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RESUMEN ESTRUCTURADO

Antecedentes: Leucemia cutis es un término general usado para las
manifestaciones cutaneas de la infiltracibn de leucocitos neoplasicos o sus
precursores a la piel. Aunque la infiltracion de médula 6sea y sangre periférica
generalmente se desarrolla antes que las lesiones cutaneas, existen reportes de
casos de leucemia cutis desarrollada meses e incluso afos antes que la leucemia
sistémica (leucemia cutis aleucémica). Las lesiones cutaneas son variables. Las
mas comunes son papulas eritematosas a violaceas, ndédulos y/o placas. Otras
lesiones descritas incluyen maculas, ulceras, ampollas y lesiones urticariformes.
Las lesiones pueden presentarse en forma localizada o diseminada, en cualquier
parte de la piel. Dada la gravedad de dicha enfermedad y el mejor prondstico
asociado al diagndéstico temprano, es importante identificar las diferentes formas de
presentacion clinica de leucemia cutis.

Objetivo: Describir las caracteristicas demograficas, clinicas e histopatologicas de
los pacientes pediatricos con leucemia cutis.

Materiales y Métodos: Se revisaran los expedientes clinicos de todos los pacientes
con diagndstico histopatologico de leucemia cutis (infiltracion leucémica a piel) en
el periodo comprendido del 1 de Enero de 1995 a 31 de Diciembre de 2014 en el
Instituto Nacional de Pediatria. Se llenara una base de datos disefiada exprofeso
donde se incluyan caracteristicas demogréficas, clinicas e histopatoldgicas.

Analisis estadistico: Se realizara estadistica descriptiva, las variables categodricas
se presentaran con frecuencias y proporciones, las variables continuas con medidas
de tendencia central y de dispersion.



MARCO TEORICO

Leucemia es una neoplasia maligna que afecta al sistema hematopoyético.(1) La
clasificacion de los diferentes tipos de leucemia se basa en el comportamiento
biolégico de la enfermedad, asi como las caracteristicas morfoldgicas,
inmunofenotipicas y citogenéticas de las células neoplasicas; dividiéndose en
formas agudas y cronicas, linfociticas o mieloides.

La leucemia aguda se ha dividido en subtipos por el Grupo Cooperativo Francés,
Americano y Britanico (FAB): Leucemia linfocitica aguda (LLA) subdividido en tipos
L1-L3 y la leucemia mieloide aguda (LMA) en los tipos M0-M7.(2,3)

La LLA es la leucemia mas frecuente en nifios (80% de los caso nuevos anuales en
E.U.A) (4,5).

Después de una fase de generalizacion en la médula ésea y la posterior aparicion
de células leucémicas en sangre periférica, se presentan las manifestaciones
extramedulares que pueden ocurrir en varios organos del cuerpo, incluyendo la piel.
La frecuencia de leucemia cutis por tipo de leucemia sistémica se ha estimado en:
25-30% en leucemias congénitas (LC), 10-15% en LMA, y s6lo 1% en LLA (4, 6, 7).
En el INP en 1994 leucemia cutis representaba el 13% de 53 tumores cutaneos
tanto primarios como metastasicos (8).

Las lesiones cutaneas en leucemia se presentan en dos formas: leucemia cutis
cuando la piel es infiltrada por células leucémicas y leucemides que representan
lesiones no especificas de leucemia. Las lesiones no especificas (leucemides)
incluyen erupciones eccematosas, urticariformes, eritema multiforme, eritema
nudoso y vasculitis leucocitoclastica. Estas lesiones no presentan infiltracién de
células leucémicas (9).

Leucemia cutis se considera una infiltracion extramedular de leucemia y fue descrita
por primera vez por Biesiadecki en 1876 (9). Es un término general usado para las
manifestaciones cutaneas de la infiltracion de leucocitos neoplasicos o sus
precursores a la piel. Puede presentarse tanto en LC como en leucemias de la
infancia, incluyendo LLA, LMA y leucemia linfoblastica cronica (LLC). Aunque la
infiltracion de médula 6sea y sangre periférica generalmente se desarrolla antes que
las lesiones cutaneas, existen reportes de casos de leucemia cutis desarrollada
meses e incluso afnos antes que la leucemia sistémica (leucemia cutis aleucémica);
(10) lo cual hace importante el hecho de conocer las distintas manifestaciones
clinicas de infiltracion leucémica a piel.

