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RESUMEN.

EXPERIENCIA CLINICA DEL USO DE LA ESPLENECTOMIA COMO MEDIDA TERAPEUTICA EN
PACIENTES CON PADECIMIENTOS HEMATOLOGICOS EN EL SERVICVIO DE HEMATOLOGIA HECMN
SIGLO XXI

* DRA MARTHA L. GONZALEZ BAUTISTA
** DRA. CYNTHIA SUE GOMEZ CORTEZ
*** DR. JAVIER PIZZUTO CHAVEZ

INTRODUCCION. La esplenectomia ha mostrado su utilidad en el tratamiento de diversas enfermedades
hematol6gicas, observindose en algunos padecimientos respuesta completas prolongas mayores del 60%, como
es el caso de la pirpura trombocitepénica autoinmune. Sin embargo en otras patologias puede ser
contradictorio su realizacién pues incluso eleva el riesgo de transformacién a leucemia aguda, como en la
metaplasia mieloide agnogénica.

OBJETIVO: Evaluar la respuesta terapéutica a la esplenectomia en pacientes con enfermedad hematolégica en
el Hospital de Especialidades del centro Médico Nacional siglo XX1.

DISENQ: Retrospectivo, observacional, descriptivo

MATERIALES Y METODOS. Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes con padecimiento
hematolégico con indicacion para esplenectomia, en ¢ periodo de enerc de 1994 a diciembre de 1998, Se
evaluaron 48 pacientes, 32 mujeres, 16 hombres, con edad de 17 a 66 afios, promedio 35.6 Los diagndsticos
fueron: 30 pacientes con purpura trombocitopénica autoinmune {PTA), 9 con anemia hemolitica auteinmune
(AHA), 7 con esferocitosis, uno con enfermedad de Gaucher y uno con metaplasia mieloide agnogénica(MMA).
RESULTADOS. En ios pacientes con PTA 83.5% logré remisién completa (RC), 10% remision parcial (RP), y
6.6% no respondieron (NR), En la AHA 62.5% alcanzdé RC, y 13.3% RP. En Ia esferocitosis ¢l 100% logré RC.
No se realizd andlisis en Gaucher y MMA por tratarse de un solo csso. La morbilidad fue del 2% y no fallecié
ningun paciente durante el procedimiento.

CONCLUSIONES. La esplenectomia se continiia considerande como un procedimiento seguro con tasas elevdas
de respuestas en casos seleccionados, sin embarge no es procedimiento curativo, pues no quita la causa
desencadenate del padecimiento.

PALABRAS CLAVE, Esplenectomia, PTI, AHA, esferocitosis.

* MEDICA RESIDENTE DEL CUARTO ARNO DE LA ESPECIALIDAD DE HEMATCLOGIA DEL
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “DR BERNALDO SEPULVEDA G." CENTRO MEDICO NACIONAL
SIGLO XXI

** MEDICA HEMATOLOGA ADSCRITA AL SERVICIC DE HEMATOLOGIA, HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES “DR BERNALDOQ SEPULVEDA G.” CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

*«*  MEDICO HEMATOLOGO JEFE DEL SERVICIO DE HEMATOLOGIA, HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES “DR. BERNALDO SEPULVEDA G”, CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI.
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DEFINICIONES.

Ensi la esplenectomia es la remocion del bazo de su lugar anatémico en el cuadrante superior
izquierdo.

Purpura trombocitopénica autommune (PTA), es una enfermedad adquirida donde existen
autoanticuerpos contra las plaquetas, una vez opsonizadas son fagocitadas por el sistema
reticuloendotelial, principalmente en el bazo,

La anemia hemolitica autoinmune (AHA) es un grupe de trastornos donde hay autoanticuerpos
contra antigenos de membrana de superficie de eritrocitos, acortindose en forma importante su
vida media.

La leucemia linfocitica cronica (LLC) en una enfermedad neoplasica caracterizada por
acumulacion de linfocitos B en médula 6sea, sangre periférica, y tejidos.

El Linfoma no Hodgkin {LNII) conocida neoplasia maligna del sistema linfocitico. Suele
acompafiarse de adenopatias, esplenomegalia y afeccién extralinfatica, si como sintomas B

La leucemia de Células Pilosas (LCP). Se caracteriza por presencia de células mononucleares
linfocitos B (LB} en la sangre con proyecciones citoplasmaticas prominentes con tipica
infiltracion a médula dsea y bazo, manifestandose clinicamente por citopenias esplenomegalia e

infecciones recurrentes.



ANTECEDENTES

BAZO. Anatomia y funciones.

Se encuentra ubicado en el hipocondrio izquierdo. En el adulto sano pesa de 140 a 200 gr, sus
medidas posmortem suelen ser de 4 x 8 x 12 cms, recibe hasta el 5% del volumen sanguineo
circulante. En un gran organo linfoide del cuerpo y juepga un gran papel en las defensas del
huésped pues influye ademds en la sintesis de anticuerpos especialmente contra antigenos
solubles.  La funcién de filtro incluye i. Remocidn de las células dafiadas senescentes y
bacterias. 2. Remocién de las inclusiones de los eritrocitos y pardsitos 3. Secuestro de
reticulocitos maduracion. El bazo también actia como reservorio de plaquetas v contiene un
gran concentrado de plaguetas intercambiables  En los humanos el bazo contiene menos del 2%
del total de ia masa de células rojas(1). Los bazos accesorios se encuentran en 5 a 10% de la
poblacidn nonmal, son usualmente mas pequeiios que el principal (2).

