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I.INTRODUCCION

La anemia de células falciformes también conocida como .anemia
drepanocitica, drepanocitosis o anemia Africana es de transmisidn
autosdmica recesiva.

En tiempos inmemoriales se crela que la anemia falciforme era
exclusiva de la raza negra. Se sabe que el gen para la Hb s fue
resultado de una mutacidn y fue introducido desde el continente africano
al hemisferio occidental en el siglo XVI y XVII por el camercio de
esclavos. (3) Se distribuye mundialmente debido a la gran mezcla de
razas. En el continente americanc tiene una alta prevalencia en Puerto
Rico, Cuba, Jamaica, Haiti, Panami, Guyana, Brazil y en el sur y norte de
los Estados Unidos,(3) En Europa la encontramos en Italia y Grecia;
presentindose en el continente asiitico en cercano y medio este de
Turquia, en la Peninsula Arébiga y en la India.

Cabe mencionar que en Africa esta mutacion representa un
polimorfismo balanceado, puesto que es una caracteristica genética que
produce una ventaja ambiental. No se conocen las bases fisiolSgicas de
esto, pero se ha mencionado que la Hb S puede ser pobremente metabolizada
por el agente causal de la malaria, siendo los eritrocitos falciformes un
ambiente hostil para el Plasmodium, (27)

Se produce sustitucidén de valina por acido glutimico en la sexta
posicion de la cadena beta dando lugar a la Hb S.(19) Hay los
portadores, los 1llamados poseedores del rasgo falcémico, con Hb AS
estando la Hb S en una concentracién de 30 al 45% del total.
Generalmente son asintomdticos, excepto cuando son sometidos a grandes

alturas en donde hay una baja PO2, o cuando estin en situaciones de
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stress verbigracia, la sepsis por gram negativos que producen alteracidn
de la curva de disociacién de la Hb favoreciendo la produccidn de
eritrocitos falciformes y el cortejo sintomdtico.

Los pacientes homocigotos (Hb SS) son los gque presentan las
manifestaciones clinicas y complicaciones de la enfermedad, siendo la
concentracién de Hb S mis del 90%. Cuando se asocia con altas
concentraciones de Hb F, hay disminucién de la gravedad de las
manifestaciones clinicas, (4)

Cuando se asocia con la Hb C hay 50% de Hb S y 50% de Hb C,(3)

Al coexistir con Beta-talasemia encontramos que se inhibe parcial o
completamente la sintesis de la cadena beta, por lo tanto estos pacientes
tienen mis concentracidén de Hb S y poco o nada de Hb A.

En este escrito abordaremos fundamentalmente, las complicaciones y

tratamiento de los pacientes homocigotos para la Hb S.



I1, ;OOMO INFLUYEN TAS CARACTERISTICAS DEL MEDIO AMBIENTE

PARA EL DESARROLIO DE CEIULAS FALCIFORMES?

los eritrocitos S5 contienen una Hb mutante que a bajas
concentraciones de 02 se forman cristales de polimeros elongados con una
estructura helicoidal. Los polimeros pueden deformar el didmetro del
éritrocito de 8 micras a 15 micras a lo largo, transformando la célula en
una especie de barra rigida o luna creciente, dando la semejanza de
hoz.(14) Estas células fueron vistas por primera vez por Herrick en
1910.(27)

los eritrocitos asi deformados producen incremento en la viscosidad
sanguinea, se provoca un retraso en el paso de sangre a través de los
capilares, lo cual disminuye afin mis la P 02 ocasionando la persistencia
de eritrocitos falciformes.

En medio bien oxigenado, estas c&lulas no producen anormalidedes
significativas en el flujo a nivel de la microvasculatura. A pesar de
esto hay un flujo mids lento debido a: aumento de la viscosidad interna de
las células falciformes, aumento de la rigidez de la membrana, aumento de
la viscosidad de la membrana, aumento de la adhesién a las células
endoteliales que revisten los vasos sanguineos (14), disminucidn de 1a
deformabilidad (27) lo que produce glSbulos rojos rigidos.

Noguchi y ‘Schechter (14) mostraron que la desoxigenacién de la Hb S
incrementa la cantidad de polimeros de la Hb S.

Los eritrocitos falciformes deformes y rigidos son dafiados por
stress mecfinico durante el pase a través de la microcirculacidn
produciendo anemia hemolitica crdnica y desu-u::c.ién de los gldbulos rojos
de 2 a 8 veces mis de lo normal.

La presencia de Hb F produce disminucién en la cantidad de
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polimeros formados por la disminucidn de la P 02 y por lo tanto se
disminuyen las alteraciones morfoldgicas de los eritrocitos.

Se ha visto que la inmersién de pacientes falcémicos en agua fria
produce aumento de la viscosidad, produccién de estasis sanguinea,
hipoxia tisular y el desarrollo de acidosis con la consiquiente formacidn

de eritrocitos falciformes.{23)

En 1964 Marsden y Shah (23) reportaron que la inmersién en agua a 0
grados centigrados durante 30 min, del brazo de un paciente de 1 afio de
edad con anemia de células falciformes y historia de dactilitis
recurrente, produjo hinchazén del miembro que semejaba un cuadro de
dactilitis, ademis se observaron aumento del porcentaje de eritrocitos
falciformes de una muestra de sangre tomada antes y después de la

inmersidn.



IIX. CRISIS DOLOROSAS O VASOOCLUSIVAS O FALCIFORMES:

La anemia de células falciformes en el lenguaje Ghana, se conoce por
sus episodios de dolor como chwechweechwe que significa incesante,
masticar repetitivo.(24) Esto nos da la idea de la intensidad del dolor
que experimentan estos pacientes con cada crisis falcémica.

El dolor es la causa mids comiin de morbilidad aguda en pacientes con
anemia de células falciformes y es sefial de repentina isquemia medular o
necrosis.

Se ha estimado que el aumento del promedio de los episodios de delor
por afio es una medida de la severidad clinica y se relaciona con
mortalidad temprana en pacientes mayores de 20 afos.(24)

Los pacientes con S-alfa talasemia tienen mis episodios de dolor por
la presencia de altas concentraciones de hematocrito, los pacientes con
Hb SS también tienen mis episodios de delor que aquellos con Hb 5C o S-
beta talasemia. Los que poseen altas concentraciones de Hb F tienen
bajas tasas de dolor y mejor sobrevida.

Hay mayor incidencia de estas crisis a medida que el nific crece.
Inicizlnente ocurren en los huesos largos, pero en la adolescencia
tienden a ser central con predaminio en columna, pelvis, pulmones y
abdomen . (2)

los factores que contribuyen a la formacidn de eritrocitos
falciformes y por ende al desarrollo de crisis dolorosas son: disminucidn
de la P 02, el frio, infecciones, acidosis, deshidratacién, aumento de la
concentracifn de hematocrito, el stress, disminucién de la Hb F. Se
incrementa el porcentaje de eritrocitos falciformes los cuales producen
obstruccién a nivel de la microcirculacidn causando isquemia, necrosis y

dolor.