Las causas patogénicas moleculares de la invasiéon de las células leucémicas a la
piel no han sido completamente aclaradas. Una revisién publicada recientemente
ha sugerido varias hipotesis. En 2008 Cho Vega y colaboradores propusieron que
los antigenos especificos relacionados con linfocitos T (por ejemplo, CD56) vy
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diferentes citocinas o moléculas de adhesion median la migraciéon de
subpoblaciones leucémicas a la piel. (7)

Las lesiones elementales de la leucemia cutis son muy variadas. Las mas comunes
son papulas eritematosas a violaceas, nddulos y/o placas. Otras lesiones descritas
incluyen maculas, ulceras, ampollas y lesiones urticariformes. Las lesiones pueden
presentarse en forma localizada o diseminada, en cualquier parte de la piel; la
topografia habitual es cara, tronco y/o extremidades (10).

La morfologia de las lesiones cutaneas no es especifica para un tipo particular de
leucemia. Sin embargo, la hipertrofia gingival es mas probable que se presente en
LMA (10). La lesion clasica en la LMA es el cloroma o sarcoma granulocitico, que
se presenta como un nodulo firme con un color verdoso (4). La LC se presenta
frecuentemente con la apariencia de un 'panecillo de arandanos' ya que se observan
multiples papulas violaceas y nodulos difusos.(6)

En el 2010, Sambasivan y cols. Reporto un caso inusual de leucemia cutis que se
presentd como una erupcion diseminada persistente, asintomatica constituida por
multiples papulas eritematosas en una nifia de 4 anos de edad, previamente sana.
Y se acompafaba de hepato-esplenomegalia y adenopatias cervicales; con
presencia de células blasticas leucémicas en la biopsia de piel, mismas que se
encontraron posteriormente en frotis de sangre periférica, el diagnodstico de LLA de
células T se confirmd por aspirado de médula. Los autores concluyeron que una
erupcion persistente de comienzo repentino y causa poco clara debe impulsar una
exploracion fisica detallada, evaluacion hematologica y biopsia de piel (4).

En el mismo afio, Anderson y cols. Reporto el caso de una nifia de 2 meses de edad
que presentd un nodulo en piel cabelluda; a los 5 meses de edad aparecieron
multiples maculas y papulas color marron en piel cabelluda. En biopsia de piel,
sangre periférica y aspirado de médula 6sea se encontraron linfoblastos y por
inmunofenotipo se traté de una LLA de precursores de células B (5).

Por tanto, el diagnédstico de leucemia cutis no puede basarse unicamente en la
apariencia clinica de las lesiones, es necesario el examen histopatolégico para la
deteccion de infiltracion leucémica cutanea y actualmente se dispone de técnicas
modernas de inmunohistoquimica y genética molecular que permiten confirmar la
presencia de estas células. (11)

Aunque Agis y cols. Comparo los resultados de la quimioterapia en LMA entre
pacientes con y sin leucemia cutis sin encontrar diferencias en el numero de
pacientes con remision completa o el numero de muertes prematuras, tampoco
hubo diferencias significativas en la supervivencia libre de recurrencia y la duracién
media de remision completa.(12) Otros grupos de trabajo han demostrado que no
existe una relacion directa entre el grado de infiltracion de la piel o un patrén de
infiltracion histolégico especifico y el pronéstico. (13,14)



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La leucemia aguda es el tipo de cancer mas frecuente en nifios. Una de las
infiltraciones extra medulares u 6rganos metastasicos lo constituye la piel. Aunque
infrecuente, la leucemia cutis puede ser la manifestacion inicial de una leucemia, y
dada la gravedad de dicha enfermedad y el mejor prondstico asociado al diagndstico
temprano, es importante identificar las diferentes formas de presentacion clinica de
leucemia cutis.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cuadles son las caracteristicas demogréficas, clinicas e histopatolégicas de los
pacientes con diagndstico de leucemia cutis en el INP en el periodo comprendido
del 1 de Enero de 1995 al 31 de Diciembre de 20147

