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ANTECEDENTES

INTRODUCCION
DEFINICION CONCEPTUAL.

La anemia hemolitica adquirida en los nifios es una enfermedad que
frecuentemente pone en riesgo de la vida de los pacientes. Es una enfermedad
inmunolégica inducida por la presencia de autoanticuerpos antieritrocitarios en
la sangre circulante que da lugar a descensos de la hemoglobina con el riesgo
de multiples transfusiones.

Existe un acortamiento de la sobrevida del eritrocito en la circulacion,
esto en relacion a una agresion del medio ambiente al globulo rojo
frecuentemente por un anticuerpo (1-4).

Se trata de un sindrome que puede deberse a miiltiples causas o mecanismos
patogénicos. Puede observarse como una enfermedad aislada e independiente,
pero en un porcentaje significativo de casos se presenta en asociacion con otros
procesos entre los cuales podemos mencionar colagenopatias, neoplasias,
tuberculosis, infecciones, etc. (5).

El nimero de casos llamados de evolucién corta que se resuelven
aproximadamente en 12 semanas no tienen el predominio que se le ha atribuido
y en la serie de pacientes estudiados recientemente el nimero de casos con esta
variedad es reducido, la mayor parte corresponden a anemia hemolitica de
evolucion prolongada, lo anterior es una controversia transcendental por que
significa prondstico y recursos de tratamiento de distinta complejidad y
gravedad.

En el Hospital Infantil de México “Federico Gomez” no se han reportado

publicaciones sobre las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas en los ultimos
10 afios. (4).



ETIOLOGIA Y FISIOPATOLOGIA

La anemia hemolitica adquirida autoinmune se asocia
predominantemente con autoanticuerpos IgG con reaccion optima a 37 grados
anticuerpos calientes y especificidad anti Rh.

La patogenia de la hemdlisis no esta totalmente dilucidada, pero se conocen
algunos hechos de interés entre los que se encuentran la observacion de que la
presencia de autoanticuerpos en el suero de estos pacientes se asocia con
depresion ¢ disminucion del antigeno correspondiente en la superficie de los
eritrocitos.

En la anemia hemolitica adquirida la vida del eritrocito esta limitada por
un proceso de edad que involucra la depresion de enzimas y metabolitos claves
durante la estresante peregrinacion hacia la microcirculacion, este periodo dura
de 100 a 120 dias desde la liberacion de la médula 6sea, hasta su dispersion por
el sistema de células reticuloendoteliales y bajo circunstancias normales, la
pérdida de células rojas esta compensada por la produccion diaria de la médula
6sea de un nimero equivalente de eritrocitos en respuesta a la destruccion
prematura de eritrocitos, la médula 6sea es capaz de incrementar la produccion
de células rojas por un Factor de VII a IX en cambio con la produccion de
eritrocitos medulares normales, es posible para el eritrocito sobrevivir solo 15 a
20 dias antes del desarrollo de la anemia. Esto es conocido como hemolisis
compensada en el cudl la anemia ocurre cuando la médula no puede mantener
el paso de la tasa de hemdlisis. (6-8).

La membrana eritrocitica es una estructura dindamica quimicamente
compleja. La hemdlisis acelerada por anomalias de la membrana eritrocitica
puede ser adquirida o hereditaria.

Algunos de los factores que deben incluirse en la explicacion de la
fisiopatologia de las enfermedades hemoliticas inmunitarias son las siguientes:
e Naturaleza de los antigenos eritrociticos,
¢ Naturaleza del anticuerpo,
e Papel que desempeiian los componentes diferentes a las inmunoglobulinas de
la reaccion inmunitaria, sobre todo del sistema de complemento en la
mediacion de la lesion eritrocitica inmunitaria. (9).
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Los antigenos de la superficie eritrocitica pueden ser poslisacaridos proteinas y
lipopolisacaridos. Los antigenos eritrociticos estan determinados por
fenomenos genéticos, pero el mecanismo de expresion difiere segin la
naturaleza de cada uno de los sistemas antigénicos.