Esplenectomia.

. La técnica consiste en llegar a la cavidad abdominal mediante una incision en la linea media,
transversa, linea subcostal izquierda o con una incision paramedia izquierda. Después que el
abdomen ha sido abierto y la viscera examinada el bazo se retrae a la derecha con la mano
izquierda del ciryjano. Esta maniobra expone los lipamentos peritoneales, los que se cortan.
Estos ligamentos usualmente contienen pequefios bazos accesorios. En este momento el tejido
debe ser dividido entre ligarlo y engraparlo. El plano entre la fascia renal anterior y la superficie
posterior del pancreas distal contiene pequefios vasos sanguineos que deben disecarse
directamente, permitiendo que el bazo y el pancreas sean elevados dentro de la herida quinirgica.
Dos o tres almohadillas se colocan detras del bazo. 1.a arteria y vena esplénica son expuestas en

el hilio, se ligan y cortan, [.0s vasos gastricos cortos y ligamentos gastroesplénicos restantes son



también divididos y ligado. Finalmente ¢l ligamento gastroesplénico que usuaimente contiene
vasos pequeiios es ligado y dividido, removiendo el bazo(29).

La cirugia se llevd a cabo por los médicos del servicio de gastrocirugia, en patologias
hematoldgicas autommunes (parpura trombocitopénica auteinmune, anemia hemolitica
autoinmune) y no autoinmunes ( leucemia linfocitica ¢ronica, linfoma no Hodgkin, enfermedad
de Hodgkin, leucemia de células peludas, esferocitosis hereditaria, enfermedad de Gaucher ).

A} Parpura Trombocitopénica Autoinmune (PTA).

La purpura trombocitopénica autoinmune o inmune {PTI) es un trastorno clinico comin de la
regulacion inmune mas frecuente en mujeres que hombres (3:1). Se sintetizan autoanticuerpos
usualmente contra plaquetas y probablemente contra los megacariocitos, con lo que se produce
fagocitosis de estas células por el sistema mononuclear Fl diagnostico de la PTI es por
exclusion(3). El tratamiento de la PTA crénica se considera paliativo no curativo.

La esplenectomia fue el primer tratamiento para la PTA introducido antes de 1950 fecha en que
aparecieron los esteroides. Se han realizado un alto nimero de series. Con resultados
semejantes, mostrande la utilidad de la esplenectomia, observando que a respuesta a la misma no
varia, a diferencia de los esteroides, con mayor evolucién de la enfermedad, por lo que se ha
instituido  como el tratamiento de eleccion en Ia enfermedad cronica, con remision completa
sostenidas mayores de 60%. Para respaldar lo anterior mencionaremos algunas de estas series.
Una de las que incluyen mayor numero de casos, se encuentra la de Pizzuto y Ambriz, .con el
Grupo Latinoamericano (4) en donde de 934 adultos con PTI se realizé esplenectomia en 399;
256/399 (65%) lograron remision completa prolongada, con respuestas favorables hasta en
325/399 (81%)de los casos y 74/399(19%) no tuvieron respuesta. De los 325 pacientes con

respuesta inicial 10% y 6% tuvieron recaida y remision parcial posterior respectivamente. Los



resultados favorables ne disminuyeron sin importar el tiempo de evolucion de la enfermedad a
fa cirugia. Ademas cuando la esplenectomia fue el tratamiento inicial en la PTA cronica, las RC
llegaron al 68%, sin notar diferencia en el porcentaje cuando se utilizd como segunda opcidn.
La morbilidad del procedimiento fue del 8.5%, por abscesos subfrénicos, neumonia,
tromboembolismo, lesion visceral, y sangrado. Solo 1/399 (0.2%) de los pacientes murio, En
esta misma serie se reportd una incidencia de remisiones espontaneas tan baja como el 0.9%.

En 1985 Ambriz y cels. (5) estudiaron 138 pacientes con PTA, de los que 72 se
esplenectomizaron. Por ta evolucion de la enfermedad se dividit en aguda, subaguda y crénica.
La curacion la tuvieron 40/72 pacientes (56%), de los que tenian PTI aguda 12/19 casos
(63%), subaguda 6/9 (67%), y 22/44 {50%) de evolucion cronica. La respuesia se clasificd
también de acuerdo a la edad de los pacientes, lograndose mejor respuesta en los que tenian entre
21 y 40 afios (77% curacion). En otros grupos con edades entre 10 a 20, 41 a60 y 61 a 80 afios,
las respuestas se observaron en 50%, 36% y 0% respectivamente. Trece pacientes tuvieron
remisiones espontineas de estos 8 casos la presentaron de 13 a 52 meses después de suspendido
el tratamiento. Ocho pacientes intervenidos (11%) tuvieron complicaciones graves, controlandose
sin dejar secuela, se incluyeron abscesos subfrénicos, hemoperitoneo, neumonia, perforacion de
colén y tromboflebitis femoral.

Mds recientemente, en 1995, Stasi y cols (6) estudiaron un grupo de 208 pacientes, 63 de los
que no respondieron inicialmente a esteroides o recayeron a los mismos fueron sometidos a
esplenectomia, 74 6% lograron remisién completa, de estos 41/63 (65.1%), la respuesta fue
prolongada (mayor de 6 meses). En los otros veinte se alcanzd remision parcial. Las remisiones

espontaneas ocurrieron en 9% de los casos después de mas de 6 meses sin tratamiento.



