/) 2)7

RE

l INSTITUTO DE SEGURIDAD Y SERVICIOS

SOCIALES PARA LDOS TRABAJADORES
: DEL - ESTADO

CENTRO HOSPITALARIO
" DR DARIO FERNANDEZ ’

UNIVERSIDAD NACIONAL
AUTONOMA DE MEXICO

PURPURA TROMBOCITOPENICA
INMUNOLOGGICA Y EMBARAZO

TRABAJO DE TESIS
DE POSTGRADD

QUE.SUSTENTA EL DOCTOR
RAMON{'LUPEZ DORANTES

ESPECIALIDAD: GLNECU-UBSTETRIQIA

. COORDINADORES DE TESIS:

DR. LUIS FELIPE RODRIGUEZ TORRES
GINECO~OBSTETRA

DR. JORGE ESPINOZA TURCOTT,
HEMATOLOGOD -

MEXICO, D. F..

o | msscon
2002 | muia g Ohigy




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



DR. yA'MDRO GOMEZ PONCE .

TESIS CON

FALLA DE ORIGEN |



DEDICATORIA:

A MIS PADRES: MANUEL LOFPEZ MELGOZA
Y
BEATRTZ DORANTES HERMANDEZ.

A MI ESPOSA: MARTHA ALICIA ALVAREZ ORTEGA.
4 MIS HIJOS: RAMON
MANUEL
Y

MARTHA ALICIA.

‘TESIS CON

FALLA DE ORIGEN



PURPURA TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA Y EMBARAZC

INTRODUCCTION
HISTORIA
GENERALIDADES
a).~ Embriologfa e histologfa
b}.,- Definicidén de la Pﬁr?ura Trombocitoﬁénica Idiopd
tica y concepto de Trombocitopenia
¢).- Sincnimia
d).- Mecanismos normales de la coagulacitn
1.—- Fase vascular
2.- Fase o funcién plaguetaria
3.~ Factores plasmiticos de la coagulacidn
e).— Cifras plaquetarias
1.~ En el reci&n nacido
2.~ En el adulte sanc
3.~ Modificaciones durante el ciclo menstrual
4.~ Modificaciones durante el embarazo y el puer
perio
VALORACION DE LA HEMOSTASIA
ETICLOGIA DE LA PURPURA TROMBOCITOPENICA'IDIOPATICA
FISIOPATOLOGIA
CLASIFICACION

a) .~ FisiopatolSgica

b) .- Durante el embarazo ' TES{S CON
FRECUENCIA FALLA DE ORIGEN

CUADRC CLINICO

a}.- Sintomatologia habitual

b)) .~ forma aguda




c).~ Forma crénica
EXAMENES CLINICOS Y DE LABORATORIO
RELACION DE LA PURPURA TROMBOCITOPENICA IDIQPATICA CON EL
EMBARAZO
DIAGNOSTICO Y DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
TRATAMIENTO
a).- Médico
1.~ Manejo conservador
2.~ Corticoterapia
3.- Transfusiones
4.~ Antimetabelitos  (Agentes Inmmosupresores)
5.~ Plasmaféresis
b).~ Quirfirgico
1.- Esplenectomia
VARIANTES CLINICAS (Otras formas de destruccifn plaquetaria immmnolSgica)
REVISION DE CASOS. |
RESUMEN Y CONCLUSIONES

BIBLIOGRAFTA

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN




. TESIS CON
INTRODUCCION FALLA DE ORIGEN

51 nos detepemds un mnento a pensar en la complejidad del funcionamien
o de cada cilula de nuestro organismo, de cada sistema en el misro, -~
nos quedamos maravillados ante la sabiduria que los rige.

Podenos citar como ejerplo la hemostasia. Es wm conplejo fendmeno
que actfa en form autonﬁticaparaaytﬂaxacerra;oataponarlosva-—
gos sanguineos que han sido lesionados. Este mecanismo que produce el
taponamiento de los vasos evita 1as hem::fragias graves cuando &stos han
sido lesionados y la sangre se extravasa.

Ia importancia de estos mecanisms splamente se aprecia en toda su
Itagnltud cuando se chserva a pacientes en los que hay deficiencia de -
108 mismos. los pacientes gravemente afectados en tal sentido tisnen
el peligro de sangyar hasta 1a muerte por una lesifn que en una persona
sana careceria de importancia; pero atn 1os pacientes ¢ue no estin gra-
vemente afectadcs, corren un riesgo de consideracién mayor que el de ==
las perscras sanas cuando han de someterse a una intervencifn quirtvgi-
ca.

Los que hemos crecido acostumbrados a disponer de este mecanisio -
normal, diffcilmente imaginamos las dificultades que su ausencia repre-
senta a las personas con trastormos de la coagulacifn.

Entre toda la gama de padecimlentos hematolégicos relacionados con
1a hemostasia, me han interesado los ferémenos purpliricos, y de ellos, =
1a PURPURA TROMBOCITOPENWICA IDIOPATICA, O MEJUR LI..PMADA TINMUNOLOGICA, -
1a cual tiere una frecuencia mayor que 1a sura de todas las otras formas
de plrpura, y que cuando es crbnica se presenta con ur predominio por =

el sexo femenino de 3:1 con relacidn al masculino, vy que generalmente -



se presenta durante la vida repréductiva, adquiere por lo tanto wa -
gran importancia para el Gmeco-@:stetra vy el Hemotdlogo, dado Qe es
unaa:femedadmbiencomcidayqueme;ds_teuntextoqueenglobe—
todos sus aspectos conocidos, ademds de que la literatura existente es
myy variada v en algunos aspectos, contradictoria.

Al final, podemos decir que es wn padecimiento en el que, ‘cuando
se relaciona con embarazo, involucra no solamente a una perscna, Sino
a dos o mis, por lo que la finalidad de mi tesis es abarcar dentro de
:_lo'posible, los puntos més sobresalientes del padecimiento, con la in-
tencifn de que su conocimiento sea de utilidad para los médicos que -
tengan interds en estos problemas.

DR, RAMON LOPEZ DORANTES
R IIT DE GINECO-OBSTETRICIA
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HISTORIA

HipSerates ya descubriS la plrpura asociada a las fiebres pestilencia--
les, pero fué hasta el siglo XVI v la primera parte del siglo XVII cuan
do Iwsitanus y Riviere, respectivamente, reconocieron la presencia de -
pixpura en ausencia de ficbre, 2

En 1735 Werlhof describid por primera vez la enfermedad que 1llams
"Morbus maculosus haemorrigicus" como una entidad clinica separada: En

1808 wWillah clasificS las p@rpuras en la siguiente forma:

s it TESIS CON
B FALLA DE ORIGEN

3.- Urticans.

4.- Contagiosa.
Separando asi los tipos que describieran mis tarde Schoenlein en 1829,
v Henoch en 1868 (Reumatoide) y conocidos ahora con sus nombr:s:s;.2
- Bizzozero en l&;82, sefiala el sistema plagquetario especificoc. - -

Krauss en 1883 reconocis la disminucién acentuada de las plaquetas en
la "plrpura hemorrégica", y Denys lo hizo en 3.887;2

Hayem en 1895 notS y demostr6 la falta de retraccién del cofgulo y
Dulde describib el alargamiento del tiempo de sangria, en la plupura -
Wright en 1906 demostr6 que las plaguetas proceden de los megacario
citos.9 |

Ios primeros ensayos rara tratamiento de tronmbocitopenia por medio
de transfusifén de plaquetas los realiz6 Duke en 1910. Kaznelson en 1916
realizé la primera hesplenectomfa con fines terap@uticos para pfirpura -
trombocitopénica idiopdtica (PTI). A partir de entonces se han emitido
nymerosas teorfas que han tratado de demostrar la etiopatogenia de esta

enfermedad??
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In los vertebrados inferiores la superficie déllos vasos sangui- ~
neos al ser lesionada atrae a los glébulos xojos, que se adhieren a la
pared del vaso y entre sf en el sitio de 1a les:v‘.én.‘9

En los pdjaros el mecanismo es mis especializado, va que derende ~
principalmente de was cflulas llamadas trambocitos, que se encuentyan
presentes en la sangre, tienen forma parecida a los eritrocitos, pero
son de merior volumen y tienen diferente ocmposicién'.g

En los mamfferos, en lugar de existir c&lulas especializadas para
llevar a cabo la funcidn de adherencia, existen an la sargre circulante
cuerpos pequefios que son fragmentos de citoplasma, mis que c€lulas com~
pletas, y reciben el nanba;e de plaguetas, derivado de la palabra Platum,
que significa plato, porque tienen esa forma. 4

Las dJ‘.nensione;e. de las plaquetas son de 3 a 3,6 micras, que corres
. ronde a la mitad, o POcO menos de el difmetxo de wn eritrocito normal.

En la médula 8sea se produce una cBlula 1lamada mieloblaéto, que ~
es la precursona de la serie eritrocitica, de la serie linfocftica, y de
otra célula llamada megacariocito. Cuando los mieloblastos siguen la ~
linea de diferenciacisn para formar a los megacariocitos, c8lulas asf ~
llamadas porque poseen niicleo voluminoso, estos megacariocitos dan -
origen a las plaguetas de Ia sam;re‘.5 23

Con tincifn de Hematoxilina~Eosina los megacariocitos se chservan
como ¢élulas de grandes dimensiones, diseminadas por todo el tejido me~

dular. Su nficles tiene color azul intenso, es de forma owoide, o seg ~



mentado, el citoplasma es de color rosado v textura wmiforme, a veces
tienen mucho proteoplasma, y otras veces tienen poco‘.g

La formacifn @e las plagquetas a partir de los megacariocitos se
realizan por divisién del citoplasma de los megacariocitos enpeguefios
compartimientos, por un extenso desarrollo intracitoplasmético de es-
tructuras membrancsas de superficie lisa, en zonas que tienen aproxi-
madamente Ias mismas dirensiones que las p].atquetas‘.9 Se desconoce ob—
mo se forman las membranas intracitoplasmiticas, pero probablemente -
representan pliegues invaginantes de la membrana celular, dqueaparvecen
como cordones de vesiculas dispuestas a lo large de futuros planos de
separacifn, y cuando las vesiculas menbranosas que se encuentran en -
un mismo planc de separacidn ée unen, forman 2 membranas, uha para cu
brir la superficie de la plagueta que estd separéndose y la cotra para
cubrir la superficie del citoplasma, del megacariocito donde se produ
jo el desprendimiento. De la médula Ssea las plaquetas asi formadas
pasan a la circulacién. 599

Ias plaquetas, como se cbservan en un frotis secado y tenido se
describén formadas por dos partes: La cromatfiera o parte coloreada,
tanbién llamada gramalémera (Cromatos significa color y meros signifi
ca parte}, y la parte no coloreada se llama hialSmera (Hyalos signifi
ca vidric). El color de la cromotémera con los colorantes de Roma- -
novski puede ser rojo, violeta, o azul violiceo, vy es de localizacifn
central en la plagueta. Ia hialSmera es la sustancia relativamente -
trangparente, o de color azul may palido, gue contiene en su centro -
ala crorvatémera..9

1a plagueta estd rodeada de una membrana comparable a la membra-

na celular comn, y contiene gran cantidad de ATP y de serotonina. ”’”



Las placguetas jévenes son de tamafio normal o aumentado, de co--
lor azul o rosa pilido, y de escasa granulacifn; mientras que las pla
quetas viejas tienen wma coloracidn protoplasmética rojiza, con granu
lacién abundante, gruesa y picnStica y muchas v«za,c;uolzas,.9

En la pGrpura trombocitopSnica idiopdtica las plaquetas pueden -
presentar tamafios desiquales, grandes y pequehas, y alteraciones ‘en -
la forma.
ble-

DEFINICION.~ LA PURPURA TROMBOCITOPENICA IDICPATICA (0 DNMUNOLOGICA)

(PTI) es un trastorno hemorrdgico caracterizado por Qisminucidn del -
nlimero de plaquetas éirculantes, con cifras normales o auwmentadas de

meqacariocitos en la médula &sea, caracterizado clinicamente por la -
presencia de petequias cuténeas y mucosas que pueden acompafiarse de

equinesis vy hemorragia persistente en capa, en muwosas y diversos &r-
ganes., %

Actualmente sabemos que la plrpura trombocitopfnica idiopdtica -
no es un proceso Mico, sino wn sindrome que incluye diversas entida~
des con alqunas caracteristicas commes. La dexrostxgcién hecha por -~
Harrington y colaboradores en 1951 de un factor antiplagueta con ca——
racteristicas de anticuerpo en el suerc de muchos pacientes con plrpy
ra trombocitopénica idiopdtica modificé radicalmente el concepto de ~
este padecimiento, demcstrando ademfs que no siempre es idiopaticc?..z-
El diagnbstico para poder catalogar a una pfirpura trombocitopénica co
mo idiopitica o inmmolégica debe hacerse por exclusién de todas las
causas conccidas de plupura trombocitopnica, e indagar directa ° in~
directamente, si existe una disminucién de la vida normal de las pla~

: : ' 52
quetas vy si la enfermedad tiene una patogenia inmunolSgica.



Tedos los tipos de reacciones inmmolégicas que producen auvmento
de la destruccifn plaquetaria en la sangre periférica pueden causar = °
un sindrome de plirpura tronbocitopénica idiopdtica. {(Cuadro 1}.

Algunas de estas reacciones trombocitopénicas ocurren sin razdn
aparente y pueden considerarse, en el estado actual de muestros cono-

. R PR 2 2
cimientos, como idiopiticas verdaderas..’ 433

CUGADRO (1) .~ REACCIONES INMUNCLOGICAS QUE PUEDEN PRODUCIR SINDRO

ME DE PURPURA TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA.

Inducido por drogas.
Post-transfusional.
Isoinmune; Neonatal.
Sindrome de Evans.

Lupus Eritematoso Sistémico.

Transtornos mieloproliferativos.

Desde el descubrimiento de los mecanismos inmmoldgicos en la -~
plrpira trombocitopenica idiopdtica, se tiene la tendencia a nombrar
mis correctamente esta entidad con el nombre de PURPURA TROMBOCTTOPE-

NICA IWNOLOGICAA.I
CONCEPTO DE TROMBOCTTOPENIA.

Ia mayoria de los autores coinciden en que existe trombocitopenia
cuando las cifras plaquetarias son menores a las normales, y que la -
sintomatologia generalwente se hace aparente cuando son menores a las
100,000 /3, 711272
La plrpura trombocitopfnica espontinea es excercional ocon concen

traciones plaquetarias que excedan los 30,000/m? v la henorragia Pro



fusa es roco frecuente en pacientes con mis de 50,000/mn3.. 1

@)e-

SINONIMIA.~ Se conoce el mismo padecimiento con los siguientes nom—-
bres: Enfermedad de Werlhof, Hemogenia de P.E. We:.l, Morbus Maculosus
Haemorrgicus, Pérpura Esencial, Pfrpura Idiopitica, Plrpura Primiti-
va, Plrpura Trombocitopénica Autoinmme, POrpura Trombocitopénica -

- o 1,24,32
Idiopstica, (P.T.I.), Plrpura Trombocitopénica Trmmolégica (P.T.I..

a).-

MECANISMOS NORMALES DE LA OORAGULACION, - Ia coagulaéién es un sistema
cibernético que permite mantener wn equilibrio entre la formacisn yla
destruccitn de fibrina en los vasos sanguineos, con incoagulabilidad
de la sangre circulante y una adecuada reparacién de las lesiones vas
culares ? )

HEADSTASTA,. - Es el estado de equilibrio dindmico de los diferentes -
factores que intervienen en la coagulacifn., Estos procescs que con-—
trolan el sangrado por lesifn de los vasos sanguineos pueden dividir—
se en tres fases, y que tienen como finalidad la informacitn de un -

coagulo de fibrina v su vosterior autodestruccitn:

1.- Fase vascular
2,- La funcifn plaguetaria.
3.~ Los factores plasmiticos de la coagulacién 2?9111

1,~ Fase vascular.- Cuando ge lesiona un vaso capilar, tiene lu
gar en forma instantfineaz el cierre de la luz del mismo, por medio de
la adhesitn pasiva de las paredes del vaso, junto con la introflexifn
.de. los bordes y enrcllamiento del endotelio, todo lo cual es debido ~

tnicamente al juego de fuerzas elfsticas. Sinérgicamente tiene lugar
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1ma contraccidn activa localizada y temp;)ral de los misculos lisos de
las arteriolas, que ocurre por excitacifn regional del sistema simps-
tico (veflejo awbnico).”’ 4732
Segn Herzog, la seccidn capilar no produce fendmeno vascinotor -
alguno, sino que la pared vascular se adhiere pero no se ooni:raeu
Ctros autores admiten la contraccifén vascular seguida de vasodilata—
cifn excesiva ¥ que entonces es cuando se extravasa la sangre. Pero

ademdis, este escape sanguineo a los tejidos normales se autolimita -

porque el incremento en la presifn tisular en el tejido de sostén perd

‘vascular que ocasiona la extravasacifin sanguinea tiende a colapsar -

24,28
las vénulas y capilares. 4 _

2.- 1a funcifn plaquetaria.- Tras realizarse la fase vascular -

de la_h&nnstasia, se presentan también otros fenfmenos vasculares de
inducceifn plaguetaria, como son la desviacifn de la sangre por circu
lacidn colateral que la aparta de la zona lesionada, efectudndose &s-
to por la acci®n de la liberacién de serotonina plaguetaria. 2Ademés,
la nulificacifn de la corriente en esa zona desplaza a las plaguetas

del centro a la periferia del vaso, quedando las mismas en mayor con—
tacto con la pared vascular. Sin embargo, estos fen&menos no son su-
ficientes para wna hemostasia adecuada, por lo que continGa la accidn
plaguetaria interviniende por medic de procesos fisicoguimicos median
te la aportacifn de wn conjunto de factores plaquetarios activos en -
forma ripida y similténea, atm cuando para hacer mis didictica la -

exposicién, se hard una descripeién por separado de los mismos 231,32

Emplaquetamiento .- Normalmente no existe contacto entre las plaguetas

que circulan por el centro de los vasos, con ¢l endotelio vascular, -
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debido a que entre ellos se interpone la interfase. Pero inmediata—
mente despufs de que ocurre la lesifn vascular, los endotelios del
borde de la herida vascular actfian como superficie extrafia y absorben
.pu:oteinas plasmiticas que tienen la propiedad de'proporciopar a la pa
red vascular la capacidad de adhesitn a las plaguetas, realizéndose -
asi el contacto plagueto-endotelial, que wos autores consideran se
rea.l:".za pex mediacién del i6n Ca— (bivalente), vy para otros autores
este fenfmeno tiene lugar por accién de fuerzas electrostiticas acti-
va.s5 Mendis, en forma similtinea, al efectuvarse la adhesifn plaqueto
endotelial, (agregacifn plaquetaria) se realiza la adhesién de nuevas
plaquetas a las ya adheridas al endotel:.o, que se acompaiia de cambios
en la forma de las plaquetas, que se transforman de discos uniformes,
en esferas con pseudSpodos prominentes, aumentando ast su superficie,
con 1lo que la masa formada crece (metamorfosis viscosa) autoperpetué_ﬁ
dose ast el fenfmeno y constituyendo el comlenzo del trombo blanco, al
que se afiaden algunos leucocitos y hematfes como material de refuerzo.
Asi se pone fin provisionalmente a la hemorragia, dado que solamente
se cbtiene hasta aqui wa oclusifn vascular imperfecta y laxa, va -
continuacitn se efectfia la desgranulacién plaqueta.rla o destruccifn -
del soma plaguetario, con liberacién de los grénulos plaguetarios, ade
nosin difosfato (ADP), serotonina y otros coampuestos que estimualan .1a
oopi;‘léﬂ\eracién plaguetaria (a'xz:.nas aceleradoras de la coagulacién, -
que son activadoras directas de la protombing), como la t:tonboqu.masa
pla quetaria 5 24,31

Para algunos autores la destruccifn plagueria se debe a un chow-
que electxostétic_ao con los haﬁaties, que tienen cargas eléctricas -
opuestas.  Se oconocen 6 factoi:es plaquetarios, de desigual importan—~
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¢ia en el proceso de hemostasiaz

Factor plaquetario Y.— O factor acelerador. Acelera la conversifn de
1a protombina en tronbina, en presencia de trozrboplastjné. Algunos -

autores lo identifican como ¢l factor acelerador del suero. >

Factor plaguetario II.- Acelera la conversifn del fibrindgeno en fi—

brina por la accién de la trombina.

