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“COMPARACION ENTRE LA ESPLENECTOMIA POR ABORDAJE
LAPAROSCOPICO VS ABIERTO EN EL TRATAMIENTO DE LA

TROMBOCITOPENIA INMUNE”

RESUMEN:

Introduccion: La trombocitopenia inmune o pUrpura trombocitopénica idiopatica (PTI), es uno de los
trastornos hematoldgicos autoinmunes mas frecuentes, afectando a nifios y adultos, y se desarrolla
primariamente entre los 18 y 40 afios. Es caracterizado por una disminucion transitoria o persistente del
conteo periférico plaquetario a una cifra por debajo de 100.000/uL, en ausencia de una causa
desencadenante. Se manifiesta de forma muy variable; el principal problema es el riesgo incrementado de
hemorragia que pueden llegar a comprometer la vida. El tratamiento es usualmente indicado en pacientes
con un conteo plaquetario <30x109/L y en aquellos con un conteo entre 30 y 50x109/L con sangrado o con
riesgo de sangrado. La esplenectomia es considerada usualmente como segunda linea de tratamiento,
después de los corticoides, sin embargo, es la que mejores resultados otorga en pacientes con
trombocitopenia inmune a corto y largo plazo. Existen pocos estudios en nuestro medio que comparen las
ventajas sobre una u otra via de abordaje para realizar la esplenectomia en este tipo de pacientes.

Objetivo General: Determinar si el abordaje laparoscopico es superior que el abordaje abierto en cuanto
a sus beneficios y menores tasas de complicaciones trans y posoperatorias, en los pacientes con
trombocitopenia inmune.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio retrospectivo, observacional, transversal y analitico incluyendo
a los pacientes admitidos en el Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” del Centro Médico
Nacional Siglo XXI con diagnéstico de trombocitopenia inmune sometidos a esplenectomia del 01 diciembre
del 2014 hasta al 30 de noviembre del 2019.

Resultados: En total se incluyeron 27 pacientes atendidos durante el periodo del estudio, observando una
mayor incidencia en pacientes de sexo femenino y como patologias asociadas mas frecuentes la Diabetes
Mellitus, la Hipertensién Arterial Sistémica y el Hipotiroidismo. La media de edad de nuestra poblacion fue
discretamente mayor que la reportada por otras series.

La principal indicacién para la esplenectomia fue la refractariedad del tratamiento médico otorgado y hubo
mayor prevalencia de cirugias por abordaje laparoscopico, a diferencia de lo reportado por otros centros
en nuestro pais. En nuestros grupos de estudio se evidencié una menor tasa de sangrado en el grupo
laparoscopico en comparacién con el grupo abierto. En cuanto a los dias de estancia hospitalaria
postoperatorios y el tiempo quirdrgico, no hubo diferencias estadisticamente significativas.

En nuestros grupos de estudio se presentdé un bajo requerimiento de transfusion, asi como de
complicaciones postoperatorias y hasta el 74% de los pacientes logré respuesta hematoldgica completa.

Conclusiones: La esplenectomia laparoscépica constituye un procedimiento seguro en el tratamiento
de los pacientes con trombocitopenia inmune, que se asocia con una buena respuesta hematoldgica,
con baja tasa de complicaciones perioperatorias y con los beneficios de la minima invasion.
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MARCO TEORICO:

El bazo es el 6rgano linfoide de mayor tamafio del organismo. Puede estar
afectado por enfermedades de muy diversa etiologia, de forma primaria o secundaria,
como son: procesos malformativos (p. ej., asplenia), trastornos circulatorios (infartos,
congestion), hiperplasias (reactivas a infecciones, enfermedades de depdsito, hemdlisis),
neoplasias malignas (en general, sindromes linfoproliferativos y mieloproliferativos
cronicos), metaplasias (hematopoyesis extramedular), procesos locales y neoplasicos
benignos (quistes hidatidicos, quistes no parasitarios, hemangiomas, linfangiomas),

traumatismos y otros?.

En determinadas enfermedades, el tamafio del bazo puede aumentar o disminuir
de tamafio, aunque en ciertos procesos puede ser normal a pesar de hallarse afectado.
Desde el punto de vista funcional puede existir una hipofuncion esplénica o

hipoesplenismo y una hiperfuncién esplénica o hiperesplenismo?.

La trombocitopenia inmune, conocida tradicionalmente como puarpura
trombocitopénica idiopatica (PTI), es un trastorno hematologico autoinmune que afecta
alrededor de 1:10,000 adultos en el mundo, con una incidencia de 3.3:100,000 por afio?’.
Es caracterizado por una disminucién transitoria o persistente del conteo periférico
plaquetario a una cifra por debajo de 100.000/uL, en ausencia de una causa
desencadenante®!®, Este bajo conteo plaguetario puede ser causado por una produccion

disminuida, destruccion mediada por el sistema inmune, o incremento del secuestro



esplénico de plaguetas, pero tipicamente involucra autoanticuerpos hacia las

glicoproteinas expresadas en los megacariocitos, el precursor de las plaguetas.

La PTI puede ser primaria o idiopatica hasta en el 80% de los casos, ocurriendo
de manera aislada, o secundaria en 20%, asociada con otras patologias, como cancer,
otras enfermedades autoinmunes, leucemia linfocitica cronica, medicamentos, o
infecciones (H. pylori, citomegalovirus, varicela-zoster virus, hepatitis C virus, virus de la
inmunodeficiencia humana)'?171° La denominacion previa de purpura trombocitopénica
idiopética se unificd y sustituyé en 2009 por el International Working Group (IWG) por
trombocitopenia inmune debido a la importancia de los mecanismos inmunoldgicos de
destruccion de plaguetas mediada por autoanticuerpos y linfocitos T en su patogenia 321°,
Los autoanticuerpos son responsables de la destruccion desordenada de plaquetas en la
gue participa la fagocitosis de plaquetas opsonizadas en el sistema reticuloendotelial,
especialmente en el bazo, originando el bajo conteo plaquetario y el sangrado®°. Dentro
de la médula Osea hay cantidades normales (0 a veces incrementadas) de
megacariocitos. Ahi persiste, sin embargo, una insuficiencia medular 6sea relativa en la

gue la produccién no puede igualar a la destruccién para compensarla adecuadamente®.

