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RESUMEN

Se presenta la asociacién de ruptura espontinea de bazo

en dos pacientes con hemopatias malignas previamente
diagnosticadas (leucemia mieloide crénica y leucemia

linfoblastica ¥ en un paciente con cuadro clinico
inicial de itemia esencial. Se destacan los aspectos
clinicos, criterios diagnésticos, conductas terapéuticas y se

revisa la literatura sobre esta grave patologia.

Palabras clave: ruptura espontinea de bazo, leucemias,
mombocitemia esencial.

INTRODUCCION

La ruptura espontdnea del bazo (REB) es una
complicacién potencialmente fatal que puede obser-
varse en el curso de diferentes patologias (Tabla 1).

A pesar de que la afectacién esplénica es frecuente
en las neoplasias hematolégicas, la REB es rara. Fue
descripta con mayor frecuencia en leucemias agudas,
Einfomas no Hodgkin, y leucemia mieloide crénica y
n casos aislados de leucemia linfatica crénica, enfer-
medad de Hodgkin, leucemia de células vellosas,

 mieloma muiltiple, leucemia de células plasmaticas,
jeucemia mielomonocitica crénica, metaplasia
mieloide, policitemia vera y trombocitemia esencial
&n etapa leucémica.

El cuadro clinico de la REB se caracteriza por el
consunto o las diversas combinaciones de los siguien-
$e= sintomas: dolor abdominal agudo variable en lo-
calizacién e intensidad, a veces con irradiacion al
Bombro izquierdo (signo de Kehr), hipotension
arterial, fiebre, taquicardia, taquipnea, nauseas, V-
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mitos y caida del hematocrito. La esplenomegalia
suele estar presente pero su ausencia no descarta el
diagnadstico.

En algunos pacientes la REB se manifiesta por un
aumento siibito de la esplenomegalia previamente
documentada coincidente con algunas de los sinto-
mas senalados.

Existen formas clinicas insidiosas que progresan
en el lapso de algunos dias con escasa repercusion
hemodinamica inicial. Se han descripto casos excep-
cionales asintomaticos, en especial en ninos y jove-
nes que fueron confirmados por necropsia o por ha-
llazgos incidentales en estudios por imdgenes.

El diagnstico de certeza, excluyendo la laparo-
tomia, se establece por estudios por imdgenes
(ecograffa, tomografia axial computada) y por la pre-
sencia de hemoperitoneo en la puncién abdominal
cuando ella es factible.

Se considera ruptura esplénica en todo paciente
con evidencia por estudios por imagenes o anato-
mopatolégicos de interrupcién o presencia de bordes
irregulares de la cdpsula esplénica o de hematomas
subcapsular, pericapsular o extracapsular.

La REB siempre es una complicacién de extrema
gravedad, pero el diagndstico precoz y la interven-
cion quirtirgica, considerada hasta hace poco tiempo
atrds el tinico tratamiento de eleccion, posibilitan una
evolucién favorable alin en pacientes en etapas
descontroladas de sus enfermedades neoplasicas.

Presentamos aqui tres pacientes con REB ob-
servados en nuestro servicio, con diagnésticos de
leucemia mieloide crénica (LMC), trombocitemia
esencial (TE) y leucemia linfobldstica aguda (LLA).
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Tabla 1. Ruptura espontinea de bazo. Etiologias

o Infecciosa

* Viral: mononucleosis infecciosa, citomegalovirus,
dengue, SIDA

* Rickettsia: fiebre O

* Bacteriana: estreplococo, estafilococo, clostridium,
fiebre tifoidea, tuberculosis

* Parasitaria: paludismo

* Micética: blastomicosis

@ Neoplisica
. I-E:rnaloldgim: leucemias agudas, crénicas, linfomas,
sindromes mieloproliferativos
* Hepdtica: carcinoma
¢ Alteracién vascular congénita o adquirida del bazo
* Peliosis esplénica
o Hereditaria
* Depdsito lisosomal: enfermedad de Gaucher
o Miscelinea
* Embarazo, amiloidosis, anemia hemolitica, colage-
nopatias (LES), cirrosis hepatica, pancreatitis.
° Drogas
* Heparina, factores estimulantes de colonias (G-CSF,
GM-CSF), danazol

