIn fiebre no hubo concordancia.

Los hallazgos encontrados a nivel pulmonar se enlistan en la-
tabla II, estos fueron principalmente: ocupacidn del espacio
aéreo focal o difuso, patrdn intersticial nédular con o sin -

cavitacidn.

Hubo también otros hallazgos como derrame ple\'xral y pericardi

co.

Estas lesiones se presentaron como lesidn pura 0 como una com
binacidn de las mismas. No hubo datos de fibrosis pulmonar-
en nIngun enfermo.

"TABLA I
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LESION : N° INFECCIOSO NO INFECCIOSO

OCUPACION DEL . 17 17 -
ESPACIO AEREOQ

PATRON INTERS- 4 2 2

TICIAL .

PATRON MIXTO* 6 6 ~

DERRAME- PLEURAL 5 5 ) -

DERRAME PERICAR- 1 - . 1
- DICO

OTROS HALLAZGOS 4 4 » -

* Alveolar e intersticial
25 enfermos tuvieron patologia infecciosa

2 enfermos tuvieron patologfa no infecciosa.
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A todos los enfermos se les realizaron a su ingreso cultivos de
sangre, orina, faringe y otros sitios que podian constitulr fo-
cos sépticos. En dos de los enfermos (4.5%) los cultivos fue-—

ron positivos y en el resto (95%), los cultivos fueron negati--—
vos.

A un enfermo se le realizaron pruebas immunologicas para CMV ——
dando tftulos positivos que aunados a la clfnica apoyaronm el —-
diagnSstico de infeccién pulmonar por CMV. Asf, se logrS iden-
tificar causa infecciosa en 3 enfermos (72), mientras que en el

resto (932), no se ldentificd agente causal de infeccidn.

Los datos de laboratorio en relacidn a las cuentas celulares es
tuvieron alteradas en todos los enfermos.con éredominio de la -
pancitopenia, por lo cual no eran concluyentes de proceso infec
cioso, pero sf demostraban la baja en las defensas celulares —--

que pueden predisponer a las infecciones.

En los enfermos con fiebre se utilizd la prueba terapéutica que
en realidad fué la que determind sf una patologfa era o no in--
fecciosa. Asi, sI el enfermo respondfa clinica y radioldgica--
mente al tratamiento antibidtico, se concluia que la patologla-

era de origen infeccioso.

De los enfermos con leucemia aguda, fiebre y hallazgos en la ra
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diografia de térax, sdlo uno no tuvo respuesta satisfactoria
al tratamiento antibidtico y cedid ante la instauracidén de -
la quimioterapia, por lo que se concluyd como una infiltra——

cién leucémica pulmonar.

Por lo anterior se considerd que los enfermos con leucemia a
guda, fiebre y hallazgos en la radiografia de térax la etio-
logla fué infecciosa en 25 (96.1%) y no infecciosa em un en-
fermo (3.8%).

"Del grupo sIn fiebre, el enfermo quien presentd patologia —-
pulmonar, estd mejoro con la quimiotérapia, concluyendose i-

gualmente como infiltracidn leucémica pulmonar.
De los 44 individuos estudiados 27 tuvieron patologfa en la-

radiograffa de térax, considerahdose infecciosa en 25 (92%)-

y no infecciosa en dos enfermos (7.4%).
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DISCUSION

En los enfermos con leucemia existen miiltiples complicaciones
debidas a diversos factores. La manifestacidn clinica que o-
rienta hacia la sospecha de estas complicaciones es con mucha
frecuencia la fiebre. Entre estos factores estan: tipo de --
.leucemia, naturaleza y tiempo del tratamiento y presencia o ~
ausencia de neutro y trombocitopenia significativas. Las con
diciones que deben ser consideradas en el diagnéstico diferen
cial en los enfermos con leucemia y patologfa pulmonar gon: -
infeccidn, hemorragia, extensidn leucémica, proteinosis alveo

lar, reaccidn adversa a drogas y neopldsias oportunistas.

En los enfermos con leucemia el hallazgo miAs frecuente en la-
radiograffa de tdrax son los nddulos linfiticos mediastinales
e hiliares en mids del 252 (3). Sin embargo en nuestro estu--

dio 88lo estuvieron presentes en un enfermo.

En el compromiso parénquimatoso es difIcil establecer si este
es debido a progresidn de la enfermedad, sI es secundario al-
tratamiento instaurado o bien si se ha establecido una infec-
cién oportunista, ya que las lesiones pueden ser idénticas ra
.dioldgicamente en las tres posibilidades (3,7,8).
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SRR ¥ 18 pmierps
Tenholder y Hooper (5) reportan que el 98Z de los enfermos
con leucemla tienen complicaciones pulmonares en la mecrop
sila. En nuestro estudio no se realizaron nécropsias, pero
de los 44 individuos estudiados 27 (61.3%) tuvieron compli

caciones pulmonares.

Los mismos autores, estudiaron 139 pacientes. En 84 de —-
los cuales la causa de la enfermedad pulmonar fue especIfi
cada y 86lo en 10 fué atribuida a infiltracidn celular leu
cémica. En dos (7.42) de.nueatros pacientes se les atribu
y6 @sta causa a la patologfa pulmonar encontrada. La leu=-
costasis pulmonar se considera la mayor causa de muerte en
enfermos con leucemia y sSlo incidentalmente es mencionada
como causa de las anormalidades en la radiograffa de tdrax
Ademiis puede ser invisible en las radiograffas y es por el
edema desarrollado en estos pacientes que se sospecha la —

presencia de leucostasis pulmonar (4).