Factor plaguetaric III (o 3) .~ O Factor trombopldstico de las plagque~

tas, o tromboplastinogenasa de Quick, Durante algfin tiempo se atribu
yeron dos actividades de este factor, evando realmente se trata de -

dos factores distintos, desglosados por Deutchs: Ios factores 3 y 4:

" Factor 3 propiamente dicho: ‘0 factor tranbopléastico de las pladuetas,

o plastinogenasa de Quick., Es componente lipoproteico de superficie

de la membrana plaquetaria. Es el mis importante de los factores pla
quetarios. En combinacifn con los factores plasmiticos de la coagula
cién, de los gue es co—factor, interviene activando la tromboplastina
{segin se anota al hablar del primer periodo, o fase plaquetaria de -

11,31,%2
la tmmboplastina).s’ 23153

Factor 4.- O factor antiheparinico. Es neutralizante de la heparina,
la cual disminuye el poder tromboplistico de las plaquetas, por lo -
qgue al inhibir el factor 4 a la heparina, favorece el poder tromboplis

' 5
tico plaguetario, y ademiis es co-factor antihemofilico del plasma.

Factor plagquetario IV.—- Es wna amina: La serotonina o hidroxityip--

tamina, tiene accifn vasoconstrictora, sintetizada por las pladquetas
¢que la contienen a una concentracién de 1,000 a 5,000 veces mayor que
en el plasma. Ademfs de que la constriccifn capilar favorece la adhe

si6n de las plaguetas a las paredes del vaso lesionado, la serotonina
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liberada reduce el calibre del vaso trawmatizado con la condicifn de
que posea tfinica muscular (artericlas). Algunos autores consideran
gque ademds la serctonina aumenta la resistencia capilar, llamfndose

funcibn plagquetaria tensificante de los »e_tpite.‘tio'.é:...5

Mo toda la actividad vasoconstrictora de las plaguetas estd 1i-
gada a la serotonina, pues hay otra sustancia con iguales propieda—-
des, no bien precisada atn.

Factor plaguetario V.- Es una substancia semejante al fibrinfSgeno,

esencial en el periodo inicial de la hemstasia..s

Factor VI.- Es una substancia de actividad antifibrinolitica.

Finalmente, es posible que existan otros factores plaguetarios -
imprecisos o descomcidos?

Ademds, de mayor interés es la e:cister:cj.a de factores plasmiti—— “
cos absorbidos en la superficie plaquetgria, que explica porqué  las
plagquetas pueaen adherirse a wna superficie extrafia afn en ausencia -
de protorbina plasmitica, los nés inportantés de los factores absor-
bidos son la-protronbina y el ifn calcio bivalente., La fijacifn del
calcio es considerable, va que las plaquetas lavadas siguen normali--
zando el tiempo de sangrado, la retraccién del cofiqulo y el consumo -
de protrombina. S0lo despufs del sexto lavado con suero fisiolégico
citratado llegan a perder su adhesividad.s‘

A cgntinuacién, se manifiesta mis cbstensiblemente la soldadura
del aglomerado plaquetario por la emisifn de 1argos y delgados fila-—
mentos que unen a las plaquetas entre si, y que estd formada por wna
substancia filamentosa conocida como proteina viscosa de Dusher. EL
resultado es la formaci6n definitiva del trombo blanco amorfo. y con
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juntamente tiene lugar la disrupcifn de plaquetas por discciacifn to
tal y descarga en el plasma de material granular y factores plaqueta
rios contenidos. 5

En términos generales, la participacién de las plaguetas en la
coagulaéién tiene lugar a través de tres Srdenes de fenfmenos:
a). Liberacifn de la tromboquinasa o tromboplastina, el més . impor—

tante de los Factores plagquetarios,
“b). Formacitn de nicleos de condensacién del armazén de Fibrina.

¢}. RetracciSn del cofgulo y consolidacifn de la ammazbn de fibrina.

De la conjuncidn o sinergia de los factores plaguetarios consti-
tuidos en el material granular, con los homSnimos plasmiticos, se si-
guen. en pocos sequndos la generaciSn trompopldstica y la conversidn -
de la protrombina en trombina,’

Ia fase enzimdtica de la coagulacifn y la retraccidn del cofgqulo.

La reacci6n fibrinSgeno—fibrina, o fase enzimftica de la coagula
cidn tiene lugar al margende la accién plaquetaria, los primeros fila
mentos de fibrina m&s tardiamente, en no nenos de dos minutos cuando
las placuetas han side ya completamente desintegradas, achiriéndose -
dichos filamentos al‘ trambo plaquetario gracias a un factor que hace

. de cola adhesiva (el granulfmero plaquetario? un factor sérico? .. ©

quizd ambos); para la fijacin son necesarios pequefias cantidades de
trombina. ?

Existe una correlacifn morfolégica entre las plaquetas que actfan
como niicleo de condensacidén del armazén de fibrina (Walperss y Ruska),
los pseﬁdépodos plaquetarios y los filamentos de fibrina tienden a -

acercar las paredes del vaso lesionado (que la elasticidad de los te-

TESIS con™ 1
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jidos mantiene separados). A la vez que hace crecer afn mis el tapfn
blanco que desviene en rojo al englobar hematies en las redes de fi-
brina. El tapfn rojo no es esencial,pues su extraccifn no reproduce

la hemorragia {(como ocurie en el blanco) .

Finalmente, horas mis tarde, ¥a detenida la hemorragia wiene la
retraccifn del cofigulo ¢ la tercera fase de la hemostasia.

El proceso de la retraccifn del cofgulo es algo compleja, pu--.
diendo distinguir en & diversas cualidades: Precocidad, intensidad,
velocidad y capacidad de retraccién. _

La retraccitn se hace en tres perfodos sucesivos: de latencia, —

.5
de retraccifin répida y de retraccifn lenta.

e E LR Bt s B A TadryYIR |

Ia retraccifn tiene lugai‘ no por acortamiento de las fibrillas ~ |
de fibrina sino de los seudSpodos pla;quetarios fijados a aquellos.
Entonces el cofigulo rico en plaquetas, exprime suero, expulsando lens
tamente tronbina, con Jo que se acelera el proceso de la 'coag\ﬂacibn“

Ia retraccifn viene a ser la sutwra de la herida o ligadura fi—
siolégica de Fanco, swbstituyendo el tapfn 1fbil y provisional por -
otro sflido y duradere, constituyendo pufs, la hemostasia def.u‘utiva
vy eficaz. J11ta31

Cuanto menos hematfes contenga el tapfn rojo, mejor es la retraé
cidn del coagulo. _
| El aumento de la adhesividad plaquet«'a:ia acelera la velocidad de
la retraccifn. | ‘

1a retraccitn del cofgulo estd directamente regida por la activi
dad plaquetaria, con la particularidad que, distintamente de otras -
funciones radicadas en los factores de la lisis plaguetaria, la retrac

¢ibn necesita plaquetas mrfolégicarrenﬁe intactas y en nfmexo suficien

t TESIS CON
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te,

Son necesa.rias plaguetas en nfimero suficiente, pues con pocas se
. ré suficiente la coagulacifn pero no la retraccifn; exdstiendo una re
lacisn directa entre 8sta v el nfimero de plaquetams..f"l1

| Hay dos excepciones conccidas a esta regla:

Casos de retraccifn facil con pocas plaguetas despuet de esple-—
nectomia (Brill).

Casos de retraccién imperfecta con gran nfmero de plaquetas en -
1a newonia (debido al aumento del fibrinSgeno o a la hipoprotronbine
mia). _

Finalmente hay wna cuarta fase de la hembstasia, la fibrinolisis,
qgue no describiré por ser aje:na a la actividad plaguetaria, aunque se
reconoce una accibn antifibrinolitica de las plaguetas., ‘

Al disponerse de mayores cantidades de los factores plaquetarios,
principalmente del factor 3, se inicia la, activacitn de los factores
plasméticos de la coaqulacién v -ia posterior formacifn de un coSqulo

11
de fibrina, que es més estable, detrés del tapdbh plaquetario.

M"‘M
TESIS CON
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%o~ FASE PLASMATICA DE LA COAGULACION

En forma inicial participan el factor vascular y el plagquetario,
constituyendo lo que tradicionalmente se ha llamado hemostasia prima-
ria, que tiene por objeto la formacifn del codgulo plaquetario, ¥y lue

go intervienen las proteinas plasmiticas que son féctozesr de la coaga

‘ TESIS CON ‘
2A1T A DR NRICEN

lacién que permiten el depSsito de fibrina sobre el tapSn inicial pla

quetario, conformando el codgule definitivo; accifn que junto con la
. destruccidn posterior de &ste recibe el nombre de homostasia secunda-
ria. 215
Esta clasificacién tan diddctica es inostentble en la actualidad,
si se considera que todos los factores interviene en forma simaltanea
‘e :.ntezrelac:.onéndose unos con otros. Bs asi como en la plagueta, a
la funcién de formacin del trombo plaguetario debe sumarse su parti-
cipacidén en la coagqulacitn plasxréi;ica ¥ en la induccitn e inhibicitn
de la fribinSlisis, que constituyen elementos de gran valor en el me-
canismo de la hemostasia. ' ' ‘
ILa participacitn de la plagueta en la hemostasia secundaria se -
puede resumir a lo siguiente:
| . 1.~ Segtin los estudios de Walsh la plaqueta puede activar tanto
al factor XIT como al XI, incluso protegerlos de la acci6n de inhibi-

2y
doxes,

2,- Libexa fibrinfgene y factor V, el que recibe el nombre de -
factor I plaguetaric, lo qué contribuye a la. formac16n de la fibrina

.periplaquetarla 5

3.- El factor IIT plaguetario que actfia como catalizador-de super

ficie, en sus reacciones enzimdticas de la fase plaanética de la coa-
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gulacifn: Complejo de factor IX activado factor VILI y calcio ibnico y

z
complejo formado por factor X activado, factor V y caleio idnico. &

4,- Después de ld reaccién de liberacién rlagquetaria el factor X
activado se une a receptores de superficie de la plaqueta formando trom
bina 60,000 veces mis ripidamente cque si el miswo factor X activads se
encontrara en sohywidn. Por otro -1ado, la wmidn de este factor X a la
plagqueta 1o protege de los inhibidores plasmaticos de los factores de

la coagulacidn, como es el caso de la antitrombina ITI. 5

5.~ Se ha derostrado tambiSn para la trombina la presencia de es
tos receptores especificos en la membrana plaguetaria previamente sefia
lados para el factor Xa (x activado} .

De esta manera, un factbr plasm&tico activac%o como es la -
trembina, desencadena la agregadién plaguetaria. Esto constituye un
sistema de retrcalimentacifn si se tiene en cuenta que, a mayor agre-
gacidn plaquetaria, habré mayor activacitn de fa.ctéres plasmiticos de

la ocoagulacién, 2

6.— El factor IT plaquetario hard al fibrinSgeno més sensible a
la accifn proteclitica de la trombina, y el factor IV plaguetario ejexr

cerd su accifn antiheparfnica favoreciendo la formacidn del cofgulo.

7.- Pero la plagueta no sblo contribuye a la formaci6n del codd®
1o de fibrina sino tanbién a regular el mecanismo de su destruccifn.
Por un lado activa la febrinSlisis activando o liberando fibrindgeno
en la membrana plaquetaria y por otro lade inhibe esta fibrindlisis -
por medio de inhibidores de la ac'tivacién‘,del plasmindgenc y antiplas
minas plaque.taria.s...2’5 “

Recordamos los factores plasmdticos de la coagulacidn, seqin ni-

TESIS CON
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mero romano ¥y sinfninos, incluyendo los descritos recientemente:

Factor XIII o Estabilizador de la fibrina
Factor XII o Bageman
Factor XI o Antecedente trombopléstico del plasma o PTA
Factor X ¢ Stuart Prower

Factor IX ¢ Christmas o PIC

Factor VIII ¢ Globulina antihemofilica
Factor VII o Proconvertina

Factor V o Proacelerina

Factor IV o Caleio idnico

Factor IIT o Tramboplastina tisular

Factor II o Protombina

Factor I o Fibrinfgeno

Ultimamente se agrége’:ron el factor Fletcher o precalicreina, vy el
factor Fitagérald o cininfgeno.” |

Sin embargo, actualmente deben tenerse en cuénta algmas modifi-—
caciones, como la darosta_:-acién de cue el factor VIII y el factor V no
tienen actividad enzimdtica y que el factor VII existe enzimdticamente
activo en el };.)1.asma..2 ‘

Desde un punto de vista prictico wmés apiicable a la c¢lfinica, 1la
cocagulacidn plismitica puede dividirse en tres fases:

a) Via intrfseca de activacifn del factor X

b) Via extrinsica de activacisn del factor X

¢) Vvia comfin, que son las etapas que siguen a la activacidn del -
factor X y que termina con la formaciSn del coé_.guio de fibrina.

Se puede distinguir un sistema intrinseco que se inicia conel -
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factox XIT en cuya activacidn participa el factor Fletcher o precali-
creina, ya que permitird a su wez la activacifn del factor XI, activa
ra el factor IX en presencia de calcio. El factor IX en su forma ac-
tiva, junto con el factor VIII, calcio ifnico y el factor IIT placgue-
tario formar&n un complejo dque activari el factor X, Por otro lado,
el sistema extrinseco formado por tromboplastina tisular, factor VII
vy calcic ifnico activarfin tambifn el factor X, finalmente, el factor
X activado por estos dos sistemas formard wn complejo llamado protom-
bina con el factor F, el calcic idnico y el factor IIT plaquetario, -
que mencionamos al principio, lo que‘ permitird la conversiSn de pro-
tombina. Finalwente, la trombina hard posible la conversitn de fibri
nbgeno en fibrina soluble que, por accidn del factor III, se converti
£& en Eibrina insolwble, 70

Ia treming es la enzina que alterard tanto al factor VIII en la
via intrinseca como al factor V en la via comn permitiendo de esta
manera la activacifn de ambos conplejos de factores, lo que constitu-
ve otro ejemplo de retroalimentacidn positiva.? |

En la actualidad es dificil conservar estos sistemas separados,
dadas las interrelacicnes conocidas entre ellos. FEl sistema intrinse
co que se inicia con la égtivacién del factor XIT por una superficie
de contacto permite la conversifn de precalicreina o factor Fletcher
en calicreina. Esta calicreina, a su vez, activa mds factor XIT y -
permite la liberacidn de wn fragmento B que puede seguir varios cami-
nos: Z

a} Continuar la activacifn del sistema intrinseco activando el -
factor XI junto con el factor Fitzgerald, que también proviene. del -~

2
sistema de las cininas,



20

b) Activa la fibrinflisis, ya que activa al proactivador del plas

: 2
mindgeno y pemmite la conversifn de éste en plasmina.

c) Activa el sistema extrinseco y convierte al factor VII en su -

forma mis activa..\ 2

A su vez la interaccifn del producto de la reaccidn del factor ti
sular con el factor VII activa al factor IX y constituye una via alter
na independiente al factor XI activado en el iniclo del sistema intrin
seco, 2

Ia cascada de la coagulacién es un amplificador biolégico que se
autorregula pox medio de mecanismos de retroalimentacién, con una rul-
tiplicidad de interrelaciones con las que logra estabiecer un control
exaétodesufmién, lacualtmninaconladegtruociéndelcoégulo—
de fibrira formado y que comenzd conjuntamente con el inicio de su for

maci6n. Esto se logra con la activacién del factor XII que activa a -
los preactivadores del plasminSgeno y éstos a los activadores del plas
minSgeno, que permitird la transformacifn de éste en plasmina, que des
truird la fibrina formada. Asi se logra conservar un equilibrio entre
la formacifn y la destruccitn de fibrina en vasos sanguﬁneos.z

Estos conceptos béisicos, aparentemente tan complicados, han permi
tido conocer la fisiologﬁa de la coagulacifn y sus interrelaciones, -
junto con creacifn de pruebas de laboratoric més especificas que 1lle—-
van a diagnSsticos mas precisos. Al mismo tier@o ha explicado la £i-—
siopatologia de muchas enfermedades, por ejemplo, que las deficiencias
del factor VIII o IX presentan manifestaciones hemorrégicas grai}es Y.
raradSgicamente, que la deficiencia ‘del factor XII ne manifiesta hemo-
rragia sino i.'.mu't&:v:>315.2
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Via intrinseco Via extrinseca

VILF T

via comdn
—————

Mecanismo normal de lo coogulacién TE Sls GON
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e).- CIFRAS PLACUETARIAS

a) EM EL RECTEN NACJDO

En los primero 4 dfas de la vida extrauterina el nfmero de plaque
tas es de 200,000/my> en promedio. En los prematuros el nmero de pla
quetas es mis bajo, y puede disminuir en los primeros 10 a 20 dias de
vida. Se alcanzan las cifras del adulto a 105 3 meses de edadull'

b} EN FL ADUITO SANO,,

Ios valores de la concentracifn plaguetaria normal varfian con ca-
da método empleado para la deteccin:

El método de Rees-Ecker reporta ciffas normales entre 140,000 a -
340,000/, >° ' _

El método de Becher-Cronkite reporta de 140,000 a 440,000/,

E1 método de Tocantins reporta: en sangre cutdnea 250,000/’ en
sangre venosa 310,000/m>, y en sangre arterial 350,000/m>, 12432

c) CAMBIOS PLAQUETARIOS EN EL CICIO MENSTRUAL. _

En el pr:im;r dfa del ciclo las plaquetas desr!t:i.r:u},'ene Iﬁn 508 a '-7.5%
de las mujeres, y en el tercero o cuarto dia -:Inicién W AUMERto en su -
concentracién hacia la nomalidad, )

d) MODIFICACIONES PLAGJETARIAS DURANTE. EL EMBARAZO Y EL PUERPE-

RIO.

Durante el embarazo no se observan canbios importantes en el ni
merc de plaquetas, aunqué puede haber disminucifn de la concentra- -
¢idn de las nﬁ.smas durante el tercer trimestre, secundariamente a he

modilucién, atrapamiento placentariq y utilizacién @e las mismss. ~

‘ TESIS CON i

Hay una posible disminucifn de la concentracifn plaguetaria durante

el trabajo de parto y hay descenso notable hasta una concentracifn -
: 11,18
de 100,000/rsm3 en el cuarto al cquinto dia del post-parto.
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Otros autores consideran que las plaguetas aumentan en ntmero en 1/3 -
aproximadamente, durante el embarazo, comprcbando su aumento progresi-
vo después del pa.r:t_o..1 f

Sayitsky vy Werman chservaron gue durante la gestifn estd aumenta-
da la adhesividad plaguetaria, al igual que después de episcdios de =
coagulacidn  intravascular diseminada, generalmente durante la preeclam

.17
sia.
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Algunos signos y sintamas son virtualmente diagnésticos de altera
ciones de la hemostasia, Pueden dividirse arbitrariamente en dos gru—
pos:

A.- Auellos que se ven c¢on mayor frecuencia en las alteracicnes -
de la coagulacifn y los que son Ids commnes en las alteraciones de los
vasos v las plaquetas. El (ltimo grupo se des:_l'.gna con frecuencia con
el témino descriptivo de “alteraciones purplricas" debido a la promi—
nencia de las hemorragias cutfneas y micosas>” ‘

A pesar de que estos criterios son relativos, si se aplican a los
rasgos clinicos predominantes de m-pa.ciente' dado, progorcionan claves
valiosas para el diagnSstico problable. 7

Para el estudio _de la hemostasia anormal, son fundaxreﬁtales un in-
terrocgatorio y exploracidn fisica completos. Haciéndo hincapié en ante

cedentes de. equimosis ficiles; hemorragias en la lactancia y en la pri-
mera infancia sugieren problema hemorragiparo congé.nito... Mntecedentes
de sangrados tras extj.ra_ccién dentsxia, epistaxis, partos o intexvencio-
nes quirirgicas con sangrado importante, antecedentes de padecimientoé
hepSticos renales, o del tejido conjuntive (enfermedades de la col&gena)
_ ¥s importante el antecedenter de posible ingesta de medicamentos -~

que'weda_n trastornar la hemostasia. 32
| lo. HEMOSTASIA EN 1A PIEL Y TEJIDOS BIANDOS.

Las petequlas son caracteristicas de una anormalidad en los vasos
o en las plaguetas, por ejemmlo: Trawbocitopenia, y son extremadamente
raras en las alteraciones de la ooagulacién— Estas lesiones son hemo-
rragias capilares pequefias quer varian desde el tamafio de una cabeza de

alfiler hasta mucho mis grandes y que en forma caracteristica, se desa-



25

rrollan y retrogradan en brotes.

Son mds visibles en las &reas con presifn venosa auwrentada, por -
ejem. las porciones perdientes del cuerpo vy las freas sujetas a pre-
sifn o constriccidn por faj.as o medias.

