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La presente tesis es un reporte preliminar del-
trabajo de Investigacibn Cientffica que se realiza en forma
prospectiva por los Servicios de Hematologfa y Radiodiagndstico
del Hospital de Especialidades.Centro Médico La Raza. I.M.5.8.
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1.~ L8 expresidn dsea de las leucemias es poce frecuen-
te y suando se demuestra, habituelmente existe ostenlisis, con
localizacidn mas frecuente en los huesos del esgueleto axial.
ta evolucifin de estas lesicnes relasionade scon el tratamiento es
poco conocida.

La presencia de lesignegs infiltrativas OGseass gn la leu-
cemig, precede, inclusive, al diagnfstice clinico y de laborato-
rig en los nifing.

1.1.- LEGIONES ESQUELETICAS EN LEUCEMIAS AGUDAS.

Las lesiones esgueléticss vy el doler Aseo, se
presgntan en los pacientes con leucemia agudsa. Desde la des-~
cripocifin original de Virchow, un nimers importante de articulos
y revisiones asi lo ratificen.

Hilkish (26) refiere gue en lps adultos las le-
sinnes Oseas primarias se manifiestan por: desminerslizacién -
5533 vy destruccibn litica de la cortical y cavidad medular. En
los nifios, los cembios més conspicuss oourren en la metéfisis de
les huesos largos y consisten e#n bandas de radiotransparencia, -
eon disminucidn de le densidad v 2spoiadas g) mismo tiempo  con
Areas dge destrugoifn fOsea, adelgazamiente sortical, neoformacion
de hueso perifistice, infiltracifn y hemorragia, 8si come lesiones
liticas de la cavidad wmedular y cortical. En gstos pacientas se
demuestran las lineas de detencidn del crecimients, particular-
mente durante la remisifdn con guimioterapia. Segdn este sutor,
las handas de radictransparsncia en la metéfisis v en las plata-

formas de los cuerpos vertebrsles, ocorresponden a infiltrasifém
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leucé&mica. La explicacidn exacta para esas zonas de disminucidn
de la densidad no es claro. En lgs gortes histolbpgicos de ellas
1z trabéeula disminuyd en temefio vy ndmera (26}, como resultado dg
reduceiin en la formacidn fees 8 lo lerge de la epifisis. Estasg
sambios no estén relacionados con 2l grade de infiltracifin leucé-
mice; de hacho, se obsgrvarun menos chlulas leucémicas 2n esas
frems gua en oiras.

Los infartos Gseos agudos, se han visto micras-
phHpicamente en adultos vy nifins. Durante el estado asgudo, las
grormalidades no gon vistas #n radiografiss. Seguido de la ne<
ciasis, igs areas de destrucsion litics Gsea, si se han pbserva-
do por radiografiss.

La infiltracifn leucémica subperifstica v la he-
morragia estimﬁlan la neoformaicHn dsee, vy esos cambips se  han
visto eon més frecuengis a lo large de las metafisis. Los ha-
llazgos en radiografias, son por lo general de desmineralizacidn
fgra, en raras oocasiones de rescocidn gstechblastica, Que oourcen
gon osteoesclerosis debide a excesiva formacidn ﬁsea.

Thomas, Forkner, Frei, Besse y Stabenau (25),
gn 1961 publican une serie de 85 pacientes con levcemia aguda,
que fellecieron en El Instituto WNacienal de la Salud, de Bethes-
da, de 1953 a 1957,

S reelizd estudic radiografico del esgueleto
& todos los pecientes, efactuandcs controles con intervalo de ﬁiem—
pa v sin tomar en cuentsz los signos vy sintomas.

En 53 de 74 pecientes se les examind post morien

TISE CON
fALLA DE ORIGEN




un fémur v articulescidn de iz redills, porcidn proximal de tibisa
vy peroné. Las datos patoligicos se basaron en g2} estudie bhis-

taldgico de 20 de esas especimenes. Cads fémur fue seccionade

y radiografisdo, gpmparaindose las radiografias con las efectua-
vas antes de la defuncifin, v correlecionzdss con las cories his-
toldgicos. t.os especimenes imclulan epifisis, carsilsgo arti-
cular, met&fisis y porcidn de la diéfisis adyacente.

Estos sutorea (25) gnoontraron, gue laes lesio-
nes esqueléticas en nifios y adultos gdifieren en su aspecto Ta-
dinlfigice. En los adultos, los cembios Aseos més comunes Fueron:
desmineralizacidn Osea v lesiones ostesliticas. 5in amharén,
gn las nrifios, se encontraren diversas lesiones. Las mas free-
puentes fusron: 1) Desmineralizacidn generaslizada, 2) ban-
das de radiptransparencia y detenciln de las lineas de creci-
mienta, 3) lesiones ostecliticas vy 4) lesipnes certicales
y perinsieales.

Las radiogra?ias‘de los hugsos en todos los ni-
fios y &#n gl 43% de los adultos, mostrd desmineralizaichn gene-
ralizada, &n la gue se ohservd tendencis progresive vy gradual
hacia la mejoria, com la remisifn de la leucemia.

tas bandas de radiotransparencia sourrisron en
la metafisis v parslela a la linea epifisiuaria y por abajo de

la corteze de los hupsgts planos, como iliaco e ifscquion. fgas

bandas se pbservaron en B8% deles nifos v solo en el 7% de los
adultios.  Fueron bilaterales y variaron de 2 a 15 mm de gncho.

En dos caesos presemtaron fraciurae en el sitip de las bandas
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radinotransparentes; en un caso a nivel de epifisis proximal de
famur {(bilateral); el otro caso en epifisis proximal de ambos
nimeros. Las iineas transversales gon increments de la densi-
gad (lineaslde detenciin del erecimiento) se ahservaron con fre-
cuencia en la metsfisis de los husgsos largos en nifios.

las lesionds osteoliticas ocurrieronm en el 90%
de los nifios y en 57% de les adultos, siendo en estos Hltimos las
lesifin més comin.

Las lesiones variaron en taemafin, por lo general
fueron menores de 5 mm de diédmeirn. Pequefios defectos avalados
o linzales, locslizados en la sorticel, se debieron a gnsancha-
miento de los canasles de Yolkmann y Havers. Sin embargo, en
pcasiones, @sto no puds diferencisrse de lesiones ostepliticas.
Er 2l créneo, lus defectos liticos gue encontraren fusron mdl-
tiples, peguefiss ciroulares vy por lo general no confluentes.

Em los nifins existe lag tendencis de esas lesiones a permangoer
separadas, pero en los adulios pulden confluir y presgntar uns
gparienciza indistinguible de metéstasis.

La lesién destructive certical, con o sin ele-
vacifin perifstica se observd en 50% de nifos y S% de los adul-
tos. Es8ta lesidn fue mis Frecusnte en fémur, en la metafifis
distal y 8 lo largs de la porocidn media del cuello Femoral. La
elevacidn peridstice ocurrid més frecuente 2z 1o largo de la dié-
fisis de la tibia vy peroné. En la pelvis, lus cambies periostea-
ies se ohservarpn a lo largo de ls parte lateral del iliaco, mér-
gen superior del isguion 2 inferior del pubis.

La compresifin por fracturas verisbrales oourrib

g varios pacientes, como resultade de ﬂsteupdrusis grave y de
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lesiones pstecliticas.
1.2.~ LESIONES ESQUELETICAS EN LEUCEMIAS CRONICAS.