CAS0S CLINICOS

Paciente 1

Un hombre de 59 afios con diagndstico de LMC
en fase crénica es tratado con hidroxiurea y citara-
bina seguido de hidroxiurea logrando respuesta cli-
nica y hematolégica. Veinte meses después del diag-
nostico, sin evidencia de fase acelerada, presenta sii-
bito dolor abdominal, hipotensicn arterial y modera-
da esplenomegalia. Datos de laboratorio: hematocrito:
23%, leucocitos: 14.6 x 10* /L con aislados mielocitos,
plaquetas: 369 X 10°/L. La ecografia abdominal
muestra esplenomegalia con abundante liquido en
cavidad. La laparotomia exploradora revela
hemoperitoneo (3 litros), bazo agrandado con
laceracién y hematoma en cara anterior y hematoma
subcapsular, Se realiza esplenectomia y el estudio
histoldgico muestra infiltrado de la pulpa roja con
células mieloides en distintos estadios madurativos.
El peso del bazo era de 1.120 gr (n: 150 gr a 200 gr)
y el tamano de 22 em x 15¢m x 7 em. (n: 4 em x 8 cm
% 12 em). Evoluciona favorablemente y continda tra-
tamiento con hidroxiurea. Cuarenta meses después
de la esplenectomia se realiza colecistectomia por
reiterados episodios agudos de célicos biliares aso-
ciados con litiasis vesicular previamente documen-
tada. Fallece por shock séptico post quiriirgico.

Paciente 2

Un hombre de 41 afios sin antecedentes patolégi-
cos se interna por epigastralgia aguda, fiebre y

HEMATOLOGIA »  Volumen 7 - N* 3, 2003

descompensacién hemodinimica. El examen fisico
muestra abdomen distendido, matidez desplazable,
esplenomegalia de 3 cm por debajo del reborde cos-
tal. hematomas espontineos en dorso, flanco izquier-
do y ambos antebrazos. Datos de laboratorio: hema-
tocrito: 39%, leucocitos: 23,5 x 10°/L (metamielocitos:
5%, segmentados: 83%, linfocitos: 2% monocitos
10%); fosfatasa alcalina leucocitaria 145, plaquetas:
590 x 10°/L con frecuentes megaplaquetas y dismér-
ficas. Tiempo de protrombina: 60%, KPTT: 21 seg. Se
descarta CID e inhibidores patolégicos de la coagu-
lacién. En la paracentesis se obtiene sangre. La TAC
abdominal muestra esplenomegalia heterogénea con
areas hipodensas, imdgenes hipodensas en higado y
liquido libre en cavidad. La laparotomia confirma
hemoperitoneo (2,5 litros) y bazo agrandado con he-
matoma subcapsular. Se realiza esplenectomia sin
complicaciones. El peso del bazo era de 740 gr y el
estudio histoldgico muestra focos de hematopoyesis
con abundantes megacariocitos, Puncién de médula
osea: hipercelular, marcado aumento de megacario-
citos y cantidad normal de hemosiderina. La biop-
sia de médula ésea era compatible con sindrome
mieloproliferativo con exceso de megacariocitos y
fibrosis reticulinica grado 1. Cariotipo: 46 XY; ber/
abl negativo. Cuarenta dias después de la esplenec-
tomia presentaba hematocrito: 49%, leucocitos: 18,3
x109/Ly plaquetas: 1.036 x 10 9/L. Con diagndsti-
co de trombocitemia esencial inicia tratamiento con
hidroxiurea seguido de anagrelide por el lapso de dos
meses, reiniciando hidroxiurea hasta el momento
actual. Transcurridos 27 meses del cuadro de REB, el
paciente estd en excelente estado general con valores
hematimétricos y formula leucocitaria normales, pero
con recuentos plaquetarios elevados (~ 600 x 10°/L),
megaplaquetas y dismorfismo.

