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RESUMEN

La infiltracion leucémica renal es mas frecuente de lo esperado. El tipo de
leucemia mas frecuente asociado con afeccién renal es la linfoblastica aguda
(LAL). El comportamiento ultrasonografico de la infiltracién leucémica muestra
un patrén bilateral y simétrico, con afeccion cortical difusa, La nefromegalia es
el marcador diagnéstico mas relevante en estos pacientes, estando presente
en un 85% de los casos y sirve como punto de partida para realizar el
diagndstico diferencial en enfermedades renales infiltrativas. El involucro renal
revela estadios avanzados de la enfermedad con afeccion a sistema nervioso
central (SNC) al momento del diagnéstico. El ultrasonido (US) es un adecuado
método inicial de diagnéstico y vigilancia de las lesiones infiltrativas renales
dada su disponibilidad y bajo costo. Las caracteristicas tanto ultrasonograficas
como por tomografia computada (TC) y resonancia magnética (RM) son
similares a las reportadas en los casos de infiltracion renal por linfoma u otros
padecimientos infiltrativos, por ello debe realizarse un adecuado diagnostico
diferencial para llevar a cabo su vigilancia y asi evitar diagnésticos tardios en

estadios avanzados de la enfermedad.



ABSTRACT

Leukemic renal infiltration is more frecuent than we expect. The most common
type associated with renal affection is acute lymphoblastic leukemia. The most
common infiltration pattern by ultrasound is: bilateral and symmetric with cortical
diffuse form. Nephromegaly is a diagnostic hallmark which is present in 85% of
the cases and is the main feature in the differential diagnosis with others renal
infiltrative diseases. Renal involvement reflects an advanced stage of disease
which generally affects central nervious system (CNS) at the moment of
diagnosis. The ultrasound (US) is the most important radiological method in the
diagnosis and surveillance of infiltrative lesions. The roentgen characteristics by
US, computed tomography (CT) and magnetic resonance imaging (MRI) in
renal infiltration are similar to those reported in lymphoma and in some other

infiltrative diseases; therefore a wide differential diagnosis must be evaluated.



PALABRAS CLAVE

Infiltracién leucémica renal
Leucemia
Leucemia linfoblastica aguda
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Leukemic renal infiltration
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INTRODUCCION

Las neoplasias representan un numero considerable de las lesiones
infiltrativas en el rifdn. Entre las lesiones conocidas encontramos tumores poco
frecuentes como el carcinoma medular renal, lesiones tipicamente focales que
se manifiestan como difusas (carcinoma de células renales) y otras tales como
las neoplasias epiteliales, carcinomas de la pelvis renal, sarcomas,
enfermedades linfoproliferativas, enfermedad metastdsica y tumores
pediatricos. (1) En el diagndéstico diferencial también debemos incluir al
carcinoma de células escamosas metastatico de pulmén y al hipernefroma
(infiltrante sarcomatoso). (2)

Dentro de las enfermedades linfoproliferativas tanto el linfoma, las
discrasias de células plasmaticas y las leucemias pueden infiltrar al rifién; de
los tres casos el linfoma es el mas frecuentemente encontrado.

Las leucemias se caracterizan por la proliferaciéon clonal de linfoblastos
(leucemias agudas) o linfocitos pequenos (leucemias cronicas) con afeccion de
los 6rganos linforeticulares de predominio en las de comportamiento crénico
(3). La infiltracion leucémica de los rinones no es infrecuente, ya que en
especimenes de autopsia se ha reportado hasta en el 50% de los casos en
ninos y en un 65% en los adultos. Llama la atencion la mayor incidencia en
pacientes con recaida como fue descrito por Stoffel. (4) Las formas
linfoblasticas agudas representan la gran mayoria de los casos de infiltracion
renal y en nifos es casi la totalidad donde el 70% se clasifica como

linfoblastica, de un 20% a un 30% mielocitica y 10% indiferenciada. Subtipos



raros de la leucemia mielocitica incluyen a la mielomonocitica (6%) y
monocitica (2%). (5)

La enfermedad extramedular puede presentarse con o sin infiltracion
medular al mismo tiempo, sin embargo en el estudio de infiltracién renal por
leucemia publicado por Stoffel y cols, 19 de los 21 pacientes mostraron
afeccion medular al momento del diagndstico de afeccion renal por leucemia.