Las .infecciones con bacterias u organismos oportunistas --
son las responsables de la mayorIa de las opacidades pulmo
nares en los enfermos con leucemia. '

En la serie de 68 pacientes con infeccidn pulmonar de Ten-

holder yrﬂooper (5), 82% fueron focales y 35% difusas.
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Balduccl y asociados (10) reportaron 139 casos de infeccidn en
pacientes con leucemia aguda. El1 70% fueron debidas a E. coli
K. pneumoniae, P. aeruginosa y S. aureus. Hongos (Candida y -
Aspergillus), virus (CMV y HSV) y protozoos (Pneumocistis) me-
nos comunmente. En nuestyo estudio se demostrd la causa infec
closa en tres enfermos y los agentes fueron: S. aureus, Asper—
gillus y CMV. Sin embargo en base a la respuesta terap@utica-
se concluyd que 25 enfermos (92.5%) tuvieron patologia infecci

osa pulmonar.

No se contd en nuestro estudio con los valores de granulocftos
en cada uno de nuestros enfermos, por lo que no se realizd la~
correlacidn granulocItopenia e infeceidn, conoclendose que la-
granuloc{topenia es un factor predisponente de infeccidn, par-
ticularmente importante en el desarrollo de la Aspergilosis ——
pulmonar invasiva.

La Aspergilosis pulmonar invasiva es una neumonitis necrotizan
te caracterizada por la proliferacién de hifas en el parénqui-
‘ma pulmonar y por une invasién de la vasculatura pulmonar con- '
infartos hemorrdgicos resultantes. La Aspergilosis es la se--
gunda micosis miAs frecuente degpués de Candida. Ocurre en la-
mayorfa.de los enfermos con maligridades hematoldgicas, duran-
te la induccidno mantenimiento de la qumiot&rapia en la leuce- ’
mia mieloide aguda principalmente. (13).
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El signo radioldgico sugestivo de Aspergilosis es la cavita-
cidn de la consolidacidn con el micetoma en su interior (14)
Nosotros tuvimos una enferma con leucemia mieloide aguda M3-
a quien se le hizo diagndstico de Aspergilosis cuyo patrdn - -
radioldgico fué de derrame pleural y patrdn nddular hacfa el
16bulo superior izquierdo donde se encontrd imdgen sugestiva
de micetoma.

El diagndstico de certeza se establece por medio de procedi-
.mientos invasivos (biopsia transbromquial, lavade dbronquial—-"
y biopsia a pulmdn abierto). Sin embargo dada la naturaleza
inmunosuprimida de estos enfermos se prefiere el tratamiento
empirico con terapéuticas especificas para fallo cardfaco o-
neumonia bacteriana (5,8). En nuestro estudio los enfermos-
se manejaron con €ste {iltimo criterio y no se realizaron pro
.cedimientos diagnbsticos invasivos considerandose el riesgo/
beneficio.. '
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CONCLUSIONES

‘La naturaleza de los camblos encontrados en una radiograffa
de torax en los enfermos con leucemia aguda es diflcil de ~
determinar, debido a la similitud existente entre las dife-
rentes causas de compromiso pulmonar (3). La presencia de-
estos cambios aunados a fiebre son con alta probabilidad de
causa infecciosa, como lo apoya lo reportado en la literatu

ra y los resultados en nuestro estudio.

Los hallazgos de laboratorioc sugestivos de proceso infeccio
so, la sintomatclogfa clfnica de infeccidén pulmonar y una -
radiograffa de tdrax que muestre un compromist; parénquimato
so focal o difuso con la respuesta al tratamiento especIfi-
co de neumonla nos permite confirmar que efectivamente se —

trata de un proceso infeccioso pulmonar.

Es indudable que la presencia de compromiso parénquimatoso-
pulmonar en el pacienée leucémico nos pone en la.diayuntiva
de infeccioso o no, sin embargo se ha comprobado que la fre
cuencia de patologfa infecciosa pulmonar es mayor que la =~
de otras causag de lesidn pulmonar.
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Seria deseable poder llegar al diagndstico etioldgico exacte
de la lesidn pulmonar en enfermos con leucemia aguda, para -
asi poder tener informaciSn correcta de la frecuencia etiold
glca de @stos hallazgos y una correlacidn mejor con la imi——
gen radioldgica.

El desarrollo de nuevas técnologias como el broncoscopio de -
fibra Optica con catéteres delgados, ha disminuido importante
mwente el riesgo diagndstico en los enfermos con leucemia, &s-
‘to nos llevard a un mejor enfoque terap@utico em estos paclen
tes. Olividandonos asi del manejo empirico de los mismos.
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Fig. 1 Bronconeumonia por 5. aureus en enfermo con leucemia

mieloide aguda M6.



FIG.

2 Aspergilosis pulmonar secundaria en paciente con

leucemia mieloide aguda M3, manifestada por mice
toma en 18bulo superior izquierdo y consolida-——

cién del 16bulo inferior ipsilateral.



Fig. 3 Infiltracidn leucémica bilateral que se expresa

como patrdén mixto, en enfermo con leucemia mie-

loide aguda M3.



Fig. 4 Patrén wixto en ambos pulmones que correspondid a
infeccldn por Citomegalovirus en enfermo con leu-

cemia linfoblastica aguda L2.



Fig.

5 Neumonia lobar izquierda en enfermo con leucemia
mieloide aguda M2.



Fig. 6

Neumonia de focos miltiples con predom

bulo superior derecho en enfermo con leucemia

inio en

mieloide aguda M3.

1
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Fig. 7 Derrame pleural derecho secundario a neumonia lo~

bar, en enfermo con leucemia mieloide aguda M3.
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