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RESUMEN

Se estudiaron 33 pacientes con diversas enfcrmedades y
alteraciones de 1a hemostasia, con indicacifn quirGrgica e-
lectiva. Para su estudio los pacientes fueron divididos en
dos grupos: I) Pacientes con PTI y 1I)Pacientes con diver--
sas alteraciones de 1a hewostasial

Se observd que los pacientes con PTI no necesariamente
deben ser transfundidos con plaquetas en el periodo preope-
ratorio, ya que los episodios de sangrado quir@irgico anor--
mal fueron en igual proporcibn en el grupo que recibib pla-
quetas que en el que no las recibib.

En el grupo de pacientes con diversas slteraciones de
1a hemostasia las diferencias entre los pacientes con san--
grado normal y anormal en el periodo preoperatorio fueron:
predoninio de hasbres en el grupo con sangrado anowmal; y -
terapia preoperatoria con vitamina K y TT prolongados en --
1o0s picientes con sangrado anormal. Las cmusas de las alte-

* raciones.del TT solo se pudieron identificar en dos casos -
(uno por hiperfibrinogenemia y otro por disfibrinogencmia)
en los demds casos se demostrd un efecto irhibitorio del -- -

. plasma del paciente sobre el nommal. )



ABREYIATURAS

A/G z Relacién -lbﬁnlnu/globuilnn.
CA ] clncer.

r ] Pemenino.

Pib. 2 ribrinSgeno,

rFcritos Pibrinocrito.

Bra. ¢ Horas.

LE ] Lisis de euglobulinas.

LeH 1 Linfoma no Hodgkin.
' s Masculino.

Iz 1 NMatro cuadrado.

ng ) Miligramos.

ml 1 Nililitros.

an? ] Milfmetros cGbicos.

min. Rinutos.
] H Molar.
k) ] Plasma normal.

1344 : Productos de f:nqnentqcl&n tibrlna-tiprtn&ggnq.,ﬁ,

PTI 3 pPhGrpura trombocitopénica idiopiiicn.
Seg9. ] Segundos.
ssp : Solucién salina fisiol8gica.

P T Tiempo de brotrolblna.

TS H Tiempo de sangrado.
B 3 H] Tiempo de trombina,

TTP, 't - Tiempo de tromboplastina parcial activada.
u/ml Unidades por mililitro. .
vit 1 vitamina. '

VN H Von Willebranda.



I.- ITNTRODUCCTION

La determinacibn hel riesgo de sangrado con el trauma
quirGrgico se establece por medioc de datos clfnicos Y con
pruebas de lubotatoriq que evalian la hemostasia de los pPa
clentes. Estos dos mé&todos son complementarios y no es =
conveniente prescindir de ninguno de ellos, si bién es -~
cierto que la mayorfa de los enfermos con tendencia hemotr£
glica puede identificarse clfnicamente, existe un grupo que
no da manifestaciones clinicas y solamente por pruebas'de
laboratorjio se puede identificar. Tal es el caso de los. -

pacientes que tienen deficlencias plasmiticas leves.

Actualnente se tienen recursos tecnolSgicos que ayudan,
‘. evaluar con mis precisién las diferentés;etapas de la he-
‘mostasia y sus nlterncionea ( coﬁ manifestaciones clinicas
o .sin ellas )}, as! como nuevos recureos para el‘ttataﬁiento

de las deficienclas hemostiticas.

Com frecuencia los pacientes que tienen enfermedades
que se acompaian de alteraciones de la hemostasia requieren
de intervenciones quirfirgicas, algunas vecéi de urgencia, -
1o que obliga a hacer un diagndstico rlpido de dichas alte-

raciones para su-correccidn.



Las principales enfermedades que se encuentran asocia-
das a alteraciones de 1a coagulacién son 1 a) Enfermedades
hepaticas ( 3 )( 12 )( 29 )( 32 )5 b) Trombocitopenia --
( causada por hiperesplenismo, PTI ) (1 )( 9 )( 34 )» <)
Meoplasias ( 10 )( 25 )7 d) Enfermedades hematolbgicas --
( hemofia A, B 0 C; enfermedad de von Willebrand, deficien
cia de factores de coagulacibén ) (19 )( 23 ); e) Enferme

dades sépticas.

Los pacientes con estos antecedentes pueden no Sanyar
anormalmente durante las intervenclones quirlrgicas, espe-
cialaente aquellas consideradas como cirugfa menor. En -
otros casos, la cirugfa o algunos de los factores que se —
asocian a ella {( astress, anest@sicos, manejo de Srxganos o
tejl‘os; hipotensidn arterial etc.,}, pueden modificar la
hemostasia en el periodo transoperatorfo, condicionando -~

con ello sangrados.

Bn general, la mayorfa de los pacientes con alteracio-
nes hemostiticas reciben un tratamiento sustitutivo con fragc
ciones de sangre para su correccifn, sin embargo po'todo! -
1o requieren, dependiendo entoAdel tipo de alteracién y del
grado de la misma, asf como de la intensidad de la agresidn

quirlirgica.



II.-0BJETIVOS

Con la evaluactién clfnica completa y con los recursos -~

técnicos dleponibles en la actualidad, es posible,

1. Identificar a la totalidad de los enfermos que tie-
nen una alteracién de la hemostasia en el periodo -
perioperatorio  (pre~, trans, y post-operatorio).

2. Hacer la correcéidn de tales alteraciones de acuer-
do con los criterios establecidos,

3. @gvitar las complicaciones heaorrﬁgicas debidas a ~
las alteraciones de la hemostasia y.que surqen’du-“

rante la cirugfa elactiva o de urgencia,
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IXI. MATERIAL Y METODOS
IIT. PACIENTES:

Se estudiaron 33 pacientes con indicacidn quirﬁ;gica electiva
que tenian alteraciones de la hemostasia,de los Departamentos de
Hematologia y de Cirugia General del Hospital de Especialidades y
del Departamento de Cirugia General del Hospital General del Centro

Medico de La Raza.

A cada paciente sc le elabordé su historia clinica con la
siguient> informacidnzrexo,edad,peso,talla,antecedentes hemorrdgicos
personal2s o familiares;medicacidn,alcoholismo,tabzgquismo, trasfusio-
nes,padecimicntos existentes en el momento de huacer el estudio y

tipo de cirugia al que se habrian de somcter.l{anexy I).

Se intentd caracterizar el defecto hemostdtico de dichos
pacientes, el cual fue corregido en el pecriodo preoperatorio si
estaba dentro del rango que requeria tratamiento,lo que se deci-

) ﬁié con base &n los niveles hemostdticos de los f[actores de coa-
gulacidn afectados. Las concentraciones de los factores se infi-
_?ieton de comparar los tiempos de coagulacién del plasma problema
con los del blasma normal y diluciones del mismo para obtener con-
centraciones tedricas de los factores de la coagulacién eguivalen~

tes al 100%,75%,50% y 25%;los valores de referencia se anotan &n
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el anexo II.En el anexo III se anota la frecuencia con que se
aplicaron los tratamientos,con base en la vida media de los
factores que se intentaron corregir.

Se tomaron de 3 a 4 muestras sanguineas con anticoagulan--
te segin fuera el caso por paciente , de 7 ml. cada una,por
puncidn venosa.La primera se toma al momento de confirmar la
cirugia,otra después del tratamiento de las alteraciones de la
hemostasia (si este fue necesario},para comprobar la correcidn,
una mds durante el periodo post-operatorio inmediato y la dl-

tima,24 horas despies de la cirugia.

Cada muestra se separd en tres porcidnes,dos de las cuales
se agregaron en trombotubos de 2.5 ml. cada uno,conteniendo ci-
trato de sodio al 3.8% como anticecagulante en una proporcidn
1:10.La otra restante se adicioqé a un tubo con anticoagulante
(versenato de sodio al 10%)en una proporcién de 1:10 para el

recuento plaquetario.