Se han descubierto anticuerpos activos contra antigenos eritrociticos
entre las inmunoglobulinas IgG, IgM, IgA. Los sitios de captacion del antigeno
se encuentran en el extremo de la molécula aminoterminal y de la region
variable en el llamado fragmento Fab.

Los anticuerpos que reaccionan con eritrocitos también se distinguen por
la temperatura Optima a la cual se unen los antigenos eritrociticos. Los
anticuerpos que reaccionan al frio se unen con mayor frecuencia a temperaturas
inferiores a 37 grados, algunos no lo logran y reaccionan mejor a 0-4 grados.
La mayor parte de los anticuerpos de reaccion al frio son hemolisisnas poco
potentes, los anticuerpos que reaccionan al calor se unen a los eritrocitos con
mayor eficiencia a 37 grados.

Los componentes del complemento participan en la hemolisis de
eritrocitos por 2 mecanismos:

1) Facilitando la adherencia de hematies sensibilizados a los macréfagos del
sistema reticuloendotelial y activando el sistema litico completo del
complemento.

2) Generando una lesion en la membrana del eritrocito, lo que permite la

hemolisis osmotica del hematie sensibilizado (8,10-12).

La participacion conjunta o independiente de los 2 principales 6rganos el
bazo y el higado son importantes. El higado es capaz de secuestrar con
rapidez eritrocitos con lesion grave y el bazo tiene una capacidad de
discriminacién para secuestrar y destruir eritrocitos con lesion minima.



HALLAZGOS CLINICOS.
La anemia de severidad variable es obviamente la manifestaciéon mas
frecuente seguida por la ictericia, esplenomegalia en un 50% y fiebre.

HALLAZGOS DE LABORATORIO.

La prueba de antiglobulina directa 0 Coombs es el recurso diagnéstico
mas utilizado en el estudio de la anemias hemoliticas adquiridas, la prueba tiene
escasa capacidad para detectar anticuerpos del tipo IgA. Cuando esta prueba
es negativa se puede aumentar su sensibilidad utilizando eritrocitos tratados
con enzimas proteoliticas como la tripsina, la papaina, y la bromelina, tomando
en consideracion anticuerpos normales.  Pueden demostrarse anticuerpos
antieritrocitarios libres en el suero por medio de la prueba de antiglobulina
indirecta inicialmente conocida como Coombs indirecto.

En la actualidad es posible determinar en el laboratorio la especificidad
de los anticuerpos antieritrocitarios; el tipo de inmunoglobulina implicada, la
presencia 6 no de complemento adherida a los eritrocitos, asi como también la
temperatura Optima de reaccion de los anticuerpos. (4-8)



JUSTIFICACION

El obtener la incidencia y caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de
los pacientes que acuden al Hospital Infantil de México “Federico Gomez”,
para pautas de futuras investigaciones.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

» (Cual es la incidencia de la anemia hemolitica adquirida en el Hospital
Infantil de México “Federico Gomez™?.

« (Cuales son las caracteristicas clinicas de la anemia hemolitica adquirida y
aspectos epidemiologicos en los pacientes del Hospital Infantil de México
“Federico Gomez” ?



OBJETIVOS.

« Establecer la incidencia de la enfermedad: Anemia hemolitica adquirida en
una poblacion de nifios que asisten al Hospital Infantil de México.

« Describir las caracteristicas clinico-epidemiologicas en la serie de pacientes
con Anemia Hemolitica adquirida del Hospital Infantil de México.



HIPOTESIS

El presente trabajo no cuenta con hip6tesis alterna y nula ya que se trata de
un estudio retrospectivo.



METODOLOGIA

El presente estudio se realizo en el Hospital Infantil de México tomando
como material de estudio los expedientes clinicos de los pacientes con anemia -
hemolitica adquirida.

Se revisaron historias clinicas de nifios con anemia hemolitica adquirida -
diagnosticada y tratada en el departamento de Hematologia del Hospital Infan
til de México durante un periodo comprendido de 1987 a 1997 y se analizaron
los datos de acuerdo a la hoja de captura.

