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Resumen

El dolor musculoesquelético es una consulta comun en la infancia, y su etiologia
generalmente es banal. Sin embargo, hay que tener presente que los procesos neoplasicos
pueden causar este tipo de sintoma.

De hecho, 4 de las 9 leucemias diagnosticadas en nuestro hospital entre noviembre de 2008
y julio de 2009 se iniciaron con dolor musculoesquelético.

Por este motivo, presentamos los casos de leucemia y revisamos los distintos parametros a
tener en cuenta para sospechar y realizar una deteccion precoz de estos procesos, ya que
esto supone una mejoria importante del pronostico.

© 2009 Asociacion Espanola de Pediatria. Publicado por Elsevier Espafa, S.L. Todos los
derechos reservados.

Musculoskeletal pain: A common initial sign of acute lymphoblastic leukaemia

Abstract

Musculoskeletal pain is a common complaint in paediatrics usually due to benign
diseases. Nevertheless neoplasms, particularly acute leukaemia, must be considered
in the differential diagnosis. During the last 9 months 4 of the 9 patients diagnosed
with acute leukaemia at our hospital presented with a limp, arthralgias, lumbar or bony
pain.
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We describe these cases and review the clinical and analytical parameters that help to
differentiate benign pain from that associated with a malignant disease. The early
detection of these processes may represent a significant improvement in their prognosis.
© 2009 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights

reserved.

Introduccion

El dolor musculoesquelético es un motivo de consulta
frecuente en pediatria y, aunque en general su etiologia es
benigna, ocasionalmente puede ser la manifestacion inicial
de una neoplasia. Este ha sido el caso en nuestro hospital, ya
que en los ultimos 9 meses (de noviembre de 2008 a julio de
2009) 4 nifos con leucemia (de los 9 casos diagnosticados en
este periodo) se iniciaron con sintomas osteomusculares.

El objetivo del articulo es destacar los hallazgos clinicoa-
naliticos que deben hacer sospechar un proceso maligno en
nifnos con sintomas musculoesqueléticos.

Casos clinicos
Caso 1

Varoén de 3 afnos de edad con cuadro de 4 dias de evolucion
de fiebre, cojera e impotencia funcional de pierna derecha,
que ingresa por sospecha de artritis séptica de cadera. Se
inicia tratamiento antibiético intravenoso y se realiza
artrotomia urgente. Durante el ingreso se observa hepato-
megalia a 2cm del reborde costal derecho, leucopenia y
neutropenia mantenidas, por lo que se realiza extension de
sangre periférica en la que se observan linfocitos atipicos. El
estudio de médula dsea revela una leucemia linfoblastica
aguda (LLA).

Caso 2

Nifia de 5 anos que ingresa por sospecha de osteomielitis en
el tercio proximal del fémur. Dos semanas mas tarde
reingresa con sospecha de osteomielitis de humero derecho
por persistencia de picos febriles y dolor sin clara causa
traumatica. Las radiografias y ecografias fueron normales, y
la gammagrafia 6sea no resultdé concluyente. La paciente
present6 desde el primer ingreso leucopenia con neutrope-
nia, con extension de sangre periférica normal. Ante la
persistencia de fiebre, dolor 6seo fluctuante en los
miembros superiores que no varia con el tratamiento
antibidtico, lactatodeshidrogenasa (LDH) de 814 UI/l (100-
400Ul/l) y leucopenia mantenida, se realiza estudio de
médula 6sea que demuestra infiltracion blastica y confirma
una LLA.

Caso 3

Mujer de 12 anos previamente sana diagnosticada en
urgencias de monoartritis de rodilla izquierda, por lo que
recibi6 tratamiento con antiinflamatorios. La analitica
realizada so6lo reveld una discreta anemia (hemoglobina

de 11,1g/dl). Durante los siguientes 2 meses continla
presentando artralgias erraticas y fiebre intermitente, hasta
que vuelve a urgencias por artralgias del tobillo derecho que
interfieren con la deambulacion. Es diagnosticada de artritis
de tobillo y anemia leve, se pauta ibuprofeno y es derivada a
consulta de reumatologia. Tres dias después persiste con
dolor, por lo que ingresa para estudio. La exploracion revela
dolor muy significativo en la metafisis distal de la tibia, sin
tumefaccion ni limitacion de la movilidad articular, por lo
que se solicita extension de sangre periférica, bioquimica y
reactantes; destaca un recuento con el 34% de blastos y LDH
de 187 Ul/l. El medulograma confirma una LLA.