Se catalogo el sangrado trans-operatorio en normal o -
anérmal segtin anexo IV.Se considerd sangrado trans-operatorio
anormal al que se describe como en capa,durante cualesquiera:
de los tiempos quirdrgicos y aquel que se exceda el-8% dei -

volumen sanguineo del paciente. No se considerd como. anormal
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Sangrado ocasionado por problemas técnicos durante la interven-
cién quirdrgica,tales como:una incisidn mal realizada,vasos san-—
guineos inadvertidos por hipotcnsidn,ligadura inadecuada de vasos

(pinzamiento incompleto),etc.

El cdlculo de la pérdida de sangre se hizo sumando el
volumen sanguineo colectado en los frascos del aspirador mds el
volumen absorbido en gasas,apdsitos y compresas,siendo su volu-
men maximo de absorcidén de 10 ml,30 ml y 50 mi respectivamente.

Los pacientes con trombocitopenia, debida a pdrpura trom-—
bocitopénica se dividieron aleatoriamente en dos grupos:a)Con
transfusién de plaquetas en el periodo pre-operatorio y b)Sin

transfusidén.

Se evaluaron los siguientes pardmetros @

1.-Caracterizacién del defecto de hemostasia.
2.-Correccién pre-operatoria de dicho defecto de acuerdo a
los criterios establecidos.
3.-Relacién de las anormalidades de la hemostasia con el sangrado .
anormal trans-operatorio.
4.-Comparacién del sangrado trans-operatorio y consumo de
de fracciones de sangre en relacidén con los dos criterios
para. su sustitucidnicorregidos y no corregidos}.
5.-Utilidad de ias transfusiones de plaguetas en el periodo

pre-operatorio y respucstas. a la esplenectomia.
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IXI.2.METODOS

A todos los pacientes se les practicaron las siguiehtes
pruebas:
a) Tiempo de sangrado.(17) (22) (2)

b) Tiempo de tromboplastina parcial activada.(27)

c) Tiempo de protrombina.(28)

d) Tiempo de trombina. (15)

e} Fibrinogeno. (7)

£

Cucnta de plaquetas. (4)

A aquellos pacientes que resultaron con alteraciones hemostd-
ticas,se les practicaron las prucbas necesarias para definir
el tipo de alteracidn,tales como:
'g) Fibrindgeno por termoprecipitacidn.(14) (15)
h)} Productos de fragmentacién fibrina-fibrindgeno.(16)
i) Lisis. de euglobulinas. (5)

j) Factores de coagulacidn. (18) {26}

Los pacientes cuyas pruebas resultaron anormales,’ por arriba
del rango de tolerancia, recibieron tratamiento. especifico
medicamentos o fracciones de la sangre durante el periodo

pre-operatorio.

III.2.a. TIEMPO DE SANGRADO

Esta prueba permite evaluzar la funcidn plaquetarié Y.
vascular, y forma parte de las pruebas bésicas de la hemostasia.
Material y equipo:

agtanemeero. -



Cronémetro.
pisturf del No. I11.
piscos de papel filtro.

Torundas de algoddn con alcohol.

TBCNICA :

Se coloca el baumandmetro en el brazo del paciente, -

mis arriba del codo. Se hace subir la presisn hasta 40
mm de mercurio, y se mantiene exactamente este nivel -
durante toda la operacibn.

Se limpia una zona situada en la parte interma del an-
tebrazo con una torunda con alcohol y se deja secar. -
Por debajo del pliegue del codo. Se mantiene la piel -
tirante asiendo firmemente el brazo por debajo de 1la -
zona elegida y se efectiian dos cortes longlitudinales -
de 10 mm de largo por 0.5 mm de profundidad cada uno,

de 5 cm de distancia uno debajo del otro, avitando al-
canzar cualquier vena subcutfinea. Se pone en marcha el
cronémetro.

Se seca cada 30 segundos, la sangre de cada uno de los
cortes mediante dos discos distintos Qe papel filtro.

Bl papel no debe rorzar en ningilin momento las heridas.

Cuando la sangre deje de fluir, se detiene el cronbme-

tro se afloja el baumanSmetro.

Se anota el tiempo de sangrado de cada corte y se cal~

cula la media para obtener el resultado final.

Valor normal: de 2 a 7 minutos.

Valores prqlongados: Luego de la ingesta de aspirinas trom

bocitopenia; purpura vascular; trdnboplt!ali hiper hepari-

nemia.



III.2.b. TIEMPO DE TROMBOPLASTINA PARCIAL ACTIVADA

En la sangre el cnlcis es enlazado por el anticoagulan-
te, 1o que impide la coagulacién. Después de centrifugacién,
@l plasma contiene todos los factores intrfnsecos de la coa
qgulaciSn, excepto calclo y plaquetas. Se afiade al plasma cal
cio, un sustituto fosfolipf{dico de las plaquetas (la trombo-
plastina parcial) y caolfn (activador de contacto). El resul
tado del tiempo de tromboplastina parcial activada es el -

tiempo gue tarda en coagular dicho plasma,

Material y equipo 1@
Baio marfa a 37°C.
Tubon de 12 x 75 mm.
CronSmetros.
Pipetas automfiiticas de 0.1 y 0.2 ml.
Centrffuga. |

Reactivos :
c-clz 0.025 n.
Tromboplastina parcial (Patromthin).
Caolfn al 2s. '

Plasma testigo normal.

TECNICA : . .
1. La sangre obtenida se mezcla con anticoagulante (citra
to de sodio) en proporcifn de 1:10 y se centrifuga a -
2500 rpm durante 10 minutos.. . ' B

2. Separar el plasma y colocarlo en un tubo de ensaye, -~
manteniéndolo en bafio de hielo-agua o bifn en refigera
dorx. i
3. Se inouba una cantidad puficiente de cloruro de calcio.
0.025 W a 37°C, ' ' ' :



10.

Se mezcla en partes iguales la suspensifn de caolfn -
con el Patromsthin. Esta mezcla se mantiene en hielo.
Se pipetea 0.1 al de plasma testigo normal (o plasma
problema) en un tubo de ensaye.

Se agitas vigorosamente la mezcla del paso & y se pipe-
tea 0.3 m}l y se agregan al tubo del paso S.

Se mezcla con rapidez el contenido del tubo y se colo-
ca en el bafo marfa durante 2 minutos.

Una vex transcurrido exactamente este tiempo, se afiade
an el tubo 0.1 ml de cloruro de calcio precalentado y
se pone en marcha el crondmetro.

Se agita el contenjido del tubo y se deja en el bafio -

marfa. pués de 30 qunad se saca el tubo del ba-
fioc y se observa la formacién del coligulo, momento en
el gue se detendri el cronfaetro.

Tanto las pruebas del plasma testigo cowo del plasma -
problema deben efectuarse por duplicado, obteniendo el
promedio de ambas pruebas, con un margen de variacién
de + 3.5 segundos. Si despu&, de 2 minutos no se Obl;i
va la formacifm del cofigulc puede detenerse la prueba,
haciendo constar un resultado mayor de 120 segundos,

Valor norsal: de 25 a 46 segundos.

Valores aumentados: Deficiencia de factores VIII, IX, XI,
XII, vV, % y/o X. ’

XIX.2.c. TIEMPO DE PROTROMBIKA

En 1la sangré, el calcio és enlazado por el c;trato de -

80dio, lo que impide 1la coagulacién. La tro-boplascing tisu-

lar,

a la cual se ha afiadido calcio se mezcla con el plasma

activandose la via extrinseca de la coaqulucién, lo cual lle

va a

1a formaciSn deél co3gulo. Se wide el tiempo de coagula-



cién.

Material y equipo

Baiio marfa a 37°c.

Bafio hielo-agua.
Tubos de 12 x 75 mm.

CronSmetxos.

Pipetas automiticas de 0.1 a 0.2 ml,

Renctivos H

Plasma testigo normal.

CICIz 0.025 M.

Tromboplastina completa activada (Tromborel).
RaCl 0.85s

TRECNICA

1.

2.

Se centrifuga la sangre no coagulada a 2500 rpm lo m&s
ripidamente posible después de la extraccién.