Sghinz, Shencks y Kerley, Doley, Wintrobe, Pugh
y Forkmer (29, 30, 3%, 32, 37, 38) desde las primeras ediciones
de sus respectivos libres, hacen énfasis en la rareza de las le-
sipnes bBsezs en patientes sdultos con leycemia mielocitica cro-
nica.

Lbs cambins Hseos destructives an pagientes a-
dultes con leucemia miglocitica orénice, rarz vez son encontra-
dos y va del 3 al 15% 2n varias series reportedas (27, 28, 39),
sin embargo, en un articulo reciente de 1981 se raports up 29%
(8).

Craver y Copeland (39), en 1935 estudiaron 169
casos de pacientes con l2ucemis de los cusles 82 fueron del ti-
pa miglocitico. Uno de esos B2 pacientes mostré afectacidn Osea.

Townsend (36}, en 1939 describe une lesidn 11-

tiea en pubis e isgquion derechg en unapaciente de 56 afios  con

leycemia mielocitice cronica.

En 1940 Mendl vy 8Saxl (35} reportaron el caso
de un pacliente de 57 gfios con esplenvmegalia psre sin alisracio-
nes BR Sangre periférica. Peguefias dosis de radiscidn redujeron
el bazo. Después de 3 afios marcados por un periodo asintom&tico,
21 pscignte presentd deolor lumbar difuso e irradiado & los migme-
bros pélvicos. Las radiografiss mostraron un foco de destruce

cion y fragtura compresion de L-4. El estudio hematolbpico

de esa fecha fue compstible con leusemis mielocisica alsucémica.
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Pagcuecei (34) en 1942 reportd 64 gasos de lsuce-
mia mielocitica crinica v mgnciona up caso con lesiones fAseas -
liticas.

Meyer, Friedman y Ginsberg (33) en 1943, des-
oribegn 21 cese de una mujer de 52 afios, gue fuep tratada durantse
un periode de 3 afes por leusemia mielos{tisa crBnica y que pre-

gentd fractura exponténes en Fémur derecho; 1= biopsia mostrd en

gsa Ares shundentes mieloblestos.

Neshkitt v Roth (28) en 1955, publipawn &l caso
de un paciente de 42 afigs con disgnistico de leucemia wieloci-
tice eprfinigs. Una radicgrafia de lz rodilla izguierda mostrd

ung lesifn osteolitica en la metdfisis proximal de la tibia com-

plicade mon Fraotura. La biopsia medular del &rea sfectads -

fue compatible con ledecemia mielgciiice orénigs. La radiotera-~
‘pims local paliativa sebre la zong de lesién dsea, no mostrd me-
joria slinica ni radiolégica. tl paciente desarrollo septicemia
y fallecifh. ‘

£n 1956 Donald G. Clements y Edmond H. Kalmon
(27) reportan el casp de wuna paciente de 47 afios de edad, con
levcemis mielscitica crénics diagnosticeda y tratads desde 1951,
ghteniende remisidn de lz misma. En Julioc de 1953 presentaz doler
gn cadera derecha; la radiografia mostrd uns lesién litica en fé-
mur del lado mencionada, a nivel del trocanter menor de 2 x 2 cma.
apraximaﬁamante. Nog se2 encontraron otres lesiones bHseas.
El &res afentada fue tratads com radicterapia local (1,200 rads).
F1l dolur locael desaparecié répido. En Ensro de 1954, 1la paciente
presentd doelor costal izguierdo bajo y una peguefia lesion de &

x 6 mm,fue descubisrta en la décima costilla izguierda. De nue -




va gl dplor desapsrecid con radioterapis locel. En Abril de ese
mismo afin, la paciente comenz0 a guejerse de dolor en la espalda.
La radiggrafia de polumna lumbar mgstrd uns zonag de destruccién

con afectiacidn de les procesos espinosags v 1émina de L-2, v las

fecetas derechas entre L-2 vy |-3. Se reslizf uns biopsia por

punciftn de los procesos espinosos afectsdos, pero los resulta-
dos fueron inconclusos. Se aplicéd radicterapla local sobre
eolumng lumbar v de nuevo el alivip al dolor se gbtuvo en forms
pronta. En Junio de 1954, hubo un ripido desarrello de dolor
generalizade v se identificarpn miltiples lesiones liticas en

pranen, escgpulas, costilles v pelvis. Las lgsiones del araoo

posterior a nivel de L-2 v L-3, se encontraron son husso de ngo-
formacifin v normal desde el punto de vista radielfgice. De nue-
vo se trath scon radioteraspis local. La paciente fallecib., en -
Septiembre de 1954,

Bruce A. Chabner, Charles M. Haskell y George
P, Bangllaos (24 en 1969) publicen seis cesos de wune seris de -
205 pacientes con diagndstico de leucemis granulooitics croni-
ca, vistos desde 1961, en los gue se observaron lasiqnes g2sye -
léticas, reportando une incidencia de 3%, menor 3 7-15% de o-
tras series {Windhoiz y Foster 1949 y Spatt 1958).

El primerc de sus casos 25 una paciente de 32
afios de sdad, tratadas desde Agosto de 1962 por lsucemia granye
lovitica crfnica, logrando son ello la remisifin v asintomftica
hests Septiembre de 1964, en gue inicid con delor en la rodille
izgquierda, el gual fus en incremento. Parz Diciembre del mismo

afin, una radiografia reveld destruccifn difusa en la regidn dis-
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tal del Fémur izguierdo, nue afectabe ambos sAndilos. AL abeir
para toma de biopsia en ssa éres, se observd un tumor Frisble.
La tincifn con hematoxilinz v sosina se repaortd con sélulas
anaplésicas. Conh Wright-Giemsa se identificsren las células
tumorales comp mieloblastos. Después del tratemisnto de 1=
lesifin Gses con radioterapia locel, el dolop desanaresit. Un
mes después, ®) éreas osteolitice y asocisda gon tumor de partes
blandas disminuyeron de tamafin y se observd en la radiografis

. de gontrol un grade moderade de recalcificecidn de la lesién,

| El pasp das: Una paciente de 41 afios de edad
con diagndstico de leucemis granulecitice crémica, que desarro-

116 unsz lesifin 1itica en epifisis proximal humersl izquierda.

ta biopsia por puncifin percuténea del hueso afectadg reveld
regmplaze del huess por capas de cflulas indiferenciadas. -
Con la preparacifn de Wright-Giemss se identificerocn como wie-
inblastos, en adieidn, bubo numerosos histiocitos, semejantes
a células de Baucher. LUna biopsis por aspiracifn de médula -
fisea realizada e&n ese tiempo, mostrdé numerosas chlulas de la
linea de Gaucher v 30% de mielaoblastos. A la semana ziguiente,
- se pbservd un répldo incremsnte en el porcentaje de misloblas-
tos en la sangre periférica. A pesar de ls radioterapia local
(2,000 rads en & dias), la zens osteolitice crecid répido, com-
plicéndose pon fractura del cuello humeral.

