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Se presentan 3 nifios venezolanos con leucemia aguda
cuya enfermedad se inici6 con dolor e inflamacién
articular, inicialmente se les diagnosticé artritis idiopatica
juvenil. El cuadro clinico se caracterizé por artritis
migratoria de grandes articulaciones, dolor 6seo
metafisario de predominio nocturno, aumento de los
reactantes de fase aguda desproporcionado para el
numero de articulaciones afectadas y elevacion de la
lactatodeshidrogenasa. Un paciente presenté dolor
sacroiliaco persistente que condujo al diagnéstico
incorrecto de espondiloartritis. Los hallazgos radiolégicos
predominantes fueron osteopenia, oste6lisis y presencia
de bandas radiotransparentes metafisarias. Esta
combinacién de manifestaciones clinicas, hallazgos de
laboratorio y cambios radiolégicos debe hacer sospechar
una enfermedad mieloproliferativa en nifios con
inflamacién articular.
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Acute Leukemia in Children Erroneously Diagnosed
as Idiopathic Juvenile Arthritis

We here present 3 Venezuelan children with acute
leukemia, initially diagnosed as idiopathic juvenile
arthritis because of the occurrence of pain and joint
swelling at the onset of disease. Joint pain was aggravated
at night and the arthritis showed a migratory pattern,
mainly affecting large joints in an asymmetrical fashion.
One patient presented with persistent unilateral sacroiliac
pain leading to a wrong diagnosis of spondyloarthritis.
The elevation of acute phase reactants, disproportionate
to the extent of joint disease, and marked elevation of
serum lactate dehydrogenase, as well as characteristic
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radiological changes allowed the correct diagnosis in all
cases. This combination of clinical manifestations, clinical
laboratory findings, and joint and bone imaging should
prompt the clinician to an early diagnosis of acute
leukemia in children with arthritis.

Key words: Acute leukemia. Juvenile arthritis.
Osteolysis.

Introduccion

Las enfermedades mieloproliferativas de la infancia fre-
cuentemente se presentan con dolor e inflamacién arti-
cular, lo cual puede retrasar el diagnéstico y el inicio de
un tratamiento apropiado al confundirlas con diversas
formas de artritis juveniles. Las principales manifesta-
ciones osteomusculares asociadas a malignidad son do-
lor 6seo, artralgias, mialgias e inflamacién sinovial, que
pueden llevar al diagnéstico erréneo de artritis idiopdti-
ca juvenil (Al]J). Presentamos los casos de 3 nifios vene-
zolanos con leucemia aguda inicialmente diagnostica-

dos de ATJ.

Observacion clinica
Caso1

Escolar de 9 afios de edad, de sexo femenino, cuya en-
fermedad comenzé con fiebre, pérdida de peso y artritis
migratoria de codos, cadera izquierda, rodillas y tobillos
de un mes de duracién. Una artrotomia de la cadera iz-
quierda, realizada por sospecha de artritis séptica, mos-
tré un liquido sinovial no purulento, con coloracién de
Gram y cultivos bacterianos negativos. La paciente es-
taba febril, con dolor y limitacién de los movimientos
de la cadera izquierda, dolor en la articulacién sacroilia-
ca izquierda y sinovitis de la rodilla izquierda. Los exd-
menes de laboratorio mostraron leucocitosis, anemia y
trombocitosis. Habia elevacién de la lactatodeshidroge-
nasa (LDH), de la proteina C reactiva (PCR) cuantita-
tiva y de la velocidad de sedimentacién globular (VSG)
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TABLA 1. Pruebas de laboratorio

Caso1 Caso 2 Caso 3

Hemoglobina (g/dl) 9,7 6,9 8,4
Leucocitos (X103/ul) 9,6 3,8 6,9
Trombocitos (X103/ul) 575 135 597
Velocidad de sedimentacién

globular (mm/h) 100 40 130
Fibrindgeno (mg/dl) 632 789 541
Proteina C reactiva (mg/ml) 15,3 16,5 20,2
Lactatodeshidrogenasa (U/ml) 303 694 629
Factor reumatoide Negativo 43* 52*
ANA Negativo Negativo Positivo

*Nefelometria, valores de referencia: 20-43 U/ml. Caso 1, prueba de latex.

(tabla 1). En vista de la afeccién de la articulacién sa-
croilfaca se plante6 el diagnéstico de espondiloartritis
juvenil.