Se extrae el plasma y se coloca en baiho de hielo-agua
o biefi en refrigeracibn,

Se mezcla la tromboplastina completa con el CaCl2 {vo~-

-lumen a volumen). Esta mezcla se conserva en . bafio de -

hielo -~ agua.

' Se-incuba en bafio marfa a 37°C por 7 minutos el volumen

necesario de Tromborel para el nimero de pruebas que =~
se vayan a realirzar.

En un tubo de ensaye se deposita 0.1 =l de plasma tes-
tigo normal (o plasma problema) y se incuba a 37°C por
2:-wminutos, tiempo después del cual se agregan 0.2 ml -
de Tromborel preincubado, poniéndose en marcha simult§
neamente el cronSmetro,

A los 9vseqﬁndos de ad2cionado el Troamborel, sacar el
tubo del baiio marfa y volverlo a introducir espaciada-
mente segundo a segqundo hasta obervar la formacién del

c0igulo, momento en el cual se detendrd el crondmetro.



7. Cada prueba debe efectuarse por duplicado. Cuando el -
TP es inferior a 30 segundos ambos resultados deben co
incidir con un margen de variacién de & de 0.5 segundos
Este margen puede aumentar ci el Tp es superior a 30 -
segundos.

8. Se calcula la media entre los dos resultados y se ano-
tan los valores del TP del plasma problema, as{ como -
los valores de TP del plasma testigo normal.

Valor normal: de 11 a 14 segundos.
Valores aumentados: Deficiencia de Pactores I, II, V, VII
y/o X.

IXI.2.4. TIEMPO DE TROMBINA
Este método mide el tiempo durante el cual el fibrindge
0o presente en el plasma se transforma en fibrina por la ac-

ci8n de una cantidad estandarirzada de trombina.

Material y equipo 1
Tubos de vidrio de 12 x 75 ml.
Pipetas automiticas de 0,1 a 0,2 ml,
Pipstas graduadas de 1 ml,
Bafio marfa a 37°C.
Cronbmetro. ) ’ ; s S
Tubos de pliastico de 15 ml.
Bafio de hielo-agua.

Reactivos. :
Plagma testigo noraal.
Trombina bovina 50 U/ml.
Solucién salina 0.85%,




TECNICA 2

1.

La sangre obtenida se mercla con anticoagulante (citra-
to de sodio en proporcifén de 1:10 y se centrifuga a -
3000 rpm durante 10 minutos.

Se separa el plasma en un tubo de ensaye y se conserva
en bafio de hielo-agua.

A partir de una solucién madre de trombina (50 U/ml),
tomar 0.5 wl y diluir hasta 15 m) con solucifn salina
fisjol8gica. Estandarizar la trombina, de tal manera
que se obtengan con un plasma normal tiempos de coagu~
lacién de entre 2B y 30 segundos.

Colocar 0.1 ml de plasma problema (o normal), e incu-~
bar durante 60 segundos a 37°C.

Agregar 0.2 ml de trombina, comenzando & cronometrar
en el moemnto de 1la adicidn.

valor normal: no miis de 4 segundos sobre el testigo,

Valores aumentados: afibrinogenemia; hipofibrinogenemia,

inhibidores circulantes, productos de degradacibn fibrina,

fibrindgeno, heparina.

I1T.2.e. PIBRINOGENO

Se sabe que el tiempo de coagulacidn del plasma dilufdo

al aaicionar: trombina, esn inversamente préporclonalyn la con-

centracidn de fibrindgeno. E1l tiempo de coagulacién obtenlido

Se compara con una curva patrdn previamente preparada, con =

una cantidad de fibrindgeno conocida.

Material y eqdaipo =

Bafio marfa.

Bafio de hielo-agua,

Crondnetros.
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Tubos de 12 x 75 =mm,
Pipetas de Yidrio graduadas 1.0 y 2.0 ml.
Pipetas automfticas 0.1 y 0.2 ml.

Reactivos 1
Txombina bovina (100 U/ml).
Plasma testigo normal.
Amortiguador de Owren pH 7,35.

TECNICA :

1. La sangre obtenida se mezcla con anticoagulante (citra
to de s0dio en proporcifn de 1:10 y se centrifuga a -
2500 rpm, durante 10 minutos.

2. Separar el plasma y colocarlo en un tubo de ensaye, -
manteni&ndolo en bafio de hielo-agua o bien en refrige-
rador.

3. Diluir el plasma en proporcién 1:10 con amortiguador.

4. Depositar en un tudbo de 0.2 sl de plasma dlluido.

5. Incubar por 30 segundos y agregar 0.2 ml de trombina,
Poner en marcha el cronSmetro, deteniendolo al obser-
varse la formacidén del codgulo.

6. Interpolar el resultado en la curva de calibracidn.
Curva de calibracidn:

- Preparar diluciones 135, 1:10, 1120 de plasma testi-
go normal con anortiguador de Owren.

~ Determinar el ticmpo de coagulacién por duplicade pg
ra cada determinacidn. : )

Valor normal: de 200 a 400 ng/dl de plasma.

Valores aﬁmentados: Bipo o afibrinogenemia, disfibrinogg

némia, hepatopatXas; coagulacién intravascular,



IXX.2.£f CUENTA DE PLAQUETAS

La sangre total se diluye con oxalate de amonio al 1%,
el cual hemoliza completamente los hematfes para que estos
RO interfieran la visuvaliracidn de plaquetas, facilitando -
de esta forma su observacidn. Las plaquetas se cuentan en ~
la cimara de Meubawver con la ayuda de un microscopio de con
traste de fases.

Material y equipo ¢
Microscopio de contraste de fases,
cimara de NWeubawer.
Pipeta pars-cuenta de glébulos rojos,
Cémara hiimeda.

Reactivos
Oxalato de amonio al 1%,

TEBCNICA @ .

1. Cargar la pipeta de toma de gldbulos rojos con sangre
anticoagulada hasta la marca de | y completax &l volu-
sen con oxalato de amonio hasta lp"-atca 101 {dilucidn .
1:1100).

2, Agitar la pipeta por 10 minutos on el agitador mecani-
co con el objeto de lisar los eritrocitos y los leuco-
citos.

3. Desechar las 5 primaeras gotas del contenido y llenar ~"
la clmara de Neubawer.

4. La clwmara de nﬁubnve: se coloca.en una caja Petri que
contiene algodfn himedo (Clmara hﬁ-eda),‘y se deja re-
posar por 15 minutos de manera que las plaquetas se s5¢
dimenten Y -puedan contarse.
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5. En un microscdpio de contrasta de fases se cuentan las
plaquetas que se localizam:en la cuadrfcula central -
que normalmentes se destina a la cuenta de glSbulos ro-
jos.

6. Cilculos

®o. de pla- No. de plaquetas ractor Pactor
quetu;/--3 = contadas x gisgflg x g:.::j

7. La prueba se realiza por duplicado y se promedian los

resultados.

valor normal: de 150,000 a 400,000/am>.
valores disminuidos; PTI, esplenomegalia, esferocitomis -~

hereditaria.

IIX.2.9. PIBRINCGENO (POR TERNOPRECIPITACIUN)

Esta técnica se basa cn la precipitaciédn del fibrinSge-

no, por calentamiento, de una pequefia cantidad de plasma.

Material :
Bafio marfa a 56°C.
Tubos capilares 67 am.
Ocular 10X de microscopio,
llcfo.-cnlu 50 am,

Mechero Bunsen.

TECNICA :
1., Los capilares de 67 mm Se marcan a io mm y s¢ llena -
. hasta esta marca con plasma probhlema, Se cierran a1‘~'
calor por el extremo opuesto del 1lenado.
2. Centrifugar a 1500 rpm durante 30 segundos. para enpa-

car el plasma,



3. Cerrar con calor el extremo por donde se hizo el llena~-
do.

4. Introducir el capilar en bado marfa a 56°C por 15 minu-
tos.

S. Centrifugar a 3000 rpm durante 10 minutos. Bl fibrin6g£
no precipitado se empaca en el fondo.

6. Para leer el paquete de fibrinSgeno se hace coincidir -
el cero de la escala con el fondo del tubo. Hacer la -
lectura con el ocular 10X invertido,

7. Medir la leccdy- del plasma (H.P.}), y la del fibrin&ge-
no precipitado (A.F.). Se obtienea la expresifn porcen-
tual del fibrinSgeno precipitado y centrifugado al que
por analogfs con &)l hematocrito ge design§ fibrinocrito

Pibrinocrito =~ _H.P,
H.P.
8. Para convertir fibrinocrito a fibrinSgenoc en mg/dl, se

x 100

- - multiplica por 75.4 (constante de conversis).

