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UN CASO DE LEUCEMIA CUTANEA
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RESUMEN

Leucemia cutanea es una manisfestacion extramedular de Leucemia. La frecuencia y edad de dis-
tribucion depende del subtipo de leucemia1. Usualmente se presenta después que la enfermedad
sistémica se ha manifestado y sugiere recaida o resistencia al tratamiento "'

Los hallazgos clinicos y morfolégicos tienen una amplia variedad de manifestaciones y se pueden
presentar en lesiones nodulares y placas. Raras manifestaciones incluyen maculas eritomatosas,
ampollas y ulceras que pueden ocurrir solas o en combinacion. A partir de una manifestacién so-
litaria 0 en grupo, la leucemia cutis puede presentarse con rash eritematoso en un patron clinica-
mente polimdérfico. Consecuentemente , la leucemia cutanea debe distinguirse de diferentes diag-
nosticos diferenciales como por ejemplo: metastasis cutaneas o malignidades viscerales, linfoma,
erupciones por farmacos, infecciones virales, sifilis, Ulceras de varios origenes. En la mucosa oral,
hiperplasia gingival es el principal diagnéstico diferencial.’

El conocimiento de la morfologia clinica es de tremenda importancia en casos en donde la Leuce-
mia no fuera conocida.’

Se presenta el caso poco frecuente de una paciente con diagnéstico de leucemia mieloide aguda

que desarrolla una leucemia cutanea durante su seguimiento en Consulta Externa.

INTRODUCCION

La leucemia es una neoplasia maligna del sis-
tema hematopoyético que tiene manifestacio-
nes extramedulares en algunos o6rganos del
cuerpo, como la piel. En el 25-40% de los pa-
cientes con linfomas y leucemias se presentan
manifestaciones cutaneas que se clasifican en
especificas o inespecificas?

Las manifestaciones cutaneas inespecificas,
también denominadas leucemides, son obser-
vadas con mayor frecuencia y son un resultado
anormal de la hematopoyesis o como expre-
sion de desordenes paraneoplasicos cutaneos.
Los signos inespecificos mas comunmente ob-
servados son purpura, petequias y equimosis,
prurito generalizado, eritrodermia exfoliativa,
herpes zéster, Ulceras cronicas secundarias a
herpes simple, pioderma gangrenoso, eritema
multiforme, urticaria, hiperpigmentacion, mico-
sis cutaneas y erupciones morbiliformes no es-
pecificas,*

N

Las manifestaciones cutaneas especificas, co-
nocidas como Leucemia Cutis (LC) incluyen to-
das las lesiones caracterizadas por el infiltrado
de células leucémicas, independientemente de
su morfologia clinica, y pueden corresponder a
papulas, nddulos y placas discretas, de consis-
tencia firme, purpureas o de color rojizo-marrén
o de aspecto hemorragico. Las placas leucémi-
cas pueden causar engrosamiento de piel ca-
belluda, cejas y mejillas produciendo la tipica
facies leonina®

El infiltrado cutaneo por leucemia mielomono-
citica cronica (LMMC) es poco frecuente y se
considera como signo de progresion de la en-
fermedad o de transformacion a forma aguda?

La leucemia cutis (LC) se define como la infil-
tracion de la piel por células leucémicas. Suele
presentarse en el curso de una enfermedad he-
matoldgica conocida, aunque puede ser la ma-
nifestacion inicial de la misma y, en ocasiones,
constituir un marcador de recidiva.®
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La LC se considera signo de mal prondstico, ya
que se estima que la mortalidad al afio
de su aparicion oscila entre el 85% y el 88%.3

PRESENTACION DE CASO

Paciente de 21 afos de edad procedente de
Escuintla, quien se presenta a la emergencia
del Hospital Roosevelt con historia de fiebre
de 8 meses de evolucion, el paciente refiere a
la historia clinica que nota la aparicién de ma-
sas en cuello de mas o menos 1 cm, le resta
importancia e inicia con fiebre no cuantificada
por térmometro, consulta con médico particular
quien indica que tiene Infeccion de garganta y
deja acetaminofén y otro tratamiento el cual no
recuerda; posterior a eso inicia con crecimiento
de masas en cuello e ingle bilaterales que au-
mentan de tamano por lo que se presenta al
Hospital Roosevelt.

Paciente no refiere antecedentes de importan-
cia, combe negativo, ingresa con PA 120/70
FC 80x FR 16x T° 37, al examen fisico, regu-
lar estado general, nédulos en mejias de color
grisaceo bilateral, adenopatias cervicales, occi-
pitales, palpables de distinto tamafo, asi como
adenopatias inguinales bilaterales de tamanos
variables y dolorosas. Los laboratorios al ingre-
so son de Gb 146,000 cels/mm con predomi-
nio de 60% segmentados 10% cayados 30%
blastos, neutrofilos totales en 88.29mm3, Hb en
7.60gr/dl, 62,000 plaquetas, 48.30 gr/dl de glu-
cosa, acido urico 7.8 mg/dl, fésforo 5.66 mg/dl,
albumina 5.37 g/dl y una LDH en 1636 U/I.