Caso 4

Nifo de 8 anos de edad previamente sano seguido en
traumatologia por dolor lumbar de 3 semanas de evolucion
tras traumatismo local que cede parcialmente con analgesia
habitual. Las radiografias de columna lumbosacra y caderas
no muestran alteraciones. Ingresa con sospecha de osteo-
mielitis por fiebre de 38 °C y aumento del dolor de 3 dias de
evolucién. En la anamnesis destaca una pérdida de peso de
3kg en el dltimo mes, y en la exploracion se aprecia leve
palidez de piel y mucosas, dolor a la palpacion en apofisis
espinosas lumbares y dificultad en la marcha por dolor, sin
alteraciones neurolodgicas. En la analitica inicial se observa
pancitopenia (hemoglobina de 9,8 g/dl, 2.070 leucocitos/pl
con 200 neutréfilos/mm?* y 112.000 plaquetas/pl) sin altera-
ciones en la extension de sangre periférica. Ante la
persistencia de pancitopenia se repite extension de sangre
periférica, donde se observan blastos. El diagnostico de LLA
se confirma tras realizar estudio de médula o6sea.

Discusion

Los trastornos musculoesqueléticos son muy frecuentes en la
infancia y, aunque generalmente su etiologia es benigna,
también pueden representar la primera manifestacion de un
proceso neoplasico'. Dentro de las neoplasias, la leucemia
aguda, y concretamente la LLA, es la que con mayor
frecuencia produce dolor, cojera o rechazo de la marcha, asi
como artritis transitoria. La prevalencia de estos sintomas
como forma de presentacion de la LLA es del 21-33%,
aunque pueden estar presentes hasta en un 62% de los casos.

Las manifestaciones musculoesqueléticas en la leucemia
son secundarias a la infiltracion 6sea por células malignas,
aunque también pueden contribuir otros mecanismos, como
el hemartros, los inmunocomplejos circulantes y la sinovitis
por cristales?.

Estas presentaciones pueden simular procesos infecciosos
o enfermedades reumaticas, lo que contribuye a retrasar el
diagnostico correcto.
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En la literatura médica revisada no hemos encontrado
estudios que valoren de forma sistematica los datos
analiticos, clinicos y radiolégicos de nifos diagnosticados
inicialmente de infeccion y que finalmente tuvieron LLA. En
el 61%, el motivo de consulta fue fiebre. En las leucemias, el
dolor (localizado habitualmente en huesos lagos y cuerpos
vertebrales) y la fiebre suelen ser intermitentes y no
responden al tratamiento antibiotico, como si sucede en
las infecciones®. Estos sintomas de alarma estuvieron
presentes en nuestros pacientes 1 y 2. Los estudios de
imagen y cultivos negativos pueden ayudar al diagnostico
diferencial de estos procesos’.

Otra caracteristica de las enfermedades inflamatorias, en
general, e infecciosas, en particular, es que cursan con
elevacion de reactantes (VSG, numero de plaquetas, etc.);
sin embargo, en las leucemias el proceso infiltrativo de la
médula 6sea impide una respuesta proliferativa adecuada
hasta en un 60% de los casos, por lo que se describe una
discordancia entre la VSG y la cifra de plaquetas®. Esto
ocurrié en todos los casos presentados.

La confusion entre leucemias y enfermedades reumaticas,
como sucedid en nuestro tercer caso, es un hecho
frecuente®. En la serie de Jung y Nielsen, el 10% de los
nifos referidos con sospecha de artritis idiopatica juvenil
tuvo un diagnostico final de leucemia®. En un trabajo
espafol* que abordaba la incidencia de neoplasia en nifios
remitidos a la consulta de reumatologia por artralgias,
cojera o dolor axial, esta fue del 0,25%, similar a otras series
de las mismas caracteristicas’’8.