Valor normal: de 200 a 400 ng/dl de plasma,.
Valores disminuldos: Hipo o afibrinogenemia.

IIX.2.,h, PRODUCTOS DE PFRAGMENTACION FIBRINA-FIBRINOGENO
{METODO DB AGLUTINACION DEL STAPHYLOCOCCO)}.

Es una prueba espec{fica y sensible que puede ser usada
para fdentificacidn de mondmeros de fibrina y productos de -
fragmentacibmn*x” y "Y* séricos, ya que tanto los mondmeros de
fibrina como los ﬁtoducto- da'frag.entachn, aglutinan ciexr=

tas cepas de Staphylococcos:




Material y egquipo
Tubos de 12 x 75 mi,
Matraz aforado de 100 ml..
Pipetas de 0.1, 0.2, 1.0, vy 2.0 ml,
Placas con fondo negro para pruecbas de aglutinacidn.

Aplicadores de madera.

Reactivos
Tubos especiales para las tomas de muestras los cuales -
llevan la cantidad apropiada de trombina y aprotamina pa
ra up volumen de 2 ml. de sangre,
SuspensiSn de Staphylococco ch Newman Coagulasa negativo
Buffer Tris (ph 7.4}).

TECNICA =

1. En los tubos para mucstra, colocar 2 ml, de sangre com
pleta e incubar por 30 minutos a 37°C.

2. Desprender el coagulo de los tubos y centtltugazlo- -
por 10 minutos a 3000 rpm.

“3. B1 suero obtenido sa diluye can amcztiguador Tris an
proporciones ¥:2, 1:4, 1:8, y 1:16.

4. En una placa para prucbas de aglutinacién depositar -
0.05 ml. de.cada dilucidn y afiadir 0.05 ml. de la sus-—
pensifn de Staphylococco, mezclar con un Aplicndo; de
maders y mover la placa con movinichtos rotatorios por
2 minutos y leer la aglutinacidn. '

5. La mixima dilucifn que diS aglutinacidn se multiplica
por 0.6 para obtener los valores en ug/ml.

‘Valo: normals Negativo =~ 4.8 ug/al.

Valores aumentados: Fibrinolisis aumentada.



IEI.2.i. LISIS DE BUGLOBULINAS

Eata prueba se basa en preciplitar la fraccibn euglobuli
nica del plasma que contiene plasmindgeno, fibrinSgeno y ac-—
tivadores capaces dd pasar el plasminfgeno a su estado acti-
vo: la plasmina. La formacién de plasmina en esta prueba de-
pende de la cantidad de activadores del plasnln&qeno presen-
tes on la suastra de sangre del paciente, La plasmina va a
lisar g1 cofigulo que se forma al adicionar CaCl, &l precipi-
tado sugqlobulfnico.

Haterial y equipo :
Bafio marfa a 37°C,
Tubos de 13 x 100 mm.
Pipetas de 0.2, 1.0 y 10.0 ml,

Reactivos
Amortiguador de boratos (pHB 9.0).
Acido acético al 8.
Plasma normal.,
Cloruro de calcioc 0.025 M, ' e .
Agua destilada.

THCNICA : ‘

1. En un matras !rlcnieyer colocar 5.0 ml, de agua dostilgx
da y adicionarle 0.1 ml. 4e icldo‘acéclco al 18,

2. Agregar al matrazr 0.5 ml. de plasma normal y dejar re-
posar a 4°C por 15 minutos (testigo). Hacer 1o mismo ~
para los plasmas problema. o '

3. vaciar el contenido del matraz a 2 tubos de ensaye, y-
'ccnirxtugarlos a 2500 rpm, por 10 minutos y decantar.

4. Secar las.parecdes del tubo y con una varilla de vidrio

despegar el precipitado del fondo . Adicioﬁar 0.25vn1.
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de amortiguador de boratos y agitar con la varillas h“i
ta que se disuelva el precipitado. Agregar 0.25 nl.' de
Cacl2 agitar levemente.

5. Incubar los tubos testigo y problemas y revisar la posi
ble lisis del colgulo cada 10 minutos durante la prime~

ra hora y cada 5 minutos 1la siguiente hora.

Valor normal: Lisf{s del coiAgulo a partir del minuto 90.

Valores aumentados: Fibrinolisis aumentada.
IXIXI.2.j. CUANTIPICACION DE PACTORES

El porcentale de actividad de los factores de coagula-
cién en plasma puede ser determinado por grado de correccién
que s5e obtiene cuando al plasma problema se le adiciona un =
sustrato deficiente del factor que se deseca cuantificar. El
grado de correccifn se determina por el tiempo prottoiblna -
(TP), para los factores de la vfa extrinseca da la coagula-~
cl&ny y por el ticmpo de tromboplastina paxciul activada, -~
(TTP.), para los tactores de la via intrinseca de la coagula
cidn. EI resultado se interpola en una curva de calibracidn

‘hecha a partir de plasma normal.

Raterial y eqiipo
Bafio marfa a 37°C,
Bafo htelo-agua.
Tubos de 12 x 75 ml,
Pipetas de 0,2, 1.0, 2,0 ¥y 5.0 =1,

‘Reactivos t
Sustrato deficliente del factor que s¢ desaa cuantltl“az.
'Tzomboplastina conpleta activada,

Tromboplastina parcial activada,
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Cloruro de calcio 0,025 M,
Amortiguador de Owren pH 7,35,

Mezcla de plasmas normales,

TECNICA :

6.
7.

Curva PatrSn: Hacer diluciones seriadas de plasma nor-
mal con amortiguador Owren, en proporciones 1:10, 1:20
1:40, 1:80 y 11160, )

En un tubo depositar 0.} ml. de la primera solucién -
(1:10) y 0.1 ml, del plasma deficiente en e}l factor -
que se desea cuantificar.

continuar con la té€cnica necesaria (TP para factores
de 1a via extrfnseca y TTP, para factores de la via -
intrinseca).

segulir el mismo mecanismo para las demas soluciones,

y para los plasmas problemas (previamente diluidos -
t+5 con amortiguador de Owren).

Graficar en p.psl-loq-tit-lco los segundos gue tarda.
l1a coagulacién (en laa Ordenadas) y los porcentajes de
actividad (en las Abcisas). .
Interpolar los valores de los problemas en la grafica.

Informar el resultado en porciento de actividad.

valores normales: de 50 a 150% actividaad,
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Iv.-RESULTADOS

Se estudiarom 33 pacientes de ambos sexos con diversas
enfersedades y alteraciones de la hemostasia, com indicacién
quirirgica electiva. Ea 1a tabla I se anotan los datos gene-
rales, el diaganfstico y el tipo de cirugfa de cada uno .

Para su estudio los pacientes fueron agrupados de 1la si-

guiente manera:

Grupo I Pacientes con PTI.
A.—- Con transfusifn pre-operatorio de plague-—
tas.
B.~ Sin transfusifa.