Las petequias deben distinguirse de las telangiectasis pequefas y
de los angidmas. .

En las alteraciones purplricas, cominmente las petequias se aso--
cian a equimesis superficiales miltiples, gue por lo general aparecen
sin traumatismos perceptibles, -pero aue rara vez difunden a los t::jidos
wés profurﬂos..32 _

20, HFMORRAGIA TRAUMATICA.

Los tramunatismos inevitables de la vida diaria y atin los procedi
mientos quirfirgicos menores, son para la hemostasia, un aesafio mayor -
gue cualquiera de laé pruebas de laboratoric ideadas hasta el wmomento.

Fn contraste con las manifestaciones hemorrdgicas "espontfneas", - |
la hemorragia que sicue a un travmatismo en una persona con una difte—
sis herrorr&giéa, difiere en forma cuantitativa de Io que es dable espe~
rar normalmente, es decir, en téminos de cantidad, duracisn y magnitud
del trawmatismo incitante. Es diffcil determinar estas varisbles con -
nrecisitn., A memudo, el paciente exagera la cantidad de sangre perdida.
Si se requirieron o no transfusiones y el nfmero adrinistrado, puede ser
vir como uwna guia aproximativa. E1 relato del paciente con respecto a
la duracitn de la hex:orxagia es mas confiakle, Debe interrogarse deta~
lladamente acerca de lesiones pasadas y operaciones ya que es probable

oue el paciente olvide los procedimiéntos o lesiones no complicados e -
32
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insista en aquellos en }os que la hemorragia fugé un problema.

-+




26 TESIS CON
FALLA DE CRIGEN

En las alteraciones de la coagulacifn con frecuencla el comienzo de
la hemorragia despu€s de un traumatismo se retrasa. Ejem: la hemorragia
que sigue a una extraccién dentaria puede parar completamente, para rea-
parecer en unas horas y persistir & pesar del uso de astringentes, vaso—
constrictores y taponajes. la efectividad hemost8gica termporaria del -
trombo plaguetario, a pesar de la coagulacifn defectucsa, podria explicar
este fenfimeno de hemorragia demorada, los pacientes con alteraciones de
la coagulacifn rara vez sangran en forma anormal por cortes superficiales |
pequenios. En contraste, en la trombocitopenia, la hemorragia postraumd
tica por lo comln es de comienzo inmediato; como yegla responde a las -
medidas locales y rara vez eé tan ripida o tan voluminosa como la que
se encuentra en las alteraciones de la coagulacifn pero puede persistir
durante horas o dias a partir de lesiones sorprendentemente pequefias.

Com> guia aproximativa puede decirse que la extraccidn no complica
da de una muela Unica pusde dar como resultado una hemorragfa viva de
hasta una hora y un flujo ligero de hasta dos dfas, en las personas nor

32
males.

30, OTRAS MANIFESTACIONES HEMORRAGICAS.

El sangrado espontdneo de los orificios corporales puede complicar
cualquier diftesis hemorrégica significativa, por ejem. menorragia, me-
trorragia, hematuria, hematemesis, melena, epistaxis, gingivorragia.

Estos sintomas se producen con aproximadamente igual frecuencia en
las alteraciones purpfivicas v en las de la oc')agulacn‘.érL.32

la menorragia severa puede ser la finica manifestacitn de una mujer
con una trombositopenia leve o alteraciones de la coagulaciSn de heren—.

cia autosbnica. S5i el fnico sintoma es una hematuria prolongada, debe
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buscarse una alteracién de la coagulacién o de la funci®n vlaquetaria.
Las hemorragias del sistema nervicso central pueden conplicar -

la trombocitopenia y pueden seguir a traumatismos menores en las alte

raciones de la coagulacién. En la trombocitopenia y otras alteracio-

nes purpliricas son comunes las hemorragias retinianas pecuefias y mil-

tiples, pero son raras en las alteracicnes hereditarias de la coagula
11,32

cifn.

Rara vez la hemoptisis se debe a una alteracifn hemorrégica.
4o. HEMORRAGIA DEL RECIEN NACIDO.

El nacimiento y el periocdo neonatal proporcionan desafios Gnicos
a los mecanismos hemostiticos vy la hemorragia el primer mes de la vi-
da brinda la primera evidencia de una alteracién hereditaria de la he

mostagia.
50, RASGOS CLINICOS DE IAS ALTERPCIONES HEMORRAGICAS ADQUIRIDAS.

En geperal el estudio de las alteraciones hemorrfgicas adguiri—
das debe hacer incapi€ en el paciente y no en el laboratorio. 1a his
toria cuidadosamente cbtenida y el examen fisico revelarin a menudo -
la causa de wma trombocitopenia, por ejemplo: Una droga ¢ una leuce--
mia aguda. En la mayoria de las alteraciones vasculares, por ejemplo:
plirpura senil, plrpura alércia, escorbuto y amiloidosis, la historia
v el examen fisico son de primordial importancia diagndstica, mientras

32
que el laboratorio tiene poco que ofrecer.

60. HISTORIA DE DROGAS.

Ia lista de las drogas asociadas a trombocitopenia, menos comGn -

pero mis seria, es la anemia aplistica inducida vor drogas, gque puede

e 32
presentarse al principio con hemeorragias.
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ETIOLOGIA

Miltiples teorias han tratado de dempstrar la -etiologia de la plirpura -
tronbocitopénica idiopatica:

Frank en 1915 considerf la relacitn de trombocitopenia con una ac-
cibn inhibidora o destructora de plaguetas efectuadas por el Bazo.
- Kanelson en 1916 efectfia la primera esplenectomia para tratar la -
plrpura trombocitopénica idiopética con hase en la presuncién de que el
Bazo destruye las plaguetas a wna velocidad aumentada, y &ste fug el -
primero en obtener una deduccién préactica de la relacifn trombocitope—
nia-Bazo. H.L, Tity en 1926 afirmd que la causa de la trombocitopenia
era el expleo de las plaquetas en vasos capilares vara impedir la extra
vasacifn sanguinea por solucifn de contimiidad traumitica en los mismos.
Dean afimma que la trombocitopenia se debe a que el Bazo destruye a las
plagquetas ya sea por lisis, por secuestros selectivo o por fagocitosis,
aduciendo como demostracifn gue se encuentra una mayor concentracifn -
plaguetaria en la sangre de la arteria que en la vena esplénicas. g

Trolant y lee consideran que la tromboctitopenia es causada por -
wna sustancia presente en el Bazo de enfermos de plpura trombocitopénd
ca idiopdtica. Tras obtener extractce de bazos de estos enfermos e in—-
yectaxflo a conejos y gatos, logrando producir asi trombocitopenia en es
tos animales. Damesheck y Miller consideran que losg cambios moxfolSgi-
cos de los megacariocitos se deben al efecto inhibidor de un producto -
esplénico que actuarié impidiends la liberacifn y produccifén plagueta—-—
ria. Es decir, consideran que la pfirpura trombocitopfnics idiopatica -
es una forma de hiperesplenissro..s

Evans en 1951 bas&ndose en la frecuente asociacifn de la plrpura -
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trombocitopénica idiopitica con la angaia hemolitica adquirida, cuyo -
mecanismo inmunoldgico ya estaba demostrado con la esplenectomia, con—
cluye que el suero de pacientes con plirpura trombocitopénica idiopati- :
ca tiene un factor aglutinante de plaguetas (anticuerpos circulantes), V
cuyo lugar de formacidn serfa el Bazo. vy ese mismo afo Harrington lo—
gra comprobar ese factor trombocitopgnico en el humano al transfundir
500 cc. de sangre de pacientes con plxpura trombocitopgnica idiopatica
a receptores sanos compatibles que nunca habian sido transfundideos v -
observar que en pocas horas disminuia en un 50% la concentracitn pla—-
quetaria del receptor, y que este fendmeno duwraba de 4 a 7 dfas y, es-
te mismo efecto se cbtenia aln si el paciente tromkocitopénico tenia -
el antecedente de esplenectomia por otra indicacifn previa. La trombo
citopenia obtenida era menos notoria al transfundir el plasma a recep—
tores con antecedentes de esblenectmﬁa que en pacientes con bazo inte
gro. Y apreciaron que si estas transfusiones se hacian con sangre de
enfermos con plrpura trovbocitopSnica secundaria, no se producia trom—
bocitopenia eri los receptores. Afirma asi la existencia de anticuer——
pos antiplaquetas del tipo aglutininas, y Harrington y Stefanini lo -
comprueban, v un afio después descubren que el tiempo de sobrevida de -
piaquetas normales transfundidas a enfermos de plrpura trombocitopsni-
ca idiopftica era mis corto que en pacientes normales transfundidos, -
demostrando asi la presencia de factores extrinsecos sangquineos que —
causan la destruccidn plagquetaria en los pacientes con plrpura trombo-
citopénica idiopdtica. Ademds, Stefanini demostrd que al transfundix
suero concentrado de estos enfermos a pacientes sanos, ademds de la -
trombocitopenia, podia producirse cambios degererativos en los megacar~

riocitos de la m8dula 6&sea roja con cesacifn temporal de la produccifn
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de plagquetas. Se apreciS ademfs que el plasma de pacientes con nfimerc
normal de plaguetas posterior a esplenectomia, seguia teniendo la capa
cidad de originar trombocitopenia al ser transfundido a recentores sa-—
nos y a pacientes sanos con antecedentes de esplé'nectomia..s-»’m

Al autotransfundir a pacientes con plirpura trombocitopSnica idio—
pitica plasma sanguinea (de €llos mismos) se observd una caida dramfiti
ca en el nfmero de plaguetas detexminado durante los primeros dias post
autotransfusisn.l?

Se ha demostrado que el factor plasmitico vroductor de la plrpura
trombocitopgnica idiopdtica es una fraccidn 75 de la IgG y debe ser de
nostrable en todo caso de PTI. Estos anticuerpos atraviezan f£Scilmen-—
fe la placenta v causa trombocitopenia fetal. Macfarlane ha demostra-
do que en los enfermos de plrpura trarbocitopénica idicpitica existe -
alteracidn de las asas capilares del lecho ungueai, que son irregula~-—
res, retorcidas, y carecen de la reaccifn normal de retraccifn despufs
de traumatismos.ll

Arteaga y Miflez aseguran en 1955 que la mejorfa tras la esplenec-
tomfa, alin antes que se normalicen ias cifras plaguetarias se debe a
la correccitn de ese defecto vascular, que lo consideran como funcidn
dependiente del bazo. Robson y Duthie afirman que tal mejorfa se debe
al Stress que ocasiona el acto quirfirgico, que determina la produccidn
de ACTH y cortisona. Demostraron ademés que el factor trombocitopénico
es un anticuerpo antiplaquetario asociado a wna aglutinina, y que for—
ma parte de wna globulina plasmitica que ademfs de producir la destruc
cifn plaquetaria daria alteracién de los megacariocitos., La falla de
la esplencctonta en algumos casos, se explicarfa porque una elevada ti

tulacitn de anticuerpos produce destruccifn plagquetaria afin sin bazo,
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5
en el resto del sistema retficulo endotelial.

Harrington y colaboradores concluyen que los anticuerpos antipla-

quetas existen en un 75% de los pacientes con plrpura trombocitopénica

idiopética, y que en el resto de pacientes sin aglutininas demostrables,
varios mecanismos patogénicos parecen intervenir, de los cuales pueden
mencionarse que algGn poreentaje se debe a presencia de anticuerpos —
circulantes que escapan a las té&cnicas actuales de detecein, y otro -~
porcentaje podria deberse a un déficit de alglin factor necesario para
la maduracién de los megacariccitos o para la liberacitn de las plaque
tas a la cimﬂaci&n‘.s

El mecanismo etiolégico de la plrpura trambocitopénica idiopdtica
aguda, en la cual los anticuerpos raramente se identifican, es atn des
conocido, y Stefanini y Damesheck consideran que se trata de una reac-
-cifn alérgica violenta en la cual las plaquetas y los megacariocitos -
son el Srgano de choque. Ademfs, congideran que entre lag formas agu-
da ¥ crfnica de esta enfermedad no s6lo existen diferencias clinicas,
pronbsticas y terapéuticas, sino también etiolSgicas: Ios anticuerpos
antiplaquetas son los responsables de las formas crdnicas, en tanto -
que las formas agudas son consideradas como un proceso al&rgico rela--
cionado con ciertos productos quimicos, bacterianos y virales actual—
mente no ccmocidoa ‘,5 92

Realmente la nueva concepcifin de pfirpura trombocitopénica idiop&-
tica crénica es que se debe a la presencia de un anticuerpo gue lesio-
na la pared vascular y que a la vez destruye a las plaguetas, previa —
sensibilizacién., El anticuerpo antiplaqueta se combina con el antfge-
no de la misma pared vasculas, las plagquetas se adhieren a la pared -

liberandc una sustancia que es la que lesiona a la pared vascular?

|
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la interaccibn de una fraccién de las irmunoglobulinas G {(Anticuer
pos) con las plaquetas de pacientes con plirpura trombocitopénica idio-
patica, afecta al AMP ciclico, lo cual hace suporer que esta inmnoglo
bulina tiene un nivel bioquimico eéspecifico de aclciﬁnﬂ Se ha demostra
do que este anticuerpo pertenece a la subclase IgG; y es un autoanti——
cuerpo y se detecta en el 70-75% de los casos?

La diferenciacién entre iscanticuerpos y autoanticuerpos no siem—
pre es posible, sobre todo en pacientes politransfundidos y en las pa-
cientes previamente exrbarazadas..6

Tanbién se ha demostrado que 10s anticuerpos asociados a lupus -
eritematoso sistémico son diferentes a los anticuerpos de la plrpura -
trombocitop8nica irmunoldgica, ya que en el lupus se encuentran todos
los subgrupos de IgG y en la plrpura tmnbocitoﬁ:énica imunolégica so-
lamente se encuentra una subclase, gue @s la IgG3‘.3’6

Ios anticuerpos de la PTI no fijan al complemento, y los de el -
}ES si lo hacen. Bstos datos sugieren que el factor antiplaquetario
del 1ES estd representado por conuplejés inmmes capaces de interactuvar
con la rembrana plaquetaria y fijar complemento a la superficie de las
nismad |

Por consiguiente, se considera que la produccifn de 'ahticuerpos -
ocurre como resultado de la alteracifn de la antigenicidad plaguetaria
debido a cambios en la estructura de la membrana de las mismas, © a ad
sorcisn de un Haphteno exég_em, o como resultado de uma alteracifn en

- la respuesta del tejido linfoide?.’lﬁzi-
El secuestro de plaguetas en el sistema reticulo endotelial y 1la

asociacién de plagquetas marcadas con Cr3l con leucocitos moncnucleares

esplénicos in vitro permite concluir que las plaguetas sensibilizadas
son fagocitadas..6
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FISIOPATOLOGIA
|

Ia trombocitopenia es la causa mis conin de sangrado anormal., Ia fisio
patologia de la tronbocitcpenia es muy similar a la de la anemia, a pe—
sar de la cantidad y diversidad de alteraciones que pueden asociarse -
eticlégicamente, la tromkocitopenia resulta solamente de 3 procesos:

1) Deficiente produccitn plaquetaria

2) Destruccisn plaquetaria acelerada y

3) Distribucidn anormal del pool de plaguetas en el organismo

La destruccidn plaguetaria acelerada es la causa mis comfn de trom
bocitopenia. Lleva a una estimacidn de la trombopoyesis y en consecuen
¢ia, a un aumento del nfiero, del tramafio y de la velecidad de madura--
cién de los megacariocitos pxecursoreg 2

Cuando la velocidad de la destruccifn plaguetaria supera al incre—

mento compensatorio en la produccidn de plaguetas, se produce una trom—

bocitopenia. También puede ocurrir una destruccifn placquetaria "compen
sada"r sin trombocitopenia como por ejem: en los pacientes con valvulas
cardiacas protéticas y en pacientes con PTI posterioxr a una esplenecto-
i C

1a destruccidn plaquetaria puede resultar de anormalidades "intra-
corpusculares” y "extraoorpuscuiares" « Los defectos intracorpusculares
S0n raros, pero se ham domprobado en ciertas formas de troﬂoocitopenia
hereditaria. Con mayor frecuencia, la destruccifn plagquetaria resulta
de factores extracorpusculares, siende los mis comunes diversos fenfime
nos irmunolSgicos., Generalmente, las plagquetas lesionadas pox proce—-
s0s int:cacorpﬁsaulares o extracorpusculares, son removidas de la circu

32 -
laci6n por el bazo, el higado y el sistema reticuloendotelial.
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Otra causa de trombocitopenia es la utilizacién plaquetaria en -
los trembos intravasculares o sobre las superficies endoteliales dafia
das. Esto oourre en la coagqulacifn intravascular diseminada, en la -
pirpura trombética trombocitondnica v otros procésos microangiopdti--
cos?2

La produccién placuetaria deficiente puede resultar de varios -
procesos. los mis commes son aquellos que desnueblan los comparti~-
mientos de células madres o de megacariocitos, como vor ejermlo la le
sifn medular por drogas inmumosupresoras ¢ irradiacifn, la anemia -
aplistica, también puede ser la consecuencia de wma proliferacifn al-
terada de un compartimiento precursor de tamafio normal © afin aumenta-
do. Por ejemplo: ¥n las alteraciones caracterizadas por hematopoye—
sis megalobléstica, se produoé hipe;trofj,a del compartimiento precur-
sor, en respuesta a los estlmulos txonbopoyéticos, perd la trambopoye
sis es "infectiva" vy la produccitn plaqueﬁa.ria insuficiente, Rara -
vez es la base de una produccifn plaguetaria deficiente la deficien——
cia de "txombopoyetina"? 2

1a dis?:xibucién arcrmal en vive de wia masa plaguetaria total -
esencialmente normal, puede producir trombocitopenia., Esto se ve en
diversas alteraciones asociadas a esplenomegalia en las que la produc
cifn plaguetaria es normal ¢ esti aumentada pero la mayoria de las -
plagquetas quedan secuestradas en el pocl esplénico extravagscuwlar may
ag::anciado.3 2

Hay evidencia convincente pero indirecta de que el sindrome de
PIT se debe a destruccifn plaguetaria, como resultado de un proceso,

32
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SOBREVIDA PLAQUETARTA.~ En la PTI la scbrevida plagquetaria .esté
mryy reducida. La transfusifn de cantidades masivas de plaquetas pro—
duce solamente wn incremento ligero y transitoric del recuento placgue
tario. EL tiempo de scbrevida de las placuetas 1sSlogas marcadas con
cromo =Cr3l varia entre 2 a 3 afas y wnos minutos y en un estudio, fué
directamente proporcicnal al conteo plaguetario, Cuando Este excedia
de ,50x109/L el i:ien@o de scbrevida exa de 1 a 2 dfas, cuande el recuen
to plaquetario exa inferior a 10x10°/L, comnmente los tiempos de so-
brevida eran de 2 horas o menos. Las plaguetas isSlogas no scbreviven
més que las autSlogas, 1o que sugiere que en la PTT, el acortamiento de

la schrevida plaquetaria resulta de un proceso extrinsico.a las miswas.

(24,32}
PAPELES DE LOS PROCESQS IMMULOGICOS.

En la PTI la tyombocitopenia al parecer resulta de la accibn de -
w anticuerpo, la infusifn de plasma de pacientes con PTL,en forma -
predecible induce trombocitepenia en los receptores normales; un efec—
to que es idéntico en virtualmente todos sus aspectos, al producido -
ror la infusion de isoanticuerpos conocidos y autcanticuerpos inducidos
por drogas. El anticuerpo actfa sobre las blaquetas autslogas e isdlé_
gas, una chservacifn que tiende a excluir la posikilidad de que se tra
te de un isoanticuerpo plagquetaric inducido por transfusiones sangui--
neas repetida.%?

Ia prucba de fijacifn de complemento, que s ha comprobado es -
adecuada para el estudio de los anticuerpos plaguetarios inducidos por
drogas v de los isoanticuerpos plaqueta:;-ios, en la PTI ha dado esencial
mente resultados negativos.

