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ALTEAAC!Of\ES DE LA ~l,l'.lSTAS!A EN LA LE:tX:E'.ffA AGtJJA PROl.l!ELOGITICA 
(LAP. ESTUJ!OS LONGrTlJJil/ALES rn 19 pr.crrnn:s. 

La Ll\P es una sub-unidad rara e imoort3nte de la leucemia Mielo -
blastico aguda (LAM} corresoondiendo al 15'.·~ ( i) cuyu variante morfol6gi­
ca y clínica esth bien establecida; reconocida de los otros tioos de 
leucemia oor su asaciaci6n Frecuente con manifestaciones hemorrágicas,­
y su imoortancia en la marbi-mortalid:'ld de estos o~ciP-nles; la frecuen­
cia de estos 011deciMientos corresoondEJn el 3.5,l, de las LEJucemias del 
adulto y C:!lSi el 11"/i de las Ll,\A (2), La edad vnr1n desde 1 a orirnera d& 
cada hast.a la 9a,, siendo más frecuente en }3 Ca, y sin distinci6n da -
$8)(0, 

EsttJ patolog!a está claramente definid11 como una maduraci6n nor -
mal, proliíeraci6n y 11bnrnci6n do los leucocitos de la serie granuloc! 
tic:a en el estado de promielocitos, c6lulas anorosles QUD orctJominnn en 
la médula asea (MO) ¡i cuyo hallazgo morfol6!)ico m6s notable es la hioer: 
granularidad citoplasm6tica y abund~ntos cueroos de Au~r: las caructe -
risticas morfo16gicus y el número de oromielocitos nos dofine :;.u car6:c­
ter siendo del 8 al 26 "/a an la l.() de oacientes con LAl.I y más del J&,{i on 
la LPA para ser considerada como tal {2} Recierite!T'ente se han referido­
ª uno variante morfol6gica caracterizadll por au!lencia do granulaci6n 
gruesa primaria en el examen microsc6pica de luz. fsta variante ha st­
da mencionada como una leucemia Mlelogena Atip1ca Agudo (Berger F.!t ol -
1979), leucemia microgranular (Calamh, 1960) y Leucemia aguda promialo­
citica atiaica por Bennett, 1980. ílobert y Col han de~crito 21'/. do c61~ 
las leuc~micas da microgronular caracterizado oor un núcleo plegado o -
lobulQ~Q y granulec1ones menas abundantes y má5 finos que en le LAfl ti­
Qice l-'J Sjogren sugiera QUS el indice mit6tico es útil oara diferen -
ciar la LAP de otras condiciones de eoariencie morfolllgica similar. Los 
pacientes suelen cursar con las siguientes ano11al!as; ver cuadro 1, 



Cuadro No, 1 

Anomal!as en cacientes con LAP Leucemia Aguda Promieloc!tica. 

Alteraciones m6.s frecuentes, 

Alteraciones cromos6m1cas: Oe lesi6n y traslocaci6n del brazo largo del 
cromosoma. 

Alteraciones bioquímicas: 

Alteraciones de cuagul a­
ción: 

Aumento de vitamina 8 12 

Cuagulaci6n intravascular diceminada {CID} 
fibrinolisis primaria 6 ambas. 

Alteraciones hemorr6glcas: Cutaneas 
M..scosas 
Sistema Nervioso Central (sNC} 



1,- Alteraciones crornos6micas. 

Algunos pncient:es cursan con cariotioos ar:ormales corno son: De le -
si6n oarcial del brazo largo del cromosom;;i. 17, descrita oor GelOn y 
pseudodiplo:.iia. F'..:it.Jert y col. estudi3ron 8 pacientes con LAP t!oico, 
encontrando en 3, traslocaciOn del cromo~oma 17 y en a pacientes de 
9 estudiados de la variante LAP microJranular (J} 

2.- Alteraciones bioqu!micas co~o el incremento de vitamina 8 12. Rase~ 
milewitz encontró en 5 paciontes niveles que oscilaban de 2 a 16 
mil oicogramos. {Not'TI1al de 300 a 100 Pgrs.) 