La radiografia de pelvis mostré lesiones liticas multi-
ples y esclerosis en el hueso iliaco izquierdo (fig. 1A).
La gammagrafia 6sea revelé aumento de la captacién
en la region sacroiliaca izquierda, y la tomografia com-
putarizada, una tumoracién hipodensa que ocupaba el
hemisacro izquierdo, y causaba periostitis, apoptosis y
deformidad del hueso (fig. 1B). La biopsia de la médu-
la 6sea mostré hipercelularidad y alteraciones en la
morfologia celular compatible con leucemia mieloide
aguda (LMA). El diagnéstico definitivo de leucemia se
realizé 2 meses después del inicio de las manifestacio-
nes clinicas.

A pesar de lograrse la remisién hematolégica 6 meses
después del comienzo de la quimioterapia con un es-
quema de idarubicina, arabinésido C y etopésido, la le-
sién tumoral sacra continué creciendo e imposibilitaba
la marcha debido al incremento del dolor y el desarrollo
de contractura en flexién de la cadera izquierda. Una
nueva biopsia de la lesién mostré un tumor maligno de
células redondas, poco diferenciado.

Caso 2

Escolar, varén de 8 afios de edad, hospitalizado por fie-
bre de 38,5 °C, artritis migratoria de codos y rodillas,
derrame articular y contractura en flexién de la rodilla
izquierda de 1 mes de duracién. El nifio tenia dolor y
limitacién para la rotacién interna de la cadera derecha
e inflamacién del tobillo derecho. Los eximenes de la-
boratorio mostraron leucocitosis, anemia y trombocito-
penia. Una semana después, presentdé leucocitopenia
(3,8 X 10%/pl), aumento de la VSG (> 40 mm/h), la
PCR (16,5 U/ml) y las concentraciones séricas de LDH

(520 U/ml) (tabla 1). La radiografia de rodillas mostré
bandas radiotransparentes metafisarias en fémur distal y
tibia bilateral. Se hizo el diagndstico inicial de AlJ. En
vista de la persistencia de alteraciones hemiticas, se rea-
lizé aspirado de la médula sea que mostré el 95% de
infiltracién por blastos, lo que confirmé el diagnéstico
de leucemia linfoblistica aguda (LLA) con morfologia
L1. Los sintomas articulares remitieron una semana
después de iniciado un esquema de quimioterapia con
prednisona, metotrexato, vincristina, asparginasa y dau-
norrubicina.

Caso 3

Varén de 10 afios de edad con cuadro clinico de 2 me-
ses de evolucién caracterizado por artritis simétrica de
rodillas, tobillos y mufiecas. Los exdmenes de laborato-
rio mostraron anemia, aumento de la VSG y factor reu-

]

Figura 1. Imdgenes de pelvis 6sea del caso 1. A: radiografia simple
de pelvis que muestra esclerosis y lesiones liticas en el hueso ilia-
co izquierdo. B: tomografia de pelvis dsea que muestra tumora-
cion que rodea el hueso iliaco, lesiones osteoliticas y periostitis.
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matoide (tabla 1). Se hizo el diagnéstico de AlJ varie-
dad sistémica, y se inicié tratamiento con metotrexato 5
mg/semana y prednisona 10 mg/dia, con mejoria de la
inflamacién articular, pero recurrencia al disminuir la
dosis de prednisona por debajo de 10 mg/dia. Seis me-
ses después presenta anorexia, pérdida de peso, dolor
lumbar y sacroiliaco bilateral, y se demuestra una frac-
tura patoldgica completa de didfisis femoral izquierda
que gener6 contractura en flexiéon de la cadera de ese
lado. El examen fisico mostré multiples adenopatias
submaxilares, cervicales, supraclaviculares y femorales,
edema facial bipalpebral y sinovitis en la mufieca dere-
cha, y la rodilla y el tobillo izquierdos. Los exdmenes de
laboratorio mostraron anemia, trombocitosis, elevacién
del fibrinégeno, la VSG y las concentraciones de LDH
y PCR (tabla 1). El factor reumatoide continuaba posi-
tivo y los anticuerpos antinucleares (ANA) se detecta-
ron con intensidad de 3+ y patrén difuso (tabla 1). El
estudio radiolégico mostré osteopenia difusa severa y
multiples lesiones liticas en huesos largos. Una biopsia
dirigida a las lesiones liticas de la tibia izquierda mostré
tumor maligno de células redondas, con lo que se plan-
ted el diagnéstico de leucemia o de sarcoma de Ewing.
El aspirado de la médula 6sea evidencié marcada infil-
tracién por blastos linfoides y la biopsia confirmé el
diagnéstico de LLA, morfologia [.2-1.3. Las manifes-
taciones articulares remitieron completamente luego de
2 semanas de iniciada la quimioterapia con prednisona,
vincristina, asparginasa y daunorrubicina, y hasta el pre-
sente se mantiene la remisién hematoldgica.

