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RESUMEN

Introduccion: El sarcoma mieloide es una afeccion neoplasica infrecuente
caracterizada por la aparicion de una o varias masas tumorales, consistentes en
células mieloides inmaduras en un sitio extramedular. Su presentacion en el
sistema nervioso central es muy infrecuente.

Objetivo:  Describir las caracteristicas clinicas, imagenologicas y
anatomopatologicas que permitieron el diagnostico de Sarcoma mieloide epidural
espinal.

Caso clinico: Paciente masculino de 24 anos de edad, con antecedentes
personales de miopia, que habia presentado furtnculo axilar izquierdo dos meses

atras, acudid a consulta por presentar dolor cervical irradiado a miembros
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superiores y cuadriparesia espastica. El hemograma completo arrojé leucocitosis
con predominio de polimorfonucleares neutrofilos y velocidad de sedimentacion
globular acelerada. La resonancia magnética de columna cervical y dorsal
evidencid lesion intrarraquidea extradural en contacto con cara posterior del
cordon medular desde C3-T4. Se abordd quirurgicamente por via posterior y se
tomd muestra para biopsia. Se realizd medulograma e inmunofenotipo por
citometria de flujo con resultados congruentes con leucemia mieloide aguda. Se
inicié tratamiento de induccion con adriamicina y citarabina. La biopsia de la
lesion cervical resultd sarcoma mieloide. Existio discreta mejoria inicial de la
sintomatologia neurolodgica. En el dia 13 del tratamiento el paciente fallecio a
consecuencia de enfermedad cerebrovascular hemorragica.

Conclusiones: El Sarcoma mieloide constituyd la causa de la compresién medular
cervical en este caso, sin antecedentes conocidos de enfermedad hematologica.
Se diagnostico en el curso de una leucemia mieloide aguda, lo cual complejizo la
terapéutica y el pronostico del paciente.

Palabras clave: sarcoma mieloide; leucemia mieloide aguda; compresion

medular; quimioterapia.

ABSTRACT

Introduction: Myeloid sarcoma is a rare neoplastic condition characterized by the
appearance of one or several tumor masses, consisting of immature myeloid cells
in an extramedullary site. Its presentation in the central nervous system is very
infrequent.

Objective: To describe the clinical, imaging and pathological characteristics that
allowed the diagnosis of spinal epidural myeloid sarcoma.

Clinical case: A 24-year-old male patient, with a personal history of myopia, who
had presented a left axillary furuncle two months earlier, came to the clinic due
to cervical pain radiating to the upper limbs and spastic quadriparesis. The
complete blood count showed leukocytosis with predominance of
polymorphonuclear neutrophils and accelerated erythrocyte sedimentation rate.
Magnetic resonance imaging of the cervical and dorsal spine showed an intraspinal

extradural lesion in contact with the posterior face of the spinal cord from C3-
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T4. It was surgically approached posteriorly and a biopsy sample was taken. A
medullogram and immunophenotype by flow cytometry were performed with
results consistent with acute myeloid leukemia. Induction treatment with
adriamycin and cytarabine was started. The biopsy of the cervical lesion revealed
a myeloid sarcoma. There was slight initial improvement in neurological
symptoms. On day 13 of treatment, the patient died as a result of hemorrhagic
cerebrovascular disease.

Conclusions: Myeloid sarcoma was the cause of cervical spinal cord compression
in this case, with no known history of hematological disease. It was diagnosed in
the course of acute myeloid leukemia, complicating the treatment and prognosis
of the patient.

Keywords: myeloid sarcoma; AML; Spinal cord compression; chemotherapy.
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Introduccion

El Sarcoma mieloide (SM), también llamado leucemia mieloide aguda
extramedular, tumor mieloide extramedular o sarcoma granulocitico, es una
afeccion neoplasica infrecuente caracterizada por la aparicion de una o mas
masas tumorales, consistentes en células mieloides inmaduras en un sitio
extramedular.