La PTI es uno de los trastornos hematologicos mas frecuentes, afectando a nifios
y adultos®. La prevalencia de esta enfermedad es 2 a 3 veces mayor en mujeres y se
desarrolla primariamente entre los 18-40 afios'®. La PTI se manifiesta de forma diferente
en los nifios: afecta por igual a ambos sexos, el inicio es repentino, la trombocitopenia es
acentuada y pueden verse remisiones espontaneas completas en aproximadamente el
80% de los nifios afectados. Las nifias mayores de 10 afios con purpura mas cronica son

aquellas en las que la enfermedad parece persistir?.
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Los sintomas y signos clinicos son muy variables y pueden estar ausentes. El
principal problema es el riesgo incrementado de hemorragia. La mayoria de los pacientes
estan asintomaticos o tienen sintomas de trombocitopenia en general, como petequias,
purpura, hematomas o equimosis aislados en piel o0 mucosas, asi como epistaxis; sin
embargo, algunos casos pueden sufrir hemorragias mas graves que pueden llegar a
comprometer la vida, a nivel cutaneo, mucoso, gastrointestinal o incluso intracraneal (0,1-
0,5%)%417. La denominacién PTI grave se reserva para los pacientes con manifestaciones
hemorragicas clinicamente relevantess. Mientras que en los nifios la PTI mayormente se
caracteriza por un inicio abrupto con petequias y purpura, asociadas a infeccién viral o
inmunizacioén, de corta duracion (<6 meses), la PTIl en adulos tiene un inicio mas insidioso

y estd mayormente ligada a un curso crénico (>12 meses)*4.

El diagnéstico sigue siendo de exclusion, ya que no hay ningun parametro clinico

ni analitico que permita establecer este diagndstico con certezas.
Clasificacion diagndstica®’:

e PTIl aguda o de reciente diagnostico: Desde el momento del diagndstico hasta los
3 meses de evolucion.
e PTI persistente: De duracién entre los 3 y 12 meses desde el diagndstico, incluye
a
o Pacientes que no alcanzan la remision completa de forma espontanea.
o Pacientes que no mantienen la remision completa después de suspender
el tratamiento instaurado.
o PTI crénica: Pacientes que continlan con trombocitopenia después de 12

meses desde el diagnostico.
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Si bien no siempre hay una correlacion entre la cifra de plaquetas y las
manifestaciones hemorragicas, estas suelen ser mas frecuentes por debajo de
10.000/ul®. La severidad de la trombocitopenia se considera el factor de riesgo mas
importante para una hemorragia grave, por lo que el manejo de la PTI tiene el objetivo de
prevenir hemorragias, mas que normalizar el conteo plaquetario#. Algunos otros factores
de riesgo hemorréagico incluyen: Hematuria, TCE, politraumatismo previo, antiagregantes

hasta 7-10 dias antes, diatesis hemorragica (coagulopatia, vasculitis)?.

Menos del 40% de los pacientes con diagnéstico reciente de trombocitopenia
inmune, mostraran remisién espontanea durante los primeros 12 meses?*®. Las decisiones
terapéuticas se deben tomar en funcion de mudltiples factores y las recomendaciones
basadas exclusivamente en las cifras de plaquetas son muy controvertidas. Un concepto
importante es evitar tratamientos innecesarios, potencialmente toxicos, en pacientes
asintomaticos o con descensos moderados de las plaquetas y conseguir una adecuada
calidad de vida con la minima toxicidad asociada a la terapia. El tratamiento de las PTI
persistentes o cronicas es complejo y se plantean diferentes alternativas médicas o

quirurgicas 3.

El tratamiento es usualmente indicado en pacientes con un conteo plaguetario
<30x10°%L y en aquellos con un conteo entre 30 y 50x10°%L con sangrado o con riesgo de

sangrado (cirugia planeada, extraccion dental, Glcera péptica activa, etc.).

Con base en los mecanismos inmunoldgicos de la PTI, el tratamiento en adultos
incluye como primera linea el uso de corticoides, asi como el uso de inmunoglobulina
intravenosa (IVIg) 38912 |a cual puede ser utilizada sola o de manera conjunta con los
corticoides si se requiere un rapido incremento del conteo plaquetario, como en casos de
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hemorragia activa severa'?!’. La prednisona y dexametasona han demostrado modular
la activacion de las células b y células dendriticas permitiendo disminuir la destruccion de
plaguetas. Mas del 80% de los pacientes responde a la primera linea de tratamiento, sin
embargo, algunos de estos pueden llegar a presentar recaida después del tratamiento!’.
Si el paciente no responde al primer tratamiento o si la enfermedad responde al
tratamiento, pero requiere terapia continua, el desorden se denomina PTI refractaria y se
indica la administracion de la segunda linea de tratamiento. Esta terapia consiste en
rituximab, agonistas del receptor de trombopoyetina (THPO-RA), inmunoglobulina anti-
RhD en pacientes Rh+ o esplenectomia®1%'2, Los THPO-RA pueden ser utilizados como

segunda linea de tratamiento o como terapia puente a la cirugia'®.

La esplenectomia es generalmente considerada segunda linea de tratamiento en
pacientes que presentan recaidas después de una respuesta inicial al tratamiento
médico®. De estas opciones terapéuticas, la esplenectomia provee los mejores resultados
a corto (80-90%) y largo plazo (60-70% a 5-20 afos) en comparacion con el manejo
meédico de segunda linea (rituximab y TPO con tasas de eficacia inmediata reportadas en
un 50-60% y a largo plazo solo de un 20-30%) a un seguimiento de reportado en la
literatura de hasta 92 meses'®'>2° con un riesgo de recaida del 15%, que ocurre
habitualmente dentro de los primeros 2 afios de la esplenectomia'®?°. Muchos de los
pacientes que muestran recaia después de la esplenectomia puedes llegar a responder

a los tratamientos médicos que previamente habian fallado?.