El caso tres: Un paciente de &7 afios con
diagnistico de leucemia granulocitica crinica, tratads desde

1965 vy gue en Rgosto de 1967 presentd dolor difuso de tipo -
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pleuritico y en pared de tdrax. La radiografia mostrd fractura
aspcimda con lesidén litica de la guinta vy ootava costillas del
lado izguierdo. Dos ssmanas despuis, otra radiggrafia mosird

Areas liticas similares en guello v cabezs humeral del lado de-

recho, clavicula derecha, porcifin distal de fémur izguierdo v
pelvis. Se instald radicterapis 8 las zonas de osteolisis, de-
sapareciendo 21 dolar. Custro meses después, una hueva radio-
grafia demostrs nusvas &reas litices em pubis derecho y en la

sexta v@rtebra cervical, en deonde se spreciaba gran destrucoidn

del guerpo, con subluxacifdn anterior. S instald un gollar -
cervical vy se adminsitrd redioterapia local. El paciente fa-
llecid sigte meses Hespudfs de iniciada la sintomatoloegiz dsea;
la gausa de la myprte fue neumonia y septicemia. El sxamen -
histnlfoico de las areas osteclitices, mostrd unz densa prolie-
feracifin de c@lulas de tipo mieloide v de histiocitos de la -
1inea de Gaucher.
£l sasp cuatro: Un hembre de 45 afing de edad,

que se le diagnosticd leusemiz granulogitics crinica en 1965,
con radiografias del esquelets en esa fesha normales. En -
Marzo de 1967, una radigorafia mostrd una lesitn litica de &

x 4 cms. en cugllo Femoral izguierdo, aplicandosegle radioters-

pia loczl. Dos meses despugs se demostrd en dicha lesidn incre-
mento en la trabeculacidn fsea.

El casg cingo: Una mujsr de 75 =fios de eded -
pon diagnistico y tratamiento de leucemia granulociticgs cronica
desde 1959,lqua gn 1960 por amemia persistentz v sospechando -
sangrado gastrointestinal, se le realizap gstudios radioldgicos

del azparatn digestivg, encontrandose en estudio baritzds defecto
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de llenado en solon sscendente, ademds miltiples lesiones Gseas
en todo el esgueleto. Una blopsies de cosiilla massth  solg
gxpansifn 2 hiperplésia de la cavidad medular, rodeade de neo-
formecidn Gsea reactiva. Be le efectudd colectomis por Ca no
metaatésico de colen derecho. Lag lesiones Oseas permanecieron
asintométicas y sin cambios por dos afies, fecha sn gque Fallecid
la paciente por éEptimemia seoundaria a pielonafritis.

Y en csst seis: Un paciente de 39 afios de edad,
diagnosticads v tratasto de leucemisz granulocitica cronica desde
1963, vl cual en Mayo de.196a presentd dolor severo en cadera
izquierda y sacro. Por radiografia se le identificaron milti-
ples lesiones osteoliticas y &reas osteohléstices en pelvis v

regidn proximal de fémur izguierdo. El paciente fallecif dos

semanas despuls de diagnosticadas las lesiones fiseas. La cau-
sa de la muerie Fue bronconeumonia de etiologis bacterians.

En oftro articuls publicado en 1970, Harold S.
8allard y Aaron J. Marous (23), describen dos casos de pacientes
con leucemis mielaciticse crbnica complicados con hipercalcemis
y lesiones Oseas liticas.

El caso uno: Es un paciente de 31 gfios de edad
con dimgnistico y tratamiente de leusemia mielogitica crénica, -
ent gl gue gz demastrd con radioéra?ias midltiples éreas radio-
transparentes zn regiones proximales de ambos fémurss, $ibis iz~
guierda, cuells y cavidaed glenoides de las escépulas y en costi~-

ligs.



El caso dos: Um hombre de 40 afios con diag-
naéstico v tratamients de leucemia mielocitice crinice, que
mostrd en sus radiografias lesibn liticas en regidn proximal
de fémur izguierdo.

£n 1971 Charles M, Haskell, De Vita y Cane-
lles {22) publiican dos casos de leucemia granulocitica créni-
ca complicadas con hipercalcemia.

El maso ung: 52 trats de una paciente de
L4 afins de edad con disgnéstico y tratamiento de leucemis -
granulocitica crinica desde 1967 y complicada cen hipercalce-
mia. £l 14 de Npviembre de 1969 desarrolld dolor inienso en ca-
deras, su radiografie de peivis mostrd miltiples lesiones
Qseas destructivas. BSe aplicd radipterspis logal, aliviando
con ello g1 dolor, tUn mes después, un cantrol redieldgico
no wmostr® cgambios en las lesiones gseas. En Enera de 1970
ia paciente manifiesta dulor Gs=a en esterndn, hombro iz-
quierdc v espalda. La radiografia reveld una lesifn Bses

iitica en himerp izguierdo, costillas, esterndn, se observa-

ron lesicnes en gréaneo, pelvis y suellos femorales. Seg apli-

g6 radioterapiz lecal en himero y esternon. La pacisnte fa-
liecif en Mayo de 1970 de bronconeumonia.

El paso dos: Un peciente de 52 afios con diage-
nftstico de leucemia granulocitica crénica, complicado con  hi-
percalicemia, &n el gue no se dempstrd lesiones Osees.

En 1973 A, Licht y E.A. Rachmilewitz (19) re-

portan el caso de un paciente de L0 =fios de edad con leucemis
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mielocitica crénica, de cipco afips de evolupién, gue desarro-
1146 mielofibrosis pogo antes de su mugrite. S5e ie encontra-

ron lesiones fGseas destruciives en Fémur, costillas, pelvis

y crénes, ademls, presenté cemplicacifn com hipercalcemia.
Earl Campbell, Maldonado y Buhrland (18) en
197% publican el caso de unz pagiente de 50 afios de edsd, con
diagnistico de leucemiz mielmcitica crénica, gue desarrolld
una lesifn asteclitica subcepital en fémur, vontigua s uns

fragtura lineal oon minimo desplazamiento. S5e realizf -

biopsia de la lesifn ostenlitica y fijacifin interna de la
cadera. FEl exémen de la preparacidén de le lesifn litice fue
similar a ls de la médula Hsea obtenida por aspiracifin. La
lesién Oses fue tretsde con radicterapis lecal, con la subse-
cuente gurasidn de le misma, asl comp de la fractura.

En 1976, Dan M. Spengler, Leiberg vy Bailey
{17}, dan a coenocer el caso de un hombre de 43 afing de edad,
al gue se le diagnosticd leucemiz granulocitice crénica  en
1971, iniciéndose en esa fecha su $ratamiento. En 1972 se
detectf por radiggrafia una pequefia lesién litica 2n la par-
Cte bhaje del esterndn y una gran lesidn destructive en 1ls
parte media de la diafisis del fémur izouwierdn. La lesidn
fue trateds con un clavo de Kuntschner. Rl octave dia del
post nparatmriﬁ se le inicid radioterapim local al esternén
y 2] degimsocuario die sl muslo izguierde. Sz obtuvo buenos
resultados en las lesiones Oseas descritas. El paciente

faliecid en Febrers de 1973 debido a neumonia.



En 1977 M.V. Joyner (16) publica 3 casos de
leucemia granuloﬁitiaa cronica complicada con hipercalcemia,
dos de ellos con lesiones fseas.

El caso ung: 5g tratd de una pacisnte de
49 afins de edad con diagndstico de leucemis granulocitica -
crfénica desde 1972, iniciéndose en esa fecha su tratamiento.
En 1973 se descubrieron por radiocgrafies lesiones Aseas 1i-
tigas generalizadas y extensa calcificecifn de vasos sangul-
Neegs. ta péciante fallecif durante un gpisodic de hipercal-
cemia.