Grepo II Pacientes com nlt.raclo-cl' diversas de la he~
mostasia. ’ L )
A.—- Con tratamiento pre-operatorio.
B.~ Sin tratamiento,

21 gzupo I lo constituyeron [T pacientes, € hombres y 8
sujeres con elades de sntre 17 y 53 afios a quienes ss les -
practics la esplenectomfa. Las preebas prc-opciqiorll. que -~
s les bzactlc"m resultaron con valoress norpuio-, sxcepto
las pneb-s de recuento plaquetario y tiempo de -nnqr-do.

ll grupo de. 8 pacientes con. PTX que. rcclbi.rou tratulen
to (Tabla I1), tuvieron en p:o-eclo 20, 000 plnquct.l/ﬂl con
Ts de mis 13 ninutos. A & pacientes se les -plicG ‘una dosis
de & conceatndos plaquetatios por -z de luperltcll coxpnrll.
On - paciente tecihio una unidad de plaguetas obtenidas por



TABLA 1

DATOS GENERALES, DIAGNOSTICO Y CIRUGIA
DE TODOS LOS PACIENTES,

No, NOMBRE SEXO EDAD PESO Dx . CIRUGIA

] L.B.R. r 35 53 P.T.I. Esplenectomfa

2 G.D,V. P 18 48 P.T.X. Esplenectomfa

3 S.H.T. r 22 65 P.T.I, Esplenectomia

4 B.S.S, [} 17 80 P.T.I, Esplenectomia

s R.I.V, r 34 61 P.T.I. esplenectomfa
6 S.M. R, r 36 54 P.T.I. Esplenectomf{a

7 R.R,.C. 4 32 57 P.7.I, Esplenectomia

8 5.P.L, r 17 S5 P.T.I, ESPlenectomfa

9 J.L.B, n 29 72 P.T.I. Esplenectomfa
10 H.G.C. " 31 57 P,T.X. Esplenectomia
1 P.M.G. ] 3 63 P.T.L. Esplenectomfa
12 R.M.L, n 22 47 P.T.X. " Esplenectomfa
13 "H.N.M. r 52 60 P.T.I., Esplenectomfa
14 C.L.P, r 26 52 P.T.I, Esplesnectomia
15 A.R.J. ] 25 67 P.T.Y. Bsplenectomia
16 N.G.G. r 4 59 Cole. Colecistectoafa
17 E.D.®. n 49 68 I.R.C. Cateter

18 JA.Co r 34 60 o.v.B, Cdlculo residual
19 A.T.H, L} 46 60 CA Pan perivacidn
20 S.H.M. " 55 64 Cole. Colecistectomfa
21 L.C.R., r 67 50 Ccole. Colecistectomfa
22 E.G.X. F 57 55 L.N.H, Esplenectomia
23 L.H,.V. " 23 76 Esfero Esplenectomfa
24 N.P.C, L 20 68 CA Hig. Biopsia

25 | I.V.R. M 49 59 Esfero Esplenectomfa
26 C.S.A. ] 68 80 Cole. Colecistectomfia
27 P.R.C. | 4 23 45 Cole. Colecistectomfa
28 B.G.Z. | 4 56 60 O.V.B., Colecistectomia
29 G.R.C. r S4 S0 CA Hig.’ Biopsia~’ L
30 R.H.A. N 43 83 CA Pan perivacidn

3t A.R.V. L] 59 65 Cirrosis Hernia Inginal
32 A.H.G. | 4 20 50 Espleno. Laparotomfa

33 A.V.J. r 47 - X.R.C, Biopsia

Cole., = Coledocolitiasis,

O.V.B. = - Obstruccifn de vfias biliares.

Esfero = Esferocitosis.

Espleno .= Esplenomegalia,

I.R.C. = Insuticlencia renal cr5nlca.



TABLA

Pacientes coa Pérpura Trombocitopénica idiopatica

de Plaquetes

Grupo A-Con Transfusion Preoperatoria

PREOPERATORIO POST-TRATAMIENTO |POSTOPERATORIO | ncaguuare] sout-os
oe Bepes, CANTIDAD cuEnra b
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1 |15 000 [ + 18 ’:I‘.I.I:I'." 29 000 — {60000 2 ["a8 000] 1t 000.| 300m 4 |is0 coo
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. , ' s
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s 1ie 000 | +18 ] 39 ooo] 7 |se0o000 8 146000108 000 200m! +6 hooooo
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X |22 200} 13 20" 33 700) 8 10" | 75700 ] 8 80" | 56000 {12t 000 17€ 600
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Pcciomn coa Purpura Tro-bocliopomcu ldloniiu
Oupo B~ 8ia Transfusion Pnopouiom

de Plaoquetas
L —
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por plaguetaf@resis; y el paciente No. 2 recibib 3 plasm&s -
ricos en plaquetas ya que ho Se obtuvieron concentrados pla
quetarios en el banco de sangre, A los 60' de la transfusidn,
la cuenta de plaquetas ascendid en promedio a 33,000/--3 Y

el TS fué de 8' en promedio.

En dos pacientes hubo sangrado anormal, uno atribuido a
trombocitopenia y otro a complicacidn quiridrgica (lesién de
pedficulo esplénico). Ambos tuvieron las cifras mis bajas de
Plaquetas despu&s de la transfusifn de concentrados y al tér
mino de la cirugfa; asf{ mismo, ambos tuvieron cifras de pla
quetas por debajo de cien mil por milimetro cibico a las 24
horas post-cirugfa.

Durante los seis meses post-esplenectomfa, los tres Pa
cientes (1, 2 y 3) gue a las 24 horas post-cirugfa. tuvieron
cifras menores a lo0,000/an, no tuvieron respuesta y requi
rieron otros tratamientos. En cambio de los 4 pacientes que
tuvieron mis de 100,000 plaquetas/nnJ a las 24 horas post~
esplenectomfa, todos tuvieron respuesta completa sostenlda,

algunos por mas de 6 meses.-

El grupo B estuvo constituido por 7 pacientes que no -
rgcibieron tratamiento con plaquetas en: el peri&dd pre-opera
torio: { Tabla 1II ). El promedio de la cuents de plaquetas
basal de estoﬁ pacientes. fué de JJ}ODO/mnS, el TS promedio
fué de 10 min. 30 seg. y en dos pacientes fuf de mas de 15
min. Solamente un paciente tuvo sangrado anormal en capa atri
bufdo a trombocxtopenia. 4 pacientes tuvieron mas de 100 000
plaquetas/un a las 24 horas. Post-cirugfa. los cuatro tie_
nen remisiones prolongadas. Dos pacientes { con 49,500 y -
88,000 plaquetas/mm3 a las 24 horas, post-cirugfa ) ta-bién
remitieron por tiempo prolongado. ﬂulamentc uno de tres Pa_
cientes con menos de 100,000 plaqueta°/mm a las 24 horas

pof’-gﬁp!"necrnbna requairid atran tratamientos,



TABLA 3V

Pacientes que Recibieron Trcfanloﬂo Preeperatorio cea
Sangrado Amermal de Tipo Quirwrgico

CASO DIAGNOSYTICO 7 ALTERACION DE CANTIDAD FRACCIONES DE
TIPO DE LA MEMOSTASIA DE SANGRE
we CiIRUGIA ¥ GRADO SANGRADO TRANSFUNDIDAS
tve 000) N aveetittends  per
22 Ta-u; A tessdp serian pesiieperetssia b
rtre
23 rrr P serregiee 700 Mk feskve Blite 1re 300 o,
rre 100 of,
Cénsar s Wigada T ® weregies Besuraen  psr heese
24 Bopsie  Kepitinn ™4 -
Plaquetes 41000 TE-% Genaisale
" Estarestisnis’ mer Saiimenein * . 400 mi kS,
tre 1000w
28 R T s B 0omt PrC
Coptaascromie, CEO LR RN
o

LNH: Linfoma ao Hedgkin,

PG:- Paquets ~ Giobuler.

PFC: Plosma Fresco Congelede
‘Crioss Crioprecipitedes.



El grupo II, constitufdo por pacientes con diversas al_

teraciones de la hemostasia, se subdividid en dos grupos:

A.- 12 pacientes que recibieron diferemtes tratamientos
en ¢l perifdo pre-operatorio inwediato. Este subgrupo se Ai
vidid a su vez en:

a) Pacientes con sangrado trans-operatrio anormal.

b) Pacientes con sangrado trans-operatorio normal.