La esplenectomia generalmente es diferida tanto como sea posible en nifios con
PTI, ya que en la mayoria de los casos tiende a remitir espontaneamente, y debido a que

la infeccion por bacterias encapsuladas posterior a la esplenectomia suele ser mas
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several’. Debido a las potenciales complicaciones peri y posoperatorias, la
irreversibilidad, y el riesgo de falla, esta suele ser utilizada posterior a 12 meses del
diagnostico de PTI, en pacientes seleccionados con falla a otras modalidades de
tratamiento de segunda linea'?!®, Las guias del 2011 de la Sociedad Americana de
Hematologia dan una recomendacion categoria 1B considerando la esplenectomia para

cualquier paciente que presente falla a la terapia con corticoides después de 21 dias®.

Aunque es pequefio el porcentaje (7-22%) de pacientes que no responden al
tratamiento, la esplenectomia sigue siendo la mejor opcién en pacientes no candidatos a

manejo conservador®. Otras indicaciones de esplenectomia son las siguientess:

e PTI de diagnéstico reciente o persistente: Ante urgencia hemorragica con riesgo
vital que no responde a tratamiento previo.
e PTI cronica:
o Ante urgencia hemorragica con riesgo vital
o Pacientes sintomaticos refractarios a tratamientos previos, que presenta
interferencia con su vida normal, con méas de dos afios de evolucion.
La esplenectomia ejerce su efecto removiendo el sitio primario de destrucciéon
plaquetaria, en parte por la remocion de un sitio importante de produccién de anticuerpos,
con una tasa de respuesta reportada superior al 80% y respuesta permanente alrededor

del 60%19:20,

Desde su introducciéon en 1991 por Delaitre y Maignien, la esplenectomia
laparoscopica ha ganado aceptacion en las enfermedades hematoldgicas tributarias de
una esplenectomia, aun en paises en vias de desarrollo®® y la indicacién mas frecuente

es para el tratamiento de la trombocitopenia inmune 587,
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La esplenectomia laparoscopica tiene muchos beneficios, esta asociada a menor
trauma quirargico y sangrado, dolor posoperatorio, una estancia hospitalaria mas corta,
menor morbilidad y mortalidad, mejor apariencia cosmética, asi como menores costos
hospitalarios, que la esplenectomia abierta®®. En adicion, el abordaje laparoscépico hace
completa la visualizacion de los sitios potenciales para encontrar bazos accesorios, 1o

cual minimiza el riesgo de recurrencia de la enfermedad?®.

Los avances en la tecnologia han incrementado la aplicabilidad de la técnica
laparoscépica a una variedad de indicaciones, incluyendo la esplenomegalia. Las guias
de practica clinica de la Asociacion Europea de Cirugia Endoscopica (EAES)
recomiendan definir el nivel de esplenomegalia en términos métricos por medio de un
estudio de imagen preoperatorio. La esplenomegalia se diagnostica cuando el diametro
maximo del bazo es mayor de 15cm, y esplenomegalia masiva cuando el diametro
maximo es mayor de 20cm?®. Algunos grupos han propuesto que el abordaje
laparoscopico en estos casos es comparable si no es que superior, al abordaje abierto
en lo que respecta a los resultados. Otros grupos han demostrado que, en manos
experimentadas, el abordaje laparoscopico para grados menores de esplenomegalia es
seguro Yy factible, pero es controversial en casos de esplenomegalia masiva, ya que se
asocia a un incremento de la morbilidad y tasa de conversion, sugiriendo que los
beneficios de la laparoscopia pueden estar limitados conforme incrementa el tamafio del

bazo”18,

La mayoria de los estudios sobre esplenectomia laparoscopica en esplenomegalia
masiva, han demostrado mayor tiempo operatorio, incremento en la pérdida sanguinea,

mas complicaciones perioperatorias, estancia hospitalaria prolongada, y mayor tasa de
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conversion en comparacion con la esplenectomia laparoscopica realizada en bazos de
tamafio normal. De acuerdo con las guias de la EAES, la esplenectomia laparoscopica
mano-asistida o la esplenectomia abierta son preferibles en caso de esplenomegalia
masiva, debido a las complicaciones esperadas con la esplenectomia laparoscoépica?®.
La justificacién para estas recomendaciones es el espacio limitado para la laparoscopia

en la cavidad abdominal debido a la esplenomegalia y la dificultad para la manipulacién?s.

El peso del bazo ha sido reportado por ser el predictor de morbilidad mas fuerte, y
aquellos pacientes con un bazo con peso mayor de 1000g tienen 14 veces mas
posibilidad de complicaciones posoperatorias comparados con aquellos con un peso

menor de 1000g’.

Otro aspecto importante es que la cirugia laparoscopica ha sido desarrollada en
pacientes con bajo conteo plaquetario. Sin embargo, el conteo plaquetario a un nivel
seguro, asi como la necesidad de transfusion plaquetaria durante la cirugia aun
permanecen inciertos®. Aungue la esplenectomia laparoscopica puede ser llevada a cabo
con conteos plaquetarios tan bajos como <10G/L, un conteo plaquetario <20G/L ha sido
asociado con un riesgo mayor de complicaciones!®. Habitualmente, las cifras de
plaquetas se optimizan de forma previa a la intervencion mediante el uso de corticoides
0 gammainmunoglobulinas hiperinmunes. Se intenta evitar la transfusion de plaquetas
intraoperatoria por su rapida destruccion y porque la transfusion no estd exenta de
riesgos®. Sin embargo, no siempre es posible conseguir la normalizacién del recuento
preoperatorio y la esplenectomia laparoscoépica (EL) debe realizarse en ocasiones con
cifras muy bajas. Las guias del Comité Britanico de Estandares en Hematologia (BCSH)

y la Sociedad Americana de Hematologia (ASH) recomiendan la transfusion plaquetaria
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después de la ligadura de la arteria esplénica en paciente con un conteo plaquetario

<10,000 pLS.

En una revision sistematica Moris et al. encontraron que la esplenectomia
laparoscépica puede ser desarrollada con una pérdida minima de sangre (30-60ml), el
tiempo operatorio fue reportado en 75-165min, y la tasa de conversion a esplenectomia

abierta fue de 0-4%?°.