Se analizaron los expedientes clinicos en el archivo de bioestadistica per-
tenecientes a pacientes estudiados en el departamento de hematologia con el
diagndstico de anemia hemolitica adquirida, se recolectaron los datos en base a
la hoja de captacion de datos.(Ver Anexo 1).Los resultados se tabularon y se
realiz6 un andlisis grafico y estadistico.

La gravedad del paciente se registro cuando ingreso al hospital por
primera vez con hemoglobina menor de 5 gramos como grave y de 6 a 10
gramos como de gravedad moderada.

Se registro todos los periodos en los cuales durante la evolucion de los
pacientes se registraron todos los periodos en los que se observo descensos
bruscos de la hemoglobina a 5 gramos o menos y esto se le denomino crisis de
hemolisis.

La incidencia de la enfermedad se calculo correlacionando el total de la
serie colectada con el total de egresos del hospital durante el periodo de
estudio.

DISENO DE ESTUDIO. >

Se trata de un estudio retrospectivo y descriptivo.
CRITERIOS DE SELECCION.

~ Todos los expedientes de los pacientes con anemia hemolitica adquirida

que cuenten con expediente completo.
PERIODO DE ESTUDIO.

Diez aiios comprendido de 1987 a 1997.
ANALISIS ESTADISITICO.

Se realizaron medidas de tendencia central y frecuencias relativas.



CONSIDERACIONES ETICAS.
Dado que el estudio es retrospectivo, es de riesgo nulo para el paciente
ya que se revisaron solo expedientes clinicos.

DIFUSION DE RESULTADOS:

Los resultados del presente trabajo, tienen como objetivo presentarse
como trabajo de tesis de medico pediatra.
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RESULTADOS

Se colecto una serie de 44 casos clinicos de anemia hemolitica
adquirida autoinmune en niflos los cuales tuvieron las siguientes
caracteristicas  clinico- epidemiologicas: 23 casos pertenecieron al sexo
femenino(53%) y 21 casos al sexo masculino (47%) o una relacion f/m de
1.5a1 .Ver grifica 1.

La edad de ingreso al hospital vario de 1 a 15 afios; 59% de los
enfermos tuvieron edades entre 4 y 8 afios y 16% tuvieron edades entre 11y
15 anos . Ver cuadro 2 y grafica 7.

La edad de inicio de los sintomas durante los primeros 8 afios en
86.32% de los casos, en esta serie predominaron claramente los lactantes y
preescolares y 14% de los 9 a los 16 afios . Ver cuadro 3 y grafica 6.

El 50% de los enfermos tuvieron 2 o mas hospitalizaciones, una
sexta parte de los pacientes el (16%) tuvieron entre 5 y 9 hospitalizaciones
como se observa en el cuadro 4 y grifica 8.

Al ingreso al hospital 41% de los pacientes tenian anemia grave y
59% anemia moderada .Ver grafica 5.En cuanto a los requerimientos
transfusionales 18 casos (40%) no requirieron transfusion mientras que 26
requirierén entre 1 y 18 transfusiones; 45.42% requirieron entre 1 y 9
transfusiones y solo 13.6% requirieron de 10 a 18 transfusiones.Ver cuadro

5y grafica 9.

Al ingreso de los pacientes 30% habian sido tratados
previamente y 70% no tenian tratamiento previo.Ver Grafica 12.
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50% de los casos tuvieron otros diagnosticos que incluyeron infeccion de
vias  respiratorias superiores 4 casos, bronconeumonias 5 casos,
insuficiencia renal aguda 4 casos, hepatitis 1 caso, choque séptico 2 casos,
giardiasis 1 caso, lupus eritematoso sistemico 2 casos, varicela 2 casos,
litiasis vesicular 1 caso, crisis convulsivas 4 casos . Ver grafica No.11.

57% de los casos procedian del Distrito Federal y las areas
conurbanas del valle de méxico y 43% eran foraneos,las entidades
federativas de procedencia se encuentran consignadas en el cuadro 1 y
grafica 2 y 3.