Bl sangrado anormal fue defecto de hemostasia qulrﬁ:giﬁ
- e&n cuatro pacientes (Tabla 1V), en los que se corrigieron -
las deficiencias hemostfticas satisfactoriamente, Los 4 tuvie.
romn TTP. alargado que corrigid, Dos mis tenfan TTP. y TP -
largos mas trombocitopenia con TS normal. De 1los cuatro, -~
tres fueron esplenectomias. Dos de ellos con baros grandes
y con adhexrencias. Bn dos casos hubo defecto de hemostasia
quirfirgica; el sangrado en ambos fué escaso, ya que no reﬁui
ridé terapia sustitutiva y en otros dos casos requirieron -
300 ml. de ﬁaquete globular y 600 ml, de plasma fresco conge
lado. Uno de estos enfermos (No. 22)fue reintervenido por -~

defecto . de hemostasia quiriirgica,

Los pacientes que tuvieron sangrado anormal por defecto
de hemostasia fueron 5. Todos ellos tuvieron en comun alar_
gamientos del TT que fué mayor de 10 seg. y en promedio fué
de 15.2 seg. Solamente en un pacliente (caso 21) ¢l TT fué
la @nica alteracién, en los otros 4 coincidid con alferacio
nes de la la. ¥y 2a. fases Yy con trombocitopenia en uno. En
los 4 pacientes egtas alteraciones fueron coxregidas a pive
les de ® seguridad hemostdtica " en el peribSdo preoperatorio
ast QUerla finica alteracibn,persistente fué ei T proloﬁqado;
trabla V1. ‘

El estudio de . las alteraciones de la 3a. fase se resu

men en la Tabla VI. Las diluciones 1:2 y 1:4 del plasma ﬁrg



taBLA Vv

Pacientes con Saagrado Amormal Transoperatorio
~por Deficiencias do la Hemostosia
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blemsa con el plasma normal persisten alargados lo que sugiere
un efecto inhibidor del plasma enfermo. Las determinaciones -~
de fibrinSgeno por dos té&cnicas no resultan en diferencias -
significativas, No hay incremento en la concentracién de los
PFF, ¥ las LE fueron negativas en los 3 casos en gue sSe rea-=
lizaron. La concentracién de protefinas totales y la relacién
albiimina/globulinas fueron normales en todos excepto en uno

(Mo. "27) que tuvo inversidm del Indice A/G. (Tabla VII).

El grupo b (pacientes con alteraciones corregidaéd que -~
no sangraron) lo constituyeron 4 pacientes (Tabla VIII), conmn
dj agndsticos de cirrosis mis hexnia inginal, CA de' pAncreas,

esplenomegklia e IRC.

Tres de ellos (casos 30,32 y 33) corrigieron sus defec~
tos a niveles satisfactorios en el periddo pre-operatorio y
en uno persistid anormal en el post-operatoriec con TTPa de

+ 34 seg. sobre el testigo.

El grupo B lo constitusyeron 6 pacientes que no recibie-
ron tratamiento pre-operatorio ya que no reuniercn los crite
rios para terapia sustitutiva. De los 6 pacientes, s8lo en -
uno, las alteracimes se mejoraron expontineamente en el pe-
riédo pre-operatorio inmediato. Las alteraciones prevalecie--
ron en los periSdos trans- y post-operatorios y solo uno de
los 6 tuvo Eangtado anoxmal, En uno de ellos, los alarganicg

tos se atribuyeron a heparina subcutinea (Tabla IX).

En el andlisis de las diferencias del grupo con altera-
ciones de la hemostasia, de los cuales unos sangraron y otros
no, el ifinico parimetro que resultd con diferencias significa
‘tivas fué la comparacidén de los TT (U de Mann Witney), gue
fue mas alto epn los pacientes con sangrado anormal. Cuando -
se analizaron solamente los pacicntes con TT largo de ambos

grupos no se encontrd difereneia.



TT

Largos en Pacientes con Sangrado Anormal Derante

TABLA W

la Cirugia por .Deficleancies en la Hemostasia
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TABLA Vit

Concentiracion de Preteinas en Pacieates
con TT Lergo

PACIENTE PROTEINAS
- TOTALES

28 AN YL

27 10 y/ol

28 6.9 ¢/d|

29 13 ¢t

a C a8y




TABLA

vit

‘I“ociunlos Tratados con Sangrado Normal

Transoperatorio
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Los pacientes con sangrado normal con TT largo recibieron
300 ml de plasma fresco congelado por indicacisn del cirujsno
antes de la cirugfa y continuaron con el tratamfento por tres
dias. El grupo que sangr3d ancrmalmente recibid tratamiento -
pre-operatorio con Vitamina K.

El andlisis de las diferencias del TTP. y del TP antes
de la cirugfa y después del tratamiento en el mismo grupo -
{(con sangrado anormal o normal) y comparando los dos grupos
(con sangrado normal o anormal, tampoco dieron diferencias
significativas. En el grupo con sangrado normal, se eliminé
a un paciente cuyo &1 estaba prolongado debido a efecto he-
parfnico.




TABLA
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Puehnhs, con Deficieancias Hemostéticas que no
Recibieron Tratamiento Preoperetorio
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TABLA X%
Comparacion de los Tiempos de Coagulacion de
tos Pacientes con Sangrado Normal y
-Anormel en los Diferestes Tiempos
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TABLA XI

Efecto del Tretumionte oa Pacientes
con TY Prelengado
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V.-DI SCUS1TON

Con estos resultados podemos considerar que:

Las pruebas que utilizamos fueron las adecuadas para i-
dentificar alteraciones de la hemostasia en este grupo hete:g

" géneo de paclientes, puesto que ninguno de los que tuvieron -
pruebas normales sangraron anormalmente por alteraciones de -

hemostasia.

La caracterizacién de este defecto de hemostasia se hizo®
con un alto grado de precisidén cuando dicho defecto fue por -
alteracidn en el niimero de plaquetas y en las alteraciones -
de TTP‘ y TP. El uso de correcciongs con plasma normal en pro -
porcidn 1:2, 1:4 ofrecen una ayuda diagndstica complementaria
b4 las diluciones del plasma problema con solucidn salina -~
fisiolégica ofrecen parametros "gruesos” de referencia para -

deducir concentraciones de los factores de coagulacidn.

Por el contrario, cuvando el TT fud anormal (Tabla VI) con
las técnicas disponibles actvalmente, no fué posible precisar
la causa de dicha 2lreracidn y s8lo se pudo idéntlficarrqn -

defecto con caracterfsticas de inhibidor.

Los paclientes que tuvieron sangrade anormal se esntudia

ron por separado en cada uno de dos grapos:

El grupo I fucron pacientes com PTI que se sometieron: 'a
esplenectomia y que en el periodo preoperatorio se aleatoriza

ron para recibirxr {Grupo A} o no (Grupo B) plaquetaé.



El grupo IL lo constituyeren los pacientes con alteracig

nes diversas de la hemostasia.

En el grupo I-A (que recidbid plaquetas) se demost?é un -
buen efecto hemostitlco (incremento de plaquetas y correccidn
del TS). En un paciente refractario, la cuenta de plaquetas y
el T5 no corrigieron y en un segundo paclente hubo un incre-
mento de plaquetas de 14,000/mm3 que fue el promedio de incre
mento del grupo, pero el T permanecid prolongado., Estos dos
paclientes tuvieron sangrado abundante por defecto de hemosta—
sia (Casos 2 y 3, Tabla 1), Bl promedio del TS corrigid a 8
min. después del tratamjento y en la muestra pre-operatoria
(de 4 horas despufs de terminada la cirugla) hubo mayor in-
cremento de plaquetas (x=75,000/uq3) y mayor acortamiento del
TS (x=5 min.}.

En el grupo B (pacientes que no recibleron transfusién
pre-operatoria) los controles realizados 4 hrs. después de-
terminar 1a ctirugfa, démosttaron un ascenso en el nimero de
Plaquetas (x=52,000/nm3 y el TS disminuyé en promedio a 7 -
min.). Dos de siete pacientes tuvieron sangrado anornal por
defecto de hemostasia, uno de 750 ml, y otro dg 400 ml.; nip
guno los dos tuvo repercusidn ni requirieron transfusidn de

fracciones de sanqre.

