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Caso clinico

Fracturas vertebrales multiples en varén joven como primera
manifestacién de una mastocitosis sistémica
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RESUMEN

La mastocitosis sistémica (MS) es una enfermedad clonal de los progenitores mastociticos de la médula
6sea. El cuadro clinico varia desde una forma asintomatica (indolente) hasta una forma altamente agre-
siva con una supervivencia muy corta (leucemia de mastocitos). Un 28-34% de los pacientes con MS tiene
sintomas relacionados con la afeccién 6sea en el momento del diagnéstico y el 16% fracturas. La pre-
sentaciéon de MS como fracturas vertebrales clinicas en varones jévenes no es frecuente. A continuacién
describimos un caso de osteoporosis establecida como tinica manifestaciéon de MS.

© 2016 Elsevier Espafia, S.L.U.y
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Multiple vertebral fractures in young man as first manifestation of systemic
mastocytosis

ABSTRACT

Systemic mastocytosis (SM) is a clonal disease of mast cell progenitors from the bone marrow. The clinical
picture varies from asymptomatic forms (indolent) to a highly aggressive form with a very short (mast
cell leukemia) survival. Between 28-34% of patients with SM are related to bone condition at the time of
diagnosis and 16% have symptomatic fractures. The presentation of SM as clinical vertebral fractures in
young men is rare. Here, we describe a case of established osteoporosis as the only manifestation of SM.
© 2016 Elsevier Espafia, S.L.U. and Sociedad Espafiola de Reumatologia y Colegio Mexicano de
Reumatologia. All rights reserved.

Introduccion

un criterio mayor y uno menor, o si coexisten los 3 criterios menores
(tabla 1). Una vez llegado al diagndstico, el porcentaje de infiltra-

La mastocitosis sistémica (MS) fue descrita por Ellis en 1949
como una proliferacién anormal de mastocitos que infiltran la piel,
médula 6sea, higado, bazo, tubo digestivo y ganglios linfaticos. Es
una enfermedad poco frecuente que se manifiesta en la edad adulta,
con un ligero predominio en varones. Las manifestaciones clini-
cas son variables, tienen lugar como consecuencia de la infiltracién
de 6rganos y tejidos por mastocitos y la liberacién de mediadores
bioquimicos’. El diagnéstico de MS se consigue cuando se cumple
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cién de mastocitos en la médula 6sea permitira saber si se trata o
no de una leucemia de mastocitos (>20% de infiltracién). Cuando la
infiltracién sea inferior al 20%, si no existen hallazgos B ni C (tabla
1), se hablara de mastocitosis indolente; si solo hay hallazgos B, se
hablara de MS, y cuando solo haya hallazgos C, de MS agresiva®>.
La afectacién 6sea en la mastocitosis estd relacionada con la
infiltracién de la médula 6sea por los mastocitos, y esta presente
en el 70% de los casos. La liberacién de histamina por los mas-
tocitos induce esclerosis, lo que explica la presencia de lesiones
osteoblasticas, y la liberacién de heparina y de prostaglandinas
induce lisis. Esto obliga a hacer el diagnéstico diferencial con otros
procesos tales como la mielofibrosis, la enfermedad de Paget, las
metdstasis dseas o la fluorosis, en el caso de lesiones blasticas, o la

1699-258X/© 2016 Elsevier Espaiia, S.L.U. y Sociedad Espafiola de Reumatologia y Colegio Mexicano de Reumatologia. Todos los derechos reservados.


dx.doi.org/10.1016/j.reuma.2016.02.006
www.reumatologiaclinica.org
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.reuma.2016.02.006&domain=pdf
mailto:mcarrascocubero@gmail.com
mailto:mariacarmen.carrasco@yahoo.es
dx.doi.org/10.1016/j.reuma.2016.02.006

108 C. Carrasco Cubero, E. Chamizo Carmona / Reumatol Clin. 2017;13(2):107-109

Tabla 1

Criterios diagnosticos (laboratorio)

Mayores Presencia de agregados de mastocitos (MC) (>15 mastocitos) en la biopsia de médula 6sea o en otros
tejidos
Menores e >25% MC con morfologia anormal en la extensién de médula 6sea

o Expresion de los antigenos CD25 o CD2 por citometria de flujo

o Triptasa sérica >20 ng/ml (no valido si existe una hemopatia mieloide asociada)

e Presencia de mutacién activante del c-kit en los MC de médula 6sea u otro tejido
Una mastocitosis se considera sistémica si se cumple un criterio mayor y uno menor, o 3 criterios menores

Criterios de gravedad (clinicos)

Indicativos de alta carga tumoral y expansién del defecto genético en varias lineas celulares mieloides

e Mastocitosis medular/extracutanea >30% con triptasa sérica <200 ng/ml

e Meédula 6sea hipercelular con pérdida de sustancia grasa, signos discretos de dismieolopoyesis en
ausencia de citopenias, o criterios de la OMS de sindrome mielodisplasico o mieloproliferativo

e Organomegalia: hepatomegalia/esplenomegalia palpables o linfoadenopatias >2 cm por pruebas de

Hallazgos B
imagen, sin evidencia de afectacién funcional
Hallazgos C Indicativos de alteracién funcional organica por infiltracién