Se observa pues que la mayoria de los estudios dejan la esplenectomia como el tratamiento de
eleccion en los pacientes adultos con una evolucién mayor de 6 meses de la enfermedad, dejando
a los esteroides como el tratamiento de eleccion en las formas mas agudas.
El Grupo de la ASH (7) menciona que la esplenectomia, sin embargo en pacientes adultos debe
dejarse en forma hipotética en los siguientes casos. 1), Pacientes con diagnostico de 6 semanas,
con cuenta de plaquetas menor de 10 000/mm3 sin sintomas de sangrado. 2). Pacientes con
diagnostico mayor de 3 meses que han experimentado transitoria o incompleta respuesta al
tratamiento primario, que tienen menos de 30 mil plaquetas y sintomas de sangrado o sin él.
Mencionando que la cirugia es inapropiada en pacientes con mas de 6 meses de diagnosticos, sin
datos de sangrados, con plaguetas mayores de 50 mil y actividades poco traumaticas con bajo
riesgo de sangrado. Tampoco es apropiadas como terapia inicial en pacientes con pirpura menoer,
sin sangrados ¢ con escaso sangrado de mucosas.

La primera esplenectomia laparoscopica para PTI se realizé en 1991, y su popularidad se ha
incrementado en forma lenta por el dificil acceso del bazo, en la proximidad del bazo. Sin
embargo con el incremento de la experiencia, se han observado diversas ventajas en su
realizacién como es el que evita incisiones abdominales, disminuyendo el dolor, el ileo y la
formacion de atelectasias en el posoperatorio {8). Ademas las incisiones pequefias disminuyen el
tiempo de recuperacion, el retorno a las actividades mds rapido y una cicatnz mas cosmética (9).
Tsiotos y Schlinkert {10} realizaron un estudio con 18 pacientes sometidos a esplenectomia
laparoscépica, con respuesta excelente en 94% de los pacientes, y cifra de plaquetas promedio
de 267 +- S0 mil/mm3, s6lo un paciente no respondid. Ningun paciente tuvo recaida al
seguimiento de 21 meses. Este autor constdera que la esplenectomia por este medio es segura y

eficaz, ademds que se asocia con un temprano reinicio de la via oral, ripida recuperacion y



estancias hospitalarias acortadas. El hecho de retirar el bazo previo machacamiento es criticado
porque en caso de ruptura de la bolsa puede llevar a esplenosis, Ademds que se pierde €l
especimen intacto para su revisidn por patologia, que puede tener mayor relevancia en otras
enfermedades con enfermedad de Hodgkin. La posibilidad de crear bazos accesorios es la
principal preocupacion, sin embargo este estudio muestra una incidencia del 6% de los mismos,
similar a los reportados por otros autores {7 al 12%), sin Hegar a ser muy alta si se compara con
el 9% de las cirugias abiertas. Pero existen series con incidencias tan altas como el 39%. En un
estudio comparativo (i1) entre la cirugia laparoscépica y la abierta, s¢ not6 una incidencia 3
veces mayor de esplenosis con la segunda técnica (24 vs 8%).

Otras series (9,12-18) han reportado su experiencia en la cirugia laparoscopica, todas con
resultados semejantes, observandose una disminucién en a estancia hospitalaria de los pacientes,
asi como el uso de analgésicos, lo anterior se ha atribuido a que la incisién es de menor tamafio lo
que se relaciona con menos incidencia de ileo con mas rapido inicio de la via oral, menor dolor,
estancias hospitalarias mas cortas y més rapida incorporacion a la via activa de los pacientes, sin
observarse incremento en el bazo accesorio o recaidas secundarias a esplenosis.

La trombocitopenia autoinmune se reconoce en los varones homosexuales, relacionada a la
infeccion por virus de inmunodeficiencia humana (VIH), descrito por vez primera en 1982 por
Morris {19), encontriandose entre 10 a 20% de los pacientes infectados, con cuenta de plaquetas
menores del 50 mil/mm3. En una serie extensa (20) hasta 5.3% de los pacientes infectados por
VIH tenian trombocitopenia severa con cuenta de plaquetas menores de 30mil/mm3. Las
remisiones espontdneas ocurren hasta en 20% de los casos.

Lord y cols, muestran la realizaciéon de esplenectomia laparoscOpica en pacentes con

trombeocitopenia sintomatica cronica, con respuestas completas tempranas hasta del 93% de los



casos con remisiones mantenidas arriba de 26.5 meses, con mortalidad menor del 1%. Por lo que
se considera con una via segura para la cirugia, de hecho algunos cirujanos ia prefieren por
menos exposicion a la sangre en estos pacientes(21).

B) Leucemia_Linfocitica Crénica (1.LC)

Es una acumulacion progresiva de linfocitos relativamente maduros, pero funcionalmente
incompetentes (1}, en la sangre, médula dsea y tejidos linfoide. Es la leucemia mas comun en
adultos en la sociedad occidental (22). Caracteristicamente es una enfermedad de la edad
avanzada. Mas del 95% de los pacientes presentan el fenotipo de células B.

El uso de 1a esplenectomia en casos seleccionados de LLC se ha venido realizando desde hace
fargo tiempo, por eso mismo, en 1952, Fisher y cols (23), propusieron 3 indicaciones para la
cirugia:. gran esplenomegalia que condicione importante sensacion de malestar 2, Presencia de
anemia hemolitica y 3. pancitopenia o trombocitopenia, a partir de entonces diversos estudios se
han publicado acerca de este tema. Delpero vy cols (24), en 1987, mencionan que las citopenias
en la LLC en estadios avanzados, puede ser causada por hiperesplenismo o por fatla de la
médula ésea por infiltracién de linfocitos o quimioterapia previa. Se realiza pues, esplenectomia
en pacientes en etapa avanzada, observindose en la mayoria respuestas completas, con
modificacién de la evolucion de la enfermedad, y mejoria en la sobrevida. La morbilidad y
mortalidad relacionada al procedimiento fueron los suficientemente bajas como para mantener un
riesgo quirtirgico aceptable. En otra serie se intentd describir las caracteristicas del paciente que
debe someterse a la reseccidn esplénica paliativa. La mayoria de los pacientes presenta buena
respuesta hematologica, que se sostiene por menos de 6 meses en la mitad de los pacientes,
principalmente lo que tienen anemia hemotitica. Cuando no existen fenémenos autoinmunes el

agrandamiento esplénico es secundario a congestion del organo por células malignas. Los



pacientes con AHA, requieren nuevamente apoyo transfusional después de 3 meses de la
operacién, 10 que se atribuye, a la hipertrofia que sufre el sistema reticuloendotelial por el
estimulo constante. Se ha observado que la cirugia mejora las citopenias hasta en 80%, mejora la
reestadificacion, prolonga la sobrevida y aumenta la sensacion de bienestar, asi mismo,
disminuye las necesidades transfusionales. Por lo tanto los beneficio, de acuerdo a este estudio,
de la esplenectomia, €s mayor en el primer grupo de pacientes, cuando la hiperfuncién del bazo
no tiene origen autoinmune, sino infiltrative (23). Recientemente se menctonan entre las
principales indicaciones para la cirugia [a anemia hemolitica o trombocitopenia autoinmunes v
la  esplenomegalia masiva dolorosa (26), asi como las citopentas por hiperesplenismo
(24,26,27).

C) Anemia hemolitica autginmune por anticugrpos calientes (IgG).

Es un grupo de enfermedades donde hay autoanticuerpos contra antigenos de membrana de
superficie de los eritrocitos acortando a vida de los gldbulos rojos. El tratamiento inicial, aparte
del apoyo transfusional cuando lo requiera son los esteroides. Las indicaciones para la
esplenectomia incluyen la falla a respuesta a la prednisona dependencia de dosis altas mayores
de 10 a 20 mg por dia, o efectos colaterales intratables por los esteroides. El procedimiento
puede ser altamente efectivo porque con la remocion del bazo se van los fagocitos y las células B
productoras de anticuerpes. En ta mayoria de los pacientes jovenes la realizacién de [a
esplenectomia sueles ser inevitable. En los ancianos con una remision parcial, con enfermedad
¢stable con esteroides a 10 mg por dia o mds la cirugia puede ser la mejor alternativa (1). La
respuesta a la esplenectomia no se relaciona con la edad del paciente, la presencia o no de
trastornos subyacentes de fas células b, la respuesta previa la prednisona, coombs, o el patrén de

secuestro de  los globulos rojos con Cr 51, Estos criterios no deben usarse para predecir |z



respuesta ala esplenectomia (28). Cerca del 50 at 60% de los pacientes con anemia hemolitica
autoinmune clisica tendran una tespuesta inicial buena a excelente a la cirugia, Requeriran
manos de 15 meg/dia de prednisona para mantener unos niveles adecuados de hemoglobina (29}
Cuando se localiza bazo accesorio en pacientes que recaen es recomendable sea removido de
acuerdo a algunos autores. No esté clara la utilidad de la cirugia en pacientes con anemia
hemelitica autoinmune por IgM e [gG (mixtas).

D) Esferocitosis

La importancia del bazo en la esferocitosis hereditaria ha sido bien definida desde la descripeion
original de ta enfermedad. Dos factores participan en la destruccién selectiva de los esferocitos
en el bazo (30) la pobre deformidad de la célula roja y (1) la anatomia tnica de la vasculatura
esplénica que actia como un filtro de la microcirculacién(31,32).

E) Enfermedad de Hodgkin.

El estadiaje con laparotomia y esplenectomia en la actualidad ha declinado. La mayor
complicacién del procedimiento era las infecciones, sin embarge se ha reportado que los
pacientes con EH sometido a la cirugia tienen un incremento significativo de la frecuencia de
miclodisplasia y/o leucemias hasta de 3.6 veces mayor en pacientes sin cirugia, sin que otros
canceres se encuentren elevados estos pacientes.  Se calcula un riesgo de hasta 62% a 10 afios
de segundas leucemias en pacientes que reciben quimioterapia y esplenectomia La combinacion
anterior hace que el riesgo de incremente en forma importante(33). Por otra parte, otro estudio
(34) que en la EH se incrementa et riesgo de leucemogénesis relacionado a dosis v la utilizacion
de radioterapia, incrementdndose la posibilidad en pacientes en estadios avanzados de la
enfermedad o en los sometidos a esplenectomia. Otro estudio realizade en 1033 pacientes, puso

en evidencia el riesgo incrementando de cdnceres secundarios a tratamiento en pacientes



sometidos a esplenectomia, pero también en los que se realizd radiacion esplénica (35). Van
Leeuwen presenta una serie de 744 pacientes con EH y esplenectomia donde la posibilidad de
leucemia y mielediplasia se incrementa en los pacientes operados, se cree que existe asociacion
con la funcién inmune del bazo (33),

F).Linfoma No Hodgkin.

El valor terapéutico de la esplenectomia en el manejo de los linfornas malignos ha sido
controversial por afios (36) Las citopenias persistentes es el resultado de hiperesplenismo,
infiltracion medular y quimioterapia previa. La anemia hemolitica autoinmune refractaria puede
ser también una complicacién de esta enfermedad.  Algunas series han reporiado adecuada
respuesta a la esplenectomia. Delpero y cols. Realizaron esplenectomia a pacientes con LLC v
LNH por hiperesplenismo, la mayoria tuvo respuesta completa prolongada y mejoria en la
sobrevida(37).

G). Leucemia de Células Peludas.

En la década de los 50's la esplenectomia era considerada el tratamiento de eleccidn, sin embargo
actualmente la quiomioterapia la ha reemplazado como primera linea, dejandose a los pacientes,
generalmente con estadios avanzados que cursan con trombocitopenia con sangrados persistentes,
e infecciones activas recurtentes secundarias a hiperesplenismo, pero que idealmente mantengan
actividad hematopoyética medular, lograndose remisiones completas y parciales del 42% y 58%,
respectivamente (38,39,40).

H). Metaplasia mieloide agnogénica.

La transformacion biastica ocurre en 5 a 30% de los pacientes con esta patologia (41). El rol para
la esplenectomia es ain controversial, se utiliza en pacientes con hemdlisis, trombocitopenia, o

esplenomegalia dolorosa refractaria a otros tratamientos. No se ha demostrado que le



procedimiento mejore la sobrevida de la enfermedad, sin embargo si se eleva a incidencia de
transformacion leucémica(1). Barosi y cols. en un estudio que incluyd 549 pacientes con MMA
observaron que existe un riesgo significativo de transformacion blastica e pacientes sometidos a
la cirugia (2.2 vs. 14.3 a 12 afios), sin depender de la indicacién del procedimiento (41).

J) Leucemia Mieloide Crénica,

A finales del siglo pasado Thomas Bryant fue el primero en realizar la esplenectomia en un
paciente de 20 afios, al parecer en fase blastica de la misma terminando en muerte en las
siguientes dos horas del procedimiento. En los afios sigutentes esta cirugia se continuo
realizande con mortalidad del 80 al 90%, hasta 1928 en que Mayo describe una nueva técnica
que disminuye las muertes al 25%. En 1939 Ferrati y Foeschi fueron los primeros en establecer
una clara indicacion de la esplenectomia recomendandose para pacientes son citopenias por
hiperesplenismo, y para mejorar el malestar y el dolor que ocasionan la esplenomegalias gigantes
y para los infartos esplénicos, pero la mortalidad quirirgica continuaba siendo elevada, con
morbilidad del 9%, secundarias a infecciones, principalmente(43).

En la década de los 60’s la esplenectomia en la LGC tenia un rol limitade, maltiples autores
reportaron su experiencia en pequefios nimeros con escaso valor por su alta mortalidad,
manejandose como un procedimiento desesperado en estadios avanzados de la enfermedad (44).
Unas series(45,46) realizadas en pacientes en estadio iniciales y avanzados de la enfermedad, no
mostréd mejoria en la sobrevida, solo mejor respuesta a la transfusion de plaquetas en estos
timos pacientes facilitando su manejo, no siendo recomendable la cirugia en forma profildctica
en estadios iniciales de Ja enfermedad, sin compensar el riesgo quirargico las ventajas de la
intervencién. Otro estudio (47) demuestra la utilidad de la cirugia en la fase aguda de Ia

enfermedad, como procedimiento paliativo.
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PLANTEAMIENTOG DEL PROBLEMA.

{Modifict la esplenectomia el curso clinico del padecimiento?

;Cudles fueron las principales indicaciones de la cirugia asociadas a |a esplenectomia?

;Cuadl fue la respuesta clinica inmediata de los pacientes a la cirugia?

12



INDICACIONES PARA LA ESPLENECTOMIA.

a). Cuando existio falta de respuesta a esteroides en padecimientos con citopenias por

mecanismos autoinmune con destruccion celular en ¢l bazo

b). En padecimientos hematologicos que cursaron con hipersplenismo cronico (considerdndose
como datos de éste la presencia de Hb menor de 10gr./dl, plagquetas menores de 100mil/mm3,

leucopenia menor de 3 mil/mm3 o una combinacién de estos).

¢) Hemopatias malignas con esplenomegalia ¢ hiperesplenismo con el fin de  evitar
esplenomegalia masiva € infarto esplénico en fase terminal o d) para estadificacion en la
enfermedad de Hodgkin. (Pizzuto y Avilés).

Edad. Setomard en afios calendario. Variable numérica discontinua.

Género. Mascukling o Femenino. Variable nominal.
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DISENO DEL ESTUDIO
Diseiio. Retrospectivo, observacional, descriptivo.

UNIVERSO

Universo. Pacientes mayores de 18 afios, sometidos a esplenectomia abierta por padecimiento
hematolégico en el Hospital de Especialidades en el periodo de enero de 1994 a diciembre de
1998,

SELECCION DE LA MUESTRA

Tamailo, Todos los pacientes esplenectomizados por padecimientos hematolégicos en el lapso
de 5 afios.

Criterios de seleccidn.

Inclusién. Todo paciente esplenectomizade con o sin laparotomia por padecimiento
hematologico del 1 de enero de 1994 al 31 de diciembre de 1998, donde las indicaciones para la
cirugia fueron:a) Falta de respuesta a esteroides en paciente con citopenias por mecanismo
autoinmune con destruccion cetular en el bazo b) padecimientos hematologicos con
hiperesplenismo  c¢rfnica c)hemopatias malignas que cursen con esplenomegalia e
hiperesplenismo, para evitar esplenomegalia masiva € infartos esplénicos en fase terminal d) en
etapificacion de la enfermedad de Hodgkin.

No-inclusién. Menores de 18 afios.

Exclusién.  Pacientes esplenectomizados por padecimignto no hematologico.
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Inclusién. Todo paciente esplenectomizado c¢on o sin laparotomia por padecimiento
hematotogico del | de enero de 1994 al 31 de diciembre de 1998, donde las indicaciones para la
cirugia fueronm:a) Falta de respuesta a esteroides en paciente con cilopenias por mecanismo
autoinmiune con destruccion celular en el bazo b) padecimientos hematoldgicos con
hiperesplenismo  cronica  ¢)hemopatias malignas que cursen con  esplenomegalia e
hiperesplenismo, para evitar esplenomegalia masiva € infarios esplénicos en fase terminal d) en
etapificacion de la enfermedad de Hodgkin,

No-inclusién, Menores de 18 afios.

Exclusidn.  Pacientes esplenectomizados por padecimiento no hematolégico.
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CRITERIOS PARA EVALUAR LA RESPUESTA.
En las enfermedades autoinmunes el efecto de la cirugia se evalud mediante los siguientes
cnitenos, En la PTA se considera repuesta completa (RC) cuando se alcanzaba cuenta normal de
plaquetas mantenidas por 1o menos 2 meses después de suspender el tratamiento, remision
parcial (RP), cuando las plaquetas se elevaron a 50 mil/mm3 o una cuenta de plaquetas normal
solo con tratamiento sostenido, a una respuesta seguida de recaida y no-respuesta (NR) cuando
las plaquetas nunca lograron cifras mayores de 50 mil/mm3 (35). En la anemia hemolitica
autoinmune se define como RC, cuando se normalizo la Hb, sin necesidad de tratamiento. La RP
se documentd en pacientes que no requerian transfusiones, pero la Hb se mantuvo debajo de
10gr./dl y NR cuando persistieron las necesidades transfusionales sin cambios.
+ La esplenomepalia masiva habitualmente se define cuando el bazo es mayor de 1.5 Kg v
suele acompafiarse de hiperesplenismo y sintomas por mismos agrandamiento del 6rgano{30).
» Cuando existia hiperesplenismo para la respuesta hematologica se usaron  ¢riterios
semejantes a los que Kehoe y cols, en los que se requiere un incremento de 3 veces la cuenta
de plaguetas, leucocitos mayores de 4 mil/mm3, o Hb mayor de 11 gr/dl o més sostenidos por

miés de un mes después de la esplenectomia(31).
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PROCEDIMIENTOS,
Se realizar revision de expedientes de pacientes, realizando recoleccion de datos en
hoja adjunta. Dichos expedientes se encuentran en el archive de H. Especialidades de CMN

Siglo XX

Descriptivo de variantes.
- Dependientes: Efecto de la esplenectomia en ¢! curso clinico de la enfermedad.
- Independientes. Esplenectormia
- De confusién: Padecimiento hematolégico.
Enfermedades coexistentes

Edad, Género

RECURSOS.

Por medio del archive clinico v muerto se  obtienen expedientes mediante una hoja de
recoleccion de datos, donde se registraran los pardmetros ya mencionados.

Panticiparan médicos adscritos y residentes del servicio de hematologia.

Se utilizaran recursos propios del hospital.
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METODO ESTADISTICO.

Se analizarcn en total 48 pacientes, con diagnosticos de PTA, AHA y esferocitosis, sin
incluir a los pacientes con enfermedad de Gaucher ni con metaplasia mieloide agnogénica, pues
solo era un caso de cada uno, Debido a que las variables eran libres de distribucion, no se pudo
realizar ¢l andlisis mediante la campana de Gauss, por lo que s¢ examind por la prueba de
Wilcoxon, obteniéndose diferencia estadisticamente significativa cuando los valores eran

menores de 0.05.

17



PACIENTES.

Se incluyeron 48 pacientes, de los cuales, 32 fueron mujeres y 16 hombres. La edad con rango

de 17 a 66 afios promedio 35.6

Se distribuyeron de la siguiente manera de acuerdo a los diagndsticos: 30 con PTA, 9 con AHA,

7 esferocitosis, 1 metaplasia mieloide agnogénica y 1 con enfermedad de Gaucher (Cuadro 1).

Cuadro 1. Distribucién de los diagnésticos.

Diagnéstico Numero de casos
P.T. A, 30

A H. A, 9

Esferocitosis 7

M. M. A. 1

Enf. Gaucher 1

TOTAL 48
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RESULTADOS.

Durante el periodo de enero de 1994 a noviembre de 1999, se realizaron en el Hospital de
especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XX1, se realizaron 48 esplenectomia en
pacientes con problemas hematologicos, siendo en total 32 mujeres y 16 hombres. Los
diasgndsticos fueron 30 con plrpura trombocitopénica autoinmune(PTA), 9 con anemia
hemolitica autoinmune{AHA), 7 con esferocitosis(ESF), uno con metaplasta mieloide
agnogénica(MMA) y uno con enfermedad de Gaucher (EG). La edad de los pacientes oscilaba
entre 17 a los 66" afios, con promedio de 35.6 afios.

Los resultados (Cuadro 2) mostraron en los 30 pacientes con PTA se observd elevacion de
plaquetas posterior a la esplenectomia en forma inmediata, con remision completa (RC) en 25/30
(83.5%), remisidn parcial (RP) en 3/30 (10%) y sin respuesta en 2/30(6.6%). Las respuestas
completas prolongadas (mayor de 6 meses) se lograron en 23/30 (76.6%) de los casos. El andlisis
estadistico se realizo mediante {a prueba de Wilcoxon {Cuadro 3) muestra que la elevacién de las
plaquetas después de la esplenectomia tiene una diferencia estadisticamente significativa con
p=0.000(Cuadro 2). La mortalidad se registré en una paciente que presentd hematoma
subdiafragmatico, que requirié drenaje quirirgico posterior, lo que habla de una mortalidad del

3.3%. No se registraron muertes.
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Cuadre 2. RESULTADOS ESTADISTICOS EN P.T.A.

Niam. de p!aquetasﬁ Niam. de plaquetas

Pre-esplenectomia | Post-esplenectomia
N valido 30 30
Pérdida 0 0
Mediana 17,600 196,000
Percentiles 25 8,500 . 151,500
75 30,500 274,500

Cuadre 3. PRUEBA ESTADISTICA(b).

PLAQ-PLAQ
Z | - 4573 (a)
Asint. Sig (2 medida) 0.000

(a) Basado en rangos negativos

(b) Prueba de rangos asignada Wilcoxon
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El grupo de la Anemia Hemolitica Autoinmune, para medir la respuesta se evaluaron los indices

que a su vez valoran la presencia o no de hemélisis como el nivel de hemoglobina (Hb),

hematocrito (Hto),Ja deshidrogenasa lactica (DHL), la bilirrubina indirecta (BI), realizindose

determinaciones antes y después de la esplenectomia.

Los resultados (Cuadro 4) mostraron que

de los 9 pacientes 5 (62.5%) lograron RC, 4/9 (13.3%) RP. En analisis estadistico (Cuadro 35)

muestra que existié diferencia en los niveles de Hb{p= 0.018) y Hto(0.018) pre y post

quirargicos. Sin diferencia claramente importante en la DHL

(p=0.46), pero st en la BI

(p=0.138),
Cuadro 4. RESULTADOS EN LOS PACIENTES CON A.HA.
HB Pre |HB Pos |Hto Pre [HtoPos [DHL |DHL |BIPre |BIPos
Pre Pos :
.J
Validez 7 7 7 7 7 7 6 6
Pérdida 0 0 0 0 0 0 1 1
|
Median | 10.20 | 13.10 40.30 550 200 2800 [1560 |
Percenti | 9.200 | 11.50 3440 | 200 200 (2323 [0.748
les 25
75 | 10.80 | 15.10 4570 | 720 200 (3325 [3.575 J
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Cuadro 5.

ANALISIS ESTADISTICO © A H. A,

HB Prey HTO Prey DHL Prey BI Prey
HB Post HTO Post DHL Post BI Post
Z -2.366(a) | -2.371(b) |-1.992(a) - 1.483 (a) J
Asintom Sig 0.046 0.138 0.018 0.018 |
{ 2 medidas) ' ‘
i i ! J

{a) Basado en rangos negativos
(b) Basado en rangos positivos

(c) Prueba de rangos asignada Wilcoxon

En los pacientes con esferocitocis se logrd una RC en los 100% de los 7 casos eh cuanto a la
presencia de hemohisis.  E! andlisis de los pardmetros evatuados demostraron lo siguiente:
existid diferencia estadistica en cuanto 2 la elevacién de los niveles de HB, HTO, BI, y DHL
antes y después de la cirugia, lo que se ilustra en los cuadros siguientes (Cuadros 6 y 7). En el

nivel de plaguetas también existié recuperacion significativa, no asi en el nivel de leucocitos.

Los pacientes cursan en esta patologia con hemdlisis extravascular y en ocasiones con
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hiperesplenismo.  Los datos sugieren que revierte la hemdlisis, asi como los datos de

hiperesplenismo que se manifiesta con elevacion de plaquetas y leucocitos.

Cuadro 6. RESULTADOS EN LA ESFEROQCITOSIS

HB~ [HE |HTO [HTO [DHL [DHL [BI |BI |LEU |LEU |PLQ [FLQ

Pre (Post |Pre {Post [Pre |Post |Pre |Post |Pre |Post !Pre IPost
) ) ' ) : !

N 8 8 8 8 |8 8 7 5 8 8 8 8
Valid |
Pérdi' 0 [0 |0 0 0 1 3 0 0 0 0
das

Medi |10.2 115,15 129,75 ]45,35 1270 200 /410 )0.90 6,000 6,600 [120 [355

ana 000 000

Perce |8.45 [14.20 /25.15 |42.60 1210, 160, ;3.50 ]0.795 |4,600 5,275 193 el

i | ’ \ | 1 :
(ntiles | | 35 25 | : I 1000 1000

SN 4

75 [12.55 [17.20 [36.86 [49.22 [345, [238 [10.87 [2.40 [7,375 17,675 [265 [438

L 75 l 000 |250
;
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Cuadro 7. PRUEBA ESTADISTICA. ESFEROCITOSISC.