-6 -

Los episodios de dolor éseo y articular empiezan después de los 3
afios de edad.{3) Se produce infarto de &reas pequefias de la cortical,
médula Jsea o tejido periarticular provocando edema, limitacidn
funcional, hiperemia y calor prominente. Se debe hacer el diagndstico
diferencial con artritis reumatoidea juvenil, fiebre reumitica y ax.:t:i.tis
s€ptica.

Pueden presentarse estas crisis como un cuadro de abdamen agudo y
dolor pulmonar los cuales detallaremos adelante.

El sindrome de mano pie o dactilitis es comiin en los primeros 3 afios
de vida. Se produce oclusidn de los vasos metacarpianos y metatarsianos.
Se evidencia edema, calor, dolor en manos y ples, y se puede acoumpaiiar de
fiebre.

Fara el tratamiento, la piedra angular es la hidratacién y la
analgesia.

La hidratacién produce disminucién de la viscosidad mejorando la
circulacidn a nivel de la microvasculatura y mejorando la perfusidn
tisular y disminuyendo el dolor.

El manejo puede ser ambulatorio o intrahospitalario dependiendo de
’Ja gravedad del cuadro, aunado al nivel socioecondmico del paciente y sus
familiares.

En casos de cuadros dolorosos leves o moderados:

a. Tratamiento en casa con hidratacién oral (mayor cantidad de
liquidos que los requerimientos normales segiin edad y peso).

b. Analgésicos: Sulfato de Codeina 1 mg/k, ASA o acetaminofén 10mg/k
cada 4 hrs via enteral.

En casos graves: hospitalizar y manejar con liguidos endovenosos
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altos. Administrar analgésicos de la manera siguiente:

a. Sulfato de Morfina IV 0.1-0.2 mg/k o Meperidina 1-2mg/k </3 hrs.

b. O bien infusién continua de Sulfato de Morfina 0.05-0.15 mg/k/hr.

Cuando se controla el dolor entre 12 a 24 hrs con manejo endovenoso
se puede cambiar la via de administracidn del analgésico a via oral.

Para corregir la acidosis utilizar bicarbonato.

El manejo con 02 es controversial, y se debe usar en casos de
hipoxemia diagnosticada gasometricamente.

El manejo transfusional debe ponerse en un balance viendo los pro y
los centra. La transfusidn produce incremento del nivel de Hb, mejorando
el transporte de O2, pero a su vez produce incremento de la viscosidad.
Cuando la Hb S es reemplazada por la Hb AA cesan los sintomag
vasooclusivos. Se ha demostrado la utilidad de transfusiones crénicas en

pacientes con crisis doloresas graves y prolongadas.



IV. CRISIS DE SECUESTRO ESPLENICO:

Las crisis de secuestro esplénico consisten en un atrapamiento
significativo de volumen sangufneo en el bazo ocasionando anemia y falla
circulatoria.

Es mds frecuente en pacientes con gran cantidad de eritrpcitos
falciformes, Histologicamente se observan eritrocitos apifiados en las
hendiduras interendoteliales en las paredes de los sinusoides
esplénicos. Se produce un bloqueo en el egreso de sangre del bazo.

los pacientes susceptibles de padecerla estéin entre las edades de 8
meses a 5 afios de edad, sin diferencia de sexo. Es raro en mayores de 5
afios. Se ha visto que en el segundo semestre de vida se incrementa el
riesgo de padecerla, ya que disminuye la concentracidn de Hb F.

El papel de Jla alfa=-talasemia como factor de riesgo es
controversial, Mears y otros (1l) sugirieron que los pacientes con alfa-
talasemia eran mis propensos a desarrollar secuestro esplénico agudo.
Pero se ha visto que los homocigotos para la alfa-talasemia presentan con
mayor frecuencia esplenomegalia y hiperesplenismo, pero son menos
susceptibles a desarrollar secuestro esplénico agudo.

No se conocen a ciencia cierta cuales son los factores
predisponentes. Se ha sugerido la asociacidn con septicemia por
neunococo (11}, o bien un factor ambiental. Se ha encontrado una alta
prevalencia de asociacidn con secuestro esplénico e infeccidn del tracto
regpiratorio en mids del 40%.(11)

Durante el secuestro esplénico los datos clinicos consisten en
palidez generalizada y progresiva, esplencmegalia progresiva, astenia,

adinamia, somnolencia, datos de shock hipovolémico (verbigracia: mal
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llenado capilar, hipotensién, acidosis ldctica, etc). Puede ocurrir la
muerte en horas debido al shock hipovolémico. Otro grupo de pacientes
tienen un curso clinico mds benigno y presentan anemia moderada.

En la biametria hemitica encontramos anemia grave generalmente y
trembocitopenia.

Para seleccionar el manejo adecuade a largo plazeo hay que considerar

que:

1. El riesgo de recurrencia del secuestro esplénico es de 50%.

2. La mortalidad después de la primera recurrencia es del 14%.

3. En un tercio de los pacientes una crisis es seguida de
hiperesplenismo, disminucién de los eritrocitos circulantes,

trombocitopenia, riesgo para la recurrencia de las crisis.

El manejo consiste en aumentar el volumen circulante lo mds rdpido
posible, ya sea con solucidn fisioldgica, lactato de Ringer, plasma o
expansores del plasma mientras se inicia la transfusidén de gldbulos rojos
empacados.

Los programas de transfusién producen reversidon de la asplenia
funcional, lo gue mejora la funcidn del bazo; lo que ocasiona disminucidn
de la incidencia de sepsis por microorganismos encapsulados y més tiempo
para que los nifios desarrollen anticuerpos.

Las transfusiones crénicas pueden prevenir recurrencias de secuestro
esplénico, pero la involucidn esplénjica durante la transfusidn es menos
probable y los ataques de secuestro pueden ocurrir despu@s de terminado
el programa. Se ha reportado un 63% de recurrencias de las crisis

después de descontinuadas las transfusiones.(12)

Se ha postulado que manteniendo la concentracidn de Hb S entre 12-
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318 no siempre se previene la recurrencia del secuestro, pero si
disminuye la severidad de esta. Se desconoce el nivel de Hb § Gptimo
para prevenir la recurrencia de las crisis. No es posible predeci'r
cuales nifics van 2 tener ataques recurrentes de secuestro, tomande camo
base los hallazgos hematoldgicos ni observando las caracteristicas del
bazo.

