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RESUMEN

Introduccion. Laleucemia aguda hiperleucocitaria representa una urgencia hematooncolégica pediatrica
asociada a alta morbimortalidad.

Objetivo. Describir las caracteristicas clinicas y hematoldgicas, complicaciones y tratamientos de los
pacientes con leucemia hiperleucocitaria aguda linfoblastica o mieloide.

Poblaciéon y métodos. Estudio descriptivo, retrospectivo, transversal, realizado en un hospital
pediatrico de tercer nivel entre el 1 de enero de 2020 y el 31 de diciembre de 2024.

Resultados. Se analizaron 21 pacientes <15 afios con diagndstico de leucemia hiperleucocitaria. El
56 % presentd leucemia linfoblastica aguda tipo B y el 62 %, manifestaciones extramedulares como
hepatomegalia y esplenomegalia. Las complicaciones mas comunes fueron sindrome de lisis tumoral
(71 %) y leucostasis (28 %). El 76 % recibio rasburicase y un tercio requirid leucoaféresis. El 90 % inicio
quimioterapia dentro de los primeros dos dias de internacion. Se registré una sola muerte temprana por
hemorragia en el sistema nervioso central.

Conclusioén. Se destaca laimportancia del diagnéstico precoz y del manejo intensivo inicial para mejorar
la evolucion clinica de estos pacientes de alto riesgo.
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INTRODUCCION

Las leucemias agudas son las enfermedades
oncolégicas mas frecuentes en pediatria.
Constituyen el 37 % del total de las enfermedades
malignas en menores de 15 afios.!

La hiperleucocitosis, definida como el recuento
de glébulos blancos mayor a 100 000/mm?, es
un factor desfavorable en las leucemias agudas
y contribuye a peores resultados clinicos y
mortalidad temprana.??

Las complicaciones mas frecuentes de la
leucemia hiperleucocitaria (LH) son el sindrome
de lisis tumoral agudo (SLTA), la leucostasis y
la coagulacion intravascular diseminada. Por el
alto riesgo de SLTA, deben recibir desde el inicio
medidas terapéuticas para su prevenciéon. Un
valor elevado de lactato-deshidrogenasa (LDH)
es un marcador indirecto de alta carga tumoral
y un indicador util para predecir el riesgo de
SLTA. Se requiere el uso de agentes especificos
para el control de la hiperuricemia, como
alopurinol o rasburicase. Cuando el tratamiento
conservador no logra normalizar las alteraciones
hidroelectroliticas ni restablecer el flujo urinario,
estd indicada la dialisis.*”

La hiperleucocitosis genera leucostasis, lo
que puede provocar hipoxia tisular, dafio vascular
(trombosis), disfuncién organica y/o hemorragia,
impactando principalmente a nivel pulmonar,
renal y del sistema nervioso central (SNC). La
leucostasis constituye una urgencia y requiere
rapido reconocimiento e inicio del tratamiento
para prevenir insuficiencia renal o respiratoria
y hemorragia intracraneal. Su tratamiento
incluye intervenciones conservadoras como la
hiperhidratacion con volumen del doble de las
necesidades basales y soluciones sin potasio
asociado al inicio precoz de la quimioterapia. Esto
ultimo constituye una forma segura de reducir los
gldbulos blancos; cuando no es posible instaurar
el tratamiento definitivo de la enfermedad, se
puede iniciar citorreduccion con quimioterapia
incluyendo corticoides, hidroxiurea o citarabina a
dosis bajas. Menos de 5 % de los nifios requiere
citorreduccion mecanica como leucoaféresis
o0 exanguinotransfusion, que son estrategias
rapidas y eficaces para reducir los glébulos
blancos; sin embargo, su uso es controversial.®®

El objetivo del trabajo es describir las
caracteristicas clinicas y hematoldgicas,
complicaciones y tratamientos de los pacientes
que ingresaron al Hospital de Niflos Sor Maria
Ludovica con LH aguda linfoblastica o mieloide.
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POBLACION Y METODOS
Se incluyeron datos de pacientes con primer

evento de LH (linfoblastica o mieloide) (glébulos

blancos >100 000/mm?) diagnosticados en el

Hospital de Nifios Sor Maria Ludovica de La

Plata, entre el 1 de enero de 2020 y el 31 de

diciembre de 2024.

