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Resumen: Presentamos el caso de una recién nacida
prematura y de bajo peso al nacer que desarroll6 cuentas
leucocitarias elevadas hasta mas de 100,000 x mmc, Sin
otras anormalidades hematologicas y que resolvio
espontaneamente.

A proposito del caso se reviso las causas de reacciones
leucemoides en el periodo neonatal. En primer lugar la
causa mas conocida: sindrome mieloprollferativo
transitorio, descrito en trisomia 21. En pacientes sin
anomalias cromosémicas el uso de esteroides para inducir
la maduracién pulmonar, la corioamnlonitls y la prematurez
extrema son exploradas como causas de RL. Luego
revisamos el desarrollo de displasia broncopulmonar y el
sindrome de respuesta inflamatoria slstémica en relacion a
RL.

Palabras clave: Reaccién leucemoide,
Sindrome  mleloprollferativo  transitorio,  displasia
broncopulmonar.

Abstract: We describe a female newborn patient borned
al 25.5 weeks and with very iow birth weight. Our patient
developed leukemoid reaction (LR) with high White blood
count getting more than 100,000 x mmc) without another
abnormalities in the hemograms. Eventually WBC got
normal spontaneously.

Because of this patient we reviewed causes of
hyperleucocitosis in neonatal period. First, the more known
cause:transitory mieloproliferative syndrome, described in
Down patients. Out of chromosomal abnormalities, use of
steroids to induce pulmonary maduration, corioamnionitis
and extreme prematurity are explore as causes of LR. After
that we expose the relation between LR and
bronchopulmonary dysplasia and neonatal inflammatory
response.

Keywords: Leukemoids reactions, mieloproliferative
syndrome, bronchopulmonary dysplasia
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Introduccion:

Las reacciones leucemoides (RL) en el periodo
neonatal son conocidas principalmente por el
trastorno mieloproliferativo transitorio asociado a
sindrome de Down. Estas reacciones
mieloproliferativas han sido indistinguibles de las
leucemias, pero remiten espontaneamente en
semanas 0 meses. En estos casos no solo se
eleva la cuenta de gldbulos blancos, sino que hay
presencia de blastos, generalmente, mieloides. Es
sabido que estos bebés estan en riesgo de
desarrollar leucemias en los primeros 7 afios de
vida. <V

Caso clinico:

Presentamos el caso de un neonato de sexo
femenino, de 25.5 semanas de edad gestacional,
nacido por parto vaginal en la Sala de Maternidad
de nuestro hospital el 13 de enero del 2010.
Producto de primer embarazo de madre de 18
afos, que solo habia tenido tres controles
prenatales. La madre se presentd con 7 cms de
dilatacion, sin historia de ruptura de membranas.
El liqguido amnidtico se describe como claro y sin
fetidez. No fue posible usar esferoides para
inducir la maduracién pulmonar.

Se reporta a la recién nacida con un peso de 900
gramos, con talla de 38 centimetros, con pobre
esfuerzo respiratorio, cianttica y flacida. Se
asigna un APGAR de 2 y 5. Se reanima, se deja
con tubo orotraqueal y se traslada a la Sala de
Neonatos con los siguientes diagnosticos: 1.
Recién nacido prematuro 2. Bajo peso al nacer 3.
Sindrome de distress respiratorio (membrana
hialina).

6 Médico Residente Tercer afio Postgrado de Pediatria. HNMCR- HRN IHSS- HLMV - UNAH VS San Pedro Sula, Honduras.



En la Sala de Neonatos se aplica su primera
dosis de factor surfactante y luego de esto se
acopla a un ventilador mecénico. En las
siguientes horas se aplica una segunday tercera
dosis de factor surfactante.

Los hemogramas mostraron leucocitosis desde
el ingreso, tomandose un control a las 48 horas,
el cual se envia a revision morfoldgica al Servicio
de Hemato-Oncologia Pediatrica. La revision
mostrd efectivamente leucocitosis, sin presencia
de células inmaduras ni blastos, por lo que se
sugiri6 el diagndstico de reaccion leucemoide
transitoria del RN.