3.- Alteraciones de cuagulaci6n, 
Oidisheim EJn 19E.a, Verstrate 19'?0, Greem 1972, Gilber y Gralnick 
1972. Los estudic5 quin6ticos quo efectuaron del fnctor VIII y fi -
brinOgeno han revelado disminución do sobrevida media: durante las­
episodio~ do sa~grado han considerado a la cuagul~ción intravascu -
lar (CID) como la rr.6s consistente anormalidad de la cuagulación, en 
centrando prolongoci6n del tiempo de trombina (TT}, tiemao de oro : 
trombina TP y tiempos de reptilosa, productos de degradación do fi­
brinógena, niveles bajos de Factor V y fibrin6gono, encontrado vnl2, 
nis nonnales o numentados en algunos pacientes. Quigley 1967 reoor­
t6 el aumento de Factor tisular en uno de sus pacientes¡ y corrobo­
rado por Helmann en 1972; Grolnick y Abrell 1973, encontraron inc~ 
mento del factor tisular en el núcleo como t'1mlli6n en lo~ gránulos­
de los promiolocitos, sugiriendo Qu e5tot en los oacientos puede -
ser responsable para el inicia de la ero a). 

En 195J Aosenthal no demostró la fibrinolisis orimoria como -
causa de hioofifrinogenemie (S), 

Gielbar y Gralnick estudiaron la. sobrevida del fibrinOgeno 
marcado con I 125 encontrando una sobrevida de: 

2,94 d!as en 5 pacientes con LLA 
1,9 d!as en 3 pacientes con LPN\ 
0,7 d{es en 44 pacientes con LPA 

Comparados con un grupo control du 16 p::i.cientes, cuyas sobre­
vidas fuO de J,59 d!as, demostrando can esto un3 actividad tisular­
eumentada 9uj desencadena la diátesis hemotTágica en este tipo de -
pacientes l5 . !bcientemente se ha sugerido la fibrinolisis prima -
ria como una causa de la dl§.tesis hemorrágica. A. Edbring demostr6-
proteasas granuloct ticas neutrales en el plasma de los pacientes -
con lAM y senticemia como son: la elast;;isa croteasa. {ELP} y la -



quimiotriosina (QLP), cuya actividad oroteol!ca contrn los factores dt~ 
cuagulaci6n han sido defTlOstrados {I, IT, V, VIII, XII, XIII) con caoac1 
dad de formar oroduccos de fragmentaci6n oor la f1brinolisis (PFF). Es: 
tas oroductos son inhibidos 'JOr l~s anti-oroteasas olasm~ticas tales e~ 
me la alfa 1 antitrl.bsina y alfa-2 mocroglobulina. A cesar de ln orase'.:! 
cia de anti-oroteas~s-e~astasas, con adisión de ensima elostesa orotea­
sa al olasma noITial, dió como resultndo un defecto de cuagulaci6n invi­
tro, similBr al que ocurro (~:-i los oucientes (7}. Plo,. y Edlnqto11 han d!:_ 
mostrado tambi~n Que las orotensrls leucocitarias digien:in la fibrina y 

fibrinógeno gennrando oroducto~ que Interfieren con la 'Jolimcrizac16n -
de la fifrina, (El) 

a.- Alteraciones he~orrfi~icns. 

La diátesis hemorrágic.1 11 menudo orncede al dlar¡n6stico de leuce -
mia de 2 a A sem11nns, siendo frecuent~s, lfls oeteQuin<J, eQuimosis, san­
grado en venoountura y ounc:i6n de Módula Osca (1.0) y en algunos caso!'! -
puede haber confluencia da equimosis, eoistn1<is se oresento en el SG)(i -
de los oac:ientes, la meno~otrorragia es muy común en el gruoo de muja -
res de edad menstrual 1 sangrados gestro-intentinales 61ntra-cerebrales­
usualmente ocurra como un evento terTTlin:il. (9) Lo mayoría de las muer -

t~s se presentan en una etapa temprann de la enfermedad debido a heme -
rragias intracraneales y gastrointestinnll'ls, 111 r:tHJ'ia nrinr::inal renort::!. 
da es la hipofifrinogenemia, debido a cuagulación intravascular, fibri­
nolisis orimarie a ambas como yn mencionamos an~eriarmente, 