Bl paciente que sangrd 750 ml. tuvo uno de los tiempos’
de sangrado wis prolongados (15 min.). Sin embargo otro pa-

ciente con TS 15 min. tuvo sangrado trans-operatorio normal.

Con base en estas observaciones podemos decir que no de
be ser general la transfusién pre~vperatoria de plaquetas en
pacientes con PTI sometidos a esplenectomfa, Los dnicos pa-
cientes que. demostraron ser refractarios tuvieron sangrado

anormal; dos enfermos con sangrado anormal por estar en el

Grupa P, no guda comprobar s3i eran o no refractarios.
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De los 14 pacientes cperados y que tenfan una o mis alte
raciones de la hemostasia (Grupo IXl, S5 tuvieron sangrado anor
mal atribuido a hemostasia deficiente, Comparando los datos -
de estos 5 pacientes con los otros 9 no sangrarom, RO encon-
tramos diferencias en edad, tipo de cirugfa, prolongacién de
tTPa, TP, TS y plaquetas, Las dnicas diferencias encontradas
fueron el sexo{predominio de mujeres en el grupo de sangrado
anormal); mayor prolongacidn del TT (p>0,053}, ¥y en la prepa
racidn preoperatoria, ya que el grupo que no sangrd se prepa
rd con fracciones de sangre (principalmente plasma) y el gru
PO con sangrado anormal se prepard con vitamina K. Si anali-
Tamos los resultados de los ticmpos de coagulacidn del plas-—
=a (TTP. Y TP}, en ambos grupos, podemos ver que no hay dife
Xencias significativas en los dos grupos, en los diferentes

periodos en los que se realizaron dichas pruebas. {(Tabla IX).

En ambos grupos hubo una correcidn adecuada de los tiem
pos a niveles gue corresponden a concentraciones “hemost&ti-
cas” de los factores de coagulacién e inclusive en el control
post-operatorio que se reaXizd de una & cinco hrs. después -~

de 1a cirugfa, tampoco hay diferencias.

Con estos resultados, la diferencia entre los pacientes
que sangraron y no sangraron cuando fueron sometidos a la ci-
rugfa fue el TT prolongado. Si se analizan por leﬁarndo las
diferentes etapas en los dos grupos, se observa queen el gru
pe con sangrade normal, tratade con plasma los TT se corri-
gieron después de la administracién del misso (Tabla XI), .en
cambio. en el grupo de pacientes gue no recibieron tratamiento
con el plasma los tiempos permanecieron iguales (p)-o.OS).
Estos anteéedentes deben orlientar la busqueda de 1lx explica-
cién de porque los pacientes con TT largo tienen predisposi-—

cign a sangrar anormalmente en el periodo trans-speratorio.

f



Los tiempos de trombina (TT) pueden prolongarse por va-
rias razones: a) Palta o exceso del sustrato de la fibrina -
{a-, hipo~-, o hiper-fibrinogenemial{6); b) Defecto funcional
en 1a molécula de fibrindgeno; c) Interferencia por anticoagu
lantes exfgenos (heparina); d) Presencia de sustancifas anti-
trombinas como la antitrombina VI o PFP; e) Aumento de resi-
duos de Scido siflico en 1a molécula de fibrindgeno como suce
de en pacientes con cirrosis y con carcinoma renal (21)(24);
f) Incrementos en los niveles plasamliticos de las glicoprotef
nas ricas en histidina (20); 3) Anticuerpos antifibrindgeno
{30 y h) Pueden estir relacionados ton la comsposicién de la
trombina utilirzada en el laboratorlo (diferentes proporciones
de trombinae«,s,p ) (13).

Analizando estas causas en los pacientes que sangraron
anormalmente con TT largo la disminucién cuantitativa del fi
brinSgeno no se observd en ningln caso. La hiper~fibrinogene_
wia se obsexvd sn algunos pactantes, sin embargo al hacer las
diluciones con plasma normal (como se puade observar en la Ta
bla VI, pacientes 21 y 26) 1:2 y ):4 las prolongaciones persis
ten, por lo que ia hiper~fibrinogenenia no es la causa de la

prolongacidn.

Bn un paclients (Tabla VIII, Ko.31), el TT si tiene wun -
comportamiaento de cstar prolongado por hiper-fibrinogenemia,
ya que en el plasma problema solo, el TT fu& > 18seg., en la
Ailucibn 112 con plasma normal fué > 9 seg,.y 1:4 fué > 3seg.

este fue un pacliente con C.A de Pincreas.

pefinitivamente una disfibrinogencmia . no la podemos des_
cartars Si bien las concentraciones de fibrindgenc realiza _
das con téénlca de Clauss (que mide protefna coagulable) y -
por tormoprecipitaél&n {Que lo mide como proteina total), no
dleron diferencias significativas, Bl {infico caso que tuve TT



prolongado {(Casoc 29 Tabla V} y que se hicieron pruebas con di
luciones salinas (que corrigicron el TT largo con NaCl) y con
CSCLZ (que no corrigid) son sugestivas de disfibrinogenemia.
Esta paciente tuvo CA hepdtico gque es una entidad a la que =

frecuentemente se le encuentra asociada a disfibrinogenemia.

Por otra parte se han informado aumentos en residuos de
Acido sidlico en el fibrindgeno de pacientes con cirrosis he
patica y en CA renal, El exceso de acido sidlico prolonga el
TT y &ste se corrige cuando sSe trata con neuraminidasa. Esta
posibilidad no la podemos descartar como tampoco la de la -
presencia de gllcoproteinas ricas en histidina, que se han

relacionado con TT prolonygado,

En los casos donde se determinaron PFPF y LE é€stos no se-
encontraton elevados, por lo que el TT prolongado no parece
ser secundario a antitrombinas. Ningidn caso de los que tuvie
ron TT prolongado y sangrado anormal tuvo efectos de anticoa-

gulantes exdgenos (heparina).

Las alteraciones de las concentraciones de las trowmbinas
oce e ¥ &’y se descarta ya que los testigos dieron valores -
normales, Tampoco se piensa que el TT prélongado sea secunda~
rio a anticuerpos anti-fibrindgeno, ya que los pacientes no -

presenian los padecimientos que se asocian a esta sltuacién.
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VI. CONCLUSIONES

Las pruebas de la hemostasia realizadas en el periodo preopera-

torio tienen suficiente sensibilidad para identificar las ailte.

raciones de la hemostasia en los pacientes quirlrgices.

Las técnicas disponibles son suficientes para identificar las
causas de las altcraciones, cuando las pruebas miden la prime-
ra y segunda fases de la coagulacidn. Para aclarar la natura-
leza de las alteraciones de la tercera fase de la coagulacidn
es necesario ampliar los estudios de laboratorio.

Los niveles de anormalidad para corregir las alteraciones de
la coagulacién fueron correctos, ya que laos pacientes que pre-
sentaron tales alteraciones y no sangraron en el periodo opera

torio confirman lo acertado del criterio.

Los pacientes con plaguetopenia secundaria a Pdrpura Tromboci-
topénica Idiopdtica, no necesariamente deben de ser transfundi
dos con plaquetas en le periodo preoperatoria, yﬁ que los epi-
sodios de sangrado quiridrgico fueron en igual proporcién en el
grupo que recibid plaguetas gue en el que ﬁo las recibié. Los
pacientes a los que se les transfudié las plaquetas y sangra_
ron, se demostrd que eran :eEractarios,'ya gue no hubo ascenso
dé plaquetas, gque tuvieron los no refractarios nilla éorrec—z
cidn del tiempo de sangrado a los 60 min. después de‘la trans-
fusién. Tampoco demostraron el ascensc de ﬁlaquetqs él térmi-
no de la opecracidn ni a las 24 horas post-quirﬁrgiéﬁs; Estos

pacientes no respondieron.a la csplenéctomia.
B 1
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El TTPa y 1 TP en plasmas normales gque fueron diluidos con
solucidn salina para obtener las concentraciones tedaricas del
75%, 50% y 25% de los factores de la coagulacidn, resultaron

adecuadas para decidir la terapia sustitutiva y vigilar su
evolucidn.
Los criterios para la terapia sustitutiva con fracciones de

sangre, basada en los niveles de hemostasia en vondiciones

traumdticas, resultaron adecuadas especialmente cuando hubo

‘hipocoagulabilidad por factores de primera y segqunda fases de

la coagulacién, con caracteristicas d= inhibiciédn.