La nefropatia leucémica es mas frecuente en etapas avanzadas de la
enfermedad e infrecuente al momento del diagnéstico, aunque puede llegar a
ocurrir, sin embargo no se realizan estudios de rutina en este grupo de
pacientes sino hasta el momento en que ocurren manifestaciones clinicas, lo

cual indica estadios avanzados de la enfermedad.



CAPITULO 1
CAMBIOS HISTOPATOLOGICOS EN LA INFILTRACION LEUCEMICA

RENAL

Histopatol6gicamente, la lesion renal por leucemia puede ser difusa o
nodular (focal), siendo la variedad infiltrativa difusa mas comuan en nifos (6). El
patron de infiltracion es bilateral y simétrico, con mayor compromiso cortical y
minima afeccién de la médula asi como nefromegalia asociada hasta en el 85%
de los pacientes. Se debe de tomar en consideracion que en poblacién
pediatrica con leucemia, la nefromegalia no necesariamente representa
infiltracion.

Se ha observado infiltracion hepatica, esplénica o renal en las autopsias

del 50% de pacientes con leucemia con remision 6sea y meningea. (7)



CAPITULO 2

MANIFESTACIONES CLIiNICAS

Clinicamente, este grupo de pacientes cursan generalmente
asintomaticos, sin embargo pueden referir sintomas asociados al efecto de
masa generado por la nefromegalia: Pesantez abdominal, cambios en el habito
intestinal, plenitud temprana, masa palpable, etc. Por otra parte, la
nefromegalia es considerada como factor de mal prondéstico, con sobrevida
media de 9 meses. La falla renal funcional no es habitual, sin embargo en
casos de nefromegalia importante, dicha disfuncién no es infrecuente y esta
condicionada directamente por la infiltracion leucémica sin embargo otras
causas tales como hiperuricemia, septicemia, hemorragia en la mucosa de la
pelvis renal y uréter asi como obstruccion por masas leucémicas deben ser
descartadas (8). No obstante, debe de tomarse en consideracién que este
grupo de pacientes puede desarrollar insuficiencia renal aguda (IRA) de origen
multifactorial: Farmacos, lisis tumoral, infiltracion leucémica o deshidratacion
(IRA pre renal). Finalmente, la hipertensién arterial sistémica, probablemente

de origen renovascular, también es una forma de presentacion clinica habitual.



CAPITULO 3

EVALUACION POR IMAGEN

Antes del advenimiento de los métodos de imagen seccionales, los
hallazgos radiograficos por placa simple incluian solo hallazgos como la
desmineralizacion 6sea y las lesiones osteoliticas (9) y en la urografia
excretora, incluian datos como una masa abdominal de densidad de tejidos
blandos a nivel de los flancos, crecimiento de las siluetas renales, asi como
compresion, elongacion o distorsion de la anatomia caliceal. La angiografia
también fue empleada como método de imagen en la evaluacion de lesiones
infiltrativas, sin embargo estos hallazgos angiograficos son inespecificos e
incluyen: “estrechamiento”, “encasillamiento” o amputacion vascular. (Tabla 1)

La frecuencia real de involucro renal en pacientes con leucemia, no
obstante, es dificil de valorar, debido a que los estudios de imagen abdominal
no se practican de manera rutinaria dado que no son necesarios para la
estadificacion de dicha enfermedad (10). Cuando la infiliracién renal es
diagnosticada mediante estudios de imagen (principalmente seccionales: US,
TC o RM), ésta habitualmente muestra afeccion bilateral, difusa con
nefromegalia moderada o grave (Figura 1) como hallazgo frecuente.

Las caracteristicas tanto sonograficas como por TC, son similares a las
reportadas en los casos de linfoma con infiltracion renal (11) (Tabla 2). No
obstante, a diferencia del linfoma, donde el patron de afeccion renal puede ser
de diferentes tipos (lesion focal Unica, lesiones multiples o infiltracion difusa),

las lesiones focales renales son un hallazgo infrecuente en la leucemia, sin



embargo la afeccidn renal por leucemia tiene una frecuencia semejante a otras
neoplasias de origen linfoide (12).