La esplenectomia electiva es bien tolerada, es bajo el riesgo de
desarrollar sepsis post esplenectomfa con profilaxis y vigilancia
estrecha. Se debe considerar la realizacidn de esplenectomia despufs del
segundo atague de secuestro esplénico. Despus de la cirugia administrar
la vacuna Pneumovac y dar Penicilina profildctica.

Juega un papel importante la participacién activa de los padres,
quienes deben aprender a palpar el bazo, y que cuando este crecido deben

acudir de inmediato al médico.

V. CRISIS APLASICA:

La vida media del eritrocito en pacientes con anemia falciforme es
de 10 a 20 dias. La Hb se mantiene entre 5.5 y 9.5g por un aumento en la
produccién de gldbulos rojos, si esta produccidn acelerada se encuentra
comprometida se produce anemia muy importante.

Esta crisis es precedida por una infeccidn viral producida por un
Parvovirus, la cual disminuye la eritropoyesis produciendo disminucidn
rdpida de la Hb hasta l-2gr/dl.

Se encuentra ausencia de reticulocitos, disminucién de los
precursores eritroides en la médula Gsea, y la presencia de pluquecaé Y

glébulas blancos nommales.



VI. COMPLICACIONES NEUROLOGICAS:

los pacientes con Hb SC tienen altos Hctos y son menos propensos a
desarrollar accidentes cerebrovasculares (ACV) gue los pacientes con HB
SS. ' Los que tienen talasemia mis HB S tienen bajo riesgo de desarrollar
ACV. En-los pacientes falcémlcos la persistencia de HB F los protege de
complicaciones neuroldgicas. Powars y otros (27) indicaron que el nivel
de Hb F es inversamente proporcional con el riesgo de desarrollar AC‘}

En pacientes con ACV se ha sugerido una predisposicidén familiar,
otros sugieren gque hay una alta incidencia de infecciones previas a nivel
del SNC, otros han observado la presencia de cardiomegalias en estos
pacientes. (27)

En Howard University (27) observaron que los pacientes menores de 15
afios con enfermedad cerebrovascular tenfan bajas cifras de Hb y aumento
del nlmero de reticulocitos.

La patcgénesis de los ACV arteriales no esta clara, aproximadamente
el 75% son isquémicos mientras los restantes son hemorrigicos.

Se ha reportado la oclusién venosa came trombosis del seno sagital y
pseudotumor cerebri, pero son raros.(27)

' Las alteraciones cerebrales mas camunes y constantes gon la
dilatacidn de los vasos sanguineos periféricos con congestidn por c€lulas
falciformes asi como trombosis. Entre otras lesiones de los pequefios
vasos incluyen los cambios infiltrativos y degenerativos en las paredes
de los vasos, edema perivascular, esxudado celular, hemorragia y necrosis.
En las pequefias arterias y arteriolas hay proliferacién de la intima,
fragmentacién y reduplicacién de la Intima, fibrosis media y

hialinizacién y hemorragia ocasional dentro de la media, y la presencit;
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de lumen angosto.

Se menciona en la etiopatogenia de la enfermedad la presencia de
alteracidn de la macrocirculacién y/o de la microcirculacidn. La
.etiologia de la enfermedad de los grandes vasos no esta clara. Se ha
sugerido que la hiperplasia de la intima vista por angiografia, es el
resultado de oclusién de la vasa vasorum por las células falciformes., Se
encuentran afectadas las arterias carStidas interna y externa. También
se ha postulado el desarrollo de hiperplasia por medio de la adherencia
anormal de las células falciformes al endotelic vascular asociados a
insultos hemodindmicos cronicos, particularmente en la bifurcacién
arterial.

La anemia cronica en presencia o ausencia de enfermedad de los
grandes vasos puede producir insuficiencia hemodindmica relativa que
produce insuficiencia distal y dano tisular.

La enfermedad de los grandes vasos y de los pequefios vasos puede
actuar en diferentes grados. La enfermedad oclusiva de los pequefios
vasos puede estar presente en ausencia de en.fermedad de los grandes
vasos.

La hipotesis de la patogénesis del ACV sugiere (27) que el flujo
sanguineo cerebral muy abundante es secundario a vasodilatacidn
adaptativa, y que esta es efectiva y se evidencia por la fraccidn de

extraccidn de 02 inalterada.
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PATOFISIOLOGIA DEL ACV EN PACIENTES FALCEMICOS:

;! Defecto genético y produccién ! |
)t de glébulc's rojos rigidos ' .
. ! anemia
flujo lento |

1 del flujo sanguineo en la
bifurcacidn dfz los grandes vasos

i flujo turbulento
estasig en los pequefios |

vasos |1, I

hipere{r]ia cerebral
|

Yy hiperplasia endotelial d
1 los grandes vasos e’ H
1 hipervolemia
' formacidn de trombos |
T | , deterioro de‘la auto-
L . 1 '|| zegu]rcxon
t Insuficiencia distal! ‘l {
infarto Hemorragia cerebral

No se conoce por qué los pacientes con edad premedio de 7.7 afios
desarrollan infartos mientras que aquello con promedio de 25 afios son . .-
mas propensos a desarrollar hemorragia. Puede ser que contribuyan a
esto: 1. el flujo sanguineo cerebral es edad dependiente, 2. la
turbulencia del flujo sanguineo, 3. los cambios crénicos de hiperplasia
endotelial, 4. la formacidén de una circulacidn colateral frigil alrededor
de los grandes vasos ocluidos, 5. la dilatacidn vascular cercbral mixima.

Van Hoff y colaboradores en 1985 revisaron la literatura de los
casos de hemorragias -intracraneales en los nifios falcémicos, y
concluyeron que en contraste con los adultos, los nifios tenian
hemorragias subaracnoideas mis frecuentes que hemorragias
intracerebrales.(27)

Los aneurismas se localizan comunmente en la regidn de la
bifurcacién de las arterias cerebrales mayores. Esta es la regidn en
donde se desarrolla hiperplasia endotelial en los pacientes falcémicos y
ACV. La ruptura del aneurisma seria un mecanismo para el desarrollo de
hemorragia subaracnoidea, lo cual es mis comiin en adultos.

Se ha visto que los pacientes que desarrcllan infartos cerebrales a
edades tempranas despuds desarrollan ACV hemorrigicos. Quiz8s es porque
una subpoblacién de pacientes desarrollan circulacidén colateral
secundaria a enfermedad crdnica de los grandes vasos. Esos vasos
colatergles son fragiles, cuando el paciente se hace viejo la hemorragia
puede ocurrir posiblemente asociada a hipertensidn.