Se realiza una aspirado de médula 6sea y se
le comienza tratamiento de induccion 7 + 3y
egresa para seguimiento en Consulta Externa,
pero no se presenta.

Cuando se presenta a consulta en agosto
2016, presenta Gb en 24.57 K/ul, Neutrofilos
totales 12.16 mm3 , Hb 7 gr/dl y plaquetas en
132,000, al examen fisico adenopatias cervical
e inguinal bilateral, tiene lesion en ambas meji-
llas, equimoticas , no se palpa bazo pero USG
reporta esplenomegalia, se deja tratamiento
con hidroxiurea 1gr al dia y se re realiza JAK2 y

cromosoma filadelfia + (9:22) para evaluar pro-
gresion desde neoplasia mieloproliferativa cro-
nica, se repite AMO con inmunofenotipo.

Paciente regresa a consulta dos meses des-
pues Yy se tiene el resultado de LMA M2 los
laboratorios son de Gb 4.86 K/ul , Neutrofilos
totales 2.69 mm3, Hb 12.7 gr/dl y plaquetas en
704,000; muestra disminucion en adenopatias y
lesiones en piel, tiene dolor suprapubico y cam-
bios urinarios. Se le ingresa para tratamiento de
22 induccion de 5+2. Al mes comienza dosis
intermedias de Ara C.

Enero 2017 paciente muestra recaida y res-
puesta parcial a protocolo de rescate EMA 86
por lo que se pasa a paliacion con CHOAP cada
3 meses y metrotexate/mercaptopurina orales
intercalados con hidroxiurea oral.

Paciente se presenta dos meses despues a
Consulta Externa con lesiones nodulares, grisa-
ceas, confluentes que generan prurito y dolor
en rostro, torax, abdomen (fig. 1 y 2) y miem-
bros superiores.

Figura 01
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Figura 02

Luego de realizar la biopsia pertinente se le da
diagnostico de LEUCEMIA CUTANEA. Se in-
gresa para tratamiento con EMA 86 y las lesio-
nes nodulares disminuyen como se muestra en
las imagenes. (figs. 3y 4).

Figura 03

Figura 04
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DISCUSION

La leucemia cutanea ocurre en el 2 al 10%
de todas las leucemias. Es mas frecuente
en 2 subtipos de leucemia mieloide aguda,
la leucemia monocitica (M5, 25-31% de los
casos) y la mielomonocitica (M4, 10-20%).
La frecuencia es mayor en las formas monoci-
ticas agudas debido a que el monocito posee
una especial afinidad por la piel, infiltrandola en
un 18-31% de los casos.*

Se considera que representa un estadio avan-
zado de la enfermedad, que determina una so-
brevida pobre. En pacientes con sindrome
mielodisplasico, la aparicion de células blas-
ticas en piel es mas rara.*

La presentacion clinica es muy variable, des-
de lesiones maculo-papulosas hasta nddulos y
tumores. La forma mas frecuente son las papu-
las y nédulos (60%), seguidos por las placas
infiltradas (26%). En general son multiples y de
coloracion eritemato-purpurica 0 marron. Los
sitios mas afectados son las piernas, dorso,
brazos, pecho, cuero cabelludo y cara.*

De acuerdo al tipo y distribuciéon pueden simu-
lar distintas afecciones dermatoldgicas como:
Papulas y ndédulos solitarios que semejan a
metastasis cutaneas de otras neoplasias, por
ejemplo el cancer de mama®

Eritema circunscrito en la cara que puede si-
mular dermatitis seborreica, lupus eritematoso
sistémico (LES)"

Las lesiones mas frecuentes son papulas pe-
quenas (2 a 5mm), nédulos o placas. Las le-
siones de la leucemia de la piel suelen ser un
poco mas rosadas, violaceas u oscuras que la
piel normal, siempre palpables, induradas vy fir-
mes."

Circunscrita o diseminada; por lo general, en el
tronco, las extremidades y la cara, pero puede
aparecer en cualquier parte, puede ser hemo-
rragica cuando acompafia a la trombocitope-
nia. Raras veces se detecta eritrodermia. Surge
infiltracion gingival leucémica con la leucemia
monocitica aguda.
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Los trastornos inflamatorios que se presentan
en pacientes con leucemia se modifican con la
participacion de las células leucémicas en el in-
filtrado, lo cual origina cuadros clinicos inusua-
les de tales trastornos, por ejemplo, psoriasis
con hemorragia o erosiones y ulceraciones.
Las enfermedades inflamatorias de la piel que
acompanan a la leucemia son sindrome de
Sweet, piodermia gangrenosa bullosa, urticaria
y vasculitis necrosante. 3

Es importante realizar estudios de inmunohisto-
quimica para establecer la estirpe del infiltrado
leucémico (cuadro 1). Las células leucémicas
contienen multiples enzimas que pueden identi-
ficarse mediante tinciones especiales.