La terapeútica de estu enfermedad se tia llevado en 2 fonnas: F.l 
ataque quimioteraoeútico de las c6lulas leucemicas y el control de la -
diatesis hemorrágica. La qutmioteraoin habia sicb generalmente ineficaz; 
sin embargo Bernard en 1973 rooort6 un 5~ de n:imisi6n, usando daunor'!! 
bicina como el único agenta quimiotoraoeútico; oara las altaracionea de 
cuagulaci6n administraron heoarina 'iO U/Kg-. intraveno5a {I. V.) de 4a G 

hrs. 6 en oeríusi6n continua de 100 a 200 U/Kgr/d, unci vez quB se encon 
traba instalado cl!nicamente la ClD (9), El tratnmiento con olasmo Fre; 
co ( 1-2 U K 10 kgrs/d.) y ln necesidnd r,e mnntoner i:>l número de nlequ~: 
tas más de 50 mil Xmm3 aoro~imedemente hnn sido Tf!,ortnda5 oor Oreyfus­
y col. E:n 1973 sin llegar fl utilizflr otrns frBcciones de sengre en for­
ma orofiláctica a oesar de hator combinado la daunorrubicina con cito -
cin arabinosido coma tratamien o orimario, La introducción do estos fnr 
macos orodujeron mejorias en la suoervivencia; cuando se emolean solas: 
oroducen una remtsi6n de 25-55~. Los ensayos oreliminares de CO'llbina -
ci6n de qulmioteraoia de citocin arabin6cido con 6thioguenlnay daunon::! 
bicina han sido recortadas o~ro la oronorc16n de inducci6n de re~isi6n-



en el curso de 5 d!as de este, 1 drogas, oro~ablemente no son suoerio -
res cuando se usan 2 drogas9-l0). Rotert y col, en 1976 Í 11 } investiga­
ron la eficacia de les 3 drogas: 6 tnioguanin,3 citocin arobinosido y 
daunorrubicina en forrna intensiva, ciclo de 7 df9s ailrfl una reducción -
imoortante de las c~lulas leuc6micag, obteniendo resouesta elPvarla, lle 
gando fl una remisi6n comoleto de 79"~ de 28 oacientos tratndos¡ lfl dura: 
ci6n de la remisi6n media fue de 2eO d!as y la media de suoervivenr:::iti -
fue de ,175 días¡ eston result;Jdos fueron superiores a los reoortodos 
hasta esa fecha; esto llevó o la conclusión de que la remis16n dB la e~ 
fennedad cor tiemoo más orolonaado, con un régimen quimioteraonútico 
más intensivo, es Últil. Estos cocientes tuvieron oooyo tenioeútico co­
mo trnnsfusiones de sangre, oloquotas, leucocito5 1 antibióticos oralen­
no absorvibles y en casen de infección, carb8nicilin11 y ominoqlir:or,ido~. 

I H!PDTESIS: 

las f71f.lnifestaciones hemorrágicos en los Pacientes con LAP se di;,mi 
nuyon con al cmoloo do quimioterooia {QT} da citosin ,1n1bino!lido, (6 : 
mercado Purina AMA, ácido osilon-aminocaoroico, tieoarina orafilóctlca y 
teraoia do comoonentes sanguineas, 

II Obj. Idflntificar lns nl tornc1ones de cu.1aulaci6n y Bl1 líls concentn:icio­
nas de antioroteosas en observaciones longitudinales en nacientes con -
LAP y revisar la utilidad de los diferentes tratamiento~, ouimioter<lai -
cos y de la cuagulnci6n. 

III iuterial y m~todos: 

En el servicio de hematologio se estudiaron 21 Oflcientes can LAP -
en un oeripdo de 4 años de junio de 1977 n abril de 1981; do los cunlos 
a 19 se les llegó a realizar estudios seriados de cuagulación y recibie 
ron diferentes esquemas de tratamiento oard su cungulooatia: {orobabla: 
fibrinol1sis o cuogulación vascular dicemin3da (CID} y oara el contrul­
da la leucemia promieloc!tica agudn (lf.P}. 

Da ncuerdn nl ooriodo do ingreso los oaciente:; fueron distrituidos 
en 1 gruoos. (Tabla 1) 

I Cuatro oacientes recibieron nuimioteraoia {QT} con: Citosin Arabin6sido 
(Ara-e} 100 a 200 mgrs/mt,2 de superficie coroaral {se} durante 5 dias, 
Vincristina 1.6 mgrs/m2 S.C., dosis única al iniciar la QT,, Adriamici­
na 30 trgrs/m 2 S.C. en el orimer d!a del cicla, Prednisona fiO mgrs/m2-
S. C. al dia par 5 diaG. 