Se ha sugerido encefalopatia aguda y crénica progresiva. Se ha
demostrado que el cociente intelectual (27,48} disminuye con la edad en
pacientes con anemia de cé&lulas falciformes, debido a los episodios
recurrentes de isquemia y microinfartos cerebrales. Se le ha denominado
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a la disminucién de las funciones mentales "multiinfart de mentia”.

Presentan cefaleas frecuentes. Se ha postulade la asociacidn de
cefalea y la perfusidn cerebral aumentada en pacientes con anemia de
c8lulas falciformes, por el contrario en la cefaka migrafiosa el flujo de
perfusidn es normal. ’

Las crisis convulsivas pueden ser una manifestacion de enfermedad
cerebrovascular.

Entre las infecciones del SNC son frecuentes la meningitis por H.
influenzae tipo b y por neunococo. La génesis de estas es por 2 causas:
a. Hipoesplenismo funcicnal (3}: el bazo empieza a crecer a los 6 meses
de edad lo cual coincide con disminucién de la Hb F a menos del 2_0%, ¥y se
desarrolla un estado de disfuncidn esplénica.

b. cambios en los anticuerpos circulantes contra antigeno
polisacdrido capsular. Hay inmunidad humoral para el neumococo y el Hi.
influenzae tipo b, dado porgue la IgG atraviesa la barrera placentaria,
por lo que el lactante menor se encuentra con inmunidad pasiva por varios
meses. Luego estos niveles de anticuerpos empiezan a descender y se
encuentran muy bajos por 2-3 afios, lo cual los hace susceptibles a
desarrollar infecciones por estos micreorganismos. Posteriormente
empiezan a aumentar los niveles de anticuerpos progresivamente y a los 5-
7 afios ya muchos nifios tienen niveles protectores de anticuerpos
circulantes.(3)

Pueden presentar abscesos cerebrales y tuberculoma. Ademis de
infartos de los cuerpos cerebrales, compresin medular por tejido
hematopoyético extramedular, infarto a cualquier nivel de la m&dula

espinal secundaria a oclusidn vascular, fractura y compresidn vertebral,
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deformidad vertebral bictncava, produciendo sintomatologia y secuelas
neuroldgicas dependiendo del nivel sensorimotor afectado. En la
pituitaria puede haber isquemia, necrosis e infarto con desarrollo de
hipopituitarismo. También mononeuropatia aguda, neuropatias craneales
miltiples con cefalea y pérdida  auditiva  sensorineural vy
polineuropatias.(27)

El 7% de los pacientes con Hb S§ desarrollan ACV con hemiplegia
aguda, inclusive pacientes de 2 afios de edad.(2) Hay alta incidencia de
recurrencia durante los 3 primeros afios después del primer episodio. Sin
tratamiento mias de 2/3 de los nifios desarrollan una o mis recurrencias
severas con dafio cerebral irreversible.{13) La recurrencia de ACV ha
disminuido con el uso de terapia transfusional profildctica crdrnica,
siendo su meta mantener la concentracidn de Hb S entre 10 a 20%. El uso
de hipertransfusiones por largo tiempo suprime la eritropoyesis vy
disminuye el riesgo de recurrencia de ACV.

Se creia que la terapia transfusional por 1-2 aflos era suficiente
para permitir la cicatrizacidn de largos vasos cerebrales que fueron
ocluidos. Recientes estudios indican que 1la suspensién de las
hipertransfusiones pueden producir otro episodic de ACV recurrente.

Buchanan y cols observaron{l3) que los pacientes desarrollaban
episodios de isquemia cerebral aguda con Hb S entre 17-33.5%. Esto se
debe a que la concentracidén de Hb S en esas cifras puede alterar la
viscosidad sanguinea y permitir que ocurra la oclusién de un gran vaso
cerebral e isquemia. Esto ocurre si coexisten la anemia, gran nimero de
eritrocitos falciformes irreversibles y dafio en la vasculatura cerebral.

Concluyeron que estos pacientes deben ser seguidos estrechamente y
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que las transfusiones deben ser administradas con suficiente volumen y
frecuencia para suprimir completamente o casi completamente la
eritropoyesis endigena.

Ocurren episodios menores de isquemia cerebral recurrente que
contribuyen al desarrollo de cambios progresives de la estructura
cortical con subsecuente deterioro de la funcidn intelectual.

Los efectos de la terapia transfusional son: disminucién del
porcentaje de c€lulas falciformes que pueden disminuir la enfermedad de
los pequefios y grandes vasos, la normalizacién de la anemia crénica puede
producir un estado mis fisioldgico de autoregulacién cerebrovascular.

La terapia con anticoagulantes como la heparina o la warfarina no ha
demostrado disminuir el nimero © la severidad de ACV. No se hc; probado
beneficio con el uso de antiagregantes plaquetarios y por el contrario
aumentan los riesgos de hemorragia.

El manejo experimental consiste en el uso de S-Azacitodina,
Hidroxiurea, Citosina Arabindsido que aumentan la sintesis de Hb F. Lla
eritropoyetina recombinante aumenta la Hb F y disminuye la concentracién
de Hb corpuscular media (CHM) disminuyendo la viscosidad interna del
eritracito. La produccidn de hiponatremia produce disminucidén de la
formacién de eritrocitos falciformes pero esto no ha side probado en
enfermedades cerebrovasculares. la Pentoxifilina modifica la reologia de
las c&lulas falciformes, pero no inhibe la polimerizacién de la molécula
de Hb S. El Cetiedil incrementa la filtracidn del eritrocito por efecto
directc en la membrana del eritrocito. Con el transplante de médula

desaparecen los sintomas de la enfermedad. (27)



VII. CAMBIOS A NIVEL DEL SISTEMA CARDIOVASCULAR:

las anormalidades cardiacas, mis frecuentes identificadas por
Ecocardiograma, después de los 2 afios de edad son aumento de los
difmetros ventriculares izquierdos sistdlicos y diastSlicos, con
engrosamiento parietal, incremento de la masa ventricular izquierda y
hipertrofia biventricular. Lipman y cols han reportado hipertrofia
septal asimétrica en 20% de los pacientes.(20) El gasto cardiaco se
encuentra incrementado en el 53% de los pacientes segiin Lester et al, y
el grado de anormalidad parece progresar con la edad.(20) El aumento del
gasto cardiaco se atribuye a la presencia de hiperdinamia secundaria a la
anemia crdnica.

La insuficiencia cardiaca, frecuente en la tercera y cuarta década
de la vida de los falcémicos, es rara en nifios en los cuales se
encuentran soplos, cardiomegalia y alteraciones en el EKG inespecificas.