Las medicicnes de la "disponibilidad" de factor plaguetario, o de
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1a liberacién de S-hidvaxitriptaming 1%, 6 de cromato x50 de plaque

tas marcadas, son Indices sensibles de la lesifn plaquetaria por anti™

cuerpos. Con estas téonicas (téonicas de "lesibn inmme") se detecta
ron anticuerpos en el 65% de los pacientes con PTI,

Ia frecuencia con la que la PTI aguda se asocia a un antecedente
de infeccifn viral y el perfodo latente caracteristico entre la infec
cifén aguda v el comienzo de la trambocitopenia ha llevado a sugerir -
que mis qué un autoanticuerpo plaquetaric, el responsable de la sensi
bilizacidn y secuestro de las plaquetas seria wn complejo antigenc-an

ticuerpo viral.
PAPEL DEL BAZO,

Ia efectividad terap@utica de la esplenectomia en esta enfermedad
sugiere la importancia del bazo en la patogenia de la PTT. las plaque
tas son sensibilizadas y luego removidas de la circulacin. Cuando se
administran plaquetas isSlogas marcadas con cromo Cx9l a pacientes con
PTT el recuento centellogridfico externo revela wma acumulacifn répida
de la radicactividad predominantemente en el bazo, In vitro se ha de-
rostrado fagocitosis plaguetaria por leucocitos espl«‘énicos;.2

En la PTY se ha comprobado secuestro hepdtico de plagquetas por lo
comfin en pacientes con trombocitopenia severa y scbrevida plagquetaria
muy acortada, La administracidn de pequefias cantidades de plasma de -~
pacientes con PTI, a sujetos nommales, produce principalmente secues--
tro esplénico, mientras que cantidades mayores llevan a secuestro hepd
ticg.? 10

E secuestro reticuloendotelial, incluyendo el que se produce en
el bazo, se inhibe por los corticosteroides y se facilita por los eg-—-

l
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trégenos; el incremento inducide por estrfgencs, de la velocidad de -
secuestro plaquetario egsplénice, podrfa explicar la alta incidencia -
de PTT en las mujeres en edad de concebir y la frecuencia con que la
enfermedad aparece o recags en la menarca y durante el embara 1,32

Se ha sugerido que en la PITL, el bazo tanbién es importante como
sitio de produccifn de anticuerpos plaguetarios, De los bazos de los
pacientes con PTT se ha extrafdo una globulina IgG que actfia come un
anticuérpo plagquetario y que se sintetiza en las células esplénicas y
de los cultivos tisulares. El tejido esplénico de los pacientes con
PIT produce mis immunoglobulina que- los controles normales y wm por--—
centaje significativo se wne a las plaquetas homdlogas. En algunos -
sujetos, despufs de la éspler{ectoxrﬁa el titulo de anticuerpos plagque-
tarios baja3.3

PAPEL DE LA TROMBOPOYESIS DETERTORADA

En la PTI crénica, por medio de técnicas de inmmofluworescencia,
se ha ocamprobado una globulina plasmitica en la superficie de los mega
cariocitos. Esto no es sorprendente, va que la plagqueta y el cltoplas
ma de su precursor son idénticos en la mayorfa de los aspectos, inclu-
yendo su estructura antigénica.

Grandeé dosis de anticuerpos heterSlogos deterioran la produccifn
plagquetaria en los animales y en algunos pacientes con PTI severa se —
encontrd evidencia indirecta de trombopoyesis deteriorada.

los estudios trombocingticos sugieren que en la PTT la produccidn
plaguetaria, aunque insuficiente para balancear la répida velocidad de
destruceifn, esti awmentada. Se encontyd wna correlacifn aproximativa
entre la severidad de la trombocitopenia y la velocidad de la produc—

cifén plaguetaria, en los pacientes severan'énte afectados, la produc— -
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¢ifn plaquetaria se aproxima a la respuesta precursora maxima,
PAPEL DE IA LESION VASCULAR.

Diversas dbservaciones clinicas han llevado.a formular la hipdte
sis ampliamente aceptada de que la lesifn vascular directa tiene im—
portancia patogénica en la PTI. Es asi que rara vez la severidad de
la hemorragia se correlaciona bien con el recuento plaguetario y a me
mudo la hemorragia es mis problemdtica en la PTTI. gque en la tromboci-
topeniajsecmdaria de igual severidad, como por ejemplo en la anemia
aplistica. Ademds la administracién de corticostercides o la esplenec
tomia pueden restaurar el tiempo de sangria a la normalidad y dismi~—
nuir la severidad de las menifestaciones hemorrfigicas, antes o en =~
ausencia de w incremento del recuento plagquetario, las plaguetas —
‘puestas a disposicifn por cualquier incremento ligero del balance en-
tre la produccitn y la destruccifn plaquetaria a pesar de no ser su—-
ficientes como para aumentar el recuento de plaguetas circulantes, -
pueden mejorar la hemostasia. Este fenfmeno podria explicar el cese
de la heporragia que sigue a las transfusicnes de plaguetas en la PTT

aungue no exista uwn aumento del recuento pla.qmai:arié?.ﬂr
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CLASIFICACTION

Cuando se descubrid que la trambocitopenia podia resultar de wna gran
variedad de cavsas definibles se le denoming "secimdaria™ o "sintoméd-
tica" en contraste con las formas esenciales, "primarias” o "idiopdti
cas". A pesar de que en la medicina mederna, los términos "primario"
e "idiopitico” no tiene un significado real, se dempstrd que esta dis
tincidn es Gtil clinicamente y proporcicna la base 8e la clasifica— -
¢idn etiolfgica de la tJ:‘on*Jooc::itop«en‘:la.f7> 2

Se presenta wna clasificacién de la trombocitopenia basada en -

los criterios fisiopatolfgicos descriptos.
2).~ CLASIFICACION FISIOPATOLOGICA DE LA TROMBOCITOPENTIA
L.~ TROMBOPOYESTS DEFICIENTE

A.Hipoplasia o supresidn de megacariccitos
1.- Agentes quimicos y £isicos
2.~ Anemia apléstica idiopftica y alteraciones relacionadas
{(hipoplasia megaca:c'iociti;a congénita, sindrome de Fan-
coni, otros).
3.~ Procesos mieloptisicos, algunas infecciones virales.
B. Trombopoyesis inefectiva alteraciones debidas a déficit de

vit.Bl2 ¢ &cido félico, hemoglobimumia paroxistica nocturna,

algunas formas hereditarias, otras).

C.Alteraciones de los mecanismos de contyol (deficiencia de -
tronbopoyetina, disgenesia plaquetaria peribdica, tremboci-
topenia clinica).

D.Varias (muchas formas hereditaxias).

mATT A ND ADINTR

| “TESE CON |
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II.~ DESTRUCCION, UTILIZACION O PERDIDA ACELERADA DE PLAOUETAS
A.Debida a procesos inmunoldgicos.
1.— Autcanticuerpes (PTI, anticuerpos inducidos por drogas,
diversas anemias hemplfticas, I.IS, alteraciones.)
2,- Tsoanticuerpos (debidos a incopatibilidad fetomaterna;
: postransfusiéﬁ) .
3.- Otros procesos inmrolSgicos (alexgia, exitzcblastosis

fetal, reaccicones anafilfcticas, complejos inmpunes).

B.Debidas a procesos no irmmolSgicos.

1.~ Coagulacifn intravascular diseminada, sindrome de Kasa
bach Merritt (hexra,néioentotel iomas gigantes) muchas -
infecciones,

2.~ Procesos microangiopiticos (plrpwra trombStica trombo-
citopgnica, vdlvula caxdlacas protéticas, muchos otros).

3.~ Varios (algunas infecciones, transfusiones masivas y -
exanguinctransfusiones, aparates de circulacifin extra-~
corpfrea, fibrinSgenolisis, ristocetina, algunas for—-
mas hereditarias).

TIT,~ DISTRIBUCION O POOL PIAQUETARIO ANCRMAL

A. Alteraciones del baze neoplésticas, congestivas, infiltra-
tivas, infecciosas, de causa desconocida

B.Anestesia hipotfBrmica ..52

b)e- CIASIFIGACION DE IA TROMBOCITOPENIA EN LA GESTACION

A Msuficiencia en la produccifn plaguetaria.
1.- Aplasia o hipoplasia de la mfdula Ssea,
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a) Toxica. ,

b} Idicpédtica,.

2.~ Enfermedad maligna de la mé&dula Ssea.
3.~ Aremias megaloblisticas.

B.Dismimicidn de la vida plaguetaria.
1..:- I-iacénismus Inmunolégicos.
a) Enfermedad autoinmunitaria.
b) Hipersensibilidad fé::mool.égica.‘
c) Infeccidn aguda.
d) Utilizacitn localizada.

2.~ Dilucifn con sangre pobre en pladquetas.

a) Transfusiones sanguineas masivas.

b) Circulacidn extracorpoxalj.tl :

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN
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F'RECUENCIA

La plrpura tromjpocitopénica idiopStica es la forma mds comfn de todas
las pfxpuras, y es mds frecuente én la raza caucdsica que en le negra.

Ia plrpura trombocitop@nica idiopdtica aguda es mis frecuente en
nifios, ¥ xaramente se ve en adultos f@venes, se presenta con la misma
frecuencia en ambos sexos, y generalmente va precedida de una infec—
cifn exantemdtica o de wma enfermedad viral propia de la infancia, y
rarayente se presenta despuég de wna vacmacidn.l 124,52

Ia plirpura trombocitopénica idiopdtica crfnica se presenta habi-
tualmente entre los 15 y los 40 afios de edad, antes de la pubertad no
hay predominio por un sexo, pero despugs de la pubertad hay un predo-
minio de 3:1 con predmu’nio por el sexo ferenino.. Prchablemente este
predominio sea mis aparente que real, dado que las menorragias no pa-
san desapercibidés ¥ a veces son la fndca sintomatologia que se pre--
senta.. _Al.gmmos autores consideran que raramente se asocia al embara-
zo, (O'REILLY Y TABER), pero otros autores consideran que, dado que
suele afectar predominantemente a las mujeres en edad reproductiva, v
que aparentemente no modifica la fertilidad el padecimlento, tal wez
se asocia con erbarazo mis frecuentemente de lo que se supone}.’ﬂ

En el IMSS reportan wa frecuencia de 1.2:1 con predaminio en el
sexo femenino schbre el masculino en un estudio de la plixpura twombocs

topénica aguda ¥ crénica en forma global.5
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SINTOMATOLOGIA HARBITUAL DE IA PURPURA TRCMBOCITOPENICA INMUNCLOGICA
ES 1A SIGUIENTE:.

a)e—
1a sintomatologia habitual comprende peterquias vy equimosis cutfineas di
fusas, petequias bucales con ampollas sanguinolentas, gingivorragias y
epistaxis, Son raras las heworragias en otros sitios anatfmicos. Fre
cuentemente se presenta un cuadro febril durante los primeros dias de
evolucién del padecimiento. Generalmente no se detectan esplencmegalia,
adencpatias ni dolores ostepcarticularesll»?4,32

a) PIEL Y MEMBRAMAS MUCOSAS.

- lo. Petequias.- La hemorragia espontinea de la piel en forma -
de petequias es caracterfstica: Son lesicnes hemorrigicas color plrpu~-
ra que varia su difimetro desde la punta de un alfiler hasta 4 mm. de -
diz"uretfo, planas o ligeramente papulosas y no desaparecen a la presidn
confirmindose asi la extravasacién sanguinea. Ia coloraciSn plirpura -

. se torna amarilla y desaparece progresivamente, anarecen y desaparecen
las lesicnes purpfixicas por brotes de uws dias de evolucidn, siendo -
mis notoria su presencia en las Areas de estasis vascular y en las su-
jetas a presifn por fajas o medias, y sobre prominencias &seas, princi
palpente en las regiones maleclares. La presencia de petequias en la
cara o el cuello es rara y solamente se cbserva cuando ge asocian tos
y plrpura tlct':‘:tﬂooc1‘.1:01::»énical}:1’24,32

las equimosis pueden aparecer en cualquier superficie cutfnea,
2. Bauirosis.- Fn la plrpura trombocitopénica inmmolégica rara-
mente se asocian a hematomas, pueden apreciarse equimosis superficia—

les anplias y moradas, predominantemente en el dorsc y en los muslos,-

5:24,5%2

y con frecuencia se aprecian rodeando a los sitios de venopuncitn.

l
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En la mucosa bucal pueden verse vesiculas o ampollas hemorrdgicas.

30. las gingivbrragias y epigtaxds,- Son comnes, siendo las se—~—
gqundas refractarias al tratamiento & base de taponamientos nasales.

do. Ia hemgturia,~ Es un sintoma comtin, pudiendo provenir de
las pelvicillas renales, de la vejiga o de la wretra, siendo muy rara
la hacorﬁ:_agi.a del parénquima renal.

S0, Tracto genital .- Es una zona frecuente de hemorragias, y la -
menorragia puede ser el primer sintoma de la plrpura trombogitopénica
immnolégica, pudiendo aparecer por primera vez antes, durante o des—
pués de la pubertad. Ia ruptura del himen puede ocasionar una hemorra

gia profusa.

6o. Hemoryagia gastrointestinal - Manifestada habitvalmente por

melena, y menos frecuentemente por hematemesis, puede ser un sintoma -
importante de plrpura trombocitopgnica idiopAtica.

b} SISTEMA NERVIOSO CENTRAL.

1a hemorragia intracraneana es la complicacifn mds severa de la

PTL, awmque aforbwmadamente es rara, presentindose generalmente en me-

. 11,32
nes del 1% de los pacientes,

lo. Generalmente las hemorraglas son subaracmoideas, mfittiples,
y de extengidén que varia desde petequias hasta grandes extravasaciones

sanguineas.
20. Tarioifn pueden cbservarse hemorragias retinianas pequefias,
¢) HEMORRAGIAS POST-TRAUMATICAS.

Frecuentemente posteriores a las extracciones dentarias, amigda-
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lectonifas u otras intervenciones quirfircias o lesiones, se presentan -
hemorragias excesivas y pueden ser el primer signo de wn padecimiento
purplivico, v los cortes superficiales como herida con navaja o rasgu—

. 24,32
fios pueden presentar un sangrado lento vy persistentefj' E
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CUADRO CLINICO DE LA PURPURA TRCMBOCITCPENICA INMUNCLOGICA AGUDA (PTIA)

Se presenta generalmente en los nifios y los dos sexos se encuentran
afectados con la misma frecuencia.

Generalmente el inicic es brusco v en el 84% de los casos se asocia
con antecedente de infeccifn previa unas tres semanas antes, habitualmen
te exantemas o enfermedades virales de la infancia, raramente el cuadro
hemorrédgico v purplirico estd precedido por una vacunacidn. En los nifios
habitualmente las manifestaciones clinicas no son severas, pero en raros
adultos que presentan el padecimiento puede presentarse una hemorragia -~
y un curso fulminantes del padecmu.emtol »32

1a sintomatologia habitual estd caracterizada por petequias y equi-
mosis c_uténeas difusas, petequias hucales a véces con ampollas sanguino-
lentas, gingivorragias y epistaxis. ILas hemorragias de otros sitios son
raras., Puede haber un cuadro febril al inicio de la sintomatologia. No

: 1,24
se aprecia esplencmegalia, adencpatfas ni doleores osteoarticulares.’

" EVOLUCION DEL PADECIMIENTC.

Después de algunos dias a veces alarmantes por la intensidad de la
hemorragia, cursan con remisifn espontdnea en el 93% de los casos, prime
ro cesan las hemorragias y posteriormente la purpfira y la trombocitcpenia
van desapareciendo en forma progresd 3‘.2 :

Ia duracitn del cuadro varia desde unas tres semanas hasta 3 meses,
oon un promedio de 4 & 6 semanas. Las complicaciones graves del tipo de
hemorragia cerebromeningea o retiniana son- myy raras,solamente se presen
tan durante la primera semana de evolucifin del panie:c11'ﬂ.1.entc?2

Puede presentarse una recaida, generalmente al afio del primer brote

1,32
y puede evolucionar en forma semejante a &ste,
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e)em

CUADRO CLINICO DE IA PURPURA TROMBOCITCPENICA UNMUNMOLOGICA CROWICA
(BTIC) . ' '

Se presenta habitualmente en perscnas de 15 a 40 anos de edad con
un predouinio por el sexo femenino de 3:1 con relacifn al masculino des
pués de la pubertad mientras que antes la relacién es de 1:1 (posible-
mente mds aparente gue real, pues las monorragias no pasan desapercibi
das 3‘..0,11 224,32

Raramente se detectan antecedentes de infecciones. Generalmente
se presenta una hemorragia entre leve y moderada. Puede haber fiebre
leve al inicio del cuadro clinico y si se detecta esplencmegalia rara
vez schrepasa los 2 a 3 om. poKx debajo del reborde costa 1.’26’32

Generalmente el iniciodel padecimiento es incidiose vy lentamente
progresivo, raramente de iniciobrusco, cbteniéndose una larga historia
de antecedentes de sintomas hemorrdgicos leves, como equimosis ficiles,
de repeticifn, o petequias escasas que a la exploracifn se detectan pre
dominantemente en los mienbros inferiores v en los puntos de friccidn,
raramente se detectan datos de infecciones v el estado general del pa-
ciente es excelente, a diferencia de la pﬁrpﬁra trombocitopgnica idio—
pitica aglﬂa}l’zq";z

Generalmente no se presentah ampollas bucales hemorrégicas, aunque
las gingivorragias sf se presentan con frecuencia,. Ios sangrados del -
tracto genital son frecuentes, y muchas veces son el primer signo del -
redecimiento, (menorragias, la ruptura de himen puede dar sangrado profu
$0). EL recuento plaquetario commmente varfa entve 30,000 a 80,000/ms
aunque poede 1legar hasta menos de 20,000/mn. th 32

Ia duracidn del padecimiento puede variar desde meses hasta afios ~

vy las remisiones espontfineas son raras ¥y su curso es fluctuante. Las -
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hemorragias del tracto urinaric pueden estar presentes con frecuencia.
las hemorragias intracraneas son la complicacifn mis temida, pero sola
wente se presentan el 1% de 1os casos, '
Hemorragias post—traumdticas:y frecuentementé las extraccicnes den
tarias, amigdalectemias, otros actos quirfirgicos o traumfiticos son el -
primer signo que hace sospechar el pade;:imiento, y las .heridas superfi

ciales cortantes o xasguiios pueden presentar un f£flujo lento y persisten

te. Puede haber hemorragia gastrointestinal manifestada por melena, -

¥ mis raramente por hermtaresis.,24’32

BVOLUCICN DEL PADECIMIENTO

Ia evolucifn es cxfnica pero caprichosa e imprevisible, caracteri
zada por brotes entrecortados por periodos de remisitn espontinea, con
un ritmo muy variable, © permanecer por afios con una plrpura cuténea -
discreta y benigna, pero no por ello se encuentran exentos de un acci-
dente hemorrigico severo?2

Durante los pericdos de remisifn pueden persistir gingivorragias
digcretas al realizarse el asec bucal, escasas éetequias o menstruacio
nes demasiado abundantes. En otros casos son totalmente asintomiticas
y solamente se conoce el cuadro por la trombocitopenia inferior a - =

32
100,000 en forma persistente.

las hemorragias se presentan sin aparente causa desencadenante '© )

posteriores a un periodo de fatiga o de infeccifin. Son camines los bro

tas cercanos entre si, como siuna hemorragia favoreciera la recidivg?

Los sangrados mds frecuentes son epistaxis abundantes e inccherxcible, -
las gingivorragias profusés, las menorragias y las hematurias. Las me-
lenas y hematemesis, asi come las hemorragias cerebromeningeas son poco

N
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frecuentes.
PROWOSTICC A LARGO PLAZO

El prondstico a largo plazo es siempre imprevisible, va que lo —
miswo puede desaparecer espontdneamente la sintamatologia y el padeci-
mientc, gue ccasiona una hemorragia Intracraneal mortal, ¢ una hemorra
gia profusa incohercible de cualquier otra via:>2

Ia evolucifn espontdnea de esta plrpura varia desde 6 meses hasta
muchos afos, iIncluso toda la vida. a veces sin tendencia alguna a la -
mejorfa, y otras veces se atenfa despugs de los 35 a 40 afios de edad.-
Por regla general, se admite que mientras més larga es la evolucibn, -
menos posibilidades existen de una remisiSn espontdnea, pero ninglin da
to bioldgico puede hacer prever wna curacidn vaspont&ne‘-,éfl’52

Antes de afirmar la curacin de ura plrpura trombocitopénica irmu
noldgica deben pasar por lo menocs 6 meses con una hemostasia y un mie-

lograma normales, v de ser posible, una supervivencia normal de las —
- plaguetas.
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EnlatablaZseresirrenlascara.cteristicésdelaspﬁxpurasi:mi

nolégicas aguda y cr6n1ca15

AUDA

CRONICA

Pico de incidencia
" por edad
Prédileccién por -
sexo
Antecedentes de in
feccifn
Comienzo de la he-
morragia 3
Ampollas bucales -
hemorragicas
Recuento plagqueta-
rie
Eosinofilia y lin—
focitosis
Duracifn promedio
~ Remisicnes espontd

neas

De 2 a 6 afios

Ninguna

Comfin 1 a 3 semantes

Presente (casos seve
Yos)

Menos de 20,000/&rm3

.2 a § semanas

En el 80-93% de casos

De 20 a 40 afics

3:1 a favor de fenm.
Infrecuente
Insidioso
Generalmente ausentes

De 30 a 80,000/m>

Meses © afios
Raras. Es comlin curso

fluctuante.
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EXAMENES CLINICDS‘ ¥ DE LABORATORIO PARA LA HEMOSTASIA, FASES VASCU-
LBR ¥ PLAQUETARTA.