Este tratamiento se reinicia a lo~ 15 di.is df!soufl5 rte rnher termi­

nada el ciclo. 

Para la cuagulooati~ recibieron heparina de 0,5 a ·1.0 mgrs/K/d, P!!_ 
ra obtener un efecto enticuagulante leve, que llegar~n a corregir con -
plasma normal a diluciones 1.2 a 1.~; fracciones da sangre: 



Psouete globular tratando de mantener 10 gr. de Hb. alaauetas del­
banca de sangre eri forma da concentrados l'Jlaauetarios o olasma rico en­
ola1:1uetas. 

Antibióticos cara orocesos infecciosos sobre agreqados. 

II Siete "Jacientes tratados con QT. igual oue el primer grupo con AOAP y -

para la cuagul.o~mt!a ~e at.tninistró heoarina a las mismas dosis ante 
rieres. Como terapi¡i de aooyo y fuente de fibrinógeno se les administró 
criooresioitados, plasma fresco 100.ml por mt 2 de S.C., el ácido hepsi 
lón aminocapr61co a la dosis de 0,J mgrs K/C/6 hrs. intra-venosa (IV) : 
o en infusión continua o los escientes quo ten!an cifras menores a 10{}­
mgrs/d1, de Fibrinógeno, E'n caso necesarJo se les administró otras Frac 
cienes de sangro menciona~s ya en el primer gruoo es! como antit.lóti : 
ces. 

III O::ho pacientes recibieron! 

Aro-C y 6 me~apto-purina 100 mgrs/m2/c/12 hrs/7 ds, 

Adriamicina 40 mgrs/m2./d, los d!as 5-ó y 7 de cada cicla. 

Este ciclo se repitió cada 21 d!a'J aproximadamente, cori un mtiximo­
de 3 ciclos y se hicieron reducciones do 25 al 50'/o de la dosis inicial­
de acuerdo a la magnitud de la neutropenia, 

Para la cuagulopat!a recibie?lln ácido epsilon aminocaproico a la -
misma dosis y fof111a de administraci6n que el grupo anterior, tratando -
de mantener el fibr1n6geno no menor de 150 mgrs/dl. en los pacientes. 

las fracciones de sangre sa utilizan igual que el gn.ioo anterior -
excepto 4 pacientes que tuvieron oportunidad de recibir PlflQuetas de do 
nadar anico obtenidas por centrifugacidn intermitente, procure.ndo mant; 
ner niveles de 25,0QQ plaquetas/mm3. El plasma se calcul6 de acuerdo ; 
los niveles de factores de la segunda fase de coagulaci6n en una caneen 
treci6n m!nima normal¡ los casos que tuvieron deficiencia de vitamina K 
recibieron 20 mgrs. de vit, K via oral diariamente. iodos fueron manej! 
dos con t~cnicas e~rictas de aislamiento y administraci6n de antimicro 
bienes y antimic6ticos por via oral e~ Forma orofil.§ctica. -

l.ETOOOS1 

Los tiompo5 de tromboplastina parcial activada, tiempo de protrom­
bina, tiemoo de trombina, tiempo de reptilasa, lisis de euglobulina, 
agregeicidn del estafiloccx::o, factores de la cuagulaci6n 1 del II al XIII, 
fibrin6geno par Clauss termaorecipitaci6n e inmunol6gico se ll!Blizaron­
por las t~cnicas descritas en el (cuadro rr). 



Cuadro H 2 

PALEBA 

Tiempo de Protrombina 

Tiempo de Tromboplas­
tina Parcial Activada 

Tiempo do Trombina 

Tiempo de Reptilasa 

Fibrin6geno 

Fibrin6geno 

Factor VII, II, V, X, 

Factor VIII, IX, X, XI, 
XII 

Dlluci6n seriada con 
Sulfato de Protarnina 

Lisis de Euglobulina 

Productos de fracmenta­
c16n del Fifrin6geno 

Antitrombina III 

Fibrin6geno 

Plaquetas 

f-bspital Especialidades 

(TP) 

( TTPA) 

(TT) 

(TA) 

!ETOOO PAEFEFU/CIA 

( l).Jick) (12) 