JUSTIFICACION

La leucemia aguda es el tipo de cancer mas frecuente en pediatria. La infiltracidon
de células neoplasicas a piel puede ser la manifestacion inicial de una leucemia
aguda, pero presenta diversas formas de presentacion clinica que pueden ser
diagnosticadas y tratadas erroneamente, por lo que es importante analizar los casos
presentados durante 20 afos en un hospital de tercer nivel de atencion. Esto puede
contribuir al diagndstico temprano de este tipo de infiltracion e incluso de leucemia
aguda.

OBJETIVO

Describir las caracteristicas demograficas, clinicas e histopatologicas de los casos
de leucemia cutis en 20 afos en el INP.



MATERIAL Y METODOS

Tipo de estudio: Estudio descriptivo, retrospectivo, observacional y transversal.

Poblacion objetivo: Pacientes pediatricos con diagnéstico de leucemia cutis o
infiltracion leucémica a piel.

Poblacion elegible: Pacientes pediatricos atendidos en el INP, con diagndstico
histopatolégico de leucemia cutis o infiltracion leucémica a piel en el periodo
comprendido entre el 1 de Enero de 1995y el 31 de Diciembre del 2014.

Criterios de seleccion

De inclusién
o Expedientes de pacientes con diagnostico histopatologico de leucemia
cutis.

De exclusion
Expedientes de Pacientes:
¢ Enlos que no se describa la topografia de las lesiones cutaneas.
e Enlos que no se describa la morfologia de las lesiones cutaneas
e Expedientes sin seguimiento posterior al diagnéstico de leucemia
cutis.

Variables
Ver anexo 1.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realizara estadistica descriptiva, las variables categdricas se presentaran con
frecuencias y proporciones, las variables continuas con medidas de tendencia
central y de dispersion.

CONSIDERACIONES ETICAS

Unicamente se recabara informacion de expedientes clinicos de los pacientes. En
el caso que corresponda se revisaran laminillas de estudio histopatoldgico. De
cualquier forma, los investigadores nos comprometemos a guardar la
confidencialidad de los datos.
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ANEXO |

VARIABLES

NUMERO | VARIABLE DEFINICION CATEGORIA | ESCALA UNIDAD DE MEDICION

1 Edad al diagndstico de leucemia | Tiempo trascurrido desde | Cuantitativa Calendario Afos y meses
sistémica el nacimiento hasta la | Discreta

fecha de diagnostico de
leucemia sistémica

2 Edad al diagnéstico de leucemia | Tiempo trascurrido desde | Cuantitativa Calendario Afos y meses
cutis el nacimiento de un | Discreta

individuo hasta la fecha
de diagnostico de
leucemia cutis..

3 Género Condicion organica | Cualitativa Femenino
masculina o femenina de | Nominal Masculino
las personas los animales | Dicotdmica
o las plantas

5 Segmento corporal en el | Cualitativa
Topografia que se sittan las lesiones | Nominal Cabeza
de las lesiones cutaneas. Politomica Tronco

¢ Doénde estan las Extremidades superiores
lesiones? Extremidades inferiores

6 Caracteristicas fisicas de | Cualitativa Maculas
Morfologia las lesiones cutaneas. Nominal Papulas
de las lesiones Lesion o] lesiones | Politomica Pustulas

elementales que Vesiculas
conforman las Placas
dermatosis. Nédulos
¢ Qué son las lesiones? Ulceras
Otra
¢, Cual?

7 Referencia subjetiva de Cualitativa Prurito
Sintomas acompanfantes de la cada paciente de la Nominal Dolor
dermatosis percepcion de los Politémica Ardor

cambios experimentados Otro
por su dermatosis.

8 Tiempo trascurrido desde | Cuantitativa Calendario Dias, meses, afios
Tiempo que aparecieron las | Discreta
de evolucion lesiones hasta Su

diagndstico.