La trombocitopenia no es wn diagndstico, sino un sintoma, es la mfs -
confin de las alteraciones adquiridas de las plagquetas, Ceneralwente
no se requieren de pruehas adicionales de laboratorio para confirmar
un cuadro de trombocitopenia,

En presencia de wna trambocitopenia importante, el tiempo de san
gria, la retraccifn del cofigulo, la prueba del consute de protrombina
¥y la prueba del lazo dan valores anormales. Sin ewbargo, ninguna de
estas prucbas es tan exacta y reproducibles como el recuento plagueta
rio, ni se coxrelaciona mejor que &ste con la severidad de la hemorra

1
gia en pacientes con tron’bocitopenia?.

1. Tiempo de sangria

La hemostasia en wna herida supexficial pequena, tal como la
producida paramedir el tiempo de sangria, depende de la wvelocidad con
que se forma el trombo pladuetaric estable v por lo tanto, mide la -
eficiencia de las fases vascuwlar y plaguetaria; Sin embargo, no dis—
crimina entre defectos vasculares, trombocitopenia y disfuncifn pla—
gquetaria. EL tiempo de sangria deja mucho que desear con respecto a
la reproductibilidad, ya que no existen dos &reas cutfineas exactamen—
te iguales y es imposible producir una herida realmente estandar, A
pesar de estas limitaciones, el tiempo de sangrfa llevada a cabo cul-
Jrlosimente es valioso. Por lo comin estd prolongade cuando el recuen
to plaguetario es menor de 100,0001 plaquetas pox rrm3 asi como en al
teraciones de la fv.méién Plaguetaria, normalmente el tiempo de sangra

do es menor al tiempo de coagulacifn, pero en la pirpura trombocitopg

A DE ORIGEN l
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nica sucede a la inversa, pues el tiempo de sangrado se alarga en rela
cifn directa al grado de ta:onbocitopenia]:l’n

Ia administracifn de aspirina prolonga ligeramente el tienpo de -
sangria en los sujetos nommales v en los pacientes con hemofilia Ay B
asi com en aquellos con enfermedad de Von Willebrand y puede ser peli

3
grosa en los enfermos con alteraciones de la coagulacion.
2, Prucha del Lazo

Se produce un incremento "estandar" de la presifn venosa y ca-
pilar, durante wn corto tiempo, por medio de wm esfignomanfmetro. En
presencia de ancmalilas vasculares ¢ plaquetas insuficientes o anorma—
les, pueden aparecer peteguias. EL nfmero y tamafio de estas lesiones
es un Indiceé extremadamente aproximative de la eficiencia de las fases
vascular vy placuetaria. ILa prueba del lazo se correlaciona poco con —
el recuento plaguetario; en ruchos sujetos normales se desarrollan al-
gquas petequias y no se desarrollan en muchos pacientes con hemorragia
debido a alteraciones vasculares o plaquetarias. En consecuencia la -
prueba del Jazo tiene poco valor come prucha de deteccin de alteracio

11
nes de la hemostasia.

3. Recuento de plaquetas

El tiempo de sangria y el recuento de plagquetas, son la mejor
asociacifn de prﬁebas de las fases vascular y plaquetaria por ser con-
fiables v :ceproducz‘bles?l

Ia piaquetas son considerablemente mis dificiles de contar -
que los eritrocitos o los leucocitos, va que se trata de estructuras -
de tamafic muay pequefio, cuyo mavor atributo fisiolSgico es la adhesién

a superficies extrafias v la agregacifn rdpida posterior a traumatismos
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finimos. En general, las técnicas para el recuento plaquetario se di

11,31
viden en cuatro grupos: 3

1) M&todos directos o hemocitomBtricos
2) MEtodos indirectos
3) MEtodos semiautomatizados

4) MBtodos electrénicos completamente automatizados

La estimacitn de la cantidad de plaquetas en un buen extendido y
Por un chservador experimentado sirve corp un chequeo tan valioso del
recuento plaquetario, como el determinado por cualquier nétbdo..3l

Metodos dirvectos

No debe usarse el 18bulo de la oreja como fuente de sangre capi-
lar porque se dice que el vello favorece la adhesién de las plaguetas,
En general los errores tienden a dar como resultado recuventos plagque-
tarics bajos. Esto puede deberse a una muestra de sangre mal recoleg
tada, en la que se ha inducido agregacifn plaqueté:cia por traumatismo
_mecdnico, "sustancia" tisular contaminante o trombina © a la adhesitn
de las plagquetas a partfculas de desecho del material de vidrio utili
zado o del liquido diluyente: ILos recuentos errfneamente altos pueden
resultar de la fragmentacitn de las plaguetas sin disolucién completa
o del recuento de particulas de desecho, como por ejemplo cristales -
de alqumas sales formadas en el liguido diluyente, sales, colorantes,
bacterias, porciones de glfbulos rojos hemolizados, leucocitos rotos.
Ias plaquetas son de color lila, con un difmetro de 1/7 a 1/2 del &e
los glébulos rojos y por lo comfin son ovales, redondeadas o en forma

1
de coma. Pueden verse individualmente o aurgrupog«
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Ios recuentos plaquetarios hechos por métodos indirectos -
tienden a ser més altos gue los cbtenidos por los métodos de enumera
cifn directos. Esto se atribuye, en parte, a la tendencia de los -
glfbulos rojos a concentrarse en el borde del extendido, dando asi
una proporcifn de plagquetas a globulos rojos falsamente alta en las

31
Sreas centrales donde se hace el recuento.

MEtodos semiautomitizados

Requieren un equipo muy costoso y representan poco ahorro -
de tiempo en comparaci®n de los métodos manuales a menos que deban -

31
hacerse mds de 30 recuentos plaguetarios por dia.

Métodos totalmente autcmatizados

Hacer wn conteo plaguetario por medio de un contador Sptico
de particulas que emplea el principio inverso del microscopio de cam
po obscuro. ILa precisiﬁn con este metodo es igual o superior a los
métodos semiautomatizades, tienen come desventaja su gran tamafio, cos

1
to elevado vy mantenimiento caro y ’c.aucdado3

Retraccidn del cofgulo

Cuando el recuento plaquetario es inferior a 50,000/m3 ge
néraltrente la retraccidn del cofgulo es deficiente, asi como en wa
alteracitn de la funcidn plaquetaria llamada t.romboastema;l

1a retraccifn del cofgulo es normal en la mayoria de las -
demfis alteraciones de la funcitn pLaquetar:iLaE.L.1’5 *

la retraccién del cofgule normalmente es visible a las 2 -
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Tiempo de coagulacitn

El tiempo de oocagulacidn de la sangre total es la pruehba de
coagulacién mis comfmente mal interpretada. ILa formacién de fibri
na en sangre total recolectada sin tromboplastina tisular concomitan
te sigue la via de los mecanismos intrfnseco, involucra los mismos -
factores de la coagqulacidn medidos por el PIT y requiere el factor 3
de las plaquetas que contiene. Sin embargo, el tiempo de coagulacién
mide sclamente el tiempo requerido para la formacitdn de las primeras
trazas de trombina, que bastan para producir un cofgulo visible. Afin
las pequeiias cantidades de factor plaguetario 3 disponibles en las -
trombocitopenias severas, son suficientes para producix estas trazas
necesarias de trompina, y en consecuencia, el tiempo de coagulacidn -
no se afecta por el nlimero de plaguetas en sangre, Es wa prucba de
deteccifn muy pobre %le raramente proporciona informacidn que no pue

da obtenerse del TTP.

Tiempo de protombina plasmitica

Debido a que la tromboplastina tisular contiene fosfolipidos
que actlian como subst;i.tutos plaquetarios, esta prueba no se afecta -
por la ausencia de plagquetas. '

BEs itil para el control de la terapia anticuagulante con dro

~gas aumarinicas, porque de los cinco factores de la coagulacién medi
dos por el tiempo de pretrombina (facter V, fibrindgeno, factor VII,
Factor X y protronbina), los tres Gltimos son vitaminas X dependien

tes v se deprimen con las droxas cumarinicasa.l

Prucbg de consumo de protrombina

A pesar de que el tiempo de coagulacifn puede ser normal, -
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cuando se producen pequefias cantidades de protrombinasa, en el suero
gqueda gran cantidad de protombina no convertida (que no ha sido usa-
da o consumida), y por lo tanto, la medicifin cuantitativa de la pro—
trombina residual del suero después de un intervalo esténdar de tiem
o, es ma medida indirecta de la cantidad de protrombina formada.
Ia prueba de consumo de protrombina en presencia de trombo—
citopenia v en algunas anormalidades cualitativas de las plagquetas,
la conversifn protxonbina es incempleta vy la pruéba de consumo de -
protrombina es anormal. El estudio en dos etapas, para protrombina
y consumo de protrombina, es una prucba precisa y especifica, pero -

31
laboriosa v tardada.
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PRUEBA PARA LA ACTIVIDAD DEL FACTOR PLAQUETARIO 3

-A pesax de que la naturaleza exacta y el significado del factor
Plaquetario 3 es afin incierta y controvertigda, la mayor parte de los
datos sugiere gque la evolucifn de esta actividad procoagulante estd
nopralmente en Intima relacifn y depende del proceso de agregacién -
plaquetar:.:l

Es probable que la actividad que se mide con la n'ayo;Ia de las
téenicas permanezca Intimamente asociada a la merbrana plaguetaria,
habiendo sido activada o hechs "disponible" por diverscs factores, -
por ejenmplo: Contacto con superficies extrafias, ADP, o trombina, Ias
t8cnicas de bioensayo del FP3 son imperfectas, a pesar de la gran -
cantidad y variedad de mftodos probados, Hasta ahora los intentos -
de medir el factor plaquetario 3 por métodos quirdeos no han  tenido
Exitod !

El tiempo de protrombina s@rica en una etapa que se considera =
mds adelante ¥ otras estimaciones del consure de protrombina se usan
amplismente afin come procedimientos de deteccifn de 1a actividad del..

1
FP3 principalmente porque son ficiles de llevar a ca.bn:)3

ESTUDIO DE LA MEDULR OSEA,~ Si se comprueka trombocitopenia, de-
be valorarse el estudio de la m&dula Ssea, y" ast puede precisarse si
la trombocitopenia se debe a defectos de la produccidn, a de_struccién
periférica o a secuestracitn _plaqueﬁ‘:ax-J‘E,-;x.,5 »31

Disminucifn de los megacariocitos en la médula Ssea indica tras-

torno en la produccifn de plaguetas.
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Megacariccitos normales o aumentados aumado a trombocitopenia -
sugieren destruccifn o secuestracifn plagquetaria.

Cuando coexisten anemia y leucopenia con trombocitopenia, la -
causa mds frecuente es secuestracidn esplénicaH

Megacariocitos medulares normales o aumentados en relacifin oon
trorbocitopenia aislada, el diagndstico mds probable es destruccifn

11
periférica de plaguetas.

ERUEBAS CUANTTTATIVAS DE ANTICUERPOS ANTI-PIACUETARIOS

Para diagnosticar wma plrpura txmi:ocitoﬁénica autoirmme lo -
mds f&cil serfia dempstrar la presencia de anticuerpos antiplagueta——
rios, y entonces clasificarla en esta categorfa. De cualquier mane-
ra, la deteccifn directa de anticuerpos in vitro ha sido diffeil., -
Este anticuexpo no fija complemento y las pruebas dependen solapente
de la aglutinacifn como indicador de 1% presencia del anticuerpo ya
que las plaquetas, tlenen tendencia ﬁhémte a agregarse, Se han -
desarrollado mmencsas tdcnicas, las cuales se basan en la altera— -
cidn de las plaquetas, o en su funcidn, para estimar los anticuerpos
antiplaquetarios en suero de pacientes con plrpura trombocoltop€nica
autoimmme, Todas estas pruebas son mds cualitativas gue cuantitatd
vas y presentan problemas de sensibilidad, sel.ectiv:‘s:}ad Y © reproduc

, 15
tividad.

a) EL METODC CUANTTTATIVO DE DIXCN,

Para la determinacifn de anticuerpos antiplagquetarios con -
técnica de consumo de antiglobulinas por via indirects considerable-

mente capaz de dlagnosticar trombocitopenia inmme y para correlacio
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nar los titulos de anticuerpos séricos v los unidos a placuetas con la
vespuesta clinica al tratamiento. Esta prueba de consumo de anticuex-—
pos mide indirectamente los anticuerpos antiplaquetarios agregando una
cantidad conocida de anti-TgG la cual se une a plaguetas en proporcifn
a la cantidad de anticuerpos antiplaquetarios_presentes‘. Esto nos da
la cantidad de anti-IgG libre la cual puede ser cantificada usando una
prucha de lisis eritrocitaria. - Ia lisis de los eritrocitos es inversa
nente proporcional a la cantidad de anticuerpos antiplaquetar:‘.os?.‘5

Subsecuentemente se desarrcllavon pruchas directas incluyendo:
b) IA PRUEBA COQMBS COON ANTIGLUBULINA RADICMARCADA

La cual depende de 1& habilidad de los anticuerpos animales an
tihumanos para unir la IgG humana scbre las plagquetas, v a través de
esta prucba de Coombs con material radiactivo, se miden directamente
los anticuerpos antiplaquetarios agregande anti-IgG marcada con 1125,
el cual se wne a las plaguetas en una proporcifn directa a la cantidad

de anticuerpos antiplaquetariosl.5
¢} LA PRUEBA DE IA PROTEINA "A" DEL ESTAFILOCOCD RADTOMARCADA.

que es anfloga de la prueba de Coombs, pero depende de las pro
piedades de la proteina "A" del estafilccoco para unirse a la porcién
Fc de los anticuerpos antiplaqueta-IgG.E
> Estas pruebas directas quizd sean capaces de utilizarse en el

laboratorio c¢linico en un futuro cercanc.
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RELACION DE LA PURPURA TROMBOCITOPENICA EN EL EMBARAZO

La PTIA es una enfermedad autoinmne en lal cual los anticuerpos JoG son
MCMOS y atacan las plaquetas de la paciente. |

La enfermedad afecta a las mujeres en edad reproductiva y por lo -
consiguiente presenta wna dificultad cbstétrica y wn problema hematold-
gico,

Se desconoce el efecto verdadero de la gestacifn sobre la plirpura
trombocitopinica irmmoldgica, pero se sabe que &sta no modifica el in-
dice de recmrrencia y remisitn de la misma; sin embargo, las manifesta-
cicnes de esta pfirpura se agravan durante 1a‘ gestacifn si el trastorno
no se trata, y Hays ha informado de peor prénéstico para la plrpura -
trombocitopénica inmmolégica durante la gestacidn, yarticularmente en
las pacientes no esplmectmrizaddﬁ’ll

Puede afirmarse que el embarazo no afecta perjudicialmente el nG-
mero de plaguetas ni su funcifn, pero que los trastormos plaguetarios
sipueden poner en peligro el bienestar mtemo—fetal y que las altera-
cicnes plagquetarias, congénitas o adquiridas, sf pueden coincidir con
el erbarazo}l’lg

Ia plrpura durante la gestacién constituye una complicacién grave,
aungque rara, durante la prictica obstétrica. Entre las causas, la mds
importante es la plrpura trombocitopénica idicpitica (P'I'I)%0

El curso de PTIA durante el embarazo no se afecta, pero la presen
¢ia de PTAT influye en el cursc del embarazo. El 33% de estos embara-
zos terminan en aborto espontineos. Las madres con PTAT incrementan
el riesgo de memifestaciones hemorrégicas durante el segundo estado -
del periodo e}mhisivo y sangrado abundante a partir de las laceraciones
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chstétricicas v de 1a episiotomia asi com del ﬁtero%g

PADECTMEENTCS HEMATOLOGICOS ¥ EMBARAZO

En el Hospital de Gineco-cbstetricia No. 3 del Centro M&dico "Ia Raza"
del MSS durante &l lapso comprendido entre Julio de 1964 a Julio de -
1973, es decir en 9 afios, se atendieron 158-,. 982 partos, de los cuales
se encontrd a la PTIA en 3 pacientesfl. |

Ias repercusiones mds notables fueron sobre los p,:oductoé v pocas
scbre la madre. En un caso de los 3 estudilados la paclente, gesta IIX
sus embarazos terminaron en abortos incm@lét’os; en otro caso, GESTA I
con parto eutdeico el prodmt':o nacif muerto y macerado y el tercer ca—
so resultd con plrpura al nacJ'.mie:n‘t:o.4L

El erbaxazo en pacientes con PTIA es un gran riesgo para la madre,
el feto y €l recien nacido., la gestacidn no necesariamente cambia la
evolucitn de la PTAI pexo tiene tendencia a la plaquetopenia, probable
mente debido a la hemodilucibn, la evoluciSn del embarazo debe ser -
manejada de acuerdo a la evolucién chstétiica.

El punto nds importante es manejar v vigilar cuidadosamente a los
recien nacidos, puesto gue frecuentemente presentan signos de PTAT,

A pesax de que wna madre curse con prpura trombocitopénica idiopd
tica puede tener un embarazo en que el feto muestre una cuenta plaqueta
ria rormal. Sin embargo, esto no garantiza que en embarazos subsecuen—
tes el producto no esté afectado}6

Hays reporta una frecuencia auventada de desprendimiento prematuro
de placenta normoinserta y mayor frecuencia de hemorragias intra y post
parto en casos de plxpura trombocitopdnica inmunoléeica refiriendo cue
las hemorragias son mds frecuentes durante el periodo expulsivo ¥ a par

tir de desgarros perineales y episiotomfas. El lecho placentario se --

)
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25
cohibe por contraccién micmetrial.

Los reportes de la frecuencia de aboxto en pfirpura trombocitopé
nica inmmolfgica varian desde un 4% hasta un 33%, vy la mortalidad -
perinatal la reportan desde wn 13% hasta un 25% seqfin diversos auto-
res% _ ‘

~ Se ha reportado trombocitopenia en el 34 al 67% de los necnatos
hijos de pacientes con plrpura travbocitopgnica inmunoldgica, aungque
generalmente es pasajera, benigna y c¢esa esponténeamente.

Eh estudic efectuado en 1978 de 133 fetos de 139 mujeres con PTT
hubo 114 nacidos vivos (86%) y 109 neonatos sckrevivientron (82%) -
Seis erbarazos terminaron en aborto y ccurrieron 13 muertes intraute-
rinas vy 5 neonatales. Las muertes perinatales guardan relacifn con -
prematurez, hemorragia cer_ebral v muerte fetal por hemorryagia y choque
mterms;l !

En el IMSS (Centro MEdico "La Raza") la norbilidad materna fu€ -
de un 66% v la morbillidad fetal de un 100%., La mortalidad fetal de -
w 66% v en cambio la mortalidad materna fu€ de 0%. ILa incidencia - -
global del padecimiento fué de un caso pox 52 994 partos atendidos.

Podemos explicar la alta morbilidad fetal en base a la disminu--
cién de las plaguetas, lo que ocasion8 hemorragias y equimosis en teji
dos uterinos con dafics capilares y repercusiones en la relacifn feto-
"

Varics autores llegan a la conclusién de que los Indices eleva--
dos de mrtalldad antes descritos fueron resultado de mna Incapacidad
diagnfstica para sepavar la t:ct_mﬂoocitopenia primaria de la secundaria
Y su elevada wortalidad. Robson y Davidsen (1950) confirmaron el in-
dice de mortalidad relativemente bajo para la PTI y la gestacifn:5.7%

|
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para la mpdre v 26,5% para el feto, Cualquier nifio nacide de wna ma
dre con trombocitopenia estarfa expuesto a sufrix tambign trambocito
penia’’

La herorragia primaria del ﬁ:ost;n:cto abareoé en 1n 24% de los -
informes revisados por Beys (1966), estas obsexvaciones refuerzan la
impresitn de que la hemostasia plaguetaria se alcanza mds por la con
traccidn uterina mecinica que por la coagulacién intravascular (Pe—
texson y larson, 1954), Ia mortalidad fetal es un problema serio en
la PTT v 1a gestacidn, El indice conbinado para la mortalidad ante-
natal y perinatal tabulado en la revisién de la literatwra fue de -
26, a1 11%, Se cbsexvd una, incidencia neonatal del 88% en tromboci-
topenia en niros de madre con espl.gn’ectomiazgrevia, pero solamente -
el 75% en nifios de madres sin esplenectomfa.