(Proctor, Rapaport) (13) 

'(H:!.rdisty, Ingren) ( 14) 

(Serio) ( 15) 

(Clouss) (16) 

{Termoprecipitaci6n (17) 

( C\lien 1 8ollman) (18) 

(Oenson) (19) 

(NiewiaroNski) (20) 

(ElJckell) (21) 

(Aglutinación del Sta-
filococo) (22) 

( Inrnunodifusi6 Radial) (23) 

(Por inmunodifusi6n Radia~ (24) 

(Brecher y Crorkite) (25) 

C,M,A. (19B1) 



la alfa-1 antitripsina alfa-2-rnacroglut:ulina, plasm1n6geno ya ant!_ 
tromblns III con t~cnica de inmunodifusi6n radial. 

Despul1s de observar estos rosul tados y la evoluci6n de los pacien­
tes se agruoaron on 21 8 pacientes que pertenecían al gruoo II y II que 
murieron antes de los 30 d!as de su ingreso y el otro grupo de 7 cacie.Q 
tes esteba constitu,ido par las resultados de los que sobrevivieron m~s­
de 30 d!es y que aOn estaban vivos. 

FESULTAOOS1 

En le tabla 1 se rasumieron los resultados obtenidos en los 3 gru• 
pos de pacientes en cuant~ al tratamiento administrado pare le induc -
ciOn de remisi6n, cuegulopatia y la supervivencia de estos 3 grupos. 

En relaci6n con las estudios longitudinales de la cuagulaci6n, en­
las grifices se enotan los promedios y las desviet:iones estender de los 
pe.r&netros anl!lllizedos, en rolaci6n 1!111 tiempo de evoluci6n. (Tabla 1) 



ABLA 1 

Ramlsi6n Supervive~ flúm, de vi- Tratamten 
completa cia. (d!as) vos, actua! Q T to de ºº!! 

R C mente gulopatia. 

Grupo I o/a.~ 13.2 - o - AOAP ;EPARINA 
+ PLAGJU§: 
r_ 

' 1/7 • 10.,..; Grupo Il so.o - o - ADAP 1-EPARINA 
+ AMICAR + 
PLAQ, CRIOS. 

Grupo III a/? • 5?i' 208 - 2 - NJA 
AMlCAA + PL~ 
QLETAS + -
CAIOS +PLAS-
MA FFESCO 

* 1 paciente excluido por defunci6n antes de 24 horas, 



Las caracter!5ticas de la cuagulopatio on la LAP son: hioofibrino­
genemia, elevación de los productos de frocmontación por la fibrinoli -
sis, lisis de euglobulina normal, niveles d9 Factores II1 VIII, IX en -
l!mitas norinales. Factor V, en limites inferiores nonnalos con ascensos 
daspu~s del d!o 15. Factor VII so encuentra goneralmonte alrededor dol­
Scr/o, Plasminógeno di5minuido 1 Antitrombina 3 normal. Los valores inici~ 
les de alfa. 2 mticrol]lot:ulina, son normales con descenso como u 105 10 -
d!es do haber recibido al tro.t.omionto; Alfa. 1 antitripsina nomol con -
ascenso tambiOn a las 10 dias de haber iniciado el tratamiento. 

El an§lisis do los estudios de cuagulaci6n en los diferentes gru -
pos sólo permite comparar el grupo II con al III, ya que la infonnaci6n 
del grupo 1 fue muy esca:.a: por la corta supervivencia de los pacientes 
(Tabla H 2) 



TA8LA fb, 2 

OIFE!t1'CIAS ENTRO LOS GALPOS II y III. 

PAAAl.ETAO 

AT-III (mg/dl) 

ALFA 1 AT mg/dl 

N..FA 2 MACílOLLOSULINA 

FACTffi II 

FACTOR V 

GAtft'O II 

N • 21 

X• 23.S---­

O.E. • 5.54 ---­

p •N.S. 

tJ .. 24 -----

GALPO III 

2? 

2.a.1 

4.• 

24 

X "' 512,4 ---- 365.6 

O.E ... 246,a ---­

P(0.01 

fl .. 25 

145.4 

25 

X"' 183,7 277.? 

O.E. • 62.9 ---- 93.6 

p ( 0.01 

N • 2? 25 

X 12 84.1 92,04 

O.E. • 11.2 21.0 

P"' fJ,S. 