Las variables analizadas fueron las siguientes:
» Caracteristicas clinicas al inicio: edad,

sexo, diagndstico oncoldgico, compromiso

extramedular. Caracteristicas hematolégicas:
plaquetopenia, anemia y alteraciones de la
coagulacion.

» Complicaciones: SLTA, sangrado o trombosis
del SNC y leucostasis.

» Tratamientos recibidos: uso de rasburiscase,
terapia dialitica, quimioterapia y leucoféresis.
Se relevaron los dias transcurridos entre el

ingreso del paciente y el inicio de la quimioterapia.

La recoleccion de datos se realizé a partir
de la revision de historias clinicas; los datos
obtenidos se volcaron en una base de datos
disefiada para este estudio.

Las variables cuantitativas se describen con
medidas de tendencia central (media y desviacion
estandar o mediana y rango intercuartilico), segun
fuera su distribucion normal o no. En caso de las
variables cualitativas, se describen frecuencia y
porcentaje.

El protocolo fue aprobado el 20 de febrero de
2025 por el Comité Institucional de Revisién de
Protocolos de investigacion (CIRPI).

RESULTADOS

Se analizaron las historias clinicas de
21 pacientes. En la Tabla 1, se muestran las
caracteristicas clinicas y hematoldgicas de los
pacientes incluidos en el estudio.

Solo 2/21 de los pacientes tuvieron numero
de glébulos blancos al inicio mayor a 400 000/
mm?; 9/21 entre 100 000/mm?®y 199 999/mm?3;
y 10/21 entre 200000/mm?3y 399 999/mm?.
En 13/21 nifios se encontré anemia asociada
a la hiperleucocitosis y todos ellos tenian
plaquetopenia. El valor de LDH de inicio vario
entre 591 UI/L y 40 377 UI/L con una media de
5150 para un valor normal de LDH entre 338-
820 U/I.

En la Tabla 2, se presentan las complicaciones
y los tratamientos que recibieron los pacientes.

Solo se reportd un caso de mortalidad
temprana dentro de los primeros 14 dias, que fue
secundaria a hemorragia en SNC; era una nifia
con plaguetopenia y alteracion de la coagulacion
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TaBLA 1. Caracteristicas clinicas y hematolégicas de los pacientes

Variable n=21
Edad
Menor de 1 afo 2
De 1 afio a 10 afios 13
Mayor de 10 afios 6
Sexo
Masculino 15
Femenino 6
Diagnéstico
Leucemia mieloide 3
Leucemia linfoblastica 18
Leucemia linfoblastica B 10
Leucemia linfoblastica T 8
Compromiso extramedular
Esplenomegalia 13
Hepatomegalia 13
Adenomegalias 9
Mediastino ensanchado 5
Masa abdominal 1
Nefromegalia 1
Compromiso en SNC 4
Caracteristicas hematolégicas
Plaquetopenia 21
Anemia 13
Coagulacion alterada 11

SNC: sistema nervioso central.

desde el momento del ingreso.

Seis de los 21 nifios tuvieron sintomas
compatibles con leucostasis, 5 de ellos a nivel
respiratorio y 1 tuvo compromiso del SNC.

TaBLA 2. Resultados

En nuestra serie, un tercio de los pacientes
realizaron leucoaféresis y 16/21 recibieron
rasburicase por alto riesgo de SLTA e
hiperuricemia.

Variable n=21
Complicaciones
Mortalidad temprana 1
Sindrome de lisis tumoral 15
Trombosis en SNC 0
Sangrado en SNC &
Leucostasis 6
Tratamientos
Leucoféresis 7
Terapia dialitica 0
Uso de rasburicase 16
Citorreduccion con quimioterapia 21
Corticoide 18
Citarabina 3
Hidroxiurea 5

SNC: sistema nervioso central.



Todos los nifios con leucemia linfoblastica
iniciaron la citorreduccion con corticoides; solo
2/21 necesitaron asociacion de hidroxiurea
para reduccién de los glébulos blancos ante la
falta de respuesta inicial al corticoide. Todos
los pacientes con leucemia mieloide realizaron
citorreduccion con citarabina a dosis bajas, 2 de
ellos en asociacion con hidroxiurea.-

Con respecto al tiempo de inicio del
tratamiento citorreductor, este varié entre 1y
5 dias (mediana de 36 horas) desde el ingreso
del paciente; 19/21 lo iniciaron dentro de los
primeros 2 dias.