Paciente 3

Un paciente varén con diagnéstico de leucemia
linfoblastica aguda B a los 6 afios de edad obtiene
remision completa hasta los 11 afios en que presenta
recaida neurolégica con infiltracién leucémica en
glindula pineal. Recibe radioterapia crineo espinal
y quimioterapia sistémica. La lesion en SNC deja se-
cuelas neurolégicas y cognoscitivas. Continiia en re-
mision hematolégica hasta la edad de 22 afios. Se
interna por dolor abdominal agudo difuso y shock
hipovolémico. Datos de laboratorio al ingreso: hema-
tocrito: 13%, leucocitos 50 x 10°/L con 88% de blas-
tos, plaquetas: 15 x 10° /L. La inmunomarcacién
muestra LLA- B. La ecografia abdominal revela bazo
heterogéneo de bordes lobulados en polo inferior,
abundante liquido perihepitico, espacio subfrénico e
interasas. Requiere asistencia respiratoria mecdnica.
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En estado desesperante se practica laparotomia que
demuestra hemoperitoneo (3 litros), ruptura esplé-
nica, hematoma a nivel de epiplén mayor y masa
retroperitoneal probablemente adenopitica. Se reali-
za esplenectomia; la evolucién es térpida (infecciones,
sangrado, hemoneumotérax) con alto requerimiento
transfusional de glébulos rojos y plaquetas. La
histologia esplénica demuestra infiltracion leu-
cémica. El peso del bazo era de 500 gramos. Treinta
diias después de la intervencidon quirtirgica inicia qui-
moterapia, logrando remisién completa que continia
en la actualidad bajo terapia de mantenimiento des-
pués de 7 meses de la REB.

DISCUSION

Entre los érganos abdominales, el bazo es el més
vulnerable a la ruptura no traumética. La ruptura del
bazo en la mayoria de los casos es debida a un trau-
matismo con aplastamiento o a un golpe brusco. Con
mucha menor frecuencia, ocurre en ausencia de trau-
matismo obvio, condicidn que se conoce con el nom-
bre de ruptura espontinea. Esta designacidn, sin
embargo, subestima traumatismos “minimos”, como
por ejemplo, tos, estornudos, vémitos, maniobra de
Valsalva, 0 movimientos corporales pasivos como
cabalgar o transitar en vehiculos por caminos acci-
dentados que han sido reconocidos como desencade-
nantes en pacientes con patologia esplénica conoci-
da u oculta. El bazo sano no se rompe espontinea-
mente, por lo que ante una REB se debe sospechar
la existencia de alguna alteracidén subyacente que
haya provocado su crecimiento y/o cambios anaté-
micos capaces de hacerlo proclive a la fragilidad'.

Las enfermedades infecciosas son la causa mas
frecuente de REB, entre las cuales la mononucleosis
infecciosa ocupa el primer lugar con una frecuencia
el 0.1% al 0.5% de los pacientes®. En menor grado
fme observada en infecciones bacterianas por distin-
koS gérmenes’.

La REB en enfermedades malignas hematoldgicas
&s un hecho inusual, no obstante la frecuente afecta-
«iin esplénica por la infiltracion neoplasica.

En una primera revision de 53 casos hasta el afio
981 se identificaron las siguientes patologfas con sus

ivas frecuencias: leucemias agudas 52% (mie-
Relllistica 219, linfobldstica 19%, inclasificables 12%);
Emlsssa no Hodgkin 17%; leucemia mieloide croni-
@ IM%; enfermedad de Hodgkin 10%; leucemia
Eelllica crénica 6%; y con 2% mieloma multiple,
Remoemsia de células vellosas y macroglobulinemia de
Wiakdemlrtan .