Se han reportado cambios degenerativos miocdrdicos y obstrucciones
arteriales coronarias intramurales por agregados de c@lulas falciformes
en autopsias. Aunque las alteraciones trombdticas son frecuentes en los
falcémicos, la isquemia miocirdica es excepcional; no obstante se han
Ireportadc eventos de infarto agudo del miocardio presumiblemente por
hipoxia secundaria a crisis aplésica.(31) Por otro lado se han reportado
cambios electrocardiogrdficos sugestivos de isquemia miocdrdica durante
el ejercicio en una gran proporcién de nifios con anemia de células
falciformes. (31)

La anemia condiciona alteracidén de la adaptacifn cardiovascular en
respuesta a una capacidad de 02 reducida, aumento del volumen sanguinea,

disminucidn de la viscosidad y de la resistencia vascular sistémica.
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La prueba de esfuerzo puede ser {itil para detectar una disfuncidn
ventricular latente. Alpert y colaboradores encontraron cambios
isquémicos en 15% de 47 nifios sometidos a una prueba electrocardiografica
dindmica. (20) La disfuncién caxdiaca fue en reposo en aquellos
falcémicos con hipertensién y enfermedad renal asociada.

Los cambios isquémicos agudos evidenciados con elevaciones del ST y
angina de pecho mejoran con manejo transfusicnal. De igual manera se ha
observado una mejoria en 1la .capacidad funcional al ejercicio con este
tipo de tratamiento, atribuido a la mejoria de las propiedades
hemorreolégicas de las células con Hb A, el incremento en la capacidad de
transporte de Q2, a la alta concentracién de Hb total o a la combinacidn

de ambos.
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VIII. COMPLICACIONES PULMONARES:

Las complicaciones pulmonares en pacientes con anemia drepanocitica
incluyen la mayor predisposicién para desarrollar neumonias por neumococo
y H. influenzae tipo b, &mbolos pulmonares midltiples, embolizacidn de
grasa necrdtica de infartos &Gseos, el desarrollo de enfermedad pulmonar
crdnica, infartos costales e infartos pulmonares.

El desarrollo del sindrome pulmonar agudo raramente es producido por
neuronia en falcémicos, adultos y nifios,

Cuando hay pocas evidencias de que la sintomatologia pulmonar es un
proceso infeccioso o producido por un tromboembolismo se nombra el cuadro
clinico como sfindrame pulmonar agudo, y se cree que este es debido a
infarto pulmonar. Este sindrame suma el 25% de las admisiones
hospitalarias y defunsiones en pacientes falcémicos,(29) Se ha visto que
los atagues repetidos, pueden ser un importante factor de riesgo para
desarrollar enfermedad pulmonar crénica.

El infarto costal se debe al desarrollo de vascoclusién y puede
producir dolor pleuritico y cambios de los tejidos blandos enderredor.
Se preduce hipoventilacidn secundaria al dolor favoreciendo el desarrollo
de atelectasias y los cambios radiogrificos de neumonfa. La valoracién
clinica del dolorimiento costal es dificil de efectuar ya que el paciente
produce resistencia voluntaria a la exploracién, la cual es molesta. Se
debs hacer un centelleo Gseo dentro de las primeras 48-72 hrs del ingreso
del paciente con Tc—99m difosfonato, en donde se observa incremento de la
captacién que indica la presencia de infarto costal. Puede coexistir el

infarto costal y el sindrame pulmonar agudo, pero esto no es la regla.
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El uso de analgésicos narciticos (29) para el tratamiento del
sindrome pulmonar agudo estd contraindicado ya que produce supresidn
respiratoria y del reflejo tusigeno, favoreciendo el desarrollo de
atelectasias, hipoxia e infartos pulmonares.

Algunos proponen iniciar manejo con antibioticoterapia de inicio ya
que es dificil diferenciar entre infeccidn e infarto en estadios
iniciales.{3)

Se debe dar manejo transfusional si hay compramiso pulmonar extenso.

En adultos con drepanocitosis se ha reportado la presencia de
cambios restrictivos en la funcidn pulmonar (30), posiblemente debida a
que padecieron tromboembolias pulmonares recurrentes y neumonias.

Miller y Serjeant (30) encontraron que las volumenes pullmonares en
los adultos con Hb SS estan levemente disminuidos comparandolos con los
de sujetos normales, y esto fue atribuido a las pequefias diferencias
antropométricas.

wall y colaboradores (30} cempararon la funcidén pulmonar de doce
nifios con anemia de células falciformes con doce nifios de raza negra
neormales y encontraron ques

a. los volumenes pulmonares y los flujos espiratorios fueron iguales
en ambos grupos.

b. La capacidad de difusién del (02 se mantuve en rango normal a
pesar de la presencia de anemia severa ya que hubo incremento en el
volumen sanguineo capilar pulmonar y en la capacidad de difusidn de la
membrana.

c. Todos los nifios falcémicos tuvieron hipoxemia leve e incremento

en los cortos circuitss calculados.



Concluyeron que la funciSn pulmonar en estos pacientes parece ser

determinada por su raza y anemia.

IX. COMPLICACIONES ARDOMINALES:

Las crisis dolorosas frecuentemente se manifiestan ¢omo un cuadro r%e
dolor abdaminal intenso que puede simular un procesc infeccioso o bien un
abdomen quirfirgico. En éstas, que pueden ser precipitadas por stress
fisico o psicoldgico, se produce oclusidn a nivel de la microcirculacion
produciéndose infartos en diferentes &rganos intraabdominales, a saber.
En el bazo puede haber infartos repetitivos que llevan atrofia y
autoesplenectomia, en el higade se produce necrosis focal y en ocasiones
cirrosis hepAtica, en el péncreas ocurren infartos y muy raramente
Diabetes mellitus secundaria; a nivel de ganglios mesentéricos e
intestinales ocurren infartos con produccidn de colitis isquémica.

Cono se trata de una anemia hemolitica crdnica, presentan cifras
elevadas de bilirrubinas indirectas, con el consecuente desarrollo de
piedras vesiculares, colecistitis y coledocolitiasis; observandose en
nifios de 3 afios de edad.

Baumgartner y Klein (19) revisaron 136 pacientes con anemia
falciforme que ingresaron con cuadro de dolor abdaminal y encontraron que
este fue secundario a: crisis dolorosas en 57%, abdomen quirfirgico {por
éolecistit.i.s o apendicitis) en 23% problemas renales en 13,5% problemas
ginecoldgicos en 5.7% y neumonias en 1.9%.

Kudsk y colaboradores (i9) revisaron falcémicos con cuadroc de
abdomen agudo y encontraron que el dolor abdominal secundario a crisis

dolorosa era generalizado, se aliviaba con la hidratacién endovenosa y la
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administracién de ©2, no se acompafiaba de fiebre, y que la
hiperbilirrubinemia y leucocitosis se encontraban también en caso de
abdomen quirGrgico.