Discusion

Las leucemias agudas son las enfermedades malignas
mids frecuentes de la infancia, representan entre un 30 y
un 32% de todos los cénceres en nifios"* El diagnéstico
definitivo y el inicio de un tratamiento apropiado se re-
trasan con frecuencia al confundirlas con cuadros de ar-
tritis juvenil por la alta frecuencia de sintomas osteo-
musculares agudos como forma de manifestacién clinica
inicial**. La presentacién inicial con dolor osteomuscu-
lar e inflamacién articular aguda ocurre en el 10-62% de
los casos; la sinovitis propiamente dicha es la manifesta-
cién menos frecuente3®, La LLA es la forma de leuce-
mia aguda en que los sintomas reumdticos se presentan
con mayor frecuencia®”’.

Los casos que comunicamos coinciden con la literatura
en la forma de presentacién clinica, con patrén de curso
migratorio predominante, distribucién oligoarticular y
afeccién predominante de grandes articulaciones. Uno
de nuestros nifios tuvo una presentacion infrecuente por
la afeccién del sacro y el desarrollo de una tumoracién
de partes blandas invasiva y osteolitica (figs. 1A y B).
Dos de los 3 casos tuvieron enfermedad febril, manifes-
tacién sistémica mdas frecuentemente observada en este
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tipo de pacientes®” y comin también en pacientes con
ciertas formas de AlJ. La nifia fue inicialmente clasifi-
cada como una espondiloartropatia juvenil, por el dolor
sacroiliaco debido a la tumoracién de partes blandas a
ese nivel. No hemos encontrado informes en la literatu-
ra de casos de leucemia aguda confundida con espondi-
loartritis.

La presentacién clinica inicial con sintomas osteomus-
culares hace que se retrase el diagnéstico definitivo y el
tratamiento de la leucemia en semanas o meses>’%; se
ha comunicado de una variacién promedio de retraso
diagnéstico de 2 semanas a 18 meses®®. Nuestros casos
inicialmente tuvieron el diagnéstico de AlJ, y la leuc-
mia se demostré en 1, 2 y 8 meses (casos 2, 1y 3, res-
pectivamente).

Los datos clinicos que deben hacer sospechar leucemia
son la gran intensidad del dolor y su exacerbacién noc-
turna, la distribucién asimétrica de la afeccién articular,
la pobre respuesta a antiinflamatorios no esteroideos y
el cardcter progresivo del cuadro®®.

El perfil hematoldgico es poco confiable como herra-
mienta de diagnéstico diferencial. Asi, los blastos en la
sangre periférica no siempre estin presentes durante
los primeros meses de enfermedad” y el recuento leuco-
citario es frecuentemente normal. La asociacién de do-
lor nocturno con leucocitopenia, anemia o trombocito-
penia es altamente sensible (100%) y especifica (89%)
para el diagnédstico de leucemia aguda en nifios®. En
nuestra comunicacién el recuento leucocitario fue nor-
mal en 2 casos y disminuido en uno, mientras que la
anemia, la trombocitosis, la elevacién de VSG, PCR y
LDH fueron comunes a los 3 casos (tabla 1). El au-
mento de la LDH en nifios es reflejo de proliferaciéon
celular incrementada’ y debe alertar sobre la posibili-
dad de leucemia, ya que es un hallazgo casi universal
en estas formas de malignidad y se encuentra tipica-
mente elevado en la LLA”?, por lo que es ttil en la di-
ferenciacion entre leucemia y AIJ'. Las alteraciones
radioldgicas mds frecuentes en nifios con leucemia son
la osteopenia, las bandas metafisarias radiotransparen-
tes o radioopacas, las lesiones osteoliticas, la periostitis
y la esclerosis™. Todos nuestros casos presentaron oste-
openia, bandas metafisarias y lesiones liticas. No en-
contramos casos de infiltracién del sacro, tal cual se
observé en el caso 1.

Sobre la base de esta experiencia, recomendamos que
en un nifio con dolor e inflamacién articular de co-
mienzo reciente, y con las alteraciones de laboratorio y
radiolégicas antes descritas, debe hacerse en forma
temprana el diagnéstico diferencial con las leucemias
agudas.
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