Heys en 1966 aconseja prudencia ya que una esplenectomia ante-—
rior carece de efecto sobre la mortalidad materna en la PTI v se —-
asocia con una moxtalidad perinatal doble de la del grubo sin esple~
nectomiz;lzo

Ia PTAI materna se asocia del 6 a 17% de mortalidad perinatal,
las muertes se han ascciado con prematurez ¥ sangrado intracerebral
o muerte intrauterina secundaria a heworragia mterna%o’”

Aotualmente la operacifn cesarea no estd contraindicada y los
productos presentan menos riesgos de trauma obstétrico (Hemorragia -
Intracerebral) y facilitando el manejo posterior de la madre y del
producto, ILas madres con conteos plagquetarios de menos de 100 000 -
al womento del parto caen en este grupo. La esplenectomia no altera
el curso de la severidad clfiica de los productosl.‘.é’29’29

Tl manejo de las medres enbarazadas que tienen plrpura tromboci
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topnica idiopdtica no se ha definido plemamente. Ia operacidn cesé-
rea estf indicada en todos los cascs por la falta ccnqéleta correlacidn
entre la cuenta plaquetaria materxna v la éred;.ccién de que el produc-
to pueda nacer con trombocitopenia, El parto eué&cic’:o en los produc-
tos afectados puede tener un efecto d.esézv.s’t::cescl:f;’19 .

El &cido acetilsalicilico qurante la gestacién y en particular a
medida que Se acerca el parto, es prudente evitar todo lo ﬁ:osible es-
tos agentes .famacolégi.cos, asf se reducird al nﬂz_um la pérdida de -
sangre y las complicaciones hmxraigicasz.o

El procedimiento del VACUM EXTRACTOR estd contraindicade por la
presencia de cefalchematomas en los productos como corpl :E.cacién.l 7

El grupe de madres que presentan conteo lﬁlaquetario Por arriba -
de 100 000 al momento del paxto, algunas presentan una enfermedad tran
siteria y mo presentan por largo ti.embo anticueri_bos antiplagquetarios,
pexro presentan una manera moderada de la enfermedad (EL LILAMADO ESTALO
TROMBOLTTIOO COMPENSADO) .~

El parto vaginal en estas pacientes es satisfactorio pero se de-
ben conciderax riesgozas y se les debe nonitorizar durante el trabajo
de parto. S1 se presénta algln problema obstétriob el parto debe de
ser. intexanp:i.do por operacifn cesdrea antes de valorar la aplicacifn
de féxceps%s’zg

Ias principales recomendaciones para la cesfrea electiva en to-
das las pacientes fueron una cuenta plaguetaria de menos de 100 000 -
placuetas/mm3. Ia terapfutica con corticoides disminuye la moxtali-—
dad materna, esta terapia ha reemplazado -a la esplenectomia, pero tie
ne w efecto minino sobre la mortalidad fetal. ' 70

Ia piirpura es wna enfermedad rara, pero seria durante el embarazo.
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En 1933 Conti reportd el primer caso de PTIA asociada a gnbarazo veri
ficada con exfmenes de la médula Gsea durante la autopsia-’

ElL Dr., Iuis Noriega Guerra amalilzé los problemas chstétricos y -
hematoldgicos en 21 casos de enbaxazos de 18 pacientes con PIAI y con
sidera que el manejo cbstétrico deberfa ser individvalizado y planea-
do cuidadosamente, no deberia ser hasado en el conteo de plaguetas, -
sino en base a la evolucidn obstétri.cal.9

Durante el embarazo en pacientes con PTAT, se ha cbservade mayox
frecuencia de las siguientes complicaciones,

EPTSODECS DE SANGRADO MODERADO

AMENAZA. DE PARTO PREMATURC
RUPTURA PREMATURA DE MEMERANAS Y DPPNT®

Los antimetabolitos no debexrfn ser usados en mujeres embarazadas
con esta enfermedad, particularmente en el enbarazo inicial porgue -
afectan potencialmente al productol .8

Segln Xelemen y colaboradores han sugerido que los anticuerpos —
antiplaguetaxios en la leche materna contribuyen a digminuir la cuen—
ta plaquetaria en los primeros dias del nacimi.entol..6 |

Jones R.W. la leché materna contribuye para que el conteo plague
tario duvante los primeros dias sea bajoj:2

No es desconocido para nadie que el calostro posee proteinas que
. en algln momento no pueden ser dirigidas v se absorban por el tracto
digestivo. Se han hecho estudics donde se determinan niveles de dnmu
noglobulinas en RY que se han alimentado con calostro y en RN que no
1o han hecho y se ha encontrado niveles imcho nfis altos en los alimen
tados con colastro que en los que no lo han t<>ma<51::>1w2’13

Se ha observado wna permeabilidad intestinal no seleectiva a cler
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tas macromeléculas dentro de las cuales se encuentran anticuerpos,los
cuales son captados por el recien nacldo y este hecho por sf mismo -
sirve para prolongar v aumentar la inmmnidad conferida prenatalmente,
No es recomendable la alimentacién al seno materio durante estos
primeros 5 dfas de vida extrauterind.’
1a trompocitopenia puede cowrrir en los nechatos de madres que -
rresentan cuentas de plaguetas normales, al momento del pa.rtb; egto ~
- es explicado por la sitxﬁci&n de que exdste produceisn de anticuerpos
continua con trombocitosis compensatoria. La deteccifn prenatal de ~
este riesgo para los nifics puede facilitar el manejo Sptimochstétrico.
(12,13,14)
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DIAGNOSTICO ¥ DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Ia pldrpura trombocitopénica idioptica o inmmolégica, como la -
anemia, es w Sindrome y no wna entidad nosoldgica bien establecida, y
su diagnéstico se hace con: El cuadro clinico del padecimiento, ya des
crito en su cportunidad, coincidente con la deteccitn de un nfmero sub
rommal de plaquetas en la sangre, por punciSn de médula ésea que de— -
mestre un niwere normal o amentado de megacariocitos en ausencia de
esplenomegalia y de otras causas de trombocitopenia, Es decir,' que el
diagnSstico de Pﬁxpura‘ Tropbocitopénica Idloptica o Bmmolagica se -
hace por exclusitn de otras causas de tn:m«):x.x:itxopen':i.al.’32

Ios Gltimes conocimientos sobre exfimenes de laboratorio detectan
que de un 60 a un 75% de los casos de este padecimiento se logra detec
‘tax anticuerpos antiplaguetas, y que del porcentade restante, wna par-
te podrd diagnosticarse cvando las té&cnicas de deteccifn de anticver—
Pos sean més precisas que en la actualidad, vy que otra porcidn posible
mente se deban a casos mal estudiados y que en la realidad sean wna -
plrpura tronbocitopsnica secundarial’

Debe hacerse Diagrﬁético Diferencial con los siguientes padecimien
tos antes de catalogar a una Plrpura Trombocitopfnica como Tdiopdtica
o Inmmmoldgica:

Infecciones bacterianas (Plypuras tifoideica, meningocdecica, bru
selfsica). Infecciones virales (Mononucleosis infecciosa, rubeola, -
paratiditis, varicela). Trombocitopenia por exposicifn a drogas o to-
xinas frecuentemente es indistinguible de la plrpura trombocitopénica
idiop&tica {mis frecuente en los adultos que en los nifics), Enfermeda

. 5,2%s52
des autoinmmes como el Iupus Eritematcso Sistémico y la Sarcoidosis.’
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Fn el Lupus La txombocitopenia puede aparecer afios antes que las demds
manifestaciones de la enfermedad y deben diferenclaxse con las pruebas
para anticuerpos antinucleares y células L. E, si hay leucopenia y trom
bocitopenia se debe pensar en leucemia o aplasia medular. Diferenciar-
la dg linfoﬁras y otras formas de tumores malignos, Debe descartarse -
hiperesplenismp, defectos plaguetarios :intraoorjpuscula.res, ﬁrarbocitopé
nia hereditaria, sobre todo las formas autos@micas dominantes (puede ne
cesitaprse wma historia familiaxr discriminativa, éstudic de laboratorio
minucioso de la funcifn plaquetaria, v de ser necesario, hacer examen -
de otro miembro de la familia), Ia linfademopatfa, la ictericia, la he
patomegal ia v la hipertensién portal sugleren trombocitopenia secunda—-
ria. i’uede habey. trombocitopenia por eclampsia em la fase de dafio vas-
cular, la anemia desproporcionada a la pérdida de sangre ¥y los canbios
leucocitarios np atribuibles a la hemorragla o infeccifn, sugleren una
enfermedad de base hem'atolégica} 23152

En la coagulacifn intravascular diseminada ademds de trombocitope—
nia hay microangicpatfia y niveles plasmiticos de los productos de degra
dacitn del fibrinSgeno aumentados. Ia tromboastenia presenta plaguetas
normales, tiempo de sangrado prolongado y retraccién del cofgulo incom—
pleta. En la pfirpura anafilactoide~se presentan artralgias, dolor abdo
minal, exantema papuloso, pruriginoso y plagquetas normales. Y en la —
hemofilia generalmente padecida por varones y transmitida por majeres,
presenta hemorraglas espontineas vy  hemartrosis frecuentes, carencia de
elerentos purptricos, plagqietas normales, tie;npo de coagulacifn ruy re—
tardado v retraccifn del codgulo presente. Se corrige con la aplica—

cibn del factor antibemofflics. | TESIS CON
FALLA DE CRIGEN
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TRATAMIENTO

El curse de la Plirpura Trombocitopénica Idiopditica es tan variado como
sus manifestaciones, de mods que no puede adoptarse un esquema rigido
de tratamiento. Se observan casos leves con manifestaciones minimas -
que evolucionan en forma satisfactoria hasta sin tratamiento, y otros
casos graves en 1os que el tratamiento debe ser répido v enérgico, Si
se ignora la posiblidad de remisiones esponténeas, asi como la edad, v
se hacen cbservaciones en un pequefic nfmere de caéos ¥ por uwn lapso de
tiempo corto, es posible tener conceptos exrdneos sobre medidas terapéu
ticas pava este padecimlemto, como sucedid en otras €pocas, y €S asi -
come de tiempo en tiempo gxan variedaa de remedios tienen defensores,
y que al paso del tiempo son olvidados. Entre estos pueden mencicnax-
se lasg Inyeccicnes de proteinas extrafas, la trementina, los venencs
de serpientes, la luz ultravioleta, l1a helioterapia, la vitamina P, el
dcido ascOrbico, el azul de toluidinma y la irradiaci€n X del bazo, En
algunos nifios con plrpura trombocitopénica idiop@tica aguda al parecex
han tenido remisiones con la infusién de é‘x'andes cantidades de plasra
fresco normal, pero es ineficaz en-el padecimeinto crfnico. EL papel
de todos estos procedimientos terap@uticos es incierte., Ia esplencto-
mia vy los corticoides adrenales harw soportado la prueha del tiempo vy
son la base de la terapfutica actual al ::-especto?2

La eleccidn del tratamiento se ajusta a 3 ideas fundamentales:

1.- La posibilidad de curacifn esponténea.

- El temor a, o la existencia de una hemorragia grave.

3.~ la existencia de fracasos de la esplenectomia.
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a) MANEJO QONSERVADOR

En forma gererxal, enﬁafm evitar o tratar immediatamente fac-
tores que awrentan la hemorragia o trastornan la funcitn plaquetaria}
como traumatisnos, fiebre o infeccitn,aumento del metabolismo e hipe
razoezt\:Lza.:,L"32

Evitar administracifn de agentes trombopdticos, como aspirina
(&cido ace-til--sa.licﬂ.:l'.c:o)3‘.2

Generalmente la mejoria con la corticoterapia se presenta en
2 a 10 dfas, yhasta3se1nanas}’5’32 |

Ios mecanismos .de accifn de los corticoides parecen ser los -
siguientes:

1.- Inhibicifn del proceso de fagocitosis pladquetaria por los
macrSfagos del Sistema Reticulo Endotelial. -

2.~ Como cor_xsecuencia de lo anterior se disminuye el secuestro
placquetario en el bazo.

3.~ Bl deterioro de la interaccifn entre los anticuerpos v -
las plaguetas, © que se deteriore la sintesis de inmunoglcbulinas se
hace miy parcialmente tras la administracitn pmlongada%l

En contra de la idea general, no hay prucha di.;recta de que
los corticostercides reduzecan la fragilidad c.':e.a.pzf_la::‘l.’l.1 »32

Se prefiere usar A hidrocortisona intravenosa para yugular
las crisis sewveras de trombocitopenia: 100 mg., cada 6 hx%9

La prednicora se usa a las dosis mencionadas fraccionéindo
las para administracifn cada 6 hoxés o:t:al%.ll.32

Ia triamcinolona se usa en vna sola toma por la matiana, y
tiene la ventaja de que los efectos indeseables de los corticoides -

(sindrome de Cushing) remiten mfs ficilmente al suprimir la terapia -
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con este medicamento que con los otros corticeides.

Al chtenerse cifras plaquetarias de 90,000 a 100.000/nm3
se inicia disminucifin gradwal de la dosis, ¥ se aconseja suspender el
medicamento a los 6 meses de iniciado.

Las dosis altas de corticosteroldes generalmente pueden
administrarse sin problemas durante 3 a 7 dias v debe disminmuirse ri-
pidamente. Ia administracifn prolongada de dosis altas (100mg o mds)
puede suprimir la sinteéis de plaquetas, ocasiconando un fracasd tera-
péutico o una recaida despubs de una remisién injcial, desconccigndo-
se actwalmente el mecanismo de este efec:-ttzf’ﬁ’32

Ia plrpura trorbocitop@nica idiopdtica aguda en los ni—
fios tiene un excelente pronSstico: El 93% de los nifics se recuperan
por completo sin tratamiento. FEn un plazo de 3 meses se recuperan el
75% de los casos v la tasa de mortalidad es extremadamente baja, por
lo que generalmente se indicéa s6lo una cbservacifn cuidadosa. la te-
rapia expectante no debe ser mayor de 6 meses, ya que las remisiones
esponténeas despuds de ese tiempo son extremadamente :::;ma:g.2 _

Mo se aconseja la terapia expectante en las majeres entre
la pubertad ¥ la menopausia, ya que en estos casos puede prasentarse -

- 1,11
inesperadamente un curso fulmirante &el padecinﬂ.enbo,,

b) CORTICOTERAPIA.

Ha proporcicnado magnificas posibilidades terapfuticas en par-
ticular desde el uso de la prednisona. Sus resultados son diferentes
seglin la posologia wutilizada., Las dosis pequefias de §Mimm (0.,5)
{a 1 mg. por kg. y dfa) permiten controlar habitvalmente las hemporragias

acortando el tienpo de sangria pero no corrigen el nlmero de plaguetas.
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A grandes dosis (3rmgs.. vor kg. de peso) la prednisona asegura
una hemostasia nerfecta en 80 por 10C de los casos: Detencidn de las -
hemorragias, noxmalizacién del tiempo de sangria y de la resistencia -
capilax y reascenso de las plaquetas a una cifra” normal. La corticote
rapia a fuertes dosis es eficaz incluso en casc de fracaso de las do—
sis pequefias. Pero su emplec no puede ser vrolongado. En uno y otro
casos, €l tratamiento hormonal provoca jamds la curacidén de la en—
fermedad. En cuanto se mtenumpen los corticovides, reaparece la trom
bopenia., Los casos de curacifn asi cbtenidos deben ser considerados -
como curaciones espont:é:neas..j'’5’11’18’24’26’30’32

Asi, la corticoterapia no constituye sino un paliativo harto
apreciable que permite vencer o prevenir los brotes hemorrdgicos y -
retrazar la fecha de la esplenectemfa, con la esperanza de wna turacifn

esponténea]Z {
¢) TRANSFUSIONES

Las transfusiones de plaquetas a sujetos con plirpura tworboci
topénica idiop8tica tiene las siguientes indicaciones principales: de~
tener temporalmente un episodio agude de hemorragia que amenace la vi-
da del enfermp, ¢ prepararlo para c:iruq:u‘.rst..l’24"52

Los primeros emsayos de transfusifn de plaguetas los realizb -
Duke en 1910 .24

No obstante 105 progresos téenicos y las indicaciones cada vez
nds frecuentes, las transfusicnes de plaguetas permanecen limitadas a.
las siguientes nociones:

1.~ Su preparacién es dificil de realizar fuera ae los centros
especializados.

2.~ Su eficacia esti relacionada con un aporte suficiente en -
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nfimero de plaguetas ¥y en la conservacidn y viabilidad de las mismas.

3.—- Actualmente se obtiene wma supervivencia In vivo, muy -
limitada de lé.s plaguetas, relegando su uso solamente paxa casos de
urgencia.

4.~ El papel de las tra:isfusiones es substitutivo y no etiold
gico. ‘

5.- La repeticifn de la transfusifn tiene el peligro de pro-
vocar una isc>:|'.nrfu:mizacién%'’24

La aparicién de antigenos leucocitarios y plagquetarics aumenta

en frecuencia considerablemente despus de 10 transfusiones placqueta
rias. Ia elecciSn empirica de los donadores fundada en la supervi--
vencia de las plaguetas, puede constituir el mejor procedimiento en
las sensibilizaciones individuales, Ia prictica de plasmaféresis -
ideada en 1961 por KLIMPN, consistente en la reinyeccién del sedimen
to glocbular de hematfes al donador en forma simultfnea con wna solu-
cifn co:rpensadora de solucifn salina permite economizar denadores de

. 1,524,532
plaquetag ¥ disminuye el peligro de isoinmmizacidn,

Diferentes tipos de preparacifn:

1,- Sangre fresca total: Constituye el material mfs sencillo
de preparar vy del que puéde disponerse mds ripidamente. Se usa so—
bre todo cuando existe una hemorragia ¢ anemia secundaria a la misma,

2.—- Plasma rico en plaguetas: El principio de su preparacidn
consiste en eliminar del plasnﬁ los hematies v leucocitos por medio
de oentrifugac;én, puede ser obtenido en menos de una hora. Se nece
sitan de & a 20 uwnidades diarias para cada pacien_te‘.

3.- Concentrado plaquetario: Puede obtenerse a partir de san
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gre fresca total o de plasma xico en plaguetas, por céntrifugacibn -
sucesivas y decantaciones, obteniéndose una crema plaguetaria que so-
lamente contiene Una insignificante cantidad de leucocitos v de hema-
tfes. Tiene wna concentracién de- 25,000,000 a 30,000,000 de plague—
tas/m>. Para tmsfundirla, debe ser dilulda en una cantidad conve-—-
niente de plasma (10 a 30cc). Se.tarda 2 horas en obtenerse la prepa
::au':.'i.énj..’24 V

Se considera que en 500ml. de sangre de un sujeto normal hay -
110 Ge plaguetas. | '

ios distintos preparados plaguetarios deben ser transfundidos an
tes de 6 horas despufs de la toma, pues a partir de ese tiempo se pro
duce wa pérdida Importante y x&pida del nfimero de plaquetas ¢que se —-
transfunden. A las 24 hrs, se plexde un 40% v a las 48 hrs. se pier-
de wn 65%?4 -

Indicaciones de transfusifn plaguetaria: Tienen wn propbsito -
substitutivo, pexmitiendo controlar wn peligro hemorrdgico inmediato

relacionado con un d8ficit cualitative o cuantitativo de plaguetas.

FISIOPATOLOGIA: Las plaguetas controlan la hemostasia -
gracias a tres de sus propiedades esencialess

Fmcifn de soporte endotelial

Formacion del taptn hemostitico

Liberacitn del Factor 3 plaguetario.

La supervivencia de las plaquetas transfundidas varia entre 7 a
13 dfas. FPexo la transfusidn terapfutica de plaguetas, la superviven
cia de las mismas es muy variable, dependiente de:



75

1.~ Tipo de padecimiento: Excelentes en anemia apifsica, media en
las trompopenias secundarias (4 a 5 dfas) v las leucosis agu-
das; v extremadameente _corm en las plirpuras trompocitopénicas
agudas (incluse de algunas horas) .

2.- El bazo: Una esplenomegalia disminuye la supervivencia plague
taria y la esplenectomfa la hace normal.

3.~ £l estado general del Receptor: Ia existencia de fiebre o sep
tisemia produce wn consume aumentado de plaguetas.