El caso dos: Un hombre de 34 afios de epdad,
con disgnfistico de leucemis granulocitica crfnica desde 1374,
inicifgndose en esa fecha su tratamiento. En 1975 se le nﬁ«
servaron en radiografias lesiones Oseas liticas, localizadas
en varias costillas. El pasiente murid durante un zpiscdio
de hipercalcemia.

£l casn tres: Um pasciente de 23 afins de esdad,
gon diagnfisticao de leucemia granulocitica crénice complicada -
con hipercslcemia. Np se mencionz 2n el reporie estudios -
radiogrifices, solo se anotd dolor fseo generalizado.

en 1879, H.C. Oppermann, Ludwing vy Georgil
(1%), publican el gasao de un paciente del sexo masculino de 13
afios de edad y con diggnbstico de leucemia mielositica criniea
tratato con busulfan, En una radiografia ss observd una lesifn

osteolitica en cuello femeral derscho; ls porcifin distal de di-

cha huyeso ne mostrd alteraciones en esa fecha. Buatro meses

gespués y conr tratemisnto de busulfén, una rediografiz de con-



trol reveld cambios esclerosos en la lesiOn del cuelle femoral
v eﬁ la methfisis distal del mismo hueso se detectd una Area de
radiotrangparencia de & x 4 oms. Semanas después =21 paciente
fallecid.

En 1980 C.A. Beukes, Vorster, Heyns (11) pu-
blican el cass de wna paciente de 2B afios de edad, con disgnis-
tico y tratemiento de leucemis grenulocitica crnica desde 1978,

en 1z gue se detectaron lesiones litices en orénep, costillas

y costilla lumbar.

En 1981 M. VHlimdki, Vuopic y Liewendahl (8)
pubhlican el sitio vy im incidencia de las lesiones fGsegs en 33
paciantes con leucemia mielocitica cronice, en un estudio come
parativo de radiaolopgis y medicinz nuclear. De lwvs pacigntes -
comprendidos en este serie, 13 fueron del sexpo masculino v 20
del femeninn, con edades entre 1k-57 afies, vy sdad promedio de
40 afios.

.8 centellografia reveld anormalidades fOseas
gn el 67% dul total de la serie.

Las lesiunas‘éseas se gbservaron en el 29% de
31 pacientes estudiados con radiografias.

Los hallazgos radiolfégicos anormales en el 29%
gde los papientes, as mayor gue ls informada por otros sutores

(27, 26, 39).
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FRECUENGTIA DE HALLAZGOS RADIOGRAFICOS ANORMALES

A NIVEL OS£l}, EN PACIENTES CON  LEUCEMIA MIELOCITICA.

M. VALIMAKI y Cpl. AETA. MED. SCAND, 210:403-403B, 1981 (8)

FASE Ne BE ANDRMALIDADES %
PACIENTES RADINGRAFICAS

CRONICA 15 4 27

AGUDA 16 5 31

TODTAL: 31 9 29

Dns de estos pacientes presentaran extenss des-
trugeifn @sea y fueran iratades con vincristina, prednisona vy -
radioterapia lucal a pesar de tener remisidn hematolégica. No
huba receids durante los siguientes 12 y 14 meses, respectiva-
mente.

El gaso unp: Seg tratd de paciente del sexn fe-
mening de 52 afins de sdad con leucemia mielocisica orbdnica, -~
diagnosticade y tratada desde 1977. En ese sfio una centella-
grafia fisea reveld incrementn en iz captacidn del radiactive
en hueso frontal y vértehras Y10, T-12Z, L;E y castillas. Los
estudics radiclfgicos mostraron osteoporosis de columna y frag-

tura compresidn de T-5 y L3, Fl pstudio de sangre periférica

y médula fsea indicaron fase crinica de la enfermedad.
Posteriormente, la paciente fue tratada con ~

prednisona gral (60 mgs por diz) y vincristinag t.v. (2 mgs por

semana) por cuatro semanss. Después de ese tratamiento se apli-

c@ radioterapia local & los sitios de 2fectacibén vertebrel -

e



(2,000 rads), serminendo en Ogtubre de 1877, ios pstudios ra-
diolAgicos de control reavelargn nuevos sitios de compresidn ver-

tebral en T-10, T-12 y L-2 ¥ cambios esclerosos ®n L-3. A partir

de Mayo de 1978, no se observd progresidn de las lesicnes Gseas.
te centellaografia Hses de control mastré  un
clarc decrgmanto  en la captacifn 8 nivel deg las costillas, vér-
tehras afectadas y hueso frontal.
£l casg dos: Paciente del sexn femenino de 14
gfios de edad, con diasgnistico y traztamiento de leucemia mielo-
citica crinica desde Mayo de 1973, En Agasto de 1979 presentd

una fragtura en himero derecho y en una costilla. Las fractu-

ras suraron sin. complitaciones. £n fFebrero de 1980 inicid won
dolor en columna lumbar, sin haber antecedentes de traumatismo.

£1 estudio radiogréfice de la reqifin reveld fractura v compre-

sifn en L-1 y L-2, La centgllografia mostrd incremento de lg

captacifin & nivel de 7-6, L-1, bL-2 y L-5, Se aplicd radiote-
rapia local con 2,000 v a la regibn de la columna afecisda vy
posteriormente se did Prednisona 40 mgs. v. o por dis y  Vin-
oristina 2 mgs i.v. por semzna durante un mes. Las radisgra-
fias de control no mossraren pregresifn de las lesiones.

Las snormalidades radisldgicas encentradas por
sgtos autores en 9 de los 31 pacientes Fueron varias, pero pre-
damind ia fracturs compresifn en columns dgrsal vy lumsr. Las
lesignes Oseas detegtadas por radiografias v coun locelizacidn -
gxtravertebral, se gbsgervaron En los pacientes con mielofibro-

sis; =n esas lesiones predoming el componente osteolitico con

" TESIS CON
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nstenesclerosis.

Lé mielpfibrosis se ha reportado de 9% por VéE-
lim#ki vy 22% por Gralnick y Col. (8). Segin la experiensis de
gstos autores, el cemponente radislfgiceo de esta lesibn puede
ser tstenlitica, mixta o esclerosa.

Las lesiones Oseas, sB han desarrollado prime-
re o simyltinesmente con la transformacidn hiéstice de la leu-
cemia mieloctica crdnica.

En los diferentes articulos revisades, 21 tiem-
po gue transcurre desde la demos;racién de las lesiones dseas a
la crisis blastice =5 menor de 10 meses cuando no se temaron me-
didas terapfuticas especiales, excepto la radioterapiz local.

La hinpsia de las lesiones liticas, mostraron
sélulas blésticss ipmaduras leucémicaes igual gQue &R sangre pa-
riférice y médula fAsea. En pamiﬁntes con fase crinica, esos
hallazgns suguisren que la lesibn fses puede, en algurnos casos,
repfa$entar urn foso inicial de células blasticas. La radicte-
rapiz logal, se he visto gue gs efectiva en el alivio del dolor
y curacifn de lg lesidn Oses en la mayoris de los pagientes.
Segiin 8ruce A. Chabner y Col (2&), gstn tiends a eliminar el
foco de proliferacidn blastica, con lo cual se previene ung di-
seminacian sistémica.

ta hipitesis de gue lz legsidn Osea sea un foco
dp diseminaci®n bléstics lo considersn VY§limdki y Col (B8}, como
gorrecte, lo gue los motivA a utilizar una terapias citotOxisa
en 2l tratamiento de sstos pacientes a pesar de la remisidn he-

matvldgica.