9 Conjunto de Cualitativa Sin alteraciones
Datos sobresalientes en la | procedimientos que Nominal Con alteraciones
exploracion fisica realiza el médico Politomica Tipo de alteraciones

al paciente para obtener
datos objetivos (signos)
relacionados con la
enfermedad del paciente.
10 Sintomas generales acompafiantes | Referencia subjetiva de Cualitativa No
cada paciente de la Nominal Si
percepcion de los Dicotdmica ¢ Cuales?
cambios experimentados
por su enfermedad
11 Tipo de leucemia diagnosticada | Comportamiento Cualitativa Aguda o Crénica
biologico, caracteristicas | Nominal Linfoide o Mieloide
morfoldgicas, Politdmica
inmunofenotipicas y

citogenéticas de las
células neoplasicas.
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12 Subtipo de leucemia aguda Comportamiento Cualitativa FAB L1-3
bioldgico, caracteristicas | Nominal MO-7
morfoldgicas, Politémica
inmunofenotipicas y
citogenéticas de las
células neoplasicas.
13 Riesgo de la leucemia Cualitativa Bajo riesgo (razones)
Nominal Alto riesgo (razones)
Dicotémica
14 Infiltracion a otros 6rganos Confirmacion de Cualitativa SNC
presencia de células Nominal Pulmoén
leucémicas en otros Politémica Testiculo
6érganos Otro 6rgano
¢ Cual?

15 Periodo dentro del protocolo de Cualitativa 1 Antes del diagnostico de
tratamiento en el que aparecio la Nominal leucemia sistémica
leucemia cutis Politémica 2 Induccidn a la remision

3 Consolidacién
4 Mantenimiento
5 Recaida

16 Evolucién clinica del paciente en | Eventos importantes en Cualitativa Vivo sin enfermedad

cuanto a la leucemia el curso de la Nominal Vivo con enfermedad
enfermedad que afecten Politémica R.I.P causa propia a la
el prondstico del enfermedad
paciente R.l.P por otra causa

17 Tiempo de seguimiento desde el Cuantitativa Dias
diagnostico de leucemia cutis Discreta Meses
hasta ultima cita Afos

Anexo 2

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

12




IDENTIFICACION
Numero de biopsia
Numero de expediente
Nombre

Edad al diagndstico de leucemia sistémica afos

meses

Edad al diagnostico de leucemia cutis afos

( ) Género
1 Femenino
2 Masculino
DERMATOSIS
() Topografia
1 Cabeza
2 Tronco
3 Extremidades superiores
4 Extremidades inferiores
Especificar sitio exacto

meses

() Morfologia
1 Maculas

2 Papulas

3 Pustulas

4 Vesiculas
5 Placas

6 Nodulos

7 Ulceras

8 Otra
¢Cual?

Especificar

() Sintomas de la dermatosis
1 Prurito

2 Dolor

3 Ardor

4 Otro  Especificar

Evolucién (dias, meses, afos)

() Datos sobresalientes a la exploracion fisica
1No
2 Si, especificar

()

Sintomas generales acompafantes

1 No
2Si
¢ Cuales?

() Tipo de leucemia diagnosticada
1 Aguda

2 Croénica

() Tipo de leucemia diagnosticada
3 Linfoide

4 Mieloide

() Subtipo de leucemia aguda
111

212

3L3

4 MO

5 M1

6 M2

7 M3

8 M4

9 M5

10 M6

11 M7
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() Riesgo de la leucemia
1 Bajo riesgo
2 Alto riesgo

() Infiltracion a otro 6rganos
1 No
2Si ¢Cual?

() Periodo dentro del protocolo de tratamiento en el que aparecio la leucemia cutis
1 Antes del diagnéstico de leucemia sistémica

2 Induccién a la remision

3 Consolidacién

4 Mantenimiento

5 Recaida

() Evolucion clinica del paciente en cuanto a la leucemia
1 Vivo sin enfermedad

2 Vivo con enfermedad

3 R.I.P causa propia a la enfermedad

4 R.I.P por otra causa

Tiempo de seguimiento desde el diagndstico de leucemia cutis hasta la ultima cita
dias meses afnos
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