Serjeant (6) encontrd 27 pacientes con UGlcera ducdenal de 353
pacientes con hemoglobinopatia SS en Jamaica. Hubo predominio del sexo
masculino, el inicio del cuadro fue en la segunda década de vida en un
tercio de los pacientes, el pico de secrecidn dcida fue bajo; presentaron
muchas complicaciones, a saber: estenosis pildrica, penetracidn de la
filcera al conducto biliar, hematemesis, gran niimero de cirugias por falla
al tratamiento mé&dico.

Se piensa que las dlceras gdstricas y duodenales se presentan mas
frecuentemente de lo que son reportadas. El stress fisico y ps.iquieo a
los que estdn sometidos estos pacientes por los miltiples episodios de
crisis y hospitalizaciones, juegan importante papel en su génesis.

Para explicar su fisiopatologia se ha mencionado que se produce
infarto a nivel de la mucosa secundaria a vasooclusién produci€ndose
disminucidn de la resistencia de la mucosa duodenal aunado a la ausencia
de produccidn de dcido. Esto favorece el desarrollo de la {lcera, y camo
el flujo sanguineo local estd alterado el proceso de cicatrizacidn se
encuentra disminuido favoreciendo la persistencia y el desarrolic de
Ulceras ducdenales crdnicas.

Realizar endoscopia temprana durante el cursc de dolor abdeminal,
iniciar manejo médico para la {ilcera y monitorizar al paciente con una
nueva endoscopia en 4 a 6 semanas y en caso de no mejoria o de existir
una pobre cicatrizacidn se debe considerar la realizacidn de cirugfa, se

promulgan como tratamiento. (6)
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Una alternativa para el manejo quiriirgico lo son las transfusiones
periddicas mensuales por seis meses como minimo. La finalidad de éstas
es suprimir la produccidn de eritrocitos falciformes y que se produzea la
cicatrizacidn de la dlcera.

Es bien conocida la presencia de disfuncidn hepatocelular en ellos,
y esta’ se debe a: obstruccién sinusoidal por cé€lulas falciformes,
hemosiderosis, falla cardiaca, infarto intrahepdtico, colelitiasis y
hepatitis.

Yohannan y colaboradores (8) en Arabia Saudita encontraron que en 34
pacientes con Hepatitis A, 3 evolucionaron a falla hepitica fulminante y
de'ellos 2 tenian anemia de c@lulas falciformes.

Hammond y Mosseson (25) reportaron un caso en donde un paciente
falcémico de 37 afios con crisis vasooclusiva y hipoxia severa secundaria
a hipertensidén pulmonar recibid manejo con Hidralacina y posteriormente
desarrolld hipotensidn e infarto transmural extenso de intestino delgado
que le produjo la muerte.

Es importante recordar que es de vital importancia para el futuro de
los falcé&micos con cuadro de dolor abdominal realizar una buena anamnesis
y examen fisico {(incluyendo examen ginecoldgico y tacte rectal). Nos
debemos apoyar en la biometria hemdtica, examen general de orina, pruebas
de funcidn hepitica, radlograffas simples de abdomen, USG hepitico y de
vias biliares, endoscopia para llegar a la génesis del mismo e iniciar un

rdpido manejo y evitar camplicaciones.



X AUTERACIONES A NIVEL DEL APARATO REPRODUCTOR:

la pubertad es retardada especialmente en el sexo masculino,
ocurriendo esta cerca de los 18 afios de edad.

En los varones se ha observado una cuenta baja de espermatozoides,
ocasionando disminucién de la fertilidad. En el sexo femenino la
fertilidad es normal, pere pueden presentar muy raramente infartos
ovaricos con desarrollo de infertilidad.

Durante el embarazo hay aumento de la frecuencia de las crisis
dolorosas, sindrome pulmonar, rdpida progresién de retinopatia, necrosis
aséptica. También se pueden producir isquemia y necrosis uterina durante
la gestacidn produciendo claudicacidn uterina intermitente y angina
uterina. ,

A nivel placentario se desarrollan miltiples infartos, produciéndose
abortos, mortinatos, o recién nacidos de bajo peso al nacer.

Para el control de la natalidad estdn contraindicados el uso de

anticonceptivos con estrdgencs por el riesgo de desarrollar trombosis.

PRIAPISMO:

Es la ereccidén persistente y dolorosa del pene, no relacionada con
vlaracti.vidad sexual, pero cuando se relaciona con ella la ereccidn
persiste mids alld del estimulo inicial.

La ereccidn es asimétrica, exagerada, pulsftil y no se alivia con la
actividad sexual. El 25% de los casos de priapismo es secundario a la
anemia de células falciformes, y el 50% son idiopiticos. Otras causas
incluyen: leucemia, hemodiflisis, tumores genitourinarios, medicamentos,
trauma peritoneal, sifilis y trombosis pélvica.(15)

Se han definido dos formas de presentacidn: a. el priapismo menor

comd un episodio aislado © infrecuentemente recurrente de mencs de 3 hrs
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de duracidn, sin desarrollo de impotencia.

b. el priapismc mayor es la preséncia de un episodio prolongado y
duradero mayor de un dia que amerita hospitalizacidn y manejo quiriirgico
y/o transfusional, y que frecuentemente lleva a la impotencia.

Hay dos picos de incidencia que estin entre los 5 a 13 afios y los 21
a 29 aflos.

El 77% de los casos ocurrieron durante el suefio, el 17% durante el
acto sexual, el 3% en forma espontinea y el 3% se asocid a exceso de
alcohol. (15} Los eventos asociados fueron: disuria, crisis doloresas,
fiebre, sepsis, otitis media, infeccidn de vias urinarias, neumonias,
coagulacidn intravascular diseminada.

En cuanto a la patofisiologia se desconoce el mecanismo exacto de la
produccitn de priapismo. Diggs (15) reportd que los sinusoides del pene
engordan con la presencia de eritrocitos falciformes irreversibles. El
estasis de sangre dentro de los cuerpos esponjosos y cavernosos durante
la ereccién normal produce cbstruccidén de la vena dorsal profunda del
pene, disminucidn de la P 02 y del pH, y ambos llevan a la produccidn de
eritrocitos falciformes. Esto puede ser acentuado o puesto en marcha por
la acidosis que ocurre por la hipoventilacidn durante el suefio. Se
producen eritrocitos falciformes irreversibles, estasis venosa y el
desarrollo de priapismo.

Hay pérdida del fibrinégeno lo gque sugiere la existencia de
coagulacidén intravascular localizada con fibrinolisis. Ocurre una
reaccién inflamatoria que produce fibrosis de la trabécula esponjosa, lo
cual puede ser la causa de impotencia subsecuente.