FRECUENCIA DE LESIONEE ESOUELETICAS EN LEUCEMIA AGUDA

TIPD DE LESION

DESMINERALIZACICN

BANDAS
RADIOTRANSPARENTESR

OSTEOLITICA

DEFECTAS
CORTICALES O PERIOSTEALES

DETENCION DE LAS LINEAS
DE CREBIMIENTO

THOMAS ET AL (25)

NIRDS (%) ADULTOS (%)
100 43
53 10
=1v] 57
50 9
50 1]



DISTRIBUCTION DE LAS LESIGNES ESQUELETICAS £NCONTRADAS £N UN

ESTUDIB DE B5 -PACIENTES CON LEUCEMIA AGUDA.

41 NIfGS L4, ADULTOR
35 - LINFOBLASTICA 23-LINFOOLASTICA
6 - MIELDBLASTICA 21-MIELGBLASTICA
% %
56 N A
79 54
35 14
63 1
6
I 33
Th 25
34 25
87 48
88 48
75 38
41 7

THEODORE, F, HILBISH. ET AL (26)
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PLANTEAMIENTEG
D E L

PROBLEMA



2.1 =~ Hasta =l momento se desconoce la evolucidn de
ias lesiones fiseas infiltrativas en la lesucemia, relacionzdas
con la guimicierapia vy 25 importante conocer su comportamiento
guando se compara con la remisién vy la recidiva medulares.

2.2.- BEJETIVO: Comocer lz svplucifin de las lesiones
fiseas infiltrativas por leucemia y compararlaess con la remisifénm

medular.

24
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MATERIAL Y METODDOS
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Se estudiaron 20 pacientes con lewcemia del Departamento
de Hematologis del Hospitzal de Especialidades del Sentro
Médicn Lz Raza.

Se tomaron radiografiss del esguelets axial vy periféri-

CO.

3.2.1. Del esgueleto axial: erénes en proyeccitin late-
ral, zolymna dorsolumbar en proyecciones antero-
pasterior y latersl, tdrax Oses en oblicuas, pel
vis en proyeccifin anteroposterior.

3.2.2. bel esgueleto periférico: hdmero, ctibito v ra-
dio, menos, fémur, tibis v peroné, pies en pro-
yveccidn anteroposterior.

ta téeonice radiogréfica se indivicuslizd en lo gue toea

a kilovelitaje v miliamperaje, dependiendo d2 la consti-

tucifn del paciente vy la regifn anatimice que se sxplo-

rH, de acuerde & los criterios del Departamento de Ra-
diodiagnbstico.

Sg tomd el primer estudio radiclégico, pera detectar le-

siones Oseas gn psios paclentes.

3.4.1.  El estudio radiogréfico de control se realizard
post-tratamiento (sl lograr la remisifn medular)
v e acuerdo a los resultados se podrén repetis
cada mes hasts su desaparicidn.

Los criterios de remisidn medular serén de acuerde s los

internacignales.

Los 2studins radipgraficps inicisles, se smalirzerén por

dos personas, wutilizando lents de aumento.
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3.7. Definigifn g descripcifn de lo gue se considerd como in-

filtracidn leucémica.

3.7:1.

3.7.2.
3.7.3.
3.7.4.
3.7:5.

3.7.6.

3.7.7.
3.7.8.
3.7.9.

3.7.10.

Presencia de lesiomes liticas de tipo permeati-
vo, con distribucion en el hueso medular funda-
mentalmente vy en 21 esponjosc.

Bandas de radicotransparencia metafisiarias.
Bandas de radistransparencis medulares.
Ogtenpenia regional,

Fracturas de tips compresivo en columna.
Pregencia de lesiones blésticas, scon el mismo pa-
tron de distribucidn gue las liticas.

Lesiones mixtas, con la misma distribucidn.
Hipertrofia de la cortical endostal.
Obliteracifvn del hueso medular.

Periostitis.

3,8. De 1z informesidn recopilada se clzsificaran las lesio-

nes en liticas, blésticaes y mixtas.

3.9. FEl trabaje se continuard en forma pospectiva.

3.9.1.

tos criterios de evaluacidén radiolégicas al con-
cluir el provecto de investigacidn, se hard ob
servandn egn forma comparativa la evelucidn de
lag lesiones fiseas infiltratives post-guimicse~
rapia en bmse a su worfologia, arquitecturs, trag
beculacifin primaria v cambios en le respuesta 13

tice o bléstica.

2.1). Los pacientes gue fallezcan durante &1 tretamiento v ten

gan lssiones Aseas, se les haré revisidn anatomopatold-

gice de las esstructuras {Osses afectadas,
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Se estudiaron 29 pecientes con leuycemia, del Servicio de

Hematologia (Tablas 1 v 2), 8 mujeres (40%) vy 12 hombres

(&60%), con edades Que variaron de 16 8 73 afies, con pro-

medio de edad de 34 afins (Tabla 3).

b.2.%,

4.3.1.

16 pacisntes con leucemia linfobléstica (B0%),

de los cuales 7 del sexo femenino (43.75%) y 9
del mascyling (56.25%), 15 de ellos con fase a-
guda (93.75%) v una paciente (6.2%%) con la for-
ma cronica de las anfermedad (Table 4).

Con la leucemiz mizlobléstica & pacientes (20%),
de los cuales hubo una mujer (25%) y los tres res-
tantes hombres (75%), todos con fase aguda.

Los hallazgos radiocgrificos en orden de frecuencis
fueron:

I. Lesiocnes liticas 16 (80%) pacientes, de los
cuales 13 (65%) con leucemia linfgblastics aguda
v 3 con mielgbléstica sguda (15%) (Tabla 5).

II. Bandes radiotransparentes centromedulares,
mediodiafisiarias en 15 pecientes (75%), 11 de
ellos con leucemia linfobléstica agudse (55%), 1
con mielebléstics aguda ( 5%) vy uno con linfo-
bléatica cronics (5%) {(Tabls 5).

I1I. Desminerslizecitn 6Gsea en 154 pacientes
(71%), 12 de ellos con la forma linfobléstica a-
guda (&0%), uno en fase crOnica (5%) vy el restan-

te con mielobléstica aguda (5%). {Tahla 5).

IV. ©Bandas radiotransparentes verticales en co-

lumnae en dos pacientes (10%), uno con leucewnia



L,3.2.
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linfobléstica sguds v 21 otro con mielobléstica

aguda (Tahla 5).

Y. Hipertrofia cortical emdostal en dos pacien-
tes (10%) con distribucifdn igual que la ernierior
(Tabla 5).

YI. Infartos Oseos en 2 pacientes con leucenia
linfobléstica aguda (10%). (Tabla 5).

VII. Fractura compresidn en un pacientz (5%),
con linfebléstice aguda (Tabla 5).

YIII. Lesignes gn las léminas vertehbrales en un
paciente con lzucemia miwlobléstisa aguda (5%
{Tahla 5).