El paciente permanecio relativamente estable, en
ventilacion mecanica, sin un foco infeccioso
evidente, y con cultivos sanguineos negativos

Tabla 1. Resultados de hemogramas

Reacciones leucemoides en el recién nacido...
El caso de un recién nacido de 30 semanas y
1700 gramos, que consulté con datos de ruptura
prematura de membranas de una semana de
evolucioén, y uso de Betametasona 72 horas antes del
parto. Este bebé requirié ventilacion mecanica, y
alcanzé cuentas leucocitarias de 75000 leucocitos
para el segundo dia; 177000 para el quinto dia, y
cuentas en descenso solo después de los 19 dias.®4

Corioamnionitis

La Universidad de Padua publicé los resultados de un
estudio prospectivo que analizaba las placentas de
todos los bebés nacidos antes de las 33 semanas de
edad gestaclonal y que fueron Ingresados a Cuidados
Intensivos Neonatales (UCIN) entre 1998 y 2003.

Se revisaron 223 placentas. De estas 1 (27%)
presentaban datos de corioamnionitis (CA). Del total
de 223 pacientes, solo el 5.3% desarrollaron

reacciones leucemoides; pero entre el

grupo con corioamnionitis (61) el 13%

Parametro 13/01/10 15/01/10 19/01/10 23/01/10 desarrollaron reacciones leucemoides.
Hgmg%gﬁ'tga 13281 zltéi 4118?1 éé; La diferencia entre el grupo con
Leucocitos 52700 111900 83900 14900 placentas sanas y el grupo con CA es
Neutréfios 193% 61.0% 73.0% 582 % estadisticamente significativa. Asi, los
Linfocitos 312% 209% 14.9% 340 % autores concluyen que hay un mayor

riesgo de presentar RL en nifios
Plaquetas 226000 198000 186000 127000 nacidos de madres con CA. ®

Discusion:

Se han venido describiendo en los ultimos afios
reacciones leucemoides en periodo neonatal en
pacientes sin sindrome de Down, y éstas parecen
estar en relacion a diferentes causas. Sin
embargo, los reportes han aumentado
significativamente cuanto que cada vez mas
recién nacidos de muy bajo peso y prematurez
extrema sobreviven @,

A continuacion revisamos varias condiciones
asociadas a reacciones leucemoides en etapa
neonatal.

Maduracién pulmonar

Desde 1972 se aceptod el uso de esteroides en las
madres al final del embarazo para inducir la
maduracion pulmonar en los recién nacidos y
prevenir la enfermedad de membrana hialina. Una
de las primeras publicaciones al respecto fue
hecha por la Universidad de Monterrey, con

Displasia broncopulmonar

Un estudio paralelo realizado también en la
Universidad de Padua, fue disefiado como caso-
control, incluyendo a todos los recién nacidos
ingresados a UCIN entre 1998 y 2000, con edad
gestacional menor a 31 semanas. Los niflos que
desarrollaron displasia broncopulmonar (DBP) fueron
el grupo de estudio, mientras que sus pares fueron
pacientes de igual edad gestaclonal y/o peso que no
tuvieron secuelas pulmonares.

Definieron RL como la cuenta leucocitaria mayor a
40,000/d..

El estudio reunio 50 nifios con DBR 5 de ellos habian
hecho RL en el periodo neonatal. Sin embargo, ningdn
nifio en el grupo control tuvo RL.
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No encontraron otras variables asociadas entre
las caracteristicas maternas o neonatales y la
RL. Asi, los autores concluyen que Ila
exposicion a citokinas  proinflamatorias
aumentadas, liberadas del excesivo nimero de
glébulos blancos circulantes, es la causa de
gue los pacientes del grupo de estudio
desarrollaran DBR ©®

Otro estudio para verificar la relacion entre la
prematurez extrema y las RL fue realizado por
la Universidad de Wurzburg, Alemania, entre
los afios 2006 y 2007.