4.- El estado inmmolégico del sujeto: La presencia de anticuer-
pos puede ocasionar una rdpida destruccifn de las Plaquetas
transfundidas,

Se desaconseja la transfusifn placquetaria en pericdo de postes
plenectomfa, dado que entonces existe una tendencia hipercoagulante con

tendencia a la trombocitosis en alguos caso%.’5’32

Ao~
ACENTES INMINOSUPRESORES: Se han enpleado satisfactoriamente en casos

de pfirpura trombocitopfnica idicpdtica crfnica los siguientes agentes -
immnosupresores: 6-mercaptopurina, tioguanina vy azatioprina, a dosis de
2.5, 2.0 vy 3 mg/kg respectivazrente%’a’ls

Debido al riesgo de depresitn de la médula Ssea, con leucobenia vy
anemia, y aparicifn de trastornos gastrointestinales, deben empleaxse -
estos medicamentos en los centros especializados y en los pacientes en
los que fué ineficaz el tratamiento con esteroides y esplenectomdia. Se
obtiene remisitn en wn 20 a 30% de los casos y las remisiones logradas
persisten durante mucho tiempo despuds de suspendida la medicacién, pero
la remisifn tarda en presentarse de 3 a 6 semanas, y algqunos aﬁtores su

gieren que inducen leucemia cuando se usan por periodos pmlongado% by 10,15
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También ge reportan buenos resultados con Inmurdn, con ciclofosfamida
Yy con alcaloides Vinca (Vineristinal, a dosis de 2mg IV por semana -
hasta cbtener respuesta., Se demostrd que las plaguetas concentran -
Vinca alcaleides y algunos pacientes refxactario; a otras formas de -
tratamiento han respondido a la infusiSn de plaguetas unidas a Vinblas
tina. Ia presencla de anticuerpos antiplaquetarios en el plasma per-—
mite la ingestifn de las plaquetas unidas a los alcaloides Vinca por
los macrSfagos, llevando asi selectivamente la droga a las c€lulas -
responsables de la destruccién plaqmat:éa::;a.l.’15 |

Los agentes inmmosupresores no deben administrarse en las pa- -
cientes exbarazadas por el elevado riesgo de que produzca efectos te—

1,15,18
ratogénicos en el feto. ' 0018

0)em
PIASMRFERESIS: Aféresis significa desde el punto de vista gramatical,

la supresifn de letras de ina palabra sin que 8sto altere el signifi-
cado de 1a misma, ?7

-Actualmente se usan palabras derivedas de Aféresis, péra nopbrar
un trataniento de nueva creaci6n para miltiples padecimientos, y que
consiste en la eliminacién selectiva de uma fraccifin sanguinea y re--
transfusitn del resto de los componentes sanguineos en el enfermo,

Se habla asi de PLASMAFERESIS, gue significa remover en forma -
selectiva el plasma del resto de componentes sangufneos, sin reempla-
zarlo, y debe diferenciarse del Intercambio Plasmdtico, que significa
remover el plasma del paciente y substitucién del mismo con transfu—
si6n de plasma de wn donador sancza?.'.,a,22

Tratamiento de enfermedades por rembeidn de anticuerpos clrculan
tes: Una de las bases tefiricas para el uﬁo de la aféresis como un -
procediniento terapfutico es el concepto de que algunos procesos pato
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18gicos pueden ser dixectagente relacionados con la presencia en el -
plasma sanguineo de anticuerpos, Cuando se piensa que €l factor etio
16gico de un padecimiento es un anticuerpo, la depuracidn del mismo ~
por aféresis puede dar una mejoria clinica., Ios anticuerpos de natu~
raleza IgG pueden ser removidos selectivamente en animales de experi~
mentacién por exsanguineotransfusifn, pero & dias despuSs se detectan
nuevamente titulos mis elevados de los mismos que los detectados ori-
ginalmente., Esto aparentemente se debe a la redistribucién de la ==
IgG extravascular al espacio intravascular, provocando una estimmla——
cifn no especifica al sistems :i.rm.molégicor.’s’zz

Se ha usado plasmaféregis para tratar la Enfermedad Hemolitica -
sel Reci€n Nacido en fomma profiléctica, al xemover por este procedi-
miento los anticuerpos IgG anti Rh en madres que previamente han dado
a luz hijos con enfermedad hemolitica del Recién Nécido, reduciéndo-
se en wn 75% la frecuencia de muertes por esta en}‘:'erme«::t'ad.r’8’22

Puede efectuarse aféresis en forma manual, semiautomatizada, o -
totalmente automatizada. La aféresis usando egquipo totalmente automa
tizado ayuda a la reduccifn selectiva o al intexcambio de cualgquier
elemento de la sangre (sobre todo los formés} . Puede ser aplicado el
procedimiento para el manejo de enfermedades agudas, © a large plazo
para el tratamiento de enferdedades crénicas, A la citaféresis tera-
péutica se le han encontrado buenos resultados en el manejo de emer—-
gencia de pacientes. con sindromes clinicos fulminantes,

Una de las grandes ventajas de la aféresis como-método terapéuti
co es su rapidez de accifin. Por lo qué la citaféresis puede ser usa—

Ga para el tratamiento de wa gran variedad de enfermedades | 07 %2
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Otras medidas terapSuticas, como administracién de drogas pueden
administrarse al mismo tiempo que la realizacidn de la aféresis.

ia téconica de intercambio plasmitico tiene poco use como terapéu
tica para la plirpura trombocitopénica inmmolégica o idiopitica (PLAS
MAFERESIS), y se considera que tanbién serd un tratamiento efectivo -
para la forma aguda de la enfermedad. Se reporta una mejorfia ¢linica
dramitica vy una elevacifn casi inmediata del conteo vlaguetario tras
la plasmaferesis en casos de plirpura trombocitopénica idicpatica agu-
da en un 66% de los casod. 8222

Se considera wn tratamiento muy prometedor para muchos padecimien
tos autoinmunes, entre los que se mencionan buenps resultados con les
siguientes: VPURPURA TROMBCCITOPENICA DRMUNOLOGICA, ILupus eritematoso-
Sistémico, algunas formas de céncer. 7

. Complicacicnes de la plagmaffresis,= Se¢ han descrite las siguien-

tes complicaciones con la plasmaféresis:

Hi.éovolenﬁ.a

Hipoproteineria

Hipogammaglobul inemia

DiluciSn de los factores de la coagulacin

Infeccifn

Antiooagulac16n

Produccifn exagerada de anticuerpos

Hipokalemia

Hipocalcemia

Hemblisis.

Exbolismo

Toxicidad al citrato

Arritmia cardiaca.
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Para evitar en lo posible estas complicaciones la plasmaféresis
debe practicarse a pacientes cuidadosamente seleccionados v supeyvi-
sados mé&dicamente en forma adecuada?’s’?z

El costo de una aféresis no complicada, a largo plazo, es de -~
20,000 dblares en forma aproximada, pero se puede afirmar que el tra
tamiento es efica£%2

Se esquematiza en forma breve la forma de realizar uma plasmafé~

2
resis en la siguiente figura, (3}, >
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TRATAMIENTO QUIRURGICO

a)e—

ESPLENECTQMIA.

Munca debe aconsejarse como primer tratamiento dereleccifn en la plrpu-
ra trombocitopénica crdnica, v ya ha sido abandonada ¢omo tratamiento —
Ja esplectomfa de urgencia en la forma aguda del padecimiento.

En 1916, Raznelson realizS en praga la primera esplectomfa para -
tratar un caso de plrpura trawbocitopénica, con scbrevida del paciente,
elevacitn de 1as cifras plagquetarias y desaparicifn de la pfirpura. ILa
esplectomia en la mayoria de los casos es efectiva para el tratamiento
de la PTAI crénica, lograndose una remisifn en el 60-80% de los cascs.
De un 10 al 20% se obtiene remisifn parcial, con incremento en el con-
teo plaque.ta.r-io, pero sin llegar a los limites normales. EL 10 a 20%
restante de los pacientes no muestran elevacitn del conteo plaquetario
¥y no presentan mejoria de su problema hemorrfgico. El incremento pla—
quetario se observa immediatamente despu@s de la esplepectomia, y el re
torno a limites normales se consigue de 4 a 7 dias después de la ciru-
gia. Algunos pacientes muestran respuesta retardada a la esplectomfa
con un incremento en las plaguetas de 2 a 4 semanas despufs de la ciru-

~gia. El bazo parece que juega 2 papeles en la FISIOPATOLOGIA de la -
PTAI, ambos con evidencias clinicas y experilfentales? +20,30

1.- Las plaquetas que se unen con titulos bajos o moderados de an—
ticuerpos son selectivamente atrapadas y destruidas en el bazo. Eso -
explica la ripida respuesta que se cbserva en la mayoria de los pacien
tes esplenectomizados.

2.- El bazo es un sitio importante de produccifn de anticuerpos y
la reduccifn de 1os titulos de anticuerpos explica la refpuesta retarda

da a la esplenectonfa en algunos cas;cs:5
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El grade de elevacifn de las plaquetas en el periodo inmediato -
post esplenectomia parece ser que tiene un significado pronSstico.,

En una serie de 140 pacientes que se sometiercon a esplenectomia,
se encontrd que el 84% de &stos tuvieron c¢ifras plaguetarias de alrede
dor de 500,000 irmediatamente despugs de la cirugfa, obtenifndose una
reﬁtisién campleta,. Solamente el 25% de &stes presentaron plaguetas de
100,000 a 200,000, conéideréndose curados, Actualmente no hay pruebag
para predecir cuales pacientes responderin a la esplenectom‘ia..- Es im-
portante que los pacientes trambocitopénicos sin megacariccitos con -
conteo adecuado en médula &sea no deben ser considerados como causas -
posibles de PTAT y &stos pacientes es dificil que respondan a esplenec
conta. |

El tiempo adecuado para prescribir esplenectomia en la PTAI crfni
ca es discutible, ya que deben de tomarse en cuenta muchos factores <o
me la edad del paciente, el riesgo quirfirgico, la contraindicacién re-
lativa de las dosis de esteroides a altas o bajas dosis, y algunas -
mds. La PTAY crdnica es mejor tratada por esplenectomia, especialmen-
te si la remisifn ocurre después de 4 a 6 semanas de control con este-
roides. En la mayorfa de los pacientes es prchable tratarlos con 40 a
100mg. de prednisona por dia, por 6 meses, o un ano, antes de interve-
nirlos quirfirgicamente. La mortalidad operatoria de los pacientes con
pfirpura PTAT es menor al 1% cuando el cirujano estd familiarizado con
este tipo de intervencionesS.‘

Comumente los pacientes gque responden bien a los esteroides, res-
ponden muy bien a la esplenectanfa, pero no hay una correlaci6n estric-
ta entre los efectos de estos dos tipos de tratamiento. Una pequefia -

fraccifn de pacientes no responden a esplenectmria por mala técnica qui
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irgica, que deja tejido esplénico accescrio. Este tejido se detecta -

por centellografia debiendo extirparse el tejido esplénico aberrante.

Hay que evitar una esplenectomia demasiado precoz y'tal vez infitil;
para respetar toda posibilidad de éuracitn esponténea parece deseable -
un afio de cbservacifn. En el nifio de menos de 4 afios se diferird la —-
esplenectoamia en la medida de lo posible a causa del riesgo infecciose
indiscutible incrementado tras la esplenectonfa (septisemias v meningitis
parulentas mortales) 25

Antes de un afio de evolucidn, la esplenectmﬁa no estd indicada -
sino en casos de manifestaciones hemorrfgicas no controladas por la cor
ticorterapia. )

Despuss de un afio de evolucifn, si el estudio isotfpico muestra un
secuestro esplénico electivo, se Impone la esplenectomfa., En ausencia
de secuestro esplénico, la indicacifin cperatoria se basard .ante todo en
el modo de evolucién de la enfermedad (bien,. o mal tolerada), en la pro
fesitn del interesado (exponiéndolo © no a trawmatismos), y con arreglo
al sexc (indicaciones mis amplias en la mujer a causa de las reglas y -
de eventuales e\mbarazos):I.f’5

la esplenectanfa realizada en la gestacifn tiene wna mortalidad -
muy elevada (9.3%) que se explica por lo siguiente:

1.~ Dificultad a la via de acceso al bazo por el fitero voluminoso.

2.~ Necesidad de operaciln cesfrea concanitante,

3.- Evitar en general la esplenectomfa a menos que el estado de la
paciente sea critico (1963)1:L
Estos problemas han disminufdo (iltimamente con la mejor asistencia

quirfirgica y el usc de transfusiones plaquetarias en el preoperatorio.
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A causa del elevado indice de mortalidad fetal a consecuencia de

esplenectomia materna durante el embarazo, este tratamiento s8lo tiene

- que utilizarse en aquellos casos en que el tratamiento médico no es -
il

capaz de prevenir los peligres inmediatos para la vida materna.

Ty
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QTRAS FORMAS DE DESTRUCCION

PLAQUETARIA TNMUNOLOGICA TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

Trombovitopenia inmunolbgica congénita

La trombocitopenia inmunolSgica congénita del: recifn nacido puede
resultar de la transferencia placentaria de anticue;.ﬁ:pos plaguetarics.
Estos anticuerpos pueden originarse de la irmunizacién activa de la ma
dre por iscantfigencs plaquetarios fetales (tipo isoinmme) ode la -
transferencia pasiva de autoanticuerpos presentes en 1a circulacién.ng

15,32
terna, como resultado de PTI (PTT “congénita").

Fisiopatologia

Fisiopatol6gicamente, el tipo isoinmme es similar a la eritroblas
_ tosis fetal. Por lo tanto, como consecuencia de laherencia del feto,
de iscantigenos placuetarios que faltan en la-mdre, se forman iscanti~
- cuerpos en la circulacifin materna; estoé iéoantim:erpos atraviesan la
placenta y producen trombocitopenia en el feto. A pesar de que la trom
bocitopenia y la hemorragia son infrecuentes, la isoinmmizacifn a anti
genos plagquetarios no es rara, a menudo se produce en el primer enbara-
207772
Pe 35 al 70% de los lactantes viables nacidos de madres con PTT, -
tienen plrpwra trombocitopfnica, PEsta se debe a la transferencia pla-—
centaria pasiva del "factor PTI". Esta PTI congénita puede desarrollar
se en lactantes nacidos de madres que estén en remisifn. despufs de la
espleneétmnia, pero es rara cuando en la madre se ha producido una remi

) 15,2 2
sifn esponténea o inducida por esteroides. 712153

Rasgos clinicos

En los lactantes con trombocitopenia del tipo isommme, a menudo -
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la plirpura se ve por primera vez cuando tiemen 1 a 2 semanas de vida.
Fn una minoria de. lactantes con PIT congénita, la hemorragia puede -
ser severa y el curso, durante el perfodo neonatal, tormentoso. Los
~ primeros dias de la vida, al parecer, son baxticulammte criticos; -
1a causa mis camin de muerte es la hemorragia intxacrameal. Ia mayo-
ria de estos lactantes con afeccifn severa son hijos de madres txombo

citopfnicas en el momento del parto. y2332

biagnbéstico diferencial

En el diagnSstico diferencial de la trombocitopenia inmmoldgica
congénita deben considerarse las muchas y diversas causas de tromboci-
topenia del recién nacido. Agquellas propias del neonato incluyen va--
rias infecciones coﬁgénitas (particularmente $ifilis), taxoplasmosis,
enfermedades por Inclugitn citcmeg&li‘ca, rubfola v herpes diseminado.
Rara vez la CID puede sexr "transferida" pasivamente de la circulacién -
materna. las drogas ingeridas por la madre tales come la clorotiazida,

v la tirotoxicosis cong@nita son causas raras de trombocitopenia neona-
ea113+32

Tratamiento

En la mayoria de los lactantes no se reguiere tratamiento, va que
cormfinmente, la hemorragla es minima. Wo cbstante, la mortalidad total
debida a hemorragia, en lactantes con PTT congénita, varia de cero a 25%
en aquellos con trombocitopenia isoinmme, se ha reéistr'ado una tasa de
mortalide? 421 13%. A medida que el anticuerpo respamsable desaparece
de la circulacifn, el recuento pladquetarioc vuelve a la normalidad. Esto
se produce, usualmente en 1 a 4 semanas, pero rara vez se requieren 4 me-

15,32 ’
ges.
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A pesar de que las plaguetas infundidas se destruyen répidamente,
_en el lactante, las transfusiones plaguetarias pueden ser particular—-
rente efectivas a causa del pequedio volumen sanguinec. La eficacia te
rap&utica de los corticostercides y de las emg?imtransfusiones en -

- 2
estas alteraciones, es incierto, a causa de datos :insuficimtes?

Trombocitopenia debida a anticuerpos inducidos por drogas

Durante las dos filtimas décadas la trombocitopenia debida a drogas
v agentes quimicos se ha hecho cada vez mis comfin.
' Debe recordarse que solamente unas pocas drogas se relacionan -
con la produccitn de trombocitopenia, mds alld de la probabilidad esta-
distica de coincidencia, como, por ejemplo, la quinina, la quinidina,
la fuadina, el Sedormid y la digitoxina. En la mayoria de los casocs, -
la evidencia que relaciona wna droga dada con la produccidn de la gis— -~
crasia, es circaumnstancial. En el caso de las drogas ingeridas por wn
porcentaje significativo de la poblacitn, como por ejeamplo la aspirina;
la asociacifn entre la droga y la discrasia puede ser uma mera coinciden

15,32
cia.

Fisiopatologia

Ios anticuerpos plaquetarios inducidos por drogas resultan de uvna -
reacci6n idiosincrésica que se desarrolla solamente en una pequefifsima
proporcifn de personas expuestas a la droga. Esta varia de aproximada--
mente 1 cada 100,000 personas para la quinidina, hasta 1 en 100 para sa-
les de o::'o?)..2

Hay abora evidencia convincente de que la droga actfia como un hap—
teno, In vivo, la interaccifSn entre droga, anticuerpo vy plaqueta, lle-—
va a la lesifn plaquetaria y al secuestro ripido; in vitro, se manifies—

ta por varios fenfmenos serolSgicos, incluyendo églutinacién plaqueta~ -
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ria, lisis y fijaci®n de complemento. Ni el anticuerpo ni la droga -
son activos por si solc:s?2

En dosis terap@uticas usuales, la aspirina deteériora la reaccién
de likeracién plaquetaria y la agregacifn secundaria, durante 1 semana
aproximadamente, Esto se atribuye a la acetilacién irreve;'Sible de -
las proteinas de narbranaa.?

Ia aspirina no afecta al pool de almacenamiento de nucledtidos, —
pero se ha demostrado que deteriora la captacién de glucosa, la produc
cifn de lactato y la transformacién del ATP en IMP e hipoxantina.

Estos hallazgos indican un deterioro del mecaniswo involucrado en
la produceién o transferencia de la enérgia necesaria para la xeaccifn
de liberacisn. ILa aspirina y la indometacina inhiben la produccifn de
prostaglandina By plaguetaria, efecto que podria sexr la base de la 'in
hibicifn de la reaccifn de liberacifn producida por estos agentes anti
inflamatorios?

Las metilxantinas actfan inhibiendo la fosfodiesterasa plagueta--
ria, 1o que ccasiona un aummente plagquetario de AMP ciclico.

El Dextrdn v polimercs relacionados actfan recubriendo a las pla-
quetas y alterando las cargas de superfi.cig? 22

El etanol inhibe la agregacifn inducida por ADP primaria y secun—
aaria

Ia mayorfa de las drocas inclufdas en la tabla 3, vroducen vaso
dilatacidn, sugiriendo asi, que actfian sobre el aparato contrictil de .
1a plaguets.

n las mjeres embarazadas la aspirina puede pasax a través de la
placenta y producir un deterioro significativo de la funcidn plagueta-

2
ria del fetc;
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Alteraciones cualitativas de la funcidn plaguetariz indu-

cida por Qrogas .tabla 3

1.~ Agentes antiinflamatorios; Aspirina, fenilbutazoha, sulfin-
pirazona e indometacina. ’

2.- Antidepresivos: Cloropromazina, prometazina, reserpina, imi
pramina, amitriptilene y sus derivados.