En los 16 pacientes a gquienes sz les detectaron
lesiones liticas, la forma gue predomind fue la
permeativa, encontrada Bn 14 de ellas (B7.5%), 11
cun leycemia linfobléstices aguda y 3 con mielo-
sitica aguda. L=z forma woteadas se observd an b
pacientes (25%), 3 de ellos con linfobléstics
aguda y uno cen mielobléstica agude. Las lesic-
nes de tipw geogréafico sa.hallarun en & pscientes,
tgdos con lpucemia linfobléstica aguds. Las lew
sipnes mixtas (permestivas v geogréficaes) fueron
detectadas en dos casos, ambos con linfobléstica
aguda (Tahla 6).

La distribucifin en 21 egsunleto de las lesiones
liticas en sus diferentes fnrmas; se detallan en

las tablas 7, 7-A, B vy 9.



k.3.4,

Lo3.5.

L.3.7.

En dos casos de leucemisz linfobléstica eguda, se
identificaron lesiones liticas con esclerosis
perilesional, uno de elleos en radio y el gtro en
rama isguiatica,.

tos sitios més frecuentes en los gue se ohserva-
ron las bandes radictransparentes centromedular,
medindiafisiaries se describen en la tabla 10.
ba estructurs fGsez en le gus se opbservl cohr mayor
frecuesncia le deswineralizacién fus l= columna
gorsolumbar (Tabla 11).

Le fracturas compresidén se detecid en un caso de
leusemia linfobléstica sgude, = nivel de T-5 y
T-7. Y en uno de los pacientes con misloblésti-
oa aguda se 1dentificaruﬁ lesiones en las lémi-

nas de L-3 y b-&4.

%



LEUDEMIA

LINFOBLASTICA ASUDA

o . PACIENTE AFTLIACION SEXQ EDAD
1 R.ULM, 0683 28 0024 F 16 afins
2 P.G5.M. 7580 6L 1091 F 18
3 g.P.M, 0151 24 0101 M 21 "
L Q.v.I. 8980 62 6068 M .22
5 EH.D.V. 1179 61 0148 M 22 v
b E.N.R.I, 197% 61 1979 F 23 v
7 R.M,J. 1977 5% 5351 i 24 "
8 R.ALM. Ne75% 58 1577 F 25 v
e R.C.E. 1178 57 6185 M 27 ¢
10 H.G.A, 0675 53 0834 M 28 #
11 V.oL.M, 1164 L6 6167 F 3 ¢
12 H.H.M.E, 0657 40 045 F L3 ¢
13 5,0.R, 8151 29 1458 M 52 ¢
th P,P.E 0444 23 1078 M g3
15 M.P.J. D165 10 0250 M 73 v
LEUCEMIA LINFOCITICA CRONIEA
No . PACIENTE AFILIACION SEXD EDAD
1 H.V.O. D14y GB 2713 F 65 afios

2N



LEUDEMIA MICLOBLASTICA AGUDA

Mo . PACIENTE AFILEIACION SEXD EDAD
1 L.R.E. 1177 58 LBGEG F 23 afins
2 ¥.L. 5. 0674 58 1844 M 75
3 C.Jd.R. 0673 Li 0118 M yoo o
L E.E.F. 6561 &2 0004 M 449 "

3B
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TABLA &
LEGIONES LITICAS

LEUCEMIA LEUDEMIA

TIPOD LINFOBLASTICA MIELOBLASTICA TOTAL
ARUDA ABUDA
PERMEATIVAS 11 A . 3 14
MOTEADAS 3 1 4
GEOSRAFILAS b o 4
4 g 2

MIXTAS

40
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DISTRIBUCIODN DE LAS LESTIONES LITICAS bERMEATIUAS

LEUCEMIA LEUCEMIA
ESTRUCTURA LINFOBLASTICA MIELDBLASTICA TOTAL
ANATOMICA AGUDA AGLDA

" HUMERDS 10 1 19
FEMUR 6 ) 6
TIBIA 6 3 g
COSTILLAS 3 D 3
CUBITO Y RADIG 2 o 2
CLAVICULA 1 o 1
ESCAPULA 1 B 4
RAMAS ISQUIATICAS 1 0 1
PERONE 1 G 1
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TABLA B
DISTRIBUCION DE LAS LESIONES LITICAS MOTEADAS

LEUCEMIA LEUCEMIA

ESTRUCTURA . LINFOBLASTICA MIELOBLASTICA TOTAL

ANATOMIGA BEUOA © AGUDA :

COSTILLAS | 1 ' n , K

ESCAPULA 1 0 ' 1

RAMAS ISQUIDPUBICAS 1 0 1

;UMERD 0 1 1
TABLA 9

DISTRIBUCIOGN DE LAS LESIONES LITIDAS BEOBRAFICAS

LEUCEMIA LEUCEMIA
ESTRUCTURA L INFOBLASTICA MIELOBLASTIEA
ANATOMICA AGUDA AGUDA
ESEAPULA S 0
MAND 1 ‘ 0
RAMAS ISQUIPUBICAS 4 0
PIES 1 0

A2
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TABLA 10
BANDAS RADIOTRANSPARENTES CENTROMEDULARES MEDIDDIAFISIARIAS

LEUCEMIA LEUCEMIA LEUGEMIA
ESTRUCTURA LINFOBLASTICA LINFOEITICA MIELOBLAS-
ANATOMICA AGUDA . CRONIGA TICA AGBUDA
HUMERO ] ] 1
CUBITO v RADIO 1 ‘ ] 0

TIBIA 10 ' 1 3




TABLA 11

DESMINERALIZACION
. LEUCEMIA LEUCEMIA
ESTRUCTURA LINFOBLASTICA MIELDBLASTICA
ANATOMICA AGUDA AGLDA
COLUMNA DORSAL 9 1
COLUMNA LUMBAR 8 1
PELVIS 4 1
MANDS 3 D
TIAIA 3 a
CRANED 2 1)
PERONE ' 2 o 0
HUMERD | 1 0
PIES , 1 ‘ 0

EUBITO v RADID 1 g

La dnica paciente con leucemiz linfoblastica eprHnica, pre-
sentd desmineralizacidn de todas lzs estructures Aseas estudia-
das. . '

A
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LESIONES LITICAS PERMEATIVAS
EN METAFISIS PROXIMAL DEL HUMERO

LESIONES LITICAS GEOGRAFL
CAS EN RAMAS TSQUIOPUBL--
CAS Y PERMEATIVAS EN FEw-
MUR PROXIMAL(BILATERAL)

BANDAS RADIO‘I'RAﬂsPARENmS
CENTROMEDULARES , MEPIODIA~
FISIARIAS EN TIBIAS.
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ta lesidn Asea es mas frecuente en nifios con leucewia

anuda debidn al moldeamiento édsen dinémico Chemisferizacidn,
crecimiento, constriccifn). En el adulto gue tiene forma -

sguda p crinlce de la leucemis, la lesidn Gsea gs menos fre-
guenie.

Las lesiones fiseas son 21 resultado de praliferacién de
las eélulas leucémicas. En adultos la medular normalmente es
médule grasa, cuando ls hematotoyesis de la leucemiaz sg presen-
ta, lw médula gresa es reemplazada por células leucémicas pro-
liferantes que frecuentemente no son suficiéntes, por ello la
destruccidn del hueén no siempre se presenfa.

Las lesiones esgqueléticas en le leycemia son:

1.- Desmineralizscibn difusa, pusde ser debide a la al-
teracifin del metabolismo de proteinas vy minerales de la infil-
tracitn leucémica de la médula fsea gue adelgaia las corticales
vy ensancha los canales medulares y gue con frecuencis explica
las fracturas por compresitn. La desmineralizecidn mejora du-
rante le remisifn.