Constituye una enfermedad relativamente rara, y la mayoria de la literatura
disponible consiste en reportes de caso y estudios retrospectivos con series cortas,
lo cual limita el conocimiento sobre su comportamiento clinico y las estrategias
terapéuticas. 234 Estas caracteristicas favorecen, ademas, que esta entidad sea
frecuentemente mal diagnosticada. Kahn y otros reportan que entre el 25y 50 %

de los pacientes con sarcoma mieloide son mal diagnosticados.®
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Aunque se han reportado lesiones de SM en casi cualquier localizacion, el
compromiso del sistema nervioso central es muy infrecuente, que representa el
3,25 % del total de los casos.®

Por la poca frecuencia de su localizacion a nivel del sistema nervioso central, su
asociacion al sindrome de compresion medular cervical, las complejidades para
establecer el diagnostico en un paciente sin antecedentes de neoplasia
hematopoyética, su similitud imagenoldgica con otras entidades que se localizan
a este nivel, asi como la evolucion térpida del paciente, se decidié como objetivo
del articulo describir las caracteristicas clinicas, imagenoldgicas vy
anatomopatologicas que permitieron el diagnostico de Sarcoma mieloiode

epidural espinal.

Caso clinico

Paciente masculino de 24 anos de edad, de piel blanca, manualidad diestra,
procedente de una zona urbana, con antecedentes personales de miopia, que
habia presentado furinculo axilar izquierdo dos meses previos a la consulta, de
evolucion torpida debido a tratamiento inadecuado. Acudido a consulta por
presentar dolor cervical de un mes de evolucion, curso progresivo, caracter
opresivo, con una intensidad de 7-8/10 por escala analoga numérica, irradiado a
ambos miembros superiores por territorio radicular de Cé6 bilateral, asociado a
hiperalgesia e hiperpatia. Refirio, ademas, disminucion de la fuerza muscular en
las cuatro extremidades lo cual impedia la marcha. Al examen fisico se constato
cuadriparesia espastica (3/5 en miotomas de C6-8 y 3/5 en ambos miembros
inferiores, con reflejos osteotendinosos exaltados por debajo del segmento
medular Cé y signo de Babinski presente bilateralmente.

Se realiz6 Hemograma completo donde se identifico leucocitosis (12 x 10°/L) con
predominio en el conteo diferencial de polimorfonucleares neutrofilos (0,85) y
velocidad de sedimentacion globular acelerada (104mm/h).

Se realizo resonancia magnética de columna cervical y dorsal simple y contrastada
(fig. 1), donde se evidencio lesion de localizacion intrarraquidea, extradural, que

se mostro isointensa en T1 y enT2 respecto al cordon medular, en contacto con
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su cara posterior, extendiéndose desde C3 hasta T4, que borra la grasa peridural
posterior en esos segmentos, ocupa la mitad del diametro anteroposterior del
canal vertebral desde C4 hasta T3, con significativo efecto de masa sobre el
cordon medular. La lesion se extendid, a través de los agujeros de conjuncion, a
la musculatura paravertebral bilateralmente. Tras la administracion de contraste

endovenoso (gadolinio) presentd un realce homogéneo e intenso.

Fig. 1- Imagenes por resonancia magnética de columna cervical. A). Secuencia de T2
sagital donde se evidencia el efecto de masa que la lesion produce sobre el cordon
medular. B). Secuencia de T1 axial que demuestra la presencia de lesién en ambos

agujeros de conjuncion, a predominio derecho (flecha). C). Secuencia de T1 axial con
gadolinio donde se evidencia el realce intenso del contraste y la infiltracion de la

musculatura paravertebral (asterisco).

Con estos hallazgos, ante la presencia de lesion ocupativa de espacio
intrarraquidea extradural, de etiologia tumoral vs. infecciosa, se plantaron como
diagnostico diferencial meningioma en placa, schwanoma, linfoma espinal,
condrosarcoma, hemangioma, lipomatosis espinal, empiema/absceso epidural
espinal, tuberculosis espinal.

Se decidié practicar cirugia exploradora. Se realiz6 un abordaje posterior
unilateral al espacio interlaminar C7-T1 derecho, sitio de mayor grosor de la
lesion epidural. Se amplio el espacio interlaminar mediante hemilaminectomia
inferior de C7. Después de la flavectomia se identifico tejido de coloracion
violacea, consistencia firme, muy vascularizado y adherido al saco dural. Se

sospecho la posibilidad de linfoma espinal por lo que se tomd muestra para

biopsia.
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Se solicito la evaluacion del paciente por el servicio de Hematologia,
practicandose medulograma, el cual arrojé una infiltracion mayor a un 80 % por
blastos mieloides. El inmunofenotipo por citometria de flujo identifico la
presencia de dos poblaciones celulares. La primera, con 77,81 % del total de
células contadas, con expresion de CD13+, CD4+, CD33+, CD71+, CD235a+, CD38+,
CD34+ y CD45+. Los antigenos CD14, DR, CD41 y CD117 fueron negativos. Esta
poblaciéon se correspondio con blastos. La segunda, con 3,59 % del total, se
correspondi6é con linfocitos maduros. Se establecid el diagnostico de leucemia
mieloide aguda.