La respuesta hematoldgica a la esplenectomia aun en pacientes con un conteo
plaguetario muy bajo ha sido reportada como buena. El incremento en el conteo
plaquetario es esperado 24-48 horas después de la esplenectomia. Hay serias
publicaciones acerca de los factores predictivos que pueden ser determinados antes de
la esplenectomia y que pueden ser usados para para predecir los resultados de la cirugia
alargo plazo. Los predictores mayormente aceptados para la cirugia incluyen a pacientes
jovenes (media de edad entre los 32-51 afios), alto conteo plaquetario antes de la cirugia,
secuestro esplénico, dependencia de esteroides, al menos una respuesta parcial a la
terapia preoperatoria con esteroides, asi como un largo intervalo entre el diagndéstico y la

cirugia, 619,

La esplenectomia esta asociada con una tasa de complicaciones a 30 dias, que
va de 10-26%?°. Las complicaciones potenciales de la esplenectomia incluyen sangrado
gue puede ameritar reintervencion quirdrgica y que representa la causa mas comun de
muerte en los pacientes posterior a una esplenectomia®’, pancreatitis, infecciones
perioperatorias y seromas. Una edad mayor a 60-65 afios puede estar asociada a una
tasa incrementada de complicaciones post-esplenectomia. Los pacientes con
esplenectomia son mas propensos a infecciones (8-31%) y complicaciones vasculares a
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largo plazo, con un riesgo incrementado de trombosis, tanto arterial como venosa, de por
vida de hasta un 3-16%, en especial de trombosis venosa portal-esplénical®1>19:20  E|
riesgo de sepsis incrementa hasta en 14 veces durante el primer afio en pacientes con
esplenectomia en comparaciéon con la poblacién general, en especial por bacterias

encapsuladas?’; posterior a un afio el riesgo desciende a solo 4 veces10.

Las complicaciones se graduan de acuerdo con el sistema de clasificacion de

Clavien-Dindo en menores (grados | y Il) o mayores (grados I11-V)>:

Para disminuir la tasa de infecciones estan recomendadas, de acuerdo con las
guias de la Asociacion Americana de Hematologia de 2019, las vacunas contra
Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis, Haemophilus influenza, para la
esplenectomia electivall. La vacunacién perioperatoria, la educaciéon del paciente sobre
el riesgo incrementado de sepsis, y el uso de antibioticos profilacticos ayuda

enormemente en la prevencion de las complicaciones por sepsis?.

Se han desarrollado abordajes alternativos a la esplenectomia quirdrgica, en un
intento por disminuir los efectos adversos, aunque han sido poco estudiados. Como
ejemplo de ello, la embolizacion parcial esplénica ha mostrado resultados prometedores
con resultados similares a corto plazo y mediano plazo. Sin embargo, estos resultados

prometedores deben ser confirmados antes de proponer este procedimiento?.

A los pacientes que han presentado falla en la terapia de primera linea y que
siguen sin respuesta posterior a la esplenectomia han recibido el termino de “PTI cronica
refractaria”. Estos pacientes solo son tratados en caso de presentar un riesgo grave de

hemorragia. Muchos de estos pacientes son tratados nuevamente con prednisona,
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aunque el uso a largo plazo de corticoides es intolerable debido a los mdultiples efectos

secundarios.

La introduccién en recientes afios de nuevos medicamentos tales como
azatioprina, ciclosporina A, ciclofosfamida, danazol, dapsone, micofenolato de mofetilo,
vincristrina, vinblastina, etc., asi como las nuevas terapias en estudio tales como los
inhibidores de la tirosinkinasa esplénica (Sky inhibitors: fostamantinib, anti-CD40 ligando,
anticuerpo monoclonal antihumano CD16(FcyRIIl -GMA 161), daclizumab, alemtuzumab
y avatrombopag) han expandido la posibilidad de tratamiento de los pacientes con PTI
cronica refractaria. En adicion, estos medicamentos pueden representar una alternativa
en pacientes donde la esplenectomia esta contraindicada o representa un riesgo muy
elevado, tal es el caso de los nifios y las pacientes embarazadas; sin embargo, mayores
estudios deben realizarse para emitir una recomendacion universalmente aceptada sobre

la tercera linea de tratamiento?’.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

La trombocitopenia inmune es una de las patologias hematol6gicas mas
frecuentes en nuestro medio, y la indicacion méas frecuente para realizar una
esplenectomia electiva en nuestro hospital. EIl manejo de esta patologia representa un
reto para el cirujano, al ser una intervencidn quirtrgica que se realiza en pacientes con
alto riesgo de complicaciones trans y posoperatorias, principalmente hemorragia
secundaria al bajo conteo plaguetario. En nuestra unidad se realiza el procedimiento tanto
por abordaje abdominal abierto como laparoscopico, a criterio del cirujano. Cada uno de
estos abordajes cuenta con dificultad técnica, resultados y complicaciones variables. Por
lo que conocer los resultados para ambos abordajes nos permitira seleccionar la técnica

Optima para cada paciente.
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JUSTIFICACION:

El Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez”, es un centro
de referencia nacional en atencion a este tipo de padecimientos, por lo que, es
fundamental conocer los beneficios y complicaciones de ambos abordajes, para
identificar el abordaje que tenga menor frecuencia de complicaciones trans y

posoperatorias en esta poblacion.
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OBJETIVOS:

OBJETIVO GENERAL:

Determinar si el abordaje laparoscépico es superior que el abordaje abierto en
cuanto a sus beneficios y menores tasas de complicaciones trans y posoperatorias, en

los pacientes con trombocitopenia inmune.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

(1) Conocer la caracteristicas demogréficas y epidemiolégicas de los pacientes
con diagnaostico de trombocitopenia inmune sometidos a esplenectomia en el Hospital de

Especialidades.

(2) Determinar si el indice de masa corporal >25 k/m2 y/o las comorbilidades del

paciente, se asocian con mayor tasa de complicaciones.

(3) Conocer cual es la indicacion principal para realizar esplenectomia en los

pacientes con trombocitopenia inmune en el Hospital de Especialidades.

(4) Conocer la incidencia de complicaciones trans y posoperatorias de los

pacientes sometidos a esplenectomia tanto por via laparoscépica como abierta.