3.- Agentes blogueadores adrenérgicos: Fentolamina, dihidroergo

4.- Varios: Etanol, clofibrate, dipividamol, nialamida, difenhi
dramina, dextrdn y polimercs similares, papaverina y carben

U

Rasgos clinicos

Comtinmente, dentro de las 12 horas de ingestién de quinina, -

quinidina ¢ Sedormid por wn Individuo sensibilizado, se desarrolla —
ma trombocitopenia de severidad acentuada. ILas sales de oroy los
arsenicales orgdnicos pueden actuar mds lentamente. Pueden cbservar
se signos prodrfimicos tales como fiebre, escalofrios, letargo y prurdi
to. Ia hemorragia puede ser severa, y por lo general de comdenzo -
brusco. En la mucosa oral comfmente se ven vesfeulas hemorrégicas.
Puede cbtenerse una historia de ingestidn previa de la droga, seguida
de wn periodo de latencia, pero no siempre &ste es el caso. Cantida—
des extremadamente peguefias de droga pueden producir trombocitopenia
severa. Por ejemplo, puede ser suficiente aln la quinina presente en
el agua tonica (plrpura del “cock‘l:'r.\:i.l")?7’32

" Tratamiento

Generalmente no se necesita tratamiento, ya que a la supresidn -
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de la droga nociva sigue una recuperacifn. ILas transfusiones de pla
quetas 'y la exanguinctransfusitn pueden ser fitlles parxa superar las
complicaciones que amenazan la vida del paciente. A pesar de que se
usan appliamente, hay poca evidencia de que los esteroides sean tera—
pSuticamente efectivos. Cuando la droga responsable es la quinidina,
la quinina o el Sedormid, por lo comin la trarbocitopenia comieza a
retrogradar dentro de las 24 horas, si no se toma droga adicional. -
Dentro de la semana, el recuento plaquetarioc vuelve a la normalidad vy
a menude le sigue una trombocitosis lev'e.3 ®

Iz tronbocitopenia gue dura mds de 2 semanas no se debe, proba—-
blemente, a un anticuerpo p:gaquetario inducido pox dﬁcogas, excepto en
el caso de aquellas que se excretan muy lentamente. Es asi que si las
drogas nocivas son las sales de oro o los arsenicales, la riglz es -
wma trombocitopenia p}:f:ﬂ.ongandz?2

EL BAL puede acelerar la excrecifn de estas drogas.

Otras trombocitopenias inmunolégicas

Ia troxbocitopenia puede complicar dive¥sas enfermedades que se sa
be se asocian a respuestas frmumolSgicas alteradas.  En la mayoria de
los casos al parecer resultan de dafio plaguetario inmmoldgico.

El lupus eritematoso sistémico (IES) puede manifestarse por trom-
bocitopenia, meses o aun afios antes de que aparezcan las otras mamifes
taciones de la enfe:rlt\edatc’?..2

‘

Se han demostrado anticuerpos plaguetarios en el 78% de estos pa~-
cientes, usando las pruehas mis sensibles y no son raros en los pacien
tes sin t.-oc:zracx:\c:'.t-.opemiai..2 |

las otras enfermwedades de esta categoria incluyen ciertas anemias

hemoliticas autoinmunes (sindrome de Evans), la leucemia linfocitica



90

crénica, los linfomas, la artritis reumatoidea y el hipertiroidiswo.

La trombocitopenia puede asociarse a clértas reacciones alfrgi-
cas, como por ejemplo a alimentos, picaduras de insectos, toxoide te-
tinico y vacunas, Hay evidencia indirecta de que la destxuccifn pla-
quetaria resulta, en estos casos, de un mecanismo inmunol&gico, debi-
do, posiblemente, a la accifn de complejos antigenc-anticuerpo. ILa =
coagulacifn intravascular diseminada puede ser un factor contribuyente
importante en la trombocitopenia asociada al golpe de calox o a cier——

‘Hay evidencia de que el etanol suprime la pmdudcic‘an placuetaria,
fenfmeno que podria ser una causa relativamente comfin de trombocitope—
nia levr-:: en el paciente a].cm:hc‘il:‘.co:l:2 '

La administracifn experimental de etanol produce trombocitopenia
en algo menos del 50% de los sujetos normles.j‘.

Ia homorragia es rara ¥y cuando se suprime el etanol, el recuento
plagquetario vuelve a la normalidad o aun a niveles supernormales en el
transcurso de 2 a 3 s<—:mamas.32

En algunos pacientes con  trombocitopenia, los corticostercides pue
den suprim:‘x la formacifn de plaquetas, En los sujetos normales, no =

2
tienen un efecto neto scbre la tmnbopoyesis?.
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CASO CLINICO

Se _hace una revisidn en el archivo del Hospital General "Dx. Darfo Fer
nindez" del $5.8.8.8.T.E. en México, D.F. que abarcd desde julio de -
1975 hasta junio de 1980 encontrindose solamente un caso de Plrpura -
Trombocitopénica coincidente con el embarazo, ue se describe a conti-
nuacién:

Paciente de 33 afios con antecedentes heredo-familiares y persona-
les patoldgicos negados.

Antecedentes gineco—cbstétricos:menarca a los 14 afios con ritmo -
menstrual de 30x4, eumencrreica, vida sexual activa a los 24 afos, gesba
immediata, gesta IV, para IIT, eutocicos,; en Centro Hospitalario. Pe- -
sos de productos de 3.800 g. a 2,600 g. Eecha de filtimo parto 5 afios -
antes de su ingreso. Anticoncepcifn oral durante 3 afips. Fecha de G-
tima regla 4/VII/1977, por lo que a su ingreso se diagnostica embarazo-
de 33 a 34 semanas. Control pre-natal desds el primer trimestre, cur -
sando ¢on sangrado ﬁransvaginal intermitente, en ccasiocnes abundante,=-

de 3 meses de evolucidn, que se catalogd en su clinica camo causado por

' insersifn baja de placenta.

Acude el 23/I1/78 refiriendo sangrado transvaginal intermitente —
al que se le agrega, de 8 dfas de evolucidn, presencia de equimcsis y
petequias diseminadas en todo el cuerpo, no actividad uterina, y el san
grace se hace profuso desde un dia antes de su ingreso.

A la exploracién fisica: Se aprecia buen estado general, abd -=
globoso por Gtero gestante, con fondo uterino a 26 centimetros por arri
ba de borde supraplbico, con producto tinico vivo intrauterino, dorso a

la [zgrierda, foco fetal en cicatriz urbilical, de caracteres normales,




92

polo ceffilico infexior, libre, Examen genital: Se aprecia sangrado -
transvaginal activo, a la exploracifn armada se observa un vaso san—
grante en el labio cervical anterior y pequetas tumpraciones sangrantes
en el labio posterior. No se hace tactd vaginal, Al parecér el tapin
macoso se encontrd Integro. Extremidades sin edemas. Peteguias y —
equinosis d:.semmadas en todo el cuerpo

DiagnSsticos de ingreso:

1.- Enbarazo de 33 semanas por amenorreas, clinicamente menor, sin

trabajo de parto.
2,— Discrasia sanguinea probablemente trombocitopénica

3.- Cervicitis erosiva sangrante activa.

Plan:

Se solicitan prusbas hemorragiparas v determinacién de plaguetas.
Pasa a Labor para taponamiento vaginal hemostdtico y se solicita inter
consulta al servica.o de hematologia.

AL dfa s:uguiente de su ingreso se reporta biometrfa hemética con
hemoglobina de 11, hematocrito 34, concentracién media de hemoglobina
32, plaguetas 12,000 grupo v RR "A" positivo, Tiempo de protombing de
13" con 100%, reticulocitos 1.8%. Se aplica 1 unidad de plaguetas lio
filizadas y taponamiento vaginal con lo que mejora el cuadro hérorrag_z:._
¢o ¥ baja a piso.

Al sequnde dfa de internamiento es vista .por el sexvicio de hema-
tologia, que aprecia ausencia de gingivorragias, v sangrado transvagi-
nal muy escaso y solicita mueva determinacifn de placquetas por dudar
de la veracidad de las cifras reportadas. EL nuevo reporte es de -
35,000 plaguetas por lo que se le transfunden 3 unidades de plasma ri-
co en plaguetas mis 1 gramo de hidrocortisena, ¥ 28 mg . de triamci-
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nolona diaxios a las 8 hrs., y gel de hidrSxido de aluniniQ y maghe--

s10.

Al dfa sigujente se yetira taponamiento vaginal (de mal oloxl,-
hay escaso sangrado, vy se ai)lica otxro taj‘\aonami‘ento vaginal y un dfa -
después: presenta contyacciones uterinas de 30" a 40" de duraci®n, no

dolomsaé, que no se refiere su frecuencia, se atrilmye a la presen~
cin del taponamiento vaginal por lo gue €sta se xetira.

Al do. dfa de integnamiento se encuentya cono Gnica sintamatolo
gia presencia de equiNosis y petequias y un dfa después se reporta —-
70,000 plaguetas por Im°. se continia con el miswo tratamiento,

Al %o, dfa de internamiento se refiere embarazo de 37 a 38 sema
nas, asintemftica, con reporte de 220,080 plaguetas. Egresa al 10o.
dfa asintomdtica con cita en 5 dfas a la consulta externa de hematolo
gfa,

26 dfas despuds ingresa con tuabajo de parto regular, buen esta
do genexal, actividad uterina regular. A la expléracitn ffsica, buen
estado general, con fondo uterino a 34 am. del borde supraptibice, pro
ducte Gnico, vive, intrauterino, situacifn longitudingl, dorso a-la'-
izquiexda, foco fetal en cuadrante inferior izquierdo de caracteres -
normales, Examen genital: Cervix con 70 a 80 % de korramiento, fibJ_:Q_
so con 5 ams. de dilatacifn, presentacitn abocada, membranas Integras,
no edemas. S$ignos vitales al ingreso normales., Tama actualmente 3 rg.
diarios de predniscna.,

Los exfimenes de laboratorio reportan 7¢,000 plaquetas por lo que
se indfca tipar y cruzar sengre, 40 mg. de triamcinolona dimrios por -
la mafiana durante 3 dfas y posteriormente 12-mg. per dia. Ese mismo -
afa tiene parto eutfcico con un producto finico vivo famenino de 2,900 g,

con calificacifr APGAR 8-9-9, alumbramiento espontfneo cavidad uterina
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limpia. Puerperio fisiolSgico y egresa al 2do. dia por mejoria, con -

indicacién de disminucibn progresiva de la dosis de triamcinolena.

A los 30 dias de puerperio fisiolSgico acude a consulta exter-
na de hematologfa y presenta facies cushingoide {(ingiere 12 mg de -
triamcinolona diarics), v se disminuye a 6 mg diaribs‘. -Suspendis la -
lactancia a los 13 dfas del puerperio.

A los 40 dfas de puerperio reportan cifras plaguetarias norma-
les por lo que se suspende el tratamiento a base de triamcinclona v -
se prescriben 500 mg de eritramicina cada 8 hrs. por 10 dfas por re-
porte de estafilococo beta hemolitico en cultivo de exvdado farfngeo.

14 dias desplies se le indica dicloxacilina porque refiere suspensién
de la de la terapia con extreptamicina por haberl presentado reaccidn
alérgica a la misma.

Se reportan 88,000 plaquetas /mo 9 dfas después de suspendi-
das la triamcinclona, y se corrobora nue.vamente la trdnbocitopenia una
semana despufs, por lo que se prescribe nuevamente 68 mg de tJ_:iamci—— -
nolcona diarios vy se piensa en la necesidad de practicar esplenectamia.

75 dias después del parto afin no presenta menstruacifn por lo que
se solicita prueba immumnol&gica del embarazo pero un dia despufs mes——
tria espontineamente, y ese migsmo dfa reportan cifras plaguetarias nor-
males. Presenta lesiones dermatolfgicas en las superficies expuestas -
al sol por lo que se Je indica Isctiopentilo y Lincomicina {250 mg ~ -
c/8 hrs) por el servicic dJde Dermatologfa. Un més despufs se corrobora
dlagnstico de Actinodermatitis. Mejorfa clinica con tratamiento ins-
titufdo y no exposicifn a los rayos solares. Se le indica isotiopenti
lo y fluorocorticoides. El servicio de Hematologfa sugiere control an—
ticonceptivo con DIU © Salp:r}ngoclasia y sugiere no usar anticoncepti--

vos orales.
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Un mes depués presenta tyumbocitopenia ceincidente con infecclSn

faringea y se le Indica Lincamicina s ¥soticpentilo y sspender anpyula
torios orales. Una semana des?ués las cifras plaguetarias Son nopma=s-
les, Se le indica continuar con administracitn de Lincomicing y se -
agregan sulfas de acciﬁn prolongada. Evolucifn satisfactoria y se ¢ir
ta al sexvicio de Alergologfa paxa control de sus infecciones faringeas,

Postexiomente a la fecha de Gltima regla (76 dfas despuSs del -
parto] cursa con amenorrea de 3 meses, reporte de gravindex negativo y
no acude mds a citas de Planificacidn Fapiliax Quirdrgica.

A los 10 meses del parto acude a urgencias por sangrado transvae
ginal abundante, silencicso, posterior a la aplicacifn de una anp. de =
Synexgén 20 y refiere expulsidn de tejido organizado. A la Exploracifn
fisica: presenta buen estado gener-ai con fondo utezino a 2 an por arri-
ba de borde supraplhico (con 10 semanas de amenorrea), genitales exter-
nos de multipara, cexvix posterior, formado, blands, dehiscente a un de-
do, sangrado cbscuro en regular cantidad, Utero aumentade de volumen -
de acuerdo a la amenorrea, en gnteversoflexifn, anexos libres no dolorc
sos. Se xeporta 190,000 p1aqmetzzts/i_tm3 ¥ gravindex positivo. Se cata-
loga <o amenaza de aborto.  Se solicita estudio ultrasoncgrifice y de
terminacifin cuantitativa de gonadotropinas coriSnicas. En 3 dfas se ha
ce asintamitica y reportan producto viyve por ultrasonofrafia, reportan
180,000 placguetas por Iml3,. 16,200 leucocitos y detemminacifn cuantitati
va de gonadotropinas corifnicas negativas, Se egresa por mejorfa un —-

“a después Qe Estos repoxtes. Con solicitud de cita a embarazo de al-
to riezgo, sin mds camentarios., )

4 meses después ingresa a medicina interna refiriendo fecha de -
filtimo aborto unos dfas despubs de haber sido egresada del servicio dg

chstetricia., Refiere anticoncepcifin con espermaticidas. (Mo acudié a
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citas de PlanificaciOn Fapiliar Quizfrgicas).

- Ala exélo;;acmnrfﬁsica-se encuentyy anfgdalas hiperbénicas e hi
| pevtrGficas i+ petequiag difusas y manchas equindticas en miembros in
feriores (cara interna de mmsles), se ;nepoxtan 28,000 plaquetas pox m3
v mn dfa despuss se reportan 21,000 plaquetas, se transfundi6 con 2 —-
unidades de plaguetas y se indica predniscna 1 mg./kg de peso. 3 dfas
despuds se repoxtan 138,000 plaguetasAm por 1o que se hace el cambio
a triamcinglona a dosis tndca y antidcidos. 2 dfas después se reportan
354,000 91aquetas/hm3 y egresa al 9o, dfa de intermamiento por mejorfa.

9 dfas después de su egreso continfia con el mismo manejo, agregan
do Arpicilina 4 g por 10 dfas y desaparece la leucocitosis.

3 meses degpufs cpntinfa sin datos de Infeccifn,

Se egresa del sexvicie de Hematologfa por medorfa a 10s 6 meses -
de-su fiitimo intexnamiento,
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A pesar de dque la Etiopatogenia de la Plxpura Trorbocitopénica Idio
pitica no se encuentra bien esclarecida, hice una condensacifn de las -
miltiples teorfas e hipStesis que se han emitido al respecto hasta las -
actuales. BAs{ desde Werlhoff en 1973, Willar, Bizzozero, Krauss, Hayden,
Dulen, Wright, Frank y Kaznelson quien ¢on su primera esplenectomia sent6
su relacifn Trembocitopenia-Bazo, estructuraron propiamente diche lo que
es la enfermedad.

Mis recientemente Evans concluye que el suero de los pacientes tiene
autoanticuerpos aglutinantes de plagquetas. Harrington, Estefanini y Cola
boradores, comprucban este factor. En trabajos posteriores estos mismos
autores junto con Hirsch v Gadvwner llegan a la conclusifn que en la Phrpu
ra Trombocitopgnica Idiopdtica se mezclan varios mecanismos patogénicos.

Estefanini y Dameshek afirman que las aglutininas antiplagquetarias -
son respensables de las formas crnicas, en tanto que las agudas son con-
sideradas como un proceso alérgico. Como lo indigué son muchos los facto
res que intervienen en la hemostasis, pero las que juegan un papel pri- -
rordial son las plaquetas, de ahi que en la revisifn que hice, analict -
cuidadosamente todo lo referente a ellas, desde su origen e histolegia, -
hasta lo mds avanzado en su fisiologfa y teorias en relacién con la Phrpu
ra Trombocitopénica Idiopdtica. Se incluyd en este estudio el mecanisno
norral de 1a hemostasia para comprender con mayor claridad la fisiopatolo
gfa de la enfermedad. Igualmente se analizd lo referente al cuadro clini
oo, sus modalidades y los distintos corceptos del tratamiento moderno ¥ =

w3 indicaciones.
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Las formas agudas predominan en los nifios vy en los adultos lag -
mis frecuentes son las formas crénicas, de acuerdo con lo que afirian
la mayoria de investigadores.

Ia fiebre podria interpretarse como consecuencia en la reabsor—
citn de sangre extravasada. ”

En el tratamiento médico, la droga de eleccifn fuf la Triamcino—

lona.

ESPLENECTOMIA.

Desde la primera esplenectamfa practicada por Kaznelson en 1916,

a pesar de que quedd establecida la reaccifn Trombocitopenia-~ , no

se tiene bien claro el papel patogénico de &ste en la Phrpura Tromboci -

topénica Idiopdtica, pero la esplenectamia se emplea como recurso tera
péutico sobre todo en las hemorragias incontrolables y en los casos re
currentes.

Se menciona el tratamiento a base de drogas inmmosupresoras y -
la plasmaféresis, como esperanzas para los enfermos de plirpura trombo-
citopénica inmmolSgica que no mejoran con tratamiento esteroideo ves

plenectomia.

Con relacifn al caso clinico descrito puedo mencicnar lo siguien

1.- No. se conoce que haya habido un control adecuado al producto
de la concepcifn, el cual debfa realizarle el Sexvicio de Pe
dtatrta, | e

2.,— Una vez que la paciente suspende sus citas al Servicio de -
Planificacifn Familiar (uirtirgica, no se realizs wn seguimien
to de la misma por medic de Trabajo Social para conocer los

motivos y lograr la esterilizacién de la paciente.
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FALLA DE ORIGEN




99

3.~ No es explicable egresar por mejorfa a esta paciente con -

pﬁréura trawbocitopgnica v embarazo por disminucifn de la -
cantidad de sangrado transvaginal, con un reporte de Gravi-
dex negativo y un estudio Ultrascrnografico gue reporta moti
lidad fetal en fechas tan cercanas entre si, <ando como re-
sultado un aborto atendido en medioc particular uncs dias —
despuss de su egreso.

BEstos puntos son ficilmente corregibles en nuestro medio si

tenemos la finalidad de no olvidarlos.
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CONCLUSIONES

La Plrpura Trombocitopénica Idiopdtica es debida a wn anticuer
poquelesionalapareddelvasquuequlavezdestruyelas-
plaguetas previa sensibilizacién.. El anticuerpo plaquetario -
se combina con el Antigeno de la misma pared vascular. Las —
plaguetas se adhieren a la pared liberando wna substancia has-—
ta hoy desconocida, que es lo que lesiona a la pared.

Abajo de las cifras criticas de 30,000 plaquetas por milime- -
tro cﬁb:n.co se preserita la hemorragia, con excepciones en que -
cen cifras mayores tambifén hay sangrado.

Hay alteracién en la morfologia de las plaguetas.

El tiempo de sangrado siempre esti prolongado.

Hay alteracifn capilar (tanto en la permeabilidad como en la -
contractibilidad) .

El tiempo de coagulacidn no se altera.

En la medula $sea roja se observa una hiperplasia mmérica de
los megacariocitos, fenSmeno compensador sin paralelismo con -
el cuadro periffrico, predeminando las formas inmaduras. Tam—
bifn se puede encontrar dentrc de la normalidad.

la Phrpura Trombocitopénica Idiopitica Aguda es m&s frecuente
en la primera década de la vida.

la Plrpura Trombocitopénica Crénica es mis frecuente en el se~
x0 femenino que en el masculino en una proporcién de 3 a 1.

La hemorragia predominante es en la piel y mucosas.

Ia férmula roja se altera cuantitativamente en relacién con la
intensidad de la hemorragia.

No hay esplenomegalia o &sta es sblo discreta.
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XITI.~- Las irdicaciones de la esplenectomia son: En los ¢asos crd
nicos que no tuvieron respuesta c¢linica ni hematoldgica y -
en las formas agudas graves que no remiten con el tratamien
to m&dico,
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