Se comenzo esquema de induccion 3 + 7 con Adriamicina (60 mg/m2 de superficie
corporal) y Citarabina (100 mg/mz2 de superficie corporal).

La biopsia de la lesion cervical fue conclusiva de SM (fig. 2).

).
eosina 100x. C-H). Inmunohistoquimica: C). CD15 positivo; D). CD20 positivo; E). CD34

positivo en paredes vasculares; F). CD45 positivo; G). CD68 positivo focal y H).

Mieloperoxidasa negativa.

Durante la primera semana de tratamiento existi6 mejoria del dolor radicular de
miembros superiores, que alcanzo valores de 2-3/10 por la citada escala. Existid
ademas discreta mejoria del déficit motor, que consiguié valores de 4/5 en los
miotomas descritos. En el dia 13 posterior al comienzo de la quimioterapia el
paciente comenzo con rectorragia y cefalea. Pocos minutos después se instauro
estado de coma y la muerte del paciente a consecuencia de enfermedad

cerebrovascular hemorragica.
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La brevedad con la que se sucedieron los acontecimientos no permitio la
realizacion de estudios de neuroimagen, y en el momento de la defuncién no se
realizo necropsia en el centro de atencion. Por tanto, la confirmacion de la causa

de muerte fue clinica.

Discusion
El SM tiene una incidencia de 2/1 000 000 de casos en la poblacion adulta y se
presenta con mayor frecuencia asociado a leucemia mieloide aguda (2, 5 al 9,1
%), a la cual puede preceder por meses o anos en el 25 % de los casos,
concomitar en 15-35 %, o suceder en hasta el 50 % de los casos.® Se localiza
generalmente en tejidos blandos, hueso, peritoneo, ganglios linfaticos y tracto
gastrointestinal. Otros sitios incluyen el sistema genitourinario y el sistema
nervioso central.(®
Debido a que esta entidad es una manifestacion rara de neoplasias poco comunes,
que puede incluso precederlas en su debut sintomatico, el diagnéstico clinico
requiere una elevada sospecha clinica.®
Fue descrito inicialmente por Burns en 1811, y posteriormente en 1853 fue
acunado con el término “Cloroma” por King, debido a la coloracién verdosa
proveniente de la presencia de la enzima mieloperoxidasa en las células
mieloides.”) La nueva clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
de las neoplasias mieloides y leucemias agudas del 2016 lo denomina sarcoma
mieloide.®
Esta constituido por mieloblastos con o sin caracteristicas de maduracion
promielocitica o neutrofilica, que distorsionan parcial o totalmente la
arquitectura tisular. El SM puede ocurrir en asociacion a leucemia mieloide,
precederla o sucederla como forma de recaida.(®?

De acuerdo con la clasificacion de Audouin y otros hay cuatro formas de SM:

1. SM que se desarrolla durante la fase activa de la leucemia.
2. SM que se desarrolla a durante el curso de un trastorno mieloproliferativo

cronico.
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3. SM que se manifiesta como una recaida meses o afios después de la remision
clinica de una leucemia mieloide aguda, particularmente luego de un
transplante de médula 6sea.

4. SM que precede al diagnostico de leucemia mieloide aguda, que se detecta
en individuos previamente sanos sin infiltracion blastica en médula 6sea y

con un conteo normal de células en sangre periférica.('%

La edad de presentacion es variable, se han reportado casos entre 1-81 afnos.®
Demograficamente presenta una predileccion por el sexo masculino de 1,2:1.?
Kaur y otros reportaron una serie de 23 pacientes con una edad promedio en el
diagnostico de 58 anos y un discreto predominio del sexo masculino.'"

Para el diagnostico del SM se requieren elementos clinicos, radioldgicos y
biopsia.(?