(5) Conocer las diferencias entre el abordaje laparoscépico vs abierto en términos
de sangrado transoperatorio, tiempo operatorio, necesidad de reintervencion, necesidad

de transfusién de hemoderivados y dias de estancia hospitalaria posoperatoria.

(6) Conocer la incidencia de bazos accesorios registrados pre y transoperatorio.

(7) Conocer la respuesta hematoldgica registrada a los 30 dias del posoperatorio.
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A)

B)

MATERIAL Y METODOS:
TIPO DE ESTUDIO: Retrospectivo, observacional, transversal y analitico.
POBLACION DE ESTUDIO:

UNIVERSO DE ESTUDIO: Pacientes admitidos en el Hospital de Especialidades
“Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional Siglo XXI con diagnéstico de
trombocitopenia inmune, a quienes se realizé esplenectomia por abordaje
laparoscopico o abierto, del 01 de diciembre del 2014 al 30 de noviembre del 2019.
LUGAR DE ESTUDIO: El estudio se llevo a cabo en un hospital de tercer nivel,
Hospital de Especialidades “Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional
Siglo XXI, ubicado en Avenida Cuauhtémoc 330, Colonia Doctores, cédigo postal
06720, Ciudad de México, delegaciéon Cuauhtémoc.

SELECCION DE LA MUESTRA: Se incluyeron todos los pacientes con
diagnostico de trombocitopenia inmune hospitalizados y operados de
esplenectomia en el servicio de Gastrocirugia del Hospital de Especialidades de

Centro Médico Nacional Siglo XXI, durante el periodo del estudio.
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CRITERIOS DE SELECCION:

Criterios de inclusion:

Pacientes mayores de 17 afios; ambos sexos, con diagndstico de trombocitopenia
inmune que hayan sido sometidos a esplenectomia laparoscépica o abierta por parte del

servicio de Gastrocirugia.

Criterios de no inclusion:

Pacientes con diagnostico de trombocitopenia inmune menores de 17 afos.

Criterios de eliminacion:

1) Pérdida del expediente clinico.

2) Ausencia de seguimiento posquirurgico.

ANALISIS ESTADISTICO:

Se realiz6 analisis estadistico descriptivo e inferencial, para las variables
demograficas medidas de tendencia central y dispersion, y para las variables trans y

posoperatorias, comparacion entre grupos con pruebas paramétricas y no parameétricas.
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES:

Variable Tipo Definicion Conceptual Definicion Escala de
operacional medicion
Edad Independiente | Es el intervalo de tiempo | Con base a la | Cuantitativa
transcurrido desde la | fecha de | discreta
fecha de nacimiento a la | nacimiento
fecha actual registrada en el
expediente clinico
Sexo Independiente | Conjunto de seres | En base a la | Cualitativa
pertenecientes a un | respuesta en al | nominal
mismo sexo apartado de
genero
indice de masa | Independiente | Razé6n matematica que | Registro de la talla | Cuantitativa
corporal asocialatallayelpesode | y el peso en la | continua
un individuo que es dtil | historia clinica
para el diagnéstico de
obesidad
Comorbilidades Independiente | Coexistencia de unaom | Registro de las | Cualitativa
as enfermedades en un enfermedades nominal
mismo individuo coexistentes  del
paciente
Tratamiento Independiente | Tratamiento Administracion de | Cualitativa
meédico previo farmacoldgico otorgado | inmunoglobulina, nominal
previo a la cirugia inmunomodulador
es, esteroides
Conteo Independiente | Conteo de plaquetas | Numero de | Cuantitativa
plaquetario circulantes en sangre plaquetas por | continua
preoperatorio microlitro
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Indicacion de | Dependiente Indicacion quirdrgica para | Registro en nota | Cualitativa
esplenectomia realizar esplenectomia de valoracion de | nominal
hematologia
Tiempo de | Independiente | Tiempo transcurrido entre | Registro en nota | Cuantitativa
evolucioén del el diagnostico de | de programacioén | discreta
diagnéstico a la trombocitopenia inmune, | de cirugia y nota
cirugia hasta la intervencion | de hematologia
quirdrgica, en meses
Tipo de abordaje | Dependiente Abordaje utilizado | Técnica se | Cualitativa
para la durante la intervencién | obtendra de | nominal
esplenectomia quirdrgica para la | acuerdo con el | dicotémica
esplenectomia. reporte de la
técnica quirdrgica
Tiempo quirdrgico | Dependiente Cantidad de minutos | Registro en nota | Cuantitativa
utilizados desde el inicio | postquirtrgica continua
de la cirugia hasta su fin
En minutos
Sangrado Dependiente Cantidad de sangre | Registro en hoja | Cuantitativa
perdida por el paciente | de postquirdrgica | continua
durante el evento
quirargico. En ml
Conversion Dependiente Cirugia iniciada por | Registro en hoja | Cualitativa
abordaje laparoscopico y | de postquirdrgica | nominal
convertida a abierta en el
transoperatorio
Complicaciones Dependiente Problema médico que | Registro de las | Cualitativa
registradas en el mientras cursa la cirugia | complicaciones nominal

transoperatorio

asociadas al

evento quirdrgico
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Tamafio del bazo Independiente | Dimensiones del bazo | Registro en hoja | Cuantitativa
documentados en la | de técnica | continua
intervencion quirdrgica quirdrgica,

apartado de
hallazgos

Presencia de | Independiente | Presencia de bazos | Registro en hoja | Cuantitativa

bazos accesorios accesorios de técnica | continua
documentados en la | quirlrgica,
intervencion quirdrgica apartado de

hallazgos

Transfusion de | Independiente | Transfusion de | Registro en hoja | Cualitativa

hemoderivados concentrados de anestesiologia | dicotdmica
eritrocitarios 'y aféresis
plaquetarias
documentado durante la
intervencion quirdrgica

Complicaciones Dependiente Problema médico que se | Registro de las | Cualitativa

registradas en el presenta después del | complicaciones nominal

posoperatorio procedimiento 0 | asociadas al
tratamiento posterior al | evento quirdrgico
egreso hospitalario, de | o estancia
acuerdo con la | hospitalaria,
clasificacion de Clavien | detectadas en la
Dindo consulta de
seguimiento