2.~ lesiones osteolitices. Sg presentan cuando la pro-
liferacion (infiltracién) medular se hace ms extensa; las va-
riantes gue se conocen san:
a.) Destruccibn geografica ("mordida™). Destruye
“amplis zona cortical y esponjosa con limite clare del hueso -
adyacente con o s8in esclerosis.
b.) Destruceidn moteadas ("apulilla&a“) implica -
dastruccitn con pequefias zonas de gstenlisis espaciadas en to-

de una &rea. fuando se presenta en la corticel causa fractu-

4



ras en huesog patolfgico. Se le ve con frecuencia en metastasis.

e.)  Destraccifin permeativa ("cedazo")}. Produce pe-
guefiss agujeros gue son dificiles de visualizar en la cortical
en contraste con los tipes anteriores; es un tipo de destruc-
cién con pobre definicifn y los cambios en las radiagrafias
son dificiles de detectar, no hay limite preciso com el hueso
normal. Traduce lesiones més extensas gque le gue radioligica-
mente puede demostrarse. De las lesiones destructivas descri-
tas estas Oltimas son las més agresivas.

3.- La proliferacion de células leucémicas debajo del
periostio origina los sigulentes tipos radiograficos de ele-
vacifin del mismo:

a.) HReaccibdn sflide con tres subtipos: ‘"delgade"
(se presents en lesiones benighnas y malignas). "Bruesa® (dé
mas de 1 mm de grosor habituml en las lesiones de menos agre-
sividad).  “"Dndulada" (es indicacién de benignidad v es comiin
observarla en estasis venosa).

b.) Reaccifin en laminacidn {capas de ceholla).
Indica proceso intermitente cliclico puede ser delgede o gruesa
(mas de 1 wmm).

c.) Espiculacion: Se debe a un deseqguilibrio en la
etapa reparativa gue sigues 8 ls elevacifin perifdstice. La benig-
na es oorta, gruesa y densa. La espicylacifn de prublemas més
agresivos ¢ son grandes delgedas y ralas pueden adoptar formas
de "rayos", ser “"paralelas" o en “serciopelo®. La reaccidn sé-

lida perinstesl se presants en condiciones benignas vy malignas



y &8 ?renuenté gn las leycemias. En gste estudio ninguno de leos
pasientes presentd este tipo de lesién.

L.~ Bandas radiotransparegntes: Son metafisiarigs hori-
zontaules en huesps lergos, gue se visuali;an me jor en tibia y
fémur, slrededor de la rodilla, Son el resultads de prolife-
racifin celular extensz an los exiremos de estos huesos en donde
2l creecimiento es rapido. No ge encontraron en este estudio.
Dbservands en 1los huesuos largos de estos mismos pacientes, ban-
das rediotransparentes medio diafiglarias cantruﬁadulares aiin
no descritas en la litersturs existente en pacientes con leuce-
mia. .

5.~ BHandas redindensas:  Son metafisiarias advaﬁentes a
las radiotransparentes, pusden desarrollarse duyrante ¢l trata-
mignts con guimioterapia v i son miltiples periodos de remisidnm
y recaidas de ls enfermedad. Representan matriz cartilsginosa
taleificads v no reabsorbida.

G.~ Lesiones osteaosclerosas. Son raras y si se presen-
tan son tardias en el curse de la enfermedsd, resultan del en-
grosamiento trabecular de lm esponjosa. En la leucemis la Bx-
nliegeidn puede ser ly de pélulas leunémicas proliferantes gue
teuss actividad osteobléstica resctiva. Su presencia en la leuy-
cemis del adulto podries ser considerads comp mieloesclerosis -
que probablemegnte no s una forma de leusemis,. 7

7.~ BSe continuaréd este trabajo de investigacidn v 1a -
gvoluciin de las lesiones Oseas se gvaluyaran tomando en cuenta
lps @spectos radinlfigicos descritos, en correlacidn con los da;

tos de remiszibn medular, postequimioterspias.



TESES CON_
FALLA DE ORIGEN

|

LESION LITICA
PERMEATIVA




TESIS CON
FALLA DR ORIGEN

REACCION
PERIOSTICA

ESPICULACION TERCIOPELO PARALELA
MALIGNA

o



Teaky LON

PALLA DE ORIGEN

DISTRIBUCION DE LAS LESIONES LITICAS ENCONTRADAS EN 16 DE LOS

PACIENTES CON LEUCEMIR AGUDA DE E£5TE ESTUDID.

13

3

LINFOBLASTICA

MIELDBLASTICA

12.50
12 .50

37.50

56.25

52



3

B I BL I'O

G R A F I A

oo



M0 .-

1%

TESIS CON
| FALLA DE CRIGEN

MURRAY N, SILVERSTEIN., LEUKEMIA WITH USTEOARTICULAR
GYMPTOMS AND BINGS. Ann Intern Med. Nov. 1983 59:5: 637-45
D. JEFFREY. DEMANES. HONE INVOLVEMENT IN HAYIRY-CELL LEUKEMIA.
Cancer 1982. L49:1967-1701.

SEWA, §. LEGHA. EVALUATION OF ASMA IN PREVIDUSLY TREATED
PATIENTS WITH ACUTE LEUMEMIA. .Blpod Aug. 1982. 60: 2
48L-90. '

TERRY L., SMITH. PREDICTION 0OF REMISSION IN ADULT ACUTE
LEUKEMIA, Eanger 1982. 50: L66-72.

M.Jd. KEATING, A PROGNOSTIL FARTOR ANALYSISE FOR USE IN -
DEVELOPMENT OF PREDICTIVE MODELS FOR RESPONSE IN ADULT
ACUTE LEUKEMIA. Cancer 1982, 50: 457-65.

C. ROZMAN, PROGNOSIS OF CHRONIE LYMPHOCYTIE LEUKEMIA: A
MULTIVA RATE GURVIVAL ANALYEIS OF 150 ACSES. 8laod. May
1982 59: 5: 1001,

MICHELENE BAECRRHNI STAGING OF CHRONIC LYMPHOCYTIC LEUKE-

'MIA. Blood 59: 6:1191-96. Jun. 1982,

M. VALIMAKI, BONE LESIONS IN CHRONIC MYELDGENDUS LEUKEMIA,
Acta Med. Scand. 1981. 210:403-8.

KENMNETH, A. FODN, TREATMENT OF ACUTE MYELUBENDUS LEUKEMIA
IN GLDER PATIENTS, The New fngland Journal aof Medicine
DEC.~1 19881, Pag. 1470.

ROLAND, MERTELSMANN. THREATMENT OF ACUTE NBNLVﬁPHQSVTID
LEUKEMIA IN ADULTS. Canser 1981, 4B8:2136-42,

C. &. BEUKES., EMTAMORPHOSIS OF CHRONRIC GRANULDCYTEIC LEU-
REMIA, LYTIC BONE LESIONS AND HIPERCALCEMIA. 5. Afr. Med.

Jd. 2 Aug. 1980, 58:21415

)



12 4=

13.-

Wow

15 .=

16.-

17—

18.-

19.w

20.-

P

22.-

1

TESTS CON

FALLA DE ORIGEN

VIRGINIA, CLOUSH, MYELOFIBROSIS IN CHRONIE GRANBLODYTIC
LEHKEMIA, - British Jourpnal of Hematology 1979 42:515-26
M,A.J. OROFTS., RAHEUMATOID ARTHRITIS AND HAITY-CELL LEUKEMIA.