La presentacion clinica depende fundamentalmente de la localizacion de la
lesion, que provoca sintomas derivados de la compresion o infiltracion de 6rganos
vecinos. (12)

Yang y otros reportaron, en una serie de cuatro casos de SM con localizacion en
el sistema nervioso central, dos de localizacion intrarraquidea, en region dorsal y
lumbar, respectivamente, que se presentaron clinicamente con dolor de caracter
neuropatico asociado a déficit sensitivo-motor.®

Meyer y otros, en un estudio multicéntrico, evaluaron 151 pacientes con un total
de 183 lesiones diagnosticas como SM, de las cuales solo 11 (6 %) se localizaron
en el sistema nervioso central, mientras el déficit neurologico estuvo presente en
27 pacientes (17,9 %).(13

Las imagenes por resonancia magnética constituyen el pilar fundamental en la
evaluacion radioldgica de las lesiones en el sistema nervioso central. ' El aspecto
tipico de un SM de esta localizacion es el de una lesion hipo-isointensa en
secuencias de T1y T2, con realce intenso y homogéneo tras la administracion de
contraste. El diagnostico diferencial desde el punto de vista radiolégico debe
establecerse con meningioma, linfoma o schwanoma. 413.16,17)

La histopatologia tiene un papel fundamental en el diagnostico del SM, y esta

cobra aln mas relevancia con el uso de la inmunohistoquimica. El diagndstico es
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sencillo cuando se hace durante el curso de una leucemia mieloide aguda o un
sindrome mieloproliferativo o mielodisplasico. Sin embargo, cuando se desconoce
la existencia de una enfermedad hematologica, arribar a este diagnostico suele
ser retador. El examen histologico de rutina del tumor demuestra un infiltrado
pleomérfico de células primitivas de varios tamanos y configuraciones nucleares
con células mononucleares y granulociticas de diferentes grados de madurez junto
con mielocitos eosinofilicos dispersos. Estos Gltimos son un elemento importante
en el diagnostico, aunque pueden estar ausentes. ©)

La inmunohistoquimica y el inmunofenotipo son cruciales para un diagnostico
preciso. Las tinciones deben incluir esterasa de cloracetato, mieloperoxidasa y
esterasa inespecifica. Respecto al inmunofenotipo, generalmente se encuentra
positividad para: CD68/KP1, MPO, CD 117, CD 99, CD68/PG-M1, lisozima, CD34,
TdT, CD56, CDé61, CD30, Glicoforina y CD4. Los marcadores CD13, CD33, CD117 y
MPO son los mas comunes en el analisis citométrico en tumores con diferenciacion
mieloide y CD14, CD163 y CD11c en tumores con diferenciacion monoblastica. ("

Kaur y otros reportaron un 78 % de sus casos que presentaron el patron
citoquimico clasico de mieloperoxidasa y cloroacetato positivos. De igual forma,
el 78 % presentaron marcadores mieloides positivos en la citometria de flujo,
incluyendo CD33 y CD117. En el 95 % fueron positivos los marcadores mieloides
clasicos tanto por estudio citoquimico (cloroacetato, mieloperoxidasa) o por
citometria de flujo (CD33, CD34 y CD117).(1")

Al tratarse de una entidad poco frecuente, en la actualidad no existen estudios
aleatrorizados que apoyen el uso de ningln esquema terapéutico especifico. En
casos que se presentan en el curso de una leucemia mieloide aguda, la
quimioterapia de induccion seguida por la quimioterapia de consolidacion y el
transplante alogénico de células madre, ha sido el esquema mas utilizado. 4 En
pacientes con lesiones que afectan el sistema nervioso central, sin evidencia de
leucemia mieloide aguda, se recomienda una combinacion de cirugia y
quimioterapia. La reseccion quirlrgica total generalmente no se logra, debido a
la extensa infiltracion del sarcoma mieloide en los tejidos adyacentes y, en la

mayoria de los casos, solo se logra una reseccion subtotal.®

@) e |

Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES




@CIiMED

EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS

Consideraciones finales

El SM constituyd la causa de la compresion medular cervical en este caso, sin
antecedentes conocidos de enfermedad hematologica. Por la poca frecuencia de
su localizacion a nivel del sistema nervioso central y de la asociacién entre el SM
y la compresion medular cervical no se considero inicialmente entre los
diagnosticos probables por la evaluacion clinico-radioldgica. Se diagnosticé en el
curso de una leucemia mieloide aguda, lo cual complejiz6 la terapéutica y el

pronostico del paciente.
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