Reintervencién Dependiente Necesidad de una nueva | Registro en notas | Cualitativa

intervencion  quirdrgica | de evolucion dicotomica

por alguna complicacién
relacionada a la

esplenectomia
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Respuesta Independiente | Incremento del conteo | Registro en notas | Cualitativa
hematoldgica plaguetario a los 30 dias | de evolucion dicotémica
Esplenosis Dependiente Autotrasplante de tejido | Registro en notas | Cualitativa
esplénico en la cavidad | de evolucién dicotéomica
peritoneal en pacientes
con antecedente de
esplenectomia
Dias de estancia | Dependiente Cantidad de dias | Registro en hoja | Cuantitativa
intrahospitalaria transcurridos entre la | de egreso | discreta
postquirargica esplenectomia y el | hospitalario
egreso a domicilio
Muerte Dependiente Presencia de | Registro de nota | Cualitativa
fallecimiento del paciente | de defuncion dicotémica

en el posoperatorio
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CONSIDERACIONES ETICAS:

El protocolo de estudio “COMPARACION ENTRE LA ESPLENECTOMIA POR

ABORDAJE LAPAROSCOPICO VS ABIERTO EN EL TRATAMIENTO DE LA

TROMBOCITOPENIA INMUNE” cumple con los principios de la Declaracion de Helsinki,

y con la legislacién nacional en materia de Investigacion en Salud.

7
L X4

Riesgo de la investigacidn: Se trata de un estudio observacional, en el que
no se realiza ninguna intervencién experimental. Se considera de riesgo menor
al minimo segun el Reglamento de la Ley General de Salud en materia de
investigacion con humanos, que es el que se aplica para estudios prospectivos
gue emplean el uso de datos a través de procedimientos comunes en
examenes fisicos o psicolégicos de diagnostico o tratamientos rutinarios

(Articulo 17).

Contribuciones y beneficios del estudio para los participantes y la
sociedad en su conjunto: Los pacientes no se benefician de forma directa de
este estudio, sin embargo, la utilidad de este radica en apoyar a la toma de
decision del abordaje quirdrgico como parte del tratamiento de dicha

enfermedad, de acuerdo con la experiencia en nuestro centro hospitalario.

Confidencialidad: La informacién obtenida para este estudio se recopil6 a
partir de los datos encontrados en los expedientes médicos de cada paciente,
otorgando la seguridad de que no se identificaran sus datos personales y se
mantendra la confidencialidad de la informacioén relacionada con su privacidad

(Articulo 21; Fraccién VIl de la Ley General de Salud).
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R/
L X4

L)

Condiciones en las que se solicita el consentimiento informado: No
amerita firma de consentimiento informado por parte de los pacientes; sin

embargo, se solicité aprobacion por el comité de Etica e Investigacion.

Forma de seleccion de participantes: Se incluy6 a los pacientes, adscritos al
Servicio de Hematologia y referidos al Servicio de Gastrocirugia con
diagnéstico de trombocitopenia inmune enviados para para valoracion de
procedimiento quirargico, a los cuales se les realizé esplenectomia por

abordaje abierto o laparoscopico.
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RESULTADOS:

En el servicio de Gastrocirugia del Hospital de Especialidades “Bernardo
Sepulveda Gutiérrez” se realizaron 67 esplenectomias en el periodo comprendido entre
el 01 de diciembre del 2014 y el 30 de noviembre del 2019, de las cuales 39 (58.2%)
fueron indicadas por diagndstico de trombocitopenia inmune. De estos 39 pacientes solo
en 27 se tuvo aceso al expediente clinico (69%), y fueron ingresados al andlisis,
conformando la muestra total. La distribucién por género fue de 9 hombres (33.3%) y 18

mujeres (66.7%), con una media de edad de 45 afos (rango 17 a 71).

De los 27 pacientes de la muestra total, once no tuvieron ninguna comorbilidad
(40.7%); en la muestra restante (59.3%), se registraron las siguientes comorbilidades: 4
pacientes con diabetes mellitus (14.8%), 4 pacientes con diabetes mellitus e hipertension
arterial concomitante (14.4%), 4 pacientes con hipotiroidismo (4.8%), 1 paciente con
hipertension arterial sistémica (3.7%), 1 paciente con hipotiroidismo y cardiopatia
asociada (3.7%), 1 paciente con hipertrigliceridemia (3.7%) y 1 paciente con sarcoidosis

(3.7%) (Grafico 1).

En cuanto a la forma de presentacion clinica un paciente (3.7%) cursé con un
cuadro agudo, 12 (44.4%) presentaron enfermedad persistente, 13 (48.1%) enfermedad

cronica y uno trombocitopenia secundaria (3.7%) (Grafico 2).

La mayoria de los pacientes (26 casos) recibieron tratamiento médico de primera
linea con esteroide (96.3%), y en el 74.1% de los casos se agreg6 inmunomodulador e
inmunoglobulina al manejo (Grafico 3). Solo un paciente no recibié tratamiento médico

preoperatorio.
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El tiempo transcurrido desde el diagndstico hasta la cirugia fue de 50.2 meses
como media (rango 2 a 300 meses); las indicaciones para el tratamiento quirdrgico fueron:
refractariedad al tratamiento médico en 16 pacientes (59.3%), respuesta parcial en 5
(18.5%), dependencia al esteroide en 2 (7.4%), hemorragia grave en 2 (7.4%), efectos

adversos al esteroide en 1 paciente (3.7%), y duda diagnostica en 1 paciente (3.7%).

En 18 pacientes (66.7%) el abordaje fue laparoscopico y en los 9 restantes
(33.3%) la esplenectomia se realiz6 de forma abierta. De los 18 pacientes tratados por
laparoscopia, 3 (16.6%) tuvieron que ser convertidos a procedimiento abierto; en todos
los casos la indicacion de conversion fue sangrado que no pudo ser resuelto por

laparoscopia.