Cuadro 1. Marcadores mas usados en la leucemia cutanea
Especificidad

Linfocitos T,B y monocitos

Marcador

CD45 (Antigeno
Leuc comun)

CD45R0O Linfocitos, monocitos y granulocitos
CD3 Linfocitos T

CD4 Linfocitos T-helper y macrofagos
CD20 Linfocitos B

MB1 Linfocitos B

CD43 Linfocitos T granulocitos, monocitos
CD68 Monocitos

Cloracetato esterasa  Granulocitos bien diferenciados

Lizosima Granulocitos y monocitos

Sibien los mecanismos patogénicos de esta en-
fermedad son desconocidos, esta ampliamente
aceptado su prondstico grave. En la mayoria de
los casos publicados se describe la expresion
completa del proceso hematolégico (con ma-
yor frecuencia leucemias agudas monociticas o
granulociticas) en los 10 a 14 meses posterio-
res al inicio del cuadro cutaneo, asi como una
supervivencia media de unos 22 meses®*

Uno de los fendbmenos moleculares que expli-
caria la invasion de las células leucémicas a la
piel es el siguiente: las células T de memoria
presentan en su superficie el antigeno (S) cuta-
neo del linfocito (CLA) con un receptor especifi-
co de quimioquina (CCR4), los cuales se unen
a las selectinas de las vénulas postcapilares de

—

la dermis iniciando la migracién y anclaje de las
células leucémicas.

Esta unidén a receptores especificos junto con
selectinas, moléculas de adhesién (ICAM 1),
quimioquinas y el antigeno asociado a linfocito
funcionante 1 (TARC), permitirian la migracién
y anclaje de las células leucémicas en la der-
mis10.El mecanismo del secuestro de los linfo-
citos B en la piel no esta definido™

La leucemia de piel es una infiltracién circuns-
crita o diseminada por células leucémicas.
Suele ser un signo de diseminacion de una en-
fermedad sistémica o recurrencia de una leuce-
mia, lo cual depende del tipo de leucemia, tanto
aguda como croénica, incluida la fase leucémica
del linfoma no Hodgkin y la leucemia de células
pilosas.™

El diagndstico se establece por las manifesta-
ciones clinicas y se confirma mediante biopsia
de piel, determinacion de inmunofenotipo y es-
tudios de reordenamiento de receptor de linfoci-
tos B o T. pruebas hematoldgicas con analisis
completo del aspirado de médula 6sea vy frotis
de sangre periférica.

El prondstico para la leucemia de la piel se aso-
cia de manera directa con el prondstico de la
enfermedad sistémica.™

El tratamiento suele dirigirse a la propia leuce-
mia. Sin embargo, la quimioterapia sistémica
suficiente para la remisién de la médula 6sea
quiza no elimine de manera eficaz las lesiones
de la piel. Como consecuencia, tal vez se nece-
site una combinacién de quimioterapia sistémi-
ca y tratamiento local con haz de electrones o
PUVA para las lesiones de leucemia de la piel
resistentes a la quimioterapia antineoplasica®

En nuestro caso, las lesiones cutaneas remi-
tieron gradualmente con Mitoxantrone, medi-
camento que es parte del protocolo de rescate.
Pero debido a la falta de apego del paciente por
seguir con el tratamiento y presentarse sola-
mente cuando el estado de salud ha decaido
bastante, el paciente se retira cuando siente
una pequefia mejoria.
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En primer lugar, el tratamiento mas adecuado
en nuestro caso EMA 86 (protocolo de resca-
te) se dirige especialmente a disminuir las cifras
de blastos en sangre periférica. Dado que el
proceso hematoldgico si presentd mejoria , el
paciente actualmente se encuentra en remision
morfolégica completa medular, ya que es el uni-
co que disminuye las lesiones cutaneas. Debido
al deterioro en la calidad de vida que implica la
quimioterapia, el paciente opt6 al ver una me-
joria en la piel de retirarse del hospital, a pesar
de los esfuerzos de parte del departamento de
Hemato-Oncologia con asistencia psicologi-
ca que lo mejor para él es permanecer en el
hospital. Cabe mencionar que este paciente es
candidato idéneo para trasplante de progeni-
tores hematopoyéticos, los progenitores hema-
topoyéticos (células madre) regeneran el tejido
hematopoyético al originar leucocitos, glébulos
rojos y plaquetas.

El trasplante de progenitores hematopoyéticos
es una terapia contra neoplasias o alteracion de
la funcién de la médula 6sea. Las células pro-
genitoras hemopoyéticas se obtienen de la mé-
dula 6sea.

Actualmente, se extraen de la sangre y del cor-
don umbilical y la placenta. En Guatemala no se
cuenta con este tipo de tratamiento.

En conclusion, hemos presentado un caso de
leucemia cutanea en el que las alteraciones
incipientes en médula 6sea nos sugieren la
asociaciéon con un sindrome mielodisplasico.
El interés del cuadro radica no sélo en la baja
frecuencia de casos vistos sobre leucemia cu-
tanea en el Hospital Roosevelt, sino en la sor-
prendente manifestacion clinica dermatolégica.
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