The lancet JUL. 28 41979. Pag. 203-4.

JDHN, R. KRAUSE. GRANULOCYTIC SARCOMA PRECEDING ACUTE ~

LEUKEMIA, Cancer 1979, 44:1017=21.

H.C. OPPERMANN. OSTEOLYTIC LESICN IN CHRONIE MYELOGENDUS
LEUKEMIA, Pediatr. Radiol. 1973. 68:254-56.

M.V. JOYNER, HYPERCALCEMIA, #Hritish Medical. Jnurnal;

22 Oct. 1977. Pag. 1060,

DAN. M, SPENGLER. RAPID. ODIAPHYSEAL DESTRUCTION. AN -
HNUSUAL ASSEUS MANIFESTATION OF CHRONIE GRANULOCYTIC -
LEUKEMIA, Clin Orthop. 1979. 115-.231.35.

SEARL. CAMPELL., PAINFUL LVTIC BONE LESION IN AN ADULT
WITH LHRONIC MYELOGENGUS LEUXEMIA. GCancer. 1975. -
35:1354-56.

A. LICTH, MYELODFIBROSIG, DSTEQLYTIC BONE LESIONS AND
HYPERCALCEMIA, Acta. Hasmat. 1973, 49:182.89.

HOWARD. - RASGMUSEN. THE CELLULAR BASIS OF METABOLIC .-
BONE DISEASE. The New Emgland Journal of Medicine.

Jul. 5 1973, 289:1:25-32.

RIGHARD, 5., NEIMAN., HYPERCDALCEMIA IN UNDIFFEREANTEIATED
LEUKEMIA POSSIBLE PRODUCYICN OF PARATHORMONE-LIKE SUBS-
TANCE BY LEUKEMIC CELLS. Cancer. Ooct. 1972. 30:L:942-4b4.
EHARLES. M, HASKELL. HYPERCALDEMIA IN CHRONIC GRANULOCYTIC

LEUKEMIA., QLancer APR. 1971. 27:4:872-79.



"~ TESE CON
Vi, DB ORIGEN

23.- HAROLD., S. BALLARD., HYPERCALCEMIA IN CHRDNIC MYELCGENDUS
LEHKEMIA, The New England Journal of Medicine. 18790.
282:12:663-65,

24 .- BRUDE. A. CHABNER. PESTRUDTIVE BONE LESIONS IN CHRONIC
GRANULOCITIC LEUKEMIA. MEDICINE 1969. 48:5:401-18.

25,~ LOUI&, B, THOMAS., THE SKELETAL LESIONS OF ACUTE LEUKEMIA,
Cancer. MAY-JUN 1961. 14:608-21. -

26.~ THEODORE, F. HILBISGH, ACUTE LEUKEMIA SKELETAL MANIFESTAT-
IONS IN CHILDREN AND ADULTS. Arsh. Intern. Med. 1959.
104 :19-85, |

27.- DONALD. G. CLEMENTS. CHRONIC MYELDGENOUS LEUKEMIA: -
UNUSUAL BONE CHANGES IN ADULTS. Radiology. 1996. -
69:399-403.

28.- JAMES NESBITY. SOLITARY LYTIC BONE LESTION IN AN ADULT
WITH CHRONIE MYELDGENOUS LEUKEMIA. Radiolngy 1955.
6L 172426,

29.~ SCHINZ. M. R, BAENSCH, W.E, FRIEDL. E. AND VEHLINGER E.
ROENTBEN DIAGNOSTIOS. FIRST AMERIGAN EDITION. VOL. II
Pags. 958-68" 1952,

38.- BHANKS, 5. C. AND NERLEY., A TEXTBOODK OF XIRAY DIAGNOSIS
VOL, I1 THE DHEST pp. 426-27 1951,

31.- COLEY BL. NEOPLAMS OF BONE A RECATES COMDITIDNS. THEIR
ETILOGY PATHOGENESTS. DIAGNDSIS AND TREATMENT. NEY VORK,
PAUL 8. HOEBER Ing. pp. 404-5. 1949,

32.- WINTROBE CLINICAL MENALCBY 1949,

3%.- MEVER FRIEDMANN, AND GINSBERG. INFILTRATION OF BONE WITH




3L .-
354w

36.-

37 .-

3B, -

39.-

L.~

.-

52,
43,

6, -

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

SPONTANEQUS. FRACTURE IN A CASE OF CHRONIC MYCLOGENOUS.

LEUHEMEA.' ARCH., BURG. 46:514-17. APRIL 1943.
PASCUCCI. CHRONIC LEUKEMIA, Radioclogy 3%: 75-80  JULY
1962, .

MENDL AND SAKL. BONE CHANBES IN LEUHEMZA A.M,J. ROENT-
GENDS. 44:31-36. JUL. 1540.

TOWNSENA A SIAGLE MYELDID BONE TUMODR ASSOCTATED WITH A
BLOOK PICTURE OF CHRONIZ MYELOCDYTIC LEUKEMIA. CANAD.
MAd, QB:BSZTSQ. APRIL 1939,

GOLDEN R. DIAGNDOSTIC ROENTRENOLOGY ANEW YDRK. THOMAS NELSON
JONES 1936, VOL. I pp. QBD—BZ;

FORMNER,. LEUKEMIA AND ALLIED DISORDERS NEW VORK 1935,
CRAVER L.F. AND COPELAND CHANGES OF THE BOGNES IN  THE
LEUKEMIA ARCH. BURG. 30:639-49 APRIL 1835,

VOLBERG FM. JR. NHALENM J.P. ®KROOGK AC. LAMELLAYED -
PERDSTEAL REACTIONS. Radilpgy and Hystology Investiga-
tion A.M,J. Rgetgennl 128:85-87 1977.

MEEMA M, E. GAEPOUCCUS D.E. AND MENA S: A ROETGENOLOGY
STUDY OF GORTICAL BONE RESORTION IN CHRONIC RENAL FACTURE
Radiolagy 128:67-7h 1278.

BOME CHANBES IN MEMATDLDGY DISDRDEN, JOMN E. ROSELEY
GRUNE STRATON pp. 78-93 1983.

DIAGNOSIS BONE AND JOINT DISORDEN, RESNIK NIWAYAMA, 6.B.
SRUNDQRS COMPANY Vpl. TI1I pp. 1993-200 1981,

LODBICK G.5. RADIOGRAPHIC DIAGNOSIG AND GRADING OF HONE
TUMORS. WITH COMMENTS ON COMPUTER EVALUATION. IN PROCED-

INGS OF THE FIFTH NATIOMAL CANCER CONFERENLDIA PHILADELPHIA,

oF



LS. -

b .-

57w

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

SEPT. 17-19 1369 pp. 369-80 (INTERNATIONAL SKELETAL).

LODNICK G.S5. THE BONE A JOINTS. 1IN ATLAS OF TUMOR -

RADIOLOGIC GHIEAGD VEAR BODK MEDICAL PUBLIBHER IN 1971,

THE RADILOGY CLINICS OF NIRTH AMERIDAN, DIC. 1981. BONE

DISERSBE.

EDETKEN HODES, DIAGNOETICO RADIDLOGICO PE LAS ENFERMEDA-

DES DE LO5 HUESDS,

ED. PANAMERICANA pags. 1029-1046.