Higado, bazo y rifidn son los sitios mas frecuentes de afeccion, cuando
la enfermedad se encuentra activa. Alrededor del 90% de los pacientes con
LAL presentan algun tipo de organomegalia palpable (Figuras 2 y 3), mientras
que el 50% de los pacientes con leucemia aguda mielocitica (LAM) la

desarrollaran.



CAPIiTULO 4
HALLAZGOS ULTRASONOGRAFICOS COMO METODO DE ESCRUTINIO

EN LA EVALUACION DE INFILTRACION RENAL

Los cambios ultrasonograficos son altamente sensibles para delimitar el
parénquima renal y valorar el patron de la ecotextura en caso de enfermedad
renal (Tabla 3), incluso permite identificar casos ocultos que aparentemente
estaban en remision. Independientemente de la funcion renal, el ultrasonido
evalla la severidad con la que estén afectados los rinones. Con este método
de imagen es evidenciado el crecimiento renal de uno o ambos rifones
(nefromegalia) como marcador diagnéstico mas relevante en estos pacientes,
la ecogenicidad del parénquima renal (hiperecogenicidad en el caso de
leucemias con patron infiltrativo difuso), el incremento del grosor cortical y
prominencia piramidal que traduce la pérdida de la relacién cortico-medular en
respuesta al dafo crénico, el seno renal con adelgazamiento, asi como
evaluacion de las estructuras adyacentes y dilatacién de la pelvicilla renal
(Figuras 4y 5).

El estudio realizado por Kumari-Subaiya y cols. describe un patron
difuso con disminucion de la ecogenicidad del parénquima renal con una
apariencia nodular en sus bordes, reportando solo un caso con lesion focal.
Existe una marcada distorsibn en la ecogenicidad del seno renal que se
correlaciona con los hallazgos histopatolégicos descritos (Figuras 6a y b), los
infiltrados celulares separan y distorsionan los calices renales con infiltracion

extensa a nivel microscopico de la corteza y médula, pudiendo ocasionar



ectasia renal (Figura 7). El 15% de los casos de esta serie presentd
nefromegalia en ausencia de infiltracién y sin diagnostico definitivo.

Es importante tomar en cuenta que la hemorragia y las causas
infecciosas pueden ocasionar nefromegalia sin necesidad de haber infiltracion
al 6rgano, es decir, es vital diferenciar entre una organomegalia de origen
benigno o maligno y para ello debe hacerse correlacion clinica con la historia
clinica, laboratorios y evolucién del paciente (Figura 8 a 'y b)

La deteccion de nefromegalia debe llevarnos a un buen diagnéstico
diferencial. En nifios el tamano del érgano se ha relacionado poco con el grado
de severidad de la enfermedad, sin embargo una tercera parte de los casos se
relaciona con procesos benignos (13). El tamafo del érgano tampoco se ha
relacionado con la alteracién de su funcién, ya que se requiere un dafo
importante para que el funcionamiento renal se vea afectado (Figura 9). Todos
estos hallazgos indican que tan importante es la valoracion de diferentes
organos para determinar si existe remision o no de la enfermedad, y no solo el
andlisis del liquido céfalo-raquideo.

Causas de nefromegalia benigna: Edema, hemorragia, infeccion,
procesos benignos, infiltracion grasa, necrosis, hipertrofia celular, factores
humorales, enfermedad de Goodpasture, amiloidosis e histiocitosis del seno
renal (7, 14).

El diagndstico diferencial de las lesiones infiltrativas renales como ya fue
descrito (1, 2) debe de incluir: neoplasias del urotelio, carcinoma de células
renales infiltrativo, metastasis renales, linfoma y a los hipernefromas
sarcomatosos. Otras patologias a incluir son las enfermedades necrotizantes,

amiloidosis, enfermedades por depdsito de glucdégeno tipo | (von Gierke)



incluso cirrosis, diabetes y hemofilia. (15) El 85% de todos los tumores
uroteliales, representan carcinomas de células transicionales, mientras que el
15% restante corresponden a carcinomas de células escamosas, generalmente
secundarios a procesos infecciosos crénicos o urolitiasis. Si bien los tumores
uroteliales, clasicamente crecen de forma intraluminal, el 25% de los mismos
pueden infiltrar el parénquima, siendo la variedad escamosa especialmente
invasiva.