Se calculd una incidencia de ©.05% lo cual significa que se
observo un caso por 2000 egresos.Con respecto a la mortalidad fallecieron 3
pacientes y sobreviven 41 lo cual da un.porcentaje de mortahidad de 7%.Ver
grafica nimero 4.
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renal aguda.

FECHA EDAD- ESTADO | DX- TX TX
REGISTRO |NA -|INGRESO. |- ASOCIADOS. |PREVIOS |PREVIOS-

INICIALES CIMIENTO ACTUAL CUALES.

FB.A. 659163 14-DIC-1988] 1 mes 20 dias. | VIVO NO NO NINGUNO

C.CB.L. 684670 2-ENE- 1990 lafio 6 meses. | VIVO Insuficiencia re- | SI Dialisis
nal Peritoneal.
aguda,monilia-
sis
oral,Peritonitis
abdominal.

LCR 659757 4-0CT-1988 |1 mes VIVO Crisis convulsi- | SI Difenilhidant
vas.Sinusitis,E- ohinato.Carb
pilepsia parcial. amaze-pina.

RR.S 651502 30-DIC- 2 afios 8|VIVO Sinusitis maxilar |NO NINGUNO.

1987 meses. moniliasis oral

AM.I. 607581 9-ENE-1983 |2 afios 9 meses | VIVO Sind.Diarreico,d | SI Ampicilina, A
esnutricion mi
neumonia,Lu - kacina, Terap
pus ia
sistemico,otitis respiratoria,
media. Hi -dratacion

oral,predniso
na,anfoterici
na,azatioprin
a.
CHE. 665095 5-NOV-1988 | 9meses. VIVO NO SI Metronidazo
1
AD.JIL. 660196 14-MAR- 5 meses FINADO |Persistencia de | SI Furosemide
1989 conducto arte - Digoxina.
rioso,Bronco -
neumonia,Crisis
convulsivas,Insu
ficiencia renal
aguda.
R.F.E. 660915 1-AGO-1989 | 2 afios 3meses | VIVO NO NO NINGUNO
DLCM.A. |713776 18-ADO- 8afios FINADO |varicela,choque |SI Quimioterapi
1986 séptico a.
sinusitis maxilar.
LMA 714237 9-SEP-1993 |1 afio. VIVO. Insuficiencia NO NINGUNO




H.H.J. 711045 5-MAR- 1 afio 9 meses. | VIVO Crisis SI Amoxacilina.
1992 convulsivas.Bro
-coneumonia,
SP.MF. 683154 1-MAR- 4 meses. VIVO. NO NO NINGUNO
1991
B.OJ. 686044 12-FEB- 17 dias. VIVO Bronconeumo -|SI Cefotaxime,
1991 nia. Hipertensi - Amikacina,v
On arterial. erapa -
mil, propanol
ol.
M.QS.H 713073 13-AGO- 5 aiios. VIVO. Giardiasis NO NINGUNO
1988
B.B.C 697243 18-SEP- 3 afios. VIVO NO NO NINGUNO.
1992
M.C.J. 694744 31-AGO- 2 afios VIVO NO NO NINGUNO
1990
SF.A 687049 5-ABR- 12 meses. VIVO NO NO NINGUNO
1991
M.G.P. 705685 14-JUN- 1 afio 6 meses. | VIVO Rinusinusitis SI Amoxacilina.
1994,
S.PF. 685709 12-AGO- 7 afios. VIVO NO NO NINGUNO
1984
P.RE. 691553 15-MAY- 19 meses. VIVO Obesidad SI Amoxacilina
1990 exogena. Nitrofurantoi
na
Medidas
generales.
S.AA. 717066 4-0OCT-1979 | 16 afios VIVO Colagenopatia | SI Diclofenac
E.0.S 629700 12-FEB- 3 afios VIVO Hepatitis SI Reposo,dieta
1982 e-quilibrada.
T.AFJL 712090 15-NOV- 2 afios 2 meses | VIVO Insuficiencia SI Dialisis
1991 Renal aguda, - Peritoneal.
Bronconeumo -
nia.
PRMG. 689283 21-NOV- 9Afios. VIVO NO NO NINGUNO
1979
V.PL. 719863 12-SEP- 11 Afios VIVO Hemorragia SI Reposo
1985 Subhialoidea.
M.PM.C. 687054 13 AGO-| 6 aitos 8 meses | VIVO Litiasis Vesicu-| SI NINGUNO
1983 lar,Varicela.
M.V.S. 712868 24-AGO- 7 afios. VIVO Epilepsia de SI Carbamazepi
’ 1986 - lob,temporal. na
T.B.B 741069 8-FEB-1997 |5 meses. VIVO Infeccion por |NO NINGUNO
citomegalovirus.
ASE. 714567 3-DIC-1985 |5 afios VIVO NO NO NINGUNO
ILRG. 712542 4-ENE-1985 | 10 afios VIVO NO NO NINGUNO
D.GR 714840 3-0OCT-1994 | 1 afio VIVO NO NO NINGUNO
D.GA 740438 14-OCT1990 | 6 afios VIVO NO NO NINGUNO