« Citopenias: neutrdfilos < 1.000/p.l, plaquetas < 100.000/l, hemoglobina < 10 g/dl
o Hepatomegalia con ascitis y alteracién de la funcién hepatica

o Esplenomegalia palpable con hiperesplenismo

e Sindrome malabsortivo con hipoalbuminemia y pérdida de peso

e Lesiones osteoliticas u osteoporosis severa con fracturas patoldgicas

o Organomegalias diversas con compromiso vital por infiltracién mastocitica

osteoporosis quistica, la talasemia o la enfermedad de Gaucher en
las lesiones liticas. La forma mas frecuente de afeccién 6sea es la
osteoporosis (OP) trabecular. Las alteraciones 6seas presentan una
gran variabilidad clinica, desde formas asintomadticas, que pasan
inadvertidas con relativa frecuencia, hasta formas de presentacién
mas agresivas con miiltiples fracturas vertebrales*, como el caso
que comunicamos.

Observacion clinica

Varén de 40 afios, sin antecedentes de interés, que ingres6
en julio de 2013 por dorsalgia intensa de una semana de evolu-
cién. El estudio radiolégico revel6 la presencia de aplastamientos
vertebrales miltiples (fig. 1). La densitometria 6sea mediante
absorciometria radiografica de doble energia confirmé la presencia
de OP lumbar (T score de —3,37). Se descartaron causas secundarias
de OP del varén (infeccién por VHC, hipogonadismo, hiperpara-
tiroidismo...) asi como procesos linfoproliferativos y otras causas

tumorales. El paciente precis6 vertebroplastia de D7 por dorsalgia
refractaria a moérficos (fig. 1); en este momento se decidi6é ini-
ciar tratamiento con teriparatida subcutanea. Dada la negatividad
del extenso estudio realizado, se determinaron niveles de triptasa
sérica, que resultaron persistentemente elevados (cifras en torno a
53,9 mcg/1 [5,5-13,5]). En consecuencia, se realizé aspirado y biop-
sia de médula ésea que resultaron compatibles con mastocitosis.
Por citometria se detecté un 0,13% de mastocitos, de los cuales
el 99,5% tenian un fenotipo activado y el 0,5%, CD25. Se detect6
la mutacién D816V (A7176T) de c-KIT en la médula ésea total,
restringida al mastocito (TagMan).

Una vez confirmado el diagnéstico de MS (24 meses desde
las primeras fracturas vertebrales), tras completar tratamiento
con teriparatida durante 2 afios, se optdé por continuar con
antirreabsortivos (denosumab semestral). A pesar de no empeorar
la densidad mineral 6sea, el paciente tuvo nuevos aplastamien-
tos vertebrales. Desde julio del 2015 con el diagnéstico de MS
indolente, inici6 tratamiento con cromoglicato disédico, y no ha

Figura 1. RNM de la columna dorso-lumbar: se aprecia disminucién de altura de cuerpos vertebrales dorsales y lumbares. El cuerpo vertebral D7 estd notablemente disminuido
de altura y presenta alteracion en la intensidad de la sefial. Hay cambios similares pero menos notorios en el borde superior de D11 y L2.

Rx lateral de la columna dorsal: vertebroplastia a nivel de D7.
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vuelto a presentar nuevas fracturas hasta la fecha (diciembre de
2015).

Discusion

El riesgo de OP y fracturas en MS es elevado, especialmente en
los varones?, por lo que se recomienda la medicién rutinaria de la
densidad mineral 6sea y el estudio morfométrico en estos pacien-
tes. Una proporcién de los pacientes con MS presentan una forma
indolente, sin manifestaciones cutaneas ni organicas, por lo que no
se puede sospechar su diagnéstico. El caso que presentamos es el de
un varén joven y sano, que sufre multiples aplastamientos verte-
brales en ausencia de traumatismos y de factores de riesgo de OP,
y en el que se descartaron causas secundarias. El diagnéstico fue
OP idiopatica del varén, aunque permanecié oculto el diagnéstico
de MS durante afios al no presentar sintomatologia concordante.
Por este motivo, pensamos que la MS debe formar parte del estu-
dio diagnéstico de la OP de adultos que no presentan una causa
identificable ni factores de riesgo.

En el momento actual, el tratamiento mas adecuado segin
los estudios de histomorfometria parece ser los farmacos antirre-
sortivos; sin embargo, aunque mejoran la masa ésea, en algunos
pacientes sigue habiendo riesgo de fracturas.

Conclusiones

La MS es un proceso mas frecuente de lo que realmente detecta-
mos en la clinica. Incluso en pacientes con una mastocitosis tipica, la
mediana de tiempo desde el inicio de los sintomas hasta el diagnés-
tico es de un afio. En ausencia de manifestaciones clinicas, se debe
sospechar MS en varones con OP y en pacientes con lesiones 6seas
osteblasticas u osteoliticas de etiologia no filiada. En estos casos,

valores repetidamente elevados de triptasa sérica nos permitiran
seleccionar a los pacientes que precisan un estudio de médula 6sea,
para apoyar el diagnéstico definitivo de una forma precoz.
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