DISCUSION

En nuestra poblacion, la enfermedad
oncolégica mas frecuente fue LLA-B al igual que
en otros estudios.®®

Dentro de las manifestaciones extramedulares,
en nuestros pacientes las mas frecuentes fueron
hepatomegalia y esplenomegalia, lo que coincide
con Kittivisut.® En la mitad de los pacientes,
encontramos combinacién de hepatomegalia
y esplenomegalia, y en 4/21 se encontrd
compromiso en SNC.

Las caracteristicas hematoldgicas fueron
las presentes en otras leucemias en la edad
pediatrica. A diferencia de otros, mas de la
mitad (11/21) de los pacientes presentaron
alteraciones en la coagulacién en el laboratorio;
la alteracion mas frecuente fue la disminucién de
la concentracion de protrombina, sin correlacion
con hallazgos clinicos por lo que no requirieron
tratamiento.®

Dentro de las complicaciones mas frecuentes
relacionadas a la hiperleucocitosis, se han
descrito la coagulacién intravascular diseminada,
trombosis, SLTA y leucostasis,?%%'S coincidiendo
en la poblacion estudiada la complicacién mas
frecuente fue el SLTA; en todos los casos,
la hiperuricemia fue el principal hallazgo. El
valor promedio de LDH al inicio fue superior al
reportado por otros autores.?®

Tuvimos mayor uso de rasburicase (16/21)
gue en otros estudios.?%'® Cabe sefalar que el
uso de rasburicase depende, en gran medida,
de cada institucion y de la accesibilidad a los
tratamientos.

En nuestro estudio, 7/21 de los pacientes
fueron sometidos a leucoaféresis. Este porcentaje
es superior cuando se compara con su utilizacién
en otras poblaciones.'"15

Si bien en este estudio el 90 % de
los pacientes iniciaron el tratamiento con
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quimioterapia dentro de los primeros 2 dias desde
el ingreso al hospital, la mediana de inicio fue de
1 dia y medio, casi el doble de tiempo de lo que
se observo en el estudio de Lowe,® en el cual la
mediana de inicio fue de un dia.

Durante el periodo evaluado, hubo una muerte
dentro de los primeros 14 dias de ingreso,
que fue secundaria a sangrado en SNC, al
igual que en el estudio de Wald,* en el cual la
mortalidad fue secundaria a hemorragias. En
Wald, 3 de 4 pacientes tenian sangrado en
SNC y 1, hemorragia pulmonar. A diferencia
de lo que reportamos, los pacientes de su serie
con sangrado no tenian plaquetopenia grave ni
alteraciones de la coagulacion como en nuestro
estudio. Abla® reporta el 3,5 % de sangrados
en SNC, mas frecuente cuanto mayor era el
numero de gldébulos blancos al inicio, similar a
lo que describe Lowe,® que es una incidencia de
hemorragia del SNC del 2 % mas frecuente en
LMA, y todos los pacientes con sangrado tenian
hiperleucocitosis extrema.

CONCLUSION

Este estudio permitié caracterizar
detalladamente a los pacientes pediatricos con
LH atendidos en un hospital de referencia. Se
encontraron como complicaciones frecuentes
SLTA y leucostasis, esta ultima especialmente
relevante por su potencial gravedad. La alta
proporcién de pacientes que recibio rasburicase
y la indicacién de leucoféresis en un tercio de
los casos reflejan la complejidad del manejo
terapéutico inicial y la necesidad de un enfoque
intensivo para prevenir complicaciones mayores.

Contar con los recursos para el soporte clinico
de pacientes oncoldgicos permite prevenir y paliar
las complicaciones, lo que contribuye a que su
evolucion sea mas favorable.

La relevancia de estos resultados radica en
que aportan informacién local actualizada sobre
una poblacion pediatrica especifica de alto riesgo,
lo cual es fundamental para ajustar estrategias
terapéuticas, optimizar el uso de recursos y
mejorar los tiempos en el inicio del tratamiento. &
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