Los pacientes con Hb SS son sintomiticos, mientras que los que
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poseen Hb SF y Hb AS son asintomiticos. Se ha encontrado que los altos
niveles de Hb P wnfie;e proteccién contra el desarrollo de priapismo.

En cuanto al tratamiento se ha mencionado el tratamienteo médico y el
quirirgico. Dentro del médico tenemos el local y el sistBmico. Como
manejo local se menciona el uso de aplicacién de calor o frio, bdfios de
asiento, trajes de presién y compresién intermitente y radiaciomes
locales.

En el manejo sistémico se ha considerado el uso de analgé@sicos,
antiansioliticos, estrégenos, dietilestilbestrol, sedacidn,
vasodilatadores, anticoagqulantes, antimuscarinicos, agentes
Eibrincliticos, anestésicos (1V, general, epidural, espinal, ca.udal, en
silla de montar), hidratacidn endovenosa, alcalinizacidn, suplemento de
02, 02 hiperbirico, hipnosis, transfusiones, exanguinotransfusiones,
eritrocitoferesis. El manejo conservador estd indicado en casos menos
severos y estos presexrvan la potencia sexual.

Los procedimientos invasivos se usan en casos severos. Se ha hecho
aspiracifn, incisién y drenaje, Airrigacidén, y los cortocircuitos
esponjosos cavernosos de Winter. los mejores resultados en cuanto a la
conservacion de la potencia sexual se han obtenido con los shunt de
Winter.

Se ha visto, en cuanto a la relacién entre la conservacién de la
potencia y el tiempo transcurrido entre la instalacidn del priapismo y el
inicio del tratamiento (ya sea conservador o quirmirgico), que (15):
cuando el inicio del tratamiento fue antes de 48 hrs el 72% conservd la
potencia, cuando el inicio del manejo fue a !.a; 3 dias o después el 19%

la preservo.
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El programa de transfusiones crédnicas (por 6 meses como minimo) se
debe continuar con manejo con Diltiazem o Pentoxifilina.

Durante la crisis de priapismo mayor debe considerarse el uso de
exanguinotransfusidn y el Verapamil, un agente que produzca reversién de
las c€lulas falciformes, buena hidratacidn y analgésicos. Si no se
resuelve el priapismo en 48 hrs se debe hacer cirugia para descomprimir
el pene.

La recurrencia es la complicacidn mis frecuente del priapismo.
fmond y otres (15) encontraron que el 57% de sus casos sufrian mas de 10
episodios de priapismo, ademds de que mis del 25% de los pacientes que
padecian priapismo desarrollaban algin grado de impotencia. Observaron
que la impotencia ocurria en pacientes gque recibfan tratamiento
conservador o quiriirgico.

Entre las complicaciones post—quirirgicas tenemos: necrosis, cuerda,
abscesos, celulitis, fistulas uretrales, escara en la piel peneana y
gangrena del pene. Se reportd un caso de Megalofalo después de haber
tenido wiltiples episodios de priapismo manejado con irrigaciones 'del
cuerpo cavernoso.(15)

Se debe considerar en pacientes impotentes la rehabilitaciSn con
prc‘)te_sis intrapeneana.

Es de vital importancia que el médico interroge sobre la existencia
de episodios de priapismo desde gue el nifio tenga 2 afios de edad. Se
debe educar a los padres y a los pacientes acerca de lo que es el
priapismo, sus consecuencias y complicaciones y sobre el manejo de estos

episodios.



XI. ALTERACIONES A NIVEL DEL SISTEMA MISCULO ESQUELETICO:

La mionecrosis secundaria a infartos musculares durante las crisis
vasooclusivas o© dolorosas en falcémicos es una complicacién poco
frecuente. Posteriormente desarrcllan miofibrosis; y como secuelas
induracidn, atrofia y contracturas musculares.

Valeriano-Marcet y Dubin (36) reportaron 4 pacientes comprendidos
entre la tercera y cuarta d&cadas de vida que desarrollaron mionecrosis y
miofibrosis después de numerosas crisis dolorosas. Encontraron que habia
un compromiso muscular proximal simétrico de miembros torédcicos y
pélvicos, estando afectados los cuadriceps, triceps y biceps.
Clinicamente presentaban datos de inflamacién localizados en los grupos
musculares mencionados; en la biopsia se encontrd mionecrosis agjuda con
cambios inflamatorios minimos, miofibrosis con abundate depdsito de
colégena.

No se ha definido la etiologia de esta patologia, pero se cree gque
es secundarja a la hipoxia tisular producida por vasooclusidn con la
subsecuente isquemia y necrosis de los miocitos. En cuanto al manejo se
postula que debe ser el mismo que para una crisis vasooclusiva.(36)

) También se han descrito cases de paniculomiositis, miositis,
fascitis.

" A nivel esquelético encontramos que los pacientes con Hb 85 y
talasemia tiene un riesgo mayor para desarrollar osteonecrosis de la
cabeza femoral y humeral, siendo reportado en pacientes de hasta 5 afios
de edad, los pacientes con Hb SC tienden a desarrollar esta ccmpilicaciﬁn
en la edad adulta.

Se han encontrado que el desarrollo de crisis dolorosas frecuentes y
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niveles de Hcto elevados y volumen corpuscular medio bajo son factores de
riesgo para el desarrollo de la necrosis.{(37)

Se sugiere que la lesidn se produce debido a una oclusitn silenciosa
y progresiva a nivel de la microcirculacién de la cabeza femoral o
humeral causando daflo a los osteoblastos e incremento de la presidn
intraGsea.

El tratamiento consiste en artroplastia y reemplazo de la cabeza
femoral. La exanguinotransfusidén pre y post quirlirgica favorece la
cicatrizacidn. (2)

La osteomielitis es frecuente en falcémicos en los primeros 5 afios
de vida. El germen mis frecuentemente implicado es la Salmonella (3),
aunque la E. coli y el Staphylococo aureus también pueden producirla.(2)
Se produce fiebre, signos de inflamacidn en el 4drea afectada,
leucocitosis, y VES aumentada. Se debe realizar aislamientoc de 1la
bacteria ya sea en hueso o en sangre. El centelleo &seo con Tc-99
muestra disminucién de la captacién que indica el &drea de infarto Gseo.
Se debe iniciar antibioticoterapia una vez sospechado el diagnéstico;
efectuar diagndstico diferencial con infarto Sseo.