El disefio incluyd la revisiobn de hemogramas de
todos los recién nacidos de 26 semanas o
menos de edad gestaclonal Ingresados a la
UCIN. Solo un paciente desarrollé RL, con una
cuenta leucocitaria de hasta 229300 / di a las
48h, que persistio hasta la tercera semana de
vida. Pese a la elevada carga leucocitaria no se
encontraron datos de hlperviscosldad, dafios
circulatorios ni falla organica. ("

Prematurez

La Universidad de Florida llevo a cabo en 1996
un estudio prospectivo por 12 meses, que
incluyo a todos los bebés ingresados a la UCIN
y que presentaron reacciones leucemoides.
Estos pacientes fueron sometidos a cultivos,
estudios para TORCH, andlisis de viscosidad
sanguinea, niveles en sangre de factores
estimulantes de colonias de granulocitos
(GCSF) en médula ¢6sea, estudios
citogenéticas y hemogramas seriados.

Realizaron 707 ingresos, y solo 9 presentaron
RL. Los 9 casos correspondian a pacientes
pretérmino entre 24 y 38 semanas. La cuenta
leucocitaria vario desde 51700 + / - 15600 x di.

Estas reacciones se presentaron en los
primeros 4 dias de vida en 7 pacientes, al
noveno dia en un caso y al dia 25 en el dltimo
caso. La leucocitosis persistio entre 5 y 32 dias.

Todos los pacientes tuvieron cariotipo normal,
excepto uno, que presentaba un (47XY+21).
Cuatro madres habian recibido betametasona
antes del parto.

En cuanto a las condiciones clinicas de los
bebés, ninguno tuvo aumento de la viscosidad
sanguinea, los estudios para TORCH fueron
negativos, la concentracion de GCSF estaba
elevada en tres nifos, baja en dos y ausente en
cuatro. @9

Leucemia congénita

Ademas, debemosincluirsiempreeneldiagndstico
diferencial la leucemia congénita, que ocurre en
menos del 1 % de las leucemias en nifos.
Aunque los mismos hallazgos hematolégicos
aparecen, la Unica diferencia puede ser la
Infiltracion de tejido no hematopoyético en las
leucemias congénitas (piel, sistema nervioso,
etc.)

Consecuencias de la RL

El sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
(SRIS) es el conjunto de sintomas que ocurren
en un proceso inflamatorio originado por una
infeccidn, trauma, etc., y que puede evolucionar
a sepsis, shock séptico y disfuncion organica
multiple (DOM) 9

El SRIS implica que debido a mediadores
inflamatorios el paciente se deteriora
progresivamente, hay mala perfusion tisular,
hipoxia, pérdida del balance inmunol6gico y
DOM. En los recién nacidos los trastornos de
circulacion periférica pueden llevar a la
necesidad de ventilacién mecanica, alteraciones
de temperatura, alteraciones de frecuencia
respiratoria y cardiaca V.

En los recién nacidos las citokinas normalmente
estan disminuidas y por ello el SRIS es aun mas
severa, y todavia mas severa en prematuros. En
aspirados traqueales de bebés que desarrollan
DBP han encontrado Proteinas inflamatorias del
macréfago (PIM), TNF, IL-6, IL-8 (12,

También sabemosquefaltan algunas
interleukinas inmunomoduladoras como la IL-10,
gue detiene la cascada de la inflamacién en el
pulmén. Por otro lado la IL.4 y la IL-13 parecen
actuar inhibiendo inicialmente la respuesta
inflamatoria, pero mas tarde pueden ser causa
de hiperreactividad bronquial y asma en
prematuros. (13



Conclusion:

Las reacciones leucemoides en recién nacidos
sin sindrome de Down son cada vez mas
comunes ahora que cada vez mas bebés
prematuros y de bajo peso logran sobrevivir,
debido a las mejoras de los cuidados perinatales.

Aunque no hay una causa Unica comun a todos
los casos, hay varios factores asociados, como el
uso de esteroides, la corioamnionitis materna, la
prematurez extrema, etc.

Es importante reconocer que el aumento de
células inflamatorias circulantes puede conllevar
al desarrollo de SIRS en estos bebés, y esto
llevar a falla multiorganica y muerte, o bien al
desarrollo de DBP entre los que logran sobrevivir.
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