N • 28 25 

X .. 74.14 77.20 

C.E. • 24.1 3'1.2 

p • N.S. 



TAEl.A ''" 2 (CONTIIUAC!ON), 

PAAA.IETAO 

FACTCJ1 VII 

FACTCJ1 VIII 

FACTCJ1 IX 

FACTCJ1 X 

FillUNOGENO 

GAU'O II GALl'O III 

N • 26 23 

X • 46 B9.7B 

O,E, • 21. 1 - 38.2 

p • (0.01 

N • 28 21 

X • 98.2 110.!<'.l 

D,E, • J0.43 28.76 

P .. N,S, 

N • 28 20 

x-100.7b 121.9 

0,E, "' JJ,6 75.7 

F • [o.os 

N • 27 - 22 

X • ?8.5 104, 18 

O.E. • 15.09 21.0 

p • (0.01 

N'" 57 60 

X • 128,526 195.?50 

O.E,• 49.329 ----- 127,703 

p • (0.01 



El an~lisis estad!stico del grupo II y III resulta con diferencias 
signiflcativ3s e~ los nivele5 de antitro~bina III, pla$~in6geno, olfa 2 

macroJlobulir'la, alfa 1 arititriosin:i, fibrin6Jeno, rnctor VTI, factor IX 
y X. rb se ccmpararor ractor XI y lo 1lJrP.r"]oci6n del estafilococo ya que 
no se contó con un nCmero suficicrite do resultados en el gruoo II. 

Las pruebas de TlP, TP y n encontramos prolongaciones qun no sir!~ 

pre corrigieron can diluciones de plasma enrerrno con plasma nannal a di 
luciones 1 :2, 1 :a y m<'is claramente se otJserv6 en 3 par.lentes del grvpo­
III un efecto inhi!Jidor del pluf,ma del P.nfP.mo sobro C'} plasma normal -
a~n en diluciones 1 :8. 

CO~ENTAA!O: 

las cambios en ln quimioterapia, en tratamiento de la cuogulopatta 
y en las medidas de aooya que se real izaron en el aruoo II dieron como 
resultado una menar mortJi-mortalidad, mayor parcentajo du rc1'lis1ones y­
mayor tiempo de supervivencia, Con la inforinaci6n di!!ponible no es pos}_ 
ble precisar en qu~ proporci6n cad!l. uno de los cambios contribuy6 en -
los resultados. El ber.eficio má!l temprano dfl la QT con AMA se observa a 

la!! 3 semanas de iniciado Rl tratamiento y ln mortalidad de los pacien­
tes generalmente acontecen en ese lapso por complicaciones hemorrágicas 
más que infecciosas. Esto se explica por el mejor cantrol de las man! -
festaciones hemorr6gicas, y pennite que el paciente sobreviva y que la 
OT actúe e inciuzca remisi6n, Dado que en la actividad leuc6mica general 
mente tiene una relaci6n con la cuagulopat!a, un tratamiento más efect[ 
va de la leucemia puede, secundaria-nante reducir la intensidad de la 
cuagulopatta, Los esca5as estudios post-morten en pacientes que han -
recibido el esquema con A'IA en las 2 S(!:lanas previas as! lo apoyan, ya­
que tienen notablemente menor infiltrac16n tisular leuc6mica, que los -
tratados con los et.ros esquemas. Sin embargo es muy claro que la OT 
agrava desde los primeros dtas do su administraci6n la cuagulapattn: 
descenso de fibrin6geno, plasmin6geno, factor VII, etr., Lo que so ha 
atribuido a la mayor libcrac16n de substancias procua::¡l1lantes o protea­
sas de las c~lulas destn.Jidas por la QT, La correcci6n de estas altera­
ciones por lo meros para mantener niveles m!nimos de hemostasia defini­
tivamente demostró en 1 caso qua reduce la mortalidad. la utilidad del­
tratamiento sustitutivo intensivo se demostr6 en 1 caso c~n el control­
de una hemorra;¡ia cerebrol. 