Los datos que deben hacer sospechar procesos malignos
en nifos con dolor musculoesquelético son dolor dseo no
articular, dolor intenso de espalda, dolor que persiste por la
noche, sintomas constitucionales graves, interferencia con
la actividad, edad menor de 4 afos y sintomatologia
reumatica atipica (incluidos sudoracion nocturna, hallazgo
de masas y alteraciones neurologicas)®. Asimismo, cabe
destacar en los hallazgos analiticos la discordancia en el
nimero de plaquetas entre los pacientes con artritis
inflamatorias y fiebre (generalmente elevado) y nifos con
LLA (disminuido, con o sin otras citopenias), o la elevacion
de la concentracion de LDH. Esta Gltima, aunque orientativa
y muy indicativa, es inespecifica y puede encontrarse
elevada en todos aquellos procesos que conllevan prolifera-
cion celular, desde procesos inflamatorios inespecificos
hasta neoplasias como la LLA. Sin embargo, varios estudios
han demostrado que la concentracion de LDH permite
discriminar entre nifos con artritis idiopatica juvenil y
pacientes con LLA®. Otros autores proponen que los 3
factores mas importantes que predicen el diagnostico de
LLA son el dolor 6seo nocturno, plaquetas entre 150.000
y 250.000pul y recuento de leucocitos inferior a
4,000 pul'®.

A pesar de estas reglas generales, estas alteraciones
frecuentemente no se hallan presentes o son muy leves,
como en el caso 3, lo que contribuye al retraso diagnosti-
co''. Una leucopenia, incluso moderada, siempre debe
tenerse en cuenta, como sucedié en los casos 1y 2.

En lo relativo a los estudios de imagen, casi la mitad de los
casos de LLA y sintomas osteomusculares (44%) presentan
cambios radiograficos, como osteopenia difusa, bandas
metafisarias, reaccion periostica, lesiones liticas o esclero-
sis, aunque no existe una correlacion entre los sintomas y las

lesiones radioldgicas'. De hecho, ninguno de nuestros
pacientes tenia alteraciones radiologicas.

La gammagrafia d6sea con tecnecio 99 tiene mayor
sensibilidad que la radiografia simple para detectar procesos
malignos en nifios con dolores osteoarticulares. Asi, un 60%
de los ninos diagnosticados de leucemia presenta hipercap-
tacion del radiofarmaco en los huesos largos, la pelvis o la
columna'2. Sin embargo, en el Unico de los casos presenta-
dos en el que se realizO una gammagrafia previa al
diagnostico ésta orient6 hacia un proceso infeccioso y puso
de manifiesto la conocida falta de especificidad de esta
prueba. En lesiones localizadas, la resonancia magnética
puede ser mas especifica.

Con respecto al caso 4, es interesante comentar que el
dolor de espalda que persiste o empeora con el paso del
tiempo merece una cuidadosa atencion. En una serie
publicada, hasta un 50% de los nifios derivados a una consulta
de traumatologia por dolor de espalda presentaba enfermedad
grave subyacente, como infecciones o procesos tumorales'.

Como conclusion, vale decir que en cualquier nifo con
sospecha de artritis con caracteristicas atipicas, como
citopenias, elevaciéon de LDH, anomalias en la gammagrafia
6sea o en la resonancia magnética se debe realizar un
examen de médula dsea que confirmara o no la sospecha
diagnostica de LLA. Esto es especialmente importante si se
considera el tratamiento con corticoides, ya que estos
pueden inducir una respuesta transitoria de la leucemia, lo
que puede interferir con la evaluacion diagnostica'™.

Dado que el diagndstico precoz de LLA disminuye
significativamente su morbimortalidad, y que ésta con
frecuencia se inicia con sintomas musculoesqueléticos que
se pueden confundir con trastornos reumatologicos, este
diagnostico debe considerarse en nifos con dolores muscu-
loesqueléticos, maxime si son persistentes, recurrentes o
con limitacion funcional, o se acompainan de visceromega-
lias, anomalias en sangre periférica, alteraciones analiticas
o en las pruebas de imagen®.

Para esto se debe realizar un hemograma con extension
de sangre periférica, incluso de manera seriada, dado que
pueden ser normales al inicio de la enfermedad, lo que hace
mas dificil el diagnostico diferencial'’">.
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