Em ol recopilacion mds reciente de 136 casos,
que imcluye a la anterior referencia, surge que la
maryunia de ellas (86%) correspondieron a leucemias
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agudas (34%), linfomas no Hodgkin (34%) y leucemia

mieloide erdnica (18%)°.

El conjunto de la literatura aporta, ademds otros
datos de interés que resumimos a continuacion.

a. El cuadro clinico es casi siempre agudo con sig-
nos de colapso cardiovascular que se instala en
pocas horas, pero puede ser insidioso con progre-
sién en el lapso de algunos dias.

b. Es mas frecuente en adultos (0,78%) que en nifios
(0,18%).

c. En general es mds frecuente en hombres que en
mujeres (3/1), aunque con diferencias considera-
bles segiin las patologias, y con rangos entre 36 y
b5 afios.

d. Un 30% de los pacientes no tienen esplenome-
galia.

e, Sélo en un 19% de los casos fue diagnosticado
correctamente, confundiéndose, en especial con
abstruccién de vias biliares, perforacién de visce-
ra hueca, pancreatitis aguda y angina de pecho.

f. En pacientes con leucemia aguda la REB compren-
de cerca del 14% del total de cuadros de abdomen
agudo.

g. En el grupo de leucemias agudas pedidtricas es
mds frecuente en las mielobldsticas que en las
linfoblasticas.

h. En el 34% de los casos es la manifestacion clini-
ca inicial de la neoplasia.

i. El52% de los pacientes habia recibido previamen-
te tratamiento por su enfermedad de base (qui-
miolerapia, radioterapia), pero sin evidencia de
que alguno de ellos pudiera ser responsable de
algiin efecto directo sobre la REB.

j. La terapéutica exitosa de la REB no impide iniciar
o continuar a breve plazo el tratamiento de la
neoplasia si la gravedad de su cuadro actual lo
requiere.

k. El antecedente de una REB superada no parece
modificar sustantivamente la sobrevida global de
los pacientes, segin sus respectivas patologias,
que, en aislados casos, llegaron a ser tratados con
transplantes alogénicos y no relacionados de mé-
dula dsea sin complicaciones particulares.

La fisiopatogenia de la REB en neoplasias hema-
tolégicas atin no estd bien establecido. Uno de los fac-
tores de riesgo importante seria el grado de infiltracidn
y localizacién esplénicas de las células tumorales.

La afectacién de la pulpa roja es caracteristica de
los procesos leucémicos cuyas células suelen locali-
zarse en los cordones de Billroth y secundariamente
en los sinusoides. La aproximacién a la REB estaria
favorecida por la infiltracidn de las estructuras tra-
beculares y vasculares®,

La alta frecuencia de compromiso esplénico en las
neoplasias hematoldgicas y la rareza de la REB su-
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glere que seria necesaria la concurrencia de algunos
faclores de riesgo desencadenates. Entre ellos se han
sefalado: infartos esplénicos, trombocitopenia, alte-
raciones de la hemoslasia, en especial coagulacién
intravascular diseminada; efectos de la terapia citore-
ductora e infeccién por Aspergilus, esta iltima, pro-
bablemente por la propiedad de invadir, erosionar u
obstruir vasos sanguineos’.

Observaciones excepcionales indican que la infil-
tracién neoplisica esplénica agregada a una altera-
cidn vascular preexistente del bazo puede ser causa
de REB tal como fue descripta en los casos de
leucemia mielomonocitica crénica asociada a peliosis
esplénica®”.

El diagndstico presuntivo de REB exige un alto
grado de sospecha en todo paciente con hemopatia
neopldsica conocida que presenta dolor abdominal
agudo, el sintoma mas conslante (95% de los casos),

El diagnéstico de certeza se establece por tomo-
grafia computada y ecografia, actualmente los méto-
dos de eleccidn por su sensibilidad y especificidad™.