La gran mayoria de las lesiones metastésicas renales se presentan
como lesiones focales pequenas bilaterales. Cuando las metéastasis se
presentan como una lesion focal U(nica, esta lesion generalmente es
indistinguible imagenolégicamente (US, TC o RM) de otras causas tales como
el cloroma mieloblastico o hemorragia. El carcinoma de células escamosas de
pulmén es el tumor primario con mayor incidencia de metastasis renales y su
patron de afeccion es 100% del tipo infiltrativa.

La invasién renal por linfoma incluye, como ya fue mencionado con
anterioridad, 3 tipos: 1) lesién focal Unica, 2) lesiones focales multiples, y 3)
infiltracion difusa; siendo ésta ultima indistinguible radiolégicamente de la
infiltracion leucémica. Se ha descrito un cuarto tipo de afeccion por invasion de
organos adyacentes (hilio renal, adenopatias, 6rganos retroperitoneales).
(Tabla 4)

El ultrasonido también es un buen método para el monitoreo de las
lesiones infiltrativas posterior a la quimioterapia, ya que permite valorar si existe
una adecuada respuesta al esquema de tratamiento, vigilando si existe una

reduccion en el tamano del érgano o un cambio en su ecotextura. Ademas de



evaluar las complicaciones que pudieran desarrollarse en el transcurso de la
enfermedad. (13)

Multiples hallazgos causados por infiltracion leucémica y sus
complicaciones en térax y abdomen han sido descritos. Los sitios de focos
leucémicos en orden de frecuencia son los rifiones, higado, testiculos,
intestino, pulmén, sistema nervioso central y nédulos linfaticos y los hallazgos
asociados mas frecuentes son: adenopatia, organomegalia, defectos focales e
infiltrativos que dificilmente pueden diferenciarse de cambios inflamatorios. (16)

Si bien el patrdn radiolégico de infiltracion renal no es caracteristico para
cada patologia, y los datos clinicos y antecedentes del paciente son
fundamentales en el diagnéstico diferencial, a continuacion sugerimos un
algoritmo diagndstico por imagen que pudiese tener utilidad en la evaluacién de

la enfermedad renal infiltrativa difusa. (Ver Tablas 5 y 6)



CONCLUSIONES

La infiltracién leucémica de los rifiones no es infrecuente, presentandose

en su mayoria en las formas linfoblasticas agudas.

La mayoria de los casos se presenta en etapas avanzadas de la
enfermedad y generalmente va acompanada de infiltracion a SNC al

momento de su diagnaostico.

La forma mas comun de infiltracién en riidn es la difusa, mostrando un
patron ultrasonograficamente infiltrativo de forma bilateral y simétrico,

con mayor compromiso cortical y minima afeccion medular.

La nefromegalia es un dato clave y caracteristico que nos sugiere su
diagnéstico, ya que esta presente en un 85% de los casos y
dependiendo del tamano de los rifiones, puede ser un factor prondstico

para el curso de la enfermedad.

La nefromegalia es considerada como factor de mal prondstico en

entidades infiltrativas (Sobrevida media de 9 meses).

La falla renal no es habitual, sin embargo en casos de nefromegalia

importante existe una mayor asociacion con la misma.



Este grupo de pacientes tiende a desarrollar insuficiencia renal aguda de
origen multifactorial, por lo tanto se deben descartar: lisis tumoral,

farmacos, deshidratacion.

La frecuencia real de pacientes con involucro renal por leucemia es
dificil de valorar debido a que no se practican estudios de imagen
abdominal como rutina a estos pacientes, por lo tanto es diagnosticada

de manera incidental o cuando la enfermedad ha causado dafno renal.

Las caracteristicas tanto ultrasonograficas como por TC y RM son
similares a las reportadas en los casos de infiltracion renal por linfoma u
otros padecimientos infiltrativos, por ello debe realizarse un adecuado
diagnéstico diferencial de las lesiones infiltrativas renales antes

mencionadas.

El ultrasonido es un adecuado método inicial de diagnoéstico y vigilancia
de las lesiones infiltrativas renales, dada su alta disponibilidad, bajo

costo y ausencia de efectos adversos para el paciente.