Dentro de los hallazgos, el tamafio del bazo fue de 13 cm en promedio como
didmetro maximo, con un rango de 7 a 30cm. De los pacientes intervenidos, 7 (25.9%)
se reportaron con esplenomegalia (diametro maximo mayor de 15cm) y 3 (11.1%) con

esplenomegalia masiva (diametro maximo mayor de 20cm).

En 5 pacientes se reportd la presencia de bazos accesorios; en todos los casos se

realiz6 también resecciéon de estos.

Al comparar ambas técnicas se encontré que el tiempo quirdrgico medio en el
abordaje laparoscopico fue de 131 min (x 47.8), mientras que en el abordaje abierto fue
de 172 min (x 63.2) p=0.1; el sangrado promedio fue de 192.7 ml (£ 182.2) para la cirugia
laparoscopica y de 722 ml (x 377.5) para la abierta, con una p= 0.01. Sin embargo no

hubo diferencias significativas en cuanto a la necesidad de transfusion entre los grupos

(p=0.2).
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De los 27 pacientes intervenidos, 3 requirieron la transfusion de 1 o mas

concentrados eritrocitarios (11.1%) y 7 requirieron transfusion de aféresis plaquetarias.

El porcentaje total de complicaciones fue de 18.5%, presentdndose en 3 pacientes
abscesos intraabdominales (11.1%), de los cuales 2 fueron en el grupo con abordaje
laparoscépico y 1 en el abierto; ademas se reportaron 2 pacientes (7.4%) con eventos de
trombosis posquirdrgica (a vena porta y en miembros toracicos), ambos en el grupo de
abordaje abierto. Al comparar la presencia de complicaciones entre ambos grupos
(abierto vs laparoscépico), la diferencia no fue estadisticamente significativa. (Grafico 4).
De este grupo, dos pacientes (7.4%) requirieron intervencion radiolégica para drenaje del
absceso intraabdominal, y otro mas requirio reintervencion quirdrgica para el mismo fin.
Los pacientes que presentaron eventos tromboticos recibieron exclusivamente

tratamiento médico, con adecuada resolucion.

En cuanto a los resultados postoperatorios, 20 pacientes (74.1%), tuvieron
respuesta hematoldégica completa, 3 (11.1%) respuesta parcial, y 4 (14.8%) no tuvieron
respuesta a pesar de la esplenectomia (Grafico 5). En 1 de los 27 pacientes (3.7%) se
documento esplenosis residual mediante estudios de medicina nuclear (gammagrama).

No se registré6 mortalidad.
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Grafico 1. Comorbilidades

H Ninguna B Diabetes Mellitus
M Hipertension arterial sistémica [ Hipotiroidismo
M Diabetes Mellitus + Hipertension arterial sistémica B Hipotiroidismo + Cardiopatia

M Hipertrigliceridemia M Sarcoidosis

Grafico 2. Presentacion clinica

B Cuadro agudo B Enfermedad persistente B Enfermedad crénica 1 Trombocitopenia secundaria
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Grafico 3. Tratamiento médico previo

H Ninguno H Esteroide
H Esteroide + Inmunoglobulina [ Esteroide + Inmunoglobulina + Inmunomodulador
M Esteroide + Inmunomodulador B Inmunoglobulina + Inmunomodulador

Grafico 4. Complicaciones postquirdrgicas

Frecuencia Porcentaje
] Ninguna 22 81,5
Absceso intraabdominal 3 111
Trombosis venosa 2 7.4
Total 27 100,0
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Grafico 5. Respuesta hematoldgica

B No respuesta M Respuesta Parcial  ® Respuesta Completa

36



DISCUSION:

En total se incluyeron 27 pacientes atendidos durante el periodo del estudio,
observando una mayor incidencia en pacientes de sexo femenino, concordando con lo
reportado en la literatura internacional; siendo las patologias asociadas mas frecuentes
la diabetes mellitus, la hipertension arterial sistémica y el hipotiroidismo. Respecto a la
edad, la media de edad de nuestra poblacién fue discretamente mayor que la reportada
por otras series, lo que podria explicarse por el alto indice de poblacion adulta con la que

cuenta el Instituto Mexicano del Seguro Social.

El tratamiento de las PTI crénicas o persistentes es complejo y se plantean
diferentes alternativas médicas o quirurgicas. La esplenectomia representa hoy en dia la
segunda linea de tratamiento, lo cual concuerda con nuestros resultados, ya que de los
27 pacientes Unicamente 1 no recibié tratamiento médico de primera linea previo a la
cirugia, y la principal indicacion para la esplenectomia fue la refractariedad del

tratamiento médico otorgado.

De las opciones terapéuticas disponibles, la esplenectomia provee los mejores
resultados a corto y largo plazo. En nuestra poblacion de estudio hasta el 74% de los
pacientes logré la respuesta hematolégica completa, concordando con la literatura

internacional.

Observamos mayor prevalencia de cirugias por abordaje laparoscépico, a
diferencia de lo reportado por otros centros en nuestro pais. Esto puede explicarse porque

al ser una Unidad Médica de Alta Especialidad, se cuenta con mayor experiencia en
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procedimientos laparoscopicos y con mayor disponibilidad e infraestructura, comparado

con otras unidades médicas.

Al igual que en la literatura consultada, en nuestro grupo de estudio se evidencid
una menor tasa de sangrado con el abordaje laparoscépico en comparacion con el
abordaje abierto. En cuanto al indice de conversion de la cirugia laparoscépica a cirugia
convencional, se encuentra ligeramente por encima de lo reportado, siendo la principal
causa de conversion el sangrado transoperatorio. En cuanto a los dias de estancia
hospitalaria postoperatorios y el tiempo quirdrgico, no hubo diferencias estadisticamente
significativas. En ambos abordajes se present6 un bajo requerimiento de transfusion, asi

como de complicaciones postoperatorias.
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CONCLUSIONES:

La esplenectomia laparoscopica, se considera en la actualidad un procedimiento
seguro y eficaz para el manejo de patologias hematoldgicas, benignas y malignas. En
nuestra unidad, la trombocitopenia inmune constituye la indicaciébn mas frecuente de
esplenectomia, siendo el abordaje laparoscopico el predominante en esta serie. Al
analizar los resultados obtenidos se encontré6 menor sangrado transoperatorio, en
comparacion con el abordaje abierto, sin embargo, no hubo diferencia respecto a la
necesidad de transfusion de hemoderivados, lo cual puede atribuirse al diagnéstico de
base. Respecto a los dias de estancia hospitalaria, tiempo quirargico y morbilidad
postoperatorias, no hubo diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos.
Tampoco hubo diferencia respecto a la identificacion transquirdrgica de bazos
accesorios, que sabemos influye en el pronostico de la enfermedad. Por tratarse de un
estudio retrospectivo, no fue posible evaluar otras variables como el dolor postoperatorio,
el requerimiento de analgésicos o la apariencia cosmética, sin embargo, existen multiples
estudios que documentan estas ventajas de la cirugia lapardscopica. Por lo anterior,
podemos concluir que la esplenectomia laparoscopica constituye un procedimiento
seguro en el tratamiento de los pacientes con trombocitopenia inmune, que se asocia con
una buena respuesta hematoldgica, con baja tasa de complicaciones perioperatorias y

con los beneficios de la minima invasion.
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ANEXOS



ANEXO 1. TABLA DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre:
NSS:
PREOPERATORIAS TRANSOPERATORIAS POSOPERATORIAS
Edad: Tiempo de abordaje: Transfusion de
Sexo: hemoderivados:
Peso: Tiempo quirtrgico estimado: | a) Concentrados
Talla: eritrocitarios
IMC: Sangrado transoperatorio: b) Aféresis plaquetarias

Comorbilidades

BOoxNoO~ONE

0.
Tratamiento médico previo:

Conversion:

a) Si

b) No

Motivo de conversion:

Complicaciones:
1.

2.
3.
4.
5.
T

amanfo del bazo(cm):

Conteo plaquetario al
momento de la cirugia:

Diagndstico:

Indicacion de
esplenectomia:

Tiempo del diagndstico a la
cirugia(meses):

Transfusion de
hemoderivados:

a) Concentrados
eritrocitarios

b) Aféresis plaquetarias

Presencia de bazos
accesorios:

a) Si

b) No

Transfusion de
hemoderivados:

a) Concentrados
eritrocitarios

b) Aféresis plaquetarias

Complicaciones:

1.

2.

3.

4,

5.

Reintervencion:

a) Si

b) No

Motivo de reintervencion:

Respuesta hematoldgica:
a) No respuesta

b) Respuesta parcial

c) Respuesta completa
Esplenosis:

a) Si

b) No

Dias de estancia
hospitalaria postquirdrgica:

Muerte:
a) Si
b) No
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ANEXO 2. CONSENTIMIENTO INFORMADO

[
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
SEGURIDAD ¥ SOLIDARIDAD SOCIAL

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE

INVESTIGACION

Nombre del estudio:

COMPARACION ENTRE LA ESPLENECTOMIA POR ABORDAJE
LAPAROSCOPICO VS ABIERTO EN EL TRATAMIENTO DE LA
TROMBOCITOPENIA INMUNE

Lugar y fecha:

México, Ciudad de México. Mayo 2020

NUmero de registro:

Justificacién y objetivo del
estudio:

Justificacién: ElI Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda
Gutiérrez”, es un centro de referencia nacional en atencion a este tipo de
padecimientos, por lo que, es fundamental conocer los beneficios y
complicaciones de ambos abordajes, para identificar el abordaje que tenga
menor frecuencia de complicaciones trans y posoperatorias en esta poblacion.

Objetivo General: Determinar si el abordaje laparoscopico es superior que el
abordaje abierto en cuanto a sus beneficios y menores tasas de
complicaciones trans y posoperatorias, en los pacientes con trombocitopenia
inmune.

Objetivos Especificos:

(1) Conocer la caracteristicas demogréaficas y epidemiolégicas de los
pacientes con diagndstico de trombocitopenia inmune sometidos a
esplenectomia en el Hospital de Especialidades.

(2) Determinar si el indice de masa corporal >25 k/m2 y/o las comorbilidades
del paciente, se asocian con mayor tasa de complicaciones.

(3) Conocer cual es la indicacion principal para realizar esplenectomia en los
pacientes con trombocitopenia inmune en el Hospital de Especialidades.

(4) Conocer la incidencia de complicaciones trans y posoperatorias de los
pacientes sometidos a esplenectomia tanto por via laparoscépica como
abierta.

(5) Conocer las diferencias entre el abordaje laparoscépico vs abierto en
términos de sangrado transoperatorio, tiempo operatorio, necesidad de
reintervencion, necesidad de transfusion de hemoderivados y dias de estancia
hospitalaria posoperatoria.

(6) Conocer la incidencia de bazos accesorios registrados pre y
transoperatorio.
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(7) Conocer la respuesta hematoldgica registrada a los 30 dias del
posoperatorio.

Procedimientos:

Revision del expediente clinico

Posibles riesgos y molestias:

Ninguna.

Posibles beneficios que recibira
al participar en el estudio:

Determinar el tipo de abordaje para la esplenectomia que cuente con
mayores beneficios y menores complicaciones posoperatorias

Informacién sobre resultados y
alternativas de tratamiento:

Ninguno

Participacion o retiro:

Puede decidir no participar en el estudio en cualquier momento y no se usara
la informacion obtenida en el expediente clinico.

Privacidad y confidencialidad:

No se revelara el nombre, nimero de afiliacion o algun otro dato que
comprometan la identidad del sujeto de estudio, los datos obtenidos en los
reportes y el expediente clinico se usaran con estricta confidencialidad sin
gue se revele ninglin aspecto de los mismos.

No acepto el uso de la informacién el uso de mi expediente clinico.

Acepto el uso de la informacién de mi expediente clinico.

En caso de dudas o aclaraciones

con respecto al estudio podra
dirigirse a:

Dra. Sandra Nayeli Reynoso Diaz
Dra. Vanessa Ortiz Higareda
56276900 ext 21529 y 21530
sanndybey@hotmail.com

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de
Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330, 4° piso Bloque B de la Unidad de Congresos,
Colonia Doctores. México D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extensién 21230, Correo electrénico:

comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto:

Nombre y firma testigo 1:

Nombre y firma testigo 2:

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento:
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