Pueden presentar artritis séptica por neumococe © Salmonella,
infartos en los huesos largos con produccién de fracturas patoldgicas, y
en la vida adulta sinovitis crdnica y hiperuricemia secundaria a artritis

‘Gotosa. (44)



XIl. ALTERACIONES EN PIEL:

Las Glceras en los miembros inferiores son complicaciones cutineas
comunes en pacientes falcémicos. El 8 a 10% de &stos, las desarrollan
entre los 10 y 50 afios de edad.(17) Generalmente se encuentran en el
tercio distal de las piernas y son indoloras. E1l 75% de los adolescentes
y adultos las poseen.(3)

La incidencia es baja entre los 10-19 afios de edad, pero ésta
aumenta después de la segunda década de vida. Son m3s frecuentes en el
sexo masculino por causa desconocida. No hay clara relacidn estacional.

Se presentan en pacientes con Hb S5 y SS-alfa talasemia. Con muy
baja incidencia en pacientes con Hb SC y SS B-talasemia, debido a que
poseen Hb entre 1ll-l4gr y tienen baja incidencia de complicacic;nes. La
incidencia de ellas disminuye con el aumento de la Hb F y aumenta con la
presencia de bajos niveles de Hb.

Se pueden presentar espontaneamente o como resultado de trauma local
y frecuentemente persisten por largo tiempo.

Los factores agravantes para que se desarrollen son:

1. La obstruccidn a nivel de la microcirculacién por las c@lulas
falciformes. i

2. El aumento de la presion venosa y capilar secundaria a 1.

3. El desarrollo de infecciones bacterianas secundarias.

4. La disminucion de la capacidad de transporte de 02 interfiere con
la nutricién y el metabolismo tisular produciendo isquemia y necrosis.

5. Los episodios recurrentes de microtrambosis y vasooclusidn son un

gatillo para activar el sistema de coagulacidn; todos ellos contribuyen a
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que se produzcan alteraciones en el trofismo cutdneo con el subsecuente
desarrollo de iilceras cxdnicas, las cuales son diffciles de cicatrizar.

En cuanto al tratamiento, Koshy y cols (17) encontraron que las
filceras de menos de 4 om de diametro fueron manejadas con tratamiento
local (iinguento de zinc, antibidtico local, bota de gel) y hubo una
recurrencia del 25%. las ilceras mayores de 8 cn de diémetro o que no
cicatrizaban se manejaron con terapia transfusional (recurrencia del 37%)
e injerto de piel {(recurrencia de 528). Concluyeron que la recurrencia
alta con el uso de injerto fue secundaria al gran didmetro de la Glcera y
a la cronicidad de ellas antes de la cirugia. Ademds que el manejo
transfusional fue s&lo hasta que las {lceras cicatrizaron, y que quizas
la terapia transfusional crdnica preveniria las recurrencias. Las
filceras que persistian mis de 1 afio se hacian cronicas, no cicatrizales,
de gran tamafio, con alteraciones locales cronicas. El mayor factor de
fallo en el tratamiento fue la falta de cooperacién del paciente.

Se -ha usado la Pentoxifilina para el tratamiento de las Glceras
cutaneas.(16) Esta es una metilxantina que se ha usado por via enteral
en pacientes con (lceras en las piernas y desSrdenes vasculares
periféricos. Sus efectos son: disminuye la adhesividad de los
eritrocitos falcifermes in vitro, promueve la resoluciSn de las 'crisis
vasooclusivas, produce disminucitn de la viscosidad sanguinea, aumento de
la deformabilidad del eritrocito por inhibicidén de la 3° - 57 adenosin
monofosfato (AMP) diesterasa con subsecuente aumento del AMP ciclico de
los eritrocitos, inhibe la agregacién plaquetaria y la formacidn de
trombos y disminuye los niveles de fibrindgeno. .Estos efectos cambinados

aumentan el flujo a nivel de la circulacién y la concentracidn de oxigeno
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a nivel tisular. Su uso endovenoso produce una excelente resolucidn de
las crisis vasooclusivas en 75 a 100% de los pacientes. Se ha visto
cicatrizaciSn completa, minima recurrencia de las filceras y ausencia de
efectos colaterales en los pacientes con tratamiento prolongado.

Cacciola y colaboradores (18) encontraron en pacientes con S-8
talasemia y (lceras cronicas, deficiencia adquirida de antitrombina III.
Los valores bajos de antitrombina III en plasma con aumento de niveles de
fibrinopéptido A indican hipercoagulacién por activacién de la via
crénica de la trambina. Proponen administrar concentrado de antitrombina
humana combinada con heparina, cuando se documenta deficiencia adgquirida
de antitrombina III en pacientes con (lceras refractarias a tratamiento
en pacientes con S-ftalasemia.

Para prevenir la formacidn de las dlceras se pueden usar métodos que
mantengan los niveles de hemoglobina altos, y metodos que mantengan la
concentracion de Hb F alta.

Hay que educar a los pacientes, y a los familiares sobre el adecuado
aseo de los miembros pélvicos y la importancia del autoexamen con el

objeto de evidenciar cambios cutineos tempranos.



XIII. ALTERACIONES INMUNOLOGICAS:

Presentan anormalidades en los mecanismos de defensa inmunoldgica,
en la sintesis de Ig G policlonal e Ig M, en la via alterna del
.ccmplanem:o, en la opsonizacidn, en la interaccidn de c@lulas T y B.

En los pacientes asplénicos hay pérdida de la capacidad de
filtracién bacteriana, disminucién de la actividad fagocitica,
disminucidn de las concentraciones de opsoninas e Ig M, disminucidn de
los niveles de properdina, alteracidn de las cflulas T cooperadoras y
supresoras. (45)

Cuentan con una respuesta inmunoldgica retardada. Todas estas,
interaccienan y los hacen susceptibles a padecer infecciones por
Streptococo pneumoniae, Haemofilus influenza tipo b, Salmonella desde la
infancia temprana.

Se producen infartos en los ganglios linfadticos que contribuyen a la
alteracidn inmunoldgica.

Se han reportado algunos casos, aunque raros, de asociacién de
artritis reumatoide en adultos falcémicos, al igual que Lupus Eritematoso
Sistémico. Se ha especulado acerca de una anormalidad selectiva en la
activacién del corplemento para el desarrollo de LES en estos pacientes.
Por el contrario se desconcce cual es el mecanismo por el cual
desarrollan Artritis Reumatoide, pero se cree que factores genéticos

influyen sobre la respuesta inmune en estos pacientes.(44)



XIV. ALTERACIONES RENALES:

La nefropatia falcémica incluye: defecto para concentrar la orina,
defecto de la acidificacién renal y excrecifn de potasio, funcidn
supranormal tubular proximal, proteinuria, insuficiencia renal, hematuria
y necrosis papilar.

La hipostenuria es la anormalidad renal mis frecuentemente
reconocida en estos pacientes.

En la fisicpatologia tenemos que los eritrocitos falciformes dentro
de los vasos aumentan la viscosidad sanguinea y deterioran el flujo