El andlisis de las diferencias entre los grupos de sangrado
normal y anormal en ¢l periodo pre-operatorio fueron: predo-
minio de hombres en el grupo de sangrado normal; terapia pre-
operatoria con vitamina K y TT prolongados en los pacientes

con sangrado anormal.

S3lo en unos pocos casos fué posible identificar las causas
de las alteraciones del TT: una por hiperfibrinogenemia, otra.
por disfibrinogenemia. En los demds casos se demostrd un
efecto inhibitorio en el plasma del paciente sobre el normal.
Este defecto se mejoré con la administracidn de plasma, pero
ne cuande los enfermos fueron tratados con vitamipa K. Se
pueden considerar poco probables como causas responsables de
estas alteraciones y con base en los resultados gue obtuvimos
las siguientes: Hipofibrinogenemia, deficiencia de anti-tfﬁmJ

bina III, efecto inhibitoric por anticoagulantes exdgenos (he



- 48 -

parinal y cnddgenns (antitrombinas, especialmente VI o produc-
tos de fragmentacidn por fibrinolisis), proporciones anormales
de trombina, ¥ en los reactivos utilizados, y finalmente alte-~
raciones en las concentraciones de proteinas plasmaticas, ya

que todas estaban dentro de los limites normales. Dos posibi-
lidades deben de explorarse: presencia de glicoproteinas ricas
en histidina y alteraciones por incremento en los residuos del

dcido sidlico con los fibrinégenos de esos pacientes.

8.~ Se requiere de un estudio prospectivo basado en estas observa-
ciones y con mayor metodologia para aclarar las causas del -TT

prolongado en estos pacientes.
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ANEXQ I
EVALUACION CLINICA DEL PACIENTE

3) Antecedentes famjiliares .

Familiares con tendencia hemorrigica. -

2) Antecedentes personales.,
Alimentacidn.~ Desnutricidn;: aporte de vitamina K.
Alcoholisno.
Contacto con sustancias gquimicas potencialmente mielo
tdxicas, en el trabajo o en el domicilio {(disolventes,
pegamentos, thiner, insectisidas, etc.),
Medicamentos recibidos,y tipo, tiempo, dosis; equimo-
sis post-aplicacidn IM de medicamentos. Relacidn del
medicamento con la lesidn hemorragica.
Antecedentes transfuncionales: sangre total o fraccig
nes., Cantidad, fecha de la {dltima trapnsfusién, reac-
civnes transfunsionales,
Menstruacidn: cantidad, duracidn, frecuencia. La pre-
sencia de coigulos, escurrimientoc a traves de la toa-
1la sapitaria y m3s de Un cambio nocturno, geéneralmen
te son signos de sangrado excesivo,
Enfermedad hepitica.
Hipertensidn arterial.
Hagnitud del sangrado post-parto.

3) Padecimiento Actual.
Manifestacidn hemorrigica: tipo, localizacidn, edad -
de inicio, abundancia, duracién, frecuencia, presenta
<¢i8n espontanea o factores desencadenantes, secuelas,

tratamiento y respuesta.

Cperh YERS W) DEBE
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4)

5)

6)

Aparatos y sistemas.

tdentificacidn de enfermedades gue pueden relaclionarse
etioldgicamente con la manifestacidn hemorrdgica: cola
genopatia, cirrosis, nefropatfa, infecciSn, tumor malig
no: secuelas Sseas, articulares, neurol&bicas y vasciala
res.

Estudieos de laboratorio y/o gabinetes previos.
Anotarlos en orden cronoldgico. )

Exploracidn fisica.

Hipertensifn arterial, hipertermia, cflculo de superfi
cie corporal, vulﬁmen'sangutneu y volamen plasmitico
con base al peso y talla, datos gue son Utiles para -
el cllculo del tratamiento sustitutivo.

Fondo.de 0jor presencia de hemorragia, retinopatfa -
anémica, hiperviscesidad, etc,

fosas nasales: Lesidén local, telangiectasias, tapona-
mientos,

Mucosas orales: Lesfiones hemorragicas, telangiectasias
en labios, lengua, paladar y piso de boca. Car cgerii'
ticas del epltelio de la lengua. Visceromegalia, ade=-
nopatfa, dolor é&seo. _ )

Describir las caracterIsticas de las lesiones hemorri
gicas: tipo, localizacifn, extensidn, pipulas hemorr§
gicas (pirpura palpable), etc. En casos de hematoma -
muscular o hemartrosis, evaluar el estado funcional -

del aparato locomotor.



ANEXO. II1
RELACTON DE LOS TIEMPOS DE COAGULACIOR 'Y CONCENTRACION DE
L0S FACTORES CON DILUCIONES CON SOLUCION SALINA FISTOLOGICA. -

) o CENT .
PRugns [FIEMPOS DE COAGULACION A _ con RACTONE: 3 |

100 o 75 8 50 » 2S s
"."I'Pa 32.5" 40.6" 55.,7" -
p 12,0% 15.8" 19,87 29.77

T 28,0" .o 32.4" 37.8" 43,17




ANEXD 1T

BASES PARA LA TERAPLA OC REPOSICION

CONCENTHACION MI-

VINA NIHA PARA HEMOSTA | FORMULA PARA EL CALCULO DE LA NOS1s PRACCIONEY
SIA. nE
FACTOR | wgpiA SANGRE
oM DOSIS UE
srondcica BAAL | opauarisng| POSIS INICIAL MANTEN INTENTO
Crioprecipitados de 200mg/u
! 150 - NIVEL REAL Iqual c/48-72h.] Plasme fresco 100mg/100ml,
t 1-6 dfas WGqu 150mg/dl % kg peno x 0.4 sngin control Fibrindgano concentzadou.
1 1-4 diasa{ 15 % 25 % Igqual /72 n. PLASMA
A 24 h. 15 % 25 % 1} 12,5 ml x kg pesa| Igual c/24 h, PLASHA FRESCO
2} 40 x kg peso x .4
vig v h, i 10 % atvel alvel Iqual c/6 h. PLASMA FRESCO
M 2 dfas{ 10 1 25y desendo real lgual /48 b, PLASHA
1
I 1-3 dlas| 15 ¢ 20 3 e lgual c/48 h. | PLASHA
E388 2-) afas| 19 o 20 % fgual /48 h. PLASMA
1 unidad FVIII=) m) plasma
11 Soml % kg paso x Plasaa fresco.
g:‘;z:j;'"“ fan Crioprecipitados:cada unid.
(2334 12 he 15 6 BT AR Y Igual €/12 h. equivale a 100 nl de plasma
1) nivel desaedo xxg o 100 unid. de FYIIT.
3 JP— Concentrados de PVILI.
peso -~ unid.
Plasma fresco.
V.. 24 h. is 4 10 Soml ¥ kg peso x .} | I9ual /24 h. Crioprecipitados.
Flasme fresco.
40 w) x Xg puso x ni| Concantraldo P IX.
B ) 3% h s 40 4 vel deseado. tqual c/24 h.




ANEXO v
EQUIVALENCIA DEL BZ DEL VOLUMEN SANGUINEO TOTAL

EN RELACION CON EL PESO CORPORAL,

VOLUMEN SANGUINE®G ~ 8% DEL VOLUMEN
JOTAL _ (m1) SANGUINEQ TOTAL.
PESO
CORPORAL
Hombres Mujeres Hombres Mujeres

(Kg}

100 7000 6500 560 520
30 6300 5850 504 468
a0 5600 5200 LYY:] 416
70 4900 4550 392 364
60 . 4200 3900 336 312
50 3500 3250 280 260
an 2800 2600 224 212
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