La esplenectomia de urgencia con adecuado so-
porte transfusional es atin el tratamiento de eleccién
en la gran mayoria de los casos. Los resultados de
esta prictica en 131 pacientes hasta el ano 1996 son
conlundentes. Sobre 88 pacientes operados sobrevi-
vieron 55 (63%) y fallecieron 33 (37%), mientras que
de 43 pacientes no operados fallecieron 40 (93%)".
Mas recientemente, sin embargo, con el objetivo de
preservar la funcién inmunoldgica del bazo, crecid el
interés por el lratamiento conservador. Esta conduc-
ta terapéulica, si bien mds limitada que la quirtirgi-
ca, ha beneficiado definitivamente o transitoriamen-
le a pacientes con diferentes patologias: leucemias
agudas pediilricas”; mononucleosis infecciosa’’;
HIV/SIDAY; paludismo y dengue" y leucemia linfa-
tica cronica™.

Las repuestas favorables al tratamiento conserva-
dor se han observado en pacientes hemodindmica-
mente estables y con posibilidades de controles
tomogrificos seriados que permitieron comprobar la
remision de la lesién esplénica.

No obstante el tratamiento exitoso inicial, algunos
pacientes progresaron hacia la ruptura esplénica, re-
quiriendo intervencién quirirgica posterior y otros
fallecieron por hemoperitoneo incontrolable.

Nuestros pacientes reunieron criterios clinicos y
por imdgenes inequivocas de REB de curso agudo.
Todos ellos fueron operados a las pocas horas del
diagnostico sin complicaciones posquiriirgicas en dos
(pacientes 1 y 2) y con sangrado, infeccién v hemo-
neumotorax en el otro (paciente 3).

El paciente con LMC fallecié 3 afos y 4 meses
después de la esplenectomia a causa de shock sépti-
co post colecistectomia y los otros dos estin vivos al
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momento de esta presentacion, continuando sus res-
pectivos tratamientos quimioterdpicos.

MNuestros pacientes con LMC y LLA se incluyen
entre las patologias mis frecuentemente asociadas
con REB.

Entre los sindromes mieloproliferativos, excluida
la LMC, la REB fue descripta en un paciente con
metaplasia mieloide y en dos con policitemia vera®.

La REB como manifestacién clinica inicial de TE
descripta aqui no la hemos visto en la literatura. Solo
una carta se refiere a un paciente con TE Ph negati-
vo, pero sin estudio de reordenamiento BCR/ABL,
que después de cuatro anos presenta REB coinciden-
te con transiormacion leucémica mieloblastica aguda
y presendia de BCR/ABL".

La hidroxiurea, el interferén alfa y el anagrelide
son las drogas actualmente disponibles para el tra-
tamiento de la TE, que, por lo comiin, logran reducir
el recuento plaquetario.

En el caso presente el tratamiento prolongado con
hidroxiurea, con anagrelide durante 2 meses y otra
vez con hidroxiurea después de la esplenectomia, no
logran normalizar el recuento plaquetario. La hiper-
plaquetosis post esplenectomia es un hallazgo habi-
tual que puede llegar a valores muy allos v, a veces,
persislir por largo tiempo.

Es muy probable que la asplenia juegue algiin
papel en la respuesta terapéulica incompleta obser-
vada hasta ahora.

La excepcional condicidn de un paciente con TE
esplenectomizado podria requerir algin otro trata-
miento adicional (;plaquetoféresis, plasmaféresis?).
Por otro lado, cabe preguntarse si la asplenia confie-
re a la TE alguna caracteristica evolutiva.

SUMMARY

We report the association of spontaneous splenic
rupture in two patients with previously diagnosed
hematologic malignancies (chronic myeloid leukemia and
acute lymphoblastic leukemia) and in one previously
undiagnosed patient with essential thrombocythemia,
Emphasis on clinical aspects, diagnostic procedures and
therapeutic management are made.

Key words: spontaneous splenic rupture, leukaemia,
essential thrombocythemia.
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