El análisis de lns medias y desviaciones estandar de los pacien -
tes que estudiamos no apoyan una cuaguloaatta de consumo P-n la LAP¡ s6-
lamente el an~lisis individual de 2 pacientes tuvieron datos competí -
bles can CID. {Factor V disminuido, DS~ aumentada, AT-III disminuida,­
F, VIII en l!mite inferior nonnol). Es contradictorio que la CID no sea 
la responsable de la cuagulopatta en In mayor!a de los pacientes en ba­
se a que utilizamD!l crioorecipitados y plasma¡ los niveles de Factores-



V y VIII no rcflP,jan los niveles re5.ies en vi;¡o: que la t~cnic9. para m!!. 
dir AT-III fue inmunal6gica y na funcional. Las estujios iniciales en -
pacientes con hipafibrinogenemia se realizaron en ausencia de tratamie~ 
to y como se rrencion6, s6lo 2 tuvieron datos que gener3lmente se aceo -
tan como ayuda diagn6stica de CID, oe10 que tambi~n pueden ser oroducl 
dos por prote6lisis. Las niveles de AT-III inmunol6gica con pacientes -
con CID diagnosticada ·ar clínic3, laboratorio e histol6gicamentc resul 
ta bajos. En cambio, encontrnmos niveles Lie factor VII bajos, plesmin6-
geno dismiidos, con lisis de euglobulinas ne;¡ativas, PFF' rlevados y 
efectos inhibitorios del plasma enfermo en el TI>, Algunos do estos cam­
bios so han observado oxperimP.nt nlmcmte in vi tro al hacer interactuar -
plasma normal en presencia de lisados do prcmielocitos¡ lo que ha dada­
base pare qua las alterocionos de cuagulaci6n de LAP puedan sor consid~ 
rada9 como secundariGs a prote6lisis por cola:¡enas;:is, elastasns y cate.e, 
sina y ~stas onGimas so han encontrado aumentadas en pl~smo de estos e~ 
ronnos, Tambi~n experimentalmente so ha demostrado invitrc que la pro -
te6lisis inducida por los mielocitos so inhibe mejor con aprotinina 
(trasylol). Dado los resultados tan pot:ros obtenidos en los primeros P2, 
cientes y en base a los infDfTI18s do la literatura de buenos resultados­
con el flE.AC en algunos pociente3 decidimos emplear este tratamiento en 
los pacientes do los grupos II y III 1 uurquo existen diforoncins signi­
ficativas (P 0,01) en los pacientes de los gn...ipos II y III con valores­
más altos de este"óltimo, en el plas~in6geno, factor VII, factor IX, -
factor X no es posible discriminar definitivamente si esto so debe aÍ -
entifibrin6litico o al mejor control de le actividad leuc6~ica. &"llame~ 
te uno de 15 pacientes que recibieron antibibrinol!ticos, tuvo insufi -
ciencia renal aguda y no fue posible aclarar si asta complicaci6n fue -
debida el entifibri~olático o a necrosis tubular aguda, Esta paciente -
recibi6 durante 2a horas por error, una dosis doble que la corrosoon -
diente, 

Los niveles da antiproteasas, aunque tienen diferencia9 significa­
tivas en el grupo II y III, conservan las ca..,.,bios que se observaron en­
pecientos, con LAP que no recibieron antifibrinolíticos. Llama la aten­
ci6n la Dersistencia de niveles altas de Alfa - 1 antitripsina en los -
pacientes. 

CO~CLUSIO~ES: 

El tratamiento como se señala aqu! ha mejorado el control de la -
LAP.2.- Que es importante el control de la cuagulopat!a con tratamiento 
substitutivo de fracciones de sangre, durante el tiert'po que persistan -
las alteraciones de la: herroo;tasia particularmente hipofibrinogenemia y-



y plaquetopenie que son las 2 causa~ principales de sangrado, 

De sistema nervioso central (sr..C) y degestivo que ocasionan la rnue!: 
te en la mayor parte de los pacientes. 3.- ():Je sin tener evidencio de -
CID, le heparina aumenta los riesgos de sangrado mayor. a.- Que es dudo 
se la utilidad de los antifibrinol!ticas. 5.- Q.Je se roquiero de l!lilyo : 
res estudios "in vi tro" para precisar lo. utilidad de los antifibrinol!­
ticos, 

• Que llegaron a fallecer antes de los 30 d!as y una remisi6n com­
pleta en los pacientes que llegaban a norinalizarse despuás de las 2 se­

manas da iniciado el tratamiento. 
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