El factor discriminador MAS importante para el diagnéstico diferencial

son los datos clinicos y antecedentes del paciente.



TABLAS

TABLA 1
Hallazgos por imagen
Masa abdominal de densidad de tejidos blandos
PSA
Nefromegalia: 85% casos
Y
Compresién, distorsion o elongacion de la anatomia caliceal
UE
Generalmente inespecificos
Estrechamiento o amputacién vascular
Angiografia Hallazgos inespecificos
Poco utilizada
Caracteristicas que dependen del patrén de infiltracion (focal
o difuso)
Nefromegalia con incremento del grosor cortical
TC

Lesiones hipodensas al parénquima
Discreto reforzamiento posterior a la administracién de

contraste

PSA: Placa simple de abdomen

UE: Urografia excretora




TABLA 2

HALLAZGOS POR US Y TC DE ACUERDO AL PATRON DE INFILTRACION

DIFUSO (unilateral o bilateral)

Infiltracion FOCAL

= US: Hipoecogenicidad

cortical

= USy TC: Nefromegalia con

engrosamiento cortical

US: lesién hipoecoica e hipovascular
(similar a la observada en linfoma)
TC: lesibn mas o menos bien
delimitada con menor densidad que el
resto del parénquima, con realce

discreto en fase contrastada

Hartman et al. (19)




TABLA 3

CARACTERISTICAS ULTRASONOGRAFICAS

¢ Nefromegalia unilateral o bilateral

e Hiperecogenicidad parenquimatosa

e % grosor cortical y prominencia de piramides
e Pérdida de la relacion corticomedular

e Disminucion del seno renal

e Ganglios hiliares




TABLA 4

PATRONES INFILTRATIVOS RENALES POR

IMAGEN

oo~

Infiltracion focal Unica

Infiltracion por lesiones focales multiples

Infiltracion difusa (Nefromegalia)

Infiltracion por invasion desde 6rganos adyacentes
(retroperitoneales)

Ambos et al. (18)




TABLA S
ALGORITMO DIAGNOSTICO DE ENFERMEDADES INFILTRATIVAS

RENALES POR US (parte 1)



TABLA 6
ALGORITMO DIAGNOSTICO DE ENFERMEDADES INFILTRATIVAS

RENALES POR US (parte 2)
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PIES DE FIGURA

1. RM. Cortes axiales, imagen ponderada a T1. Se aprecia leve disminucion
en la intensidad de senal del parénquima con aumento del tamarno renal
de manera simétrica.

2. US con campo extendido del rifidn derecho de paciente femenina de 18
anos de edad con diagnostico de LAL pre-B. Se identifica importante
crecimiento de 22 x 8.9 cm. en sus ejes céfalocaudal y anteroposterior
respectivamente.

3. US renal derecho (misma paciente) en corte axial. Observe el incremento
en el diametro transverso del mismo (13.3 cm.) en relacién con su eje
anteroposterior.

4. US con campo extendido del rifiédn derecho. Se observa importante
nefromegalia asociada al incremento en el grosor cortical y prominencia
de piramides (**) que condiciona pérdida de la relacidon cortico-medular.

5. US con campo extendido del rifidn izquierdo. Se identifican los mismos
cambios que en el rindn contralateral. Notese la importante disminucién de
la grasa del seno renal (flechas).

6. a y b. US en escala de grises en cortes axial y campo extendido sagital
del rindn izquierdo donde se visualiza el aumento del grosor cortical (4.2
cm.) y prominencia de las pirdmides (hasta 2.4 cm.), asociado al
adelgazamiento y distorsién del seno renal, hiperecogenicidad cortical
difusa y bordes nodulares.

7. US en corte axial del rindbn derecho, donde es evidente ectasia de la

pelvicilla renal (*), asi como adenopatia hiliar (flecha).



8. ay b. RM en secuencias ponderadas en T2 en cortes sagitales de ambos
rinones, donde se corrobora el importante crecimiento de ambos,
engrosamiento del parénquima renal y prominencia piramidal.

9. RM. Corte coronal, imagen ponderada a T2. Se observa incremento en el
tamano renal, bilateral y simétrico con leve incremento en la intensidad de

sefal del parénquima de manera difusa.
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