! HBPre |HTOPre DAL Pre [BIPre |LEUCOS [PLQ Pre]

|

} | HB Post HTO Post | DHL Post | BI Post Prey Pos |y Post

. : : 1 —

) Z - 2.521 (b} |- 2.521(b) |- 1.183(a) |-1.753(a} {-0.911(a) |-2.366(b) |
|

Asint Sig| 0.012 0.012 0.237 0.080 0.362 0.018

(2 med)

(a) Basado en rangos positivos

(b) Basado en rangos negativos

{¢) Prueba de Wilxocon
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DISCUSION.
Una de las series méds amplias en el estudie de la PTA (35) demuestra la utilidad de la
esplencctomia, donde se observan respuesta completas inictales hasta en ¢l 81% de los casos,
siendo de estos RC prolongas el 65% de los casos, y el 19% sin respuesta. Estos resultados son
semejantes a tos que muestran otras series de pacientes (34, 36). Es interesante observar la
utilizacion cada vez mas frecuente de la esplenectomia lapascopica, utilizindose en esta
enfermedad por el tamafio no agrandado del bazo que observan estos pacientes. Entre sus
principales ventajas son que evita las incisiones alxiominales grandes, ¢l dolor es menos intense
asf como el ileo y la formacidn de atelectasia en el posoperatorio, también se reduce la estancia
hospitalaria con mas rapida reintegracion a su vida habitual. Estudios comparativos observan
tasa de respuesta similares entre fa técnica laparoscopica y la cirugia “abierta”. Aungue persiste la
preocupacion en el incremente de la esplenosis con la primera técnica. A este respecto la mayoria
de las series mencionan que no se incrementa, pero otros estudios contradicen este hecho (39-47).
En la AHA, cuando es condicionada por anticuerpos calientes (IgG), habitualmente se utiliza la
cirugia si no hay respuesta y el paciente continia con actividad hemolitica y requerimientos
transfusionales, o si persiste la dependencia de esteroides a dosis altas. Habitualmente se
observa hasta 60% de RC (2,5),

En cuanto a la esferocitosis, 1a utilidad de la esplenectomia es ya conocida, con respuestas
completas en pacientes heterocigotos, Las respuestas parciales pueden presentarse en los

homocigotos con hemolisis intensas (2,6,7).
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En la metaplasia micloide agnogénica es de llamar la atencién los estudios que se han publicade
(2,20}, en series amplias de hasta 549 pacientes donde se ha observado una franca progresion a
leucemia aguda en los pacientes esplenectomizados, con esta patologia.

El presente estudio demuestra que la esplenectomia en la PTA sigue siendo un tratamiento
adecuado, con respuestas completasen el 83.5%, y profongadas en 76.6%. Con una morbilidad
aceptable de 3.3% comparable con las publicaciones mundiales..

En la AHA. las tasa de repuesta son aceptables, sobre todo si tomamos en cuenta que los
pacientes al resolver las necesidades de transfusion mejoran habitualmente su calidad de vida y la
tasa de RC observadas en esta ocasién legaron al 62.5%,

Los pacientes con esferocitosis tuvieron una excelente respuesta, debido probabiemente a que
todos eran heterocigotos.

En cuanto al anico paciente con MMA, presentd transformacién blastica a los 11 meses con
formacién ademds de focos hematopoyéticos en el sistema nervioso central.  Por ser un caso

unico no se pudo realizar andlisis estadistico pero coincide con lo reportado en la literatura.
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CONCLUSIONES.

Podemos concluir que la esplenectomia es una cirugia que puede proporcionar grandes beneficios
a los pacientes con problemas hematolégicos auotinmunes, neopldsicos o hereditarios, con tasa
de remisiones completas que sobrepasan los riesgos de la cirugia.

Especificamente en la PTA coinciden los diferentes autores que es una buena medida terapéutica
con resultados mayores de 66% cuande no existe causa secundaria de la misma.

Sin embargo es importante observar que la remocion del bazo no constituye una medida curativa
en ninguno de los casos, pues en la realidad no se corrige la causa que condiciond ¢l trastorno
inicial, adem4s las recaidas tardias que menciona la literatura, justificaria un seguimiento a largo
plazo para valora su verdadera utilidad prondstica. Sobre tode teniendo en cuenta que en algunos
padecimientos incrementa el riesgo de transformacion leucémica.

Vale la pena continuar fomentando la realizacién de la esplenectomia laparoscopica, pues solo las
grandes series pedran demostrar adecuadamente si existe 0 no incremento en la esplenosis con

este técnica.
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.

INFORMACION GENERAL.

NOMEBRE

NUM_AFILIACION

EDAD____GENERO () 1. Femenino 2. Masculino

TRATAMIENTOS PREVIOS.
Esteroides Tiempo
Danazol Tiempo

Inmunosupresion Tiempo
ESPLENECTOMIA

Medicién clinica del bazo antes de la gx

DIAGNOSTICO ___

Respuesta: RC RP NR
Respuesta RC RP NR

Respuesta RC RP NR

Tiempo de Evolucion ala Qx

Yacuna { ) | Antineumococica () 2 Anti-Haemophilus {}

Indicacién para la realizacion de la
Cirugia. Abierta()  Laparoscopica() Urgente() Programada(}
Hallazgos Peso y medidas

Respuesta RC RP NR

Tiempo para la respuesta

Complicaciones No Si

espienectomia

Parametros de Laboratorio

a) Antes de la cirugia:

Hb Hto Leucocitos NT Plaquetas
Reticulocitos

b) Después de la cirugia
Hb Hto Leucocitos NT Plaquetas
Reticulocitos
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