B.EAG. 718202 2-FEB- 1980 | 12 afios VIVO NO NO NINGUNO.
JAPR. 715032 16-MAY- 12 afios VIVO Lupus Eritema - | SI Acido acetil
1984 toso sistemico.- -
otitis  media,- Salicilico.Am
bronconeumo - o-
nia intrahospita- xacilina.
laria,infeccion
de wvias urina -
rias.
RAJ 717828 28-SEP- 12 afios VIVO NO NO NINGUNO
1983
JLR. 741331 13-AGO- 1 afio VIVO NO NO NINGUNO
1989
DHA. 718435 12-MAY- 1 afio 6 meses | VIVO NO NO NINGUNO
1996
RAD 714537 2 -ENE- | 6 afios VIVO Gastroenteritis |NO NINGUNO
1988
D.JH.IL 716218 5 -MAY-| 1 afio. FINADO |Choque séptico | SI No se
1995 especifi
ca.
MPM.C. 687054 14-AGO- 6 afios VIVO NO NO NINGUNO
1985
JE.A. 718353 7 - DIC-|4 afios VIVO NO NO NINGUNO
(1993
MAHM. |716293 7- SEP-| 2 afios VIVO NO NO NINGUNO
1991
CR.P 720590 3 -DIC-1995 | lafio. VIVO NO NO NINGUNO
P.LM. 715395 12-0CT- 3 afios VIVO Infeccion de -|NO NINGUNO
1992. vias respirato -

rias altas.




CUADRO 1

LUGAR DE PROCEDENCIA [PACIENTES - [PORCENTAJE
Edo de Hidalgo 3 6.80%
Michoacan 2 4.50%
QOaxaca 3 6.80%
Veracruz 5 11.36%
Edo de México 13 29.54%
Distrito Federal 6 13.63%
Baja California 1 2.27%
Querétaro 2 4.50%
Zacatecas 1 2.27%
Los Angeles California 1 2.27%
Coahuila 1 2.27%
Guanajuato 1 2.27%
Puebla 2 4.50%
Guerrero 2 4.50%
Chiapas 1 2.27%
TOTAL =g e ld 44 o 100%
1 14 31.81%

2 9 20.45%

3 3 6.81%

4 2 4.54%

5 2 4.54%

6 3 6.81%

7 3 6.81%

8 1 2.27%

9 0 0

10 0 0

35 1 2.27%

12 1 2.27%

13 2 4.54%

14 1 2.27%

15 2 4.54%

TOTAL R 44| = 100%)
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CUADRO 3
EDAD DE INICIO DE SINTOMAS [ PACIENTES | PORCENTAJE
1 24 54.54%
2 3 6.81%
3 3 6.81%
4 2 4.54%
5 1 2.27%
6 1 2.27%
7 2 4.54%
8 2 4.54%
9 1 2.27%
10 2 4.54%
11 1 2.27%
12 1 2.27%
16 1 2.27%
TOTAE “hcse o e 3 © 100%
| CUADRO

[ToTALE %

[No: DE HOSPITALIZACIONES  |PAC s AJE
1 22 50%
2 5 11.36%
3 8 18.18%
4 2 4.54%
5 3 6.81%
6 1 2.27%
8 2 4.54%
9 1 2.27%

Pagina 17
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15.90%
6.81%
2.27%
4.54%
2.27%
2.27%
6.81%
2.27%
2.27%
2.27%

40.90%

Péagina 18
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DISCUSION

La anemia hemolitica adquirida autoinmune es una
enfermedad grave con una morbilidad elevada y una mortalidad significativa
que en esta serie fue de 7%.

Afecta por igual a ambos sexos aun cuando en esta serie
predominaron los casos del sexo femenino. El principal pico de incidencia se
observa en lactantes y preescolares con un segundo pico entre 10 y los 15
aios de edad.

Frecuentemente los enfermos requieren ser hospitalizados,
una sexta parte de nuestros casos requirieron entre 5 y 9 hospitalizaciones
lo cual probablemente se debe a que los enfermos presentan multiples
recaidas y 59% requirieron un nimero variable de transfusiones, una tercera
parte de los casos de esta serie ingresaron al hospital despues de recibir
tratamiento previo frecuentemente inadecuado lo que los expuso a
complicaciones y creo dificultades para su diagndstico y tratamiento.

La anemia hemolitica adquirida autoinmune puede estar
relacionada con lupus eritematoso sistémico, infecciones virales , en esta
serie 2 casos tuvieron varicelay 1 caso de hepatitis, 1 caso de infeccion por
Cytomegalovirus .

Previamente se ha calculado una incidencia anual en la
poblacién general de un caso por 80,000 habitantes en este estudio
encontramos 1 caso por cada 2000 egresos.(21).
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CONCLUSIONES

La anemia hemolitica adquirida en los nifios es una causa
importante de consulta en el servicio de hematologia que frecuentemente
pone en riesgo la vida de los pacientes.

Es una enfermedad inmunolégica inducida por la presencia
de auto-anticuerpos antieritrocitarios .

La incidencia de la enfermedad registrada al estudio
descriptivo presente durante un periodo de 10 afios de 0.05% lo que
representa un paciente por cada 2000 .

El 50% de los pacientes se presento con una anemia
hemolitica adquirida como una enfermedad aislada e independiente y otro
50% asociandose a enfermedades autoinmunes(lupus eritematosos sistémico)
enfermedades virales, se ha informado relacion con neoplasias hematologicas
y no hematoldgicas y con otros padecimientos inmunitarios.

En esta serie se observo un predominio de 1.5 a 1 femenino
sobre masculino, el 57% de los casos prevenian del Distrito Federal y zonas
conurbanas. El 85% de los pacientes tuvieron una edad al ingreso entre 1 y
8 afios. El 60% de los pacientes fueron transfundidos ,presentando angmia
grave al ingreso el 41% de los pacientes y el 59% anemia moderada.
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Anexo |

HOJA DE CAPTACION DE DATOS

- Nombre

- Edad Ingreso

- Sexo

- Domicilio

- Fecha Nacimiento

- Procedencia : Lugar de Origen
Lugar de Residencia

Antecedentes Familiares

Antecedentes Personales

- Fecha de Ingreso al Hospital

- Fecha de Egreso

- Fecha de Inicio Aparente

- Fecha de Ultima Consulta

- Condicién Clinica en la Ultima Consulta

- Diagnéstico

- Diagnosticos Asociados v fehas de los mismos

- Estado Actual: vivo o muerto

- Numero de Hospitalizaciones

- Sintomas Presentes : Ictericia, Anemia, Esplendomegalia. Etc...
" -~ Gravedad

- Numero de Crisis Hemoliticas

- Cifra de Hemoglobina al Ingreso

- Condicién que Produjo la Muerte

- Hemoglobina al Morir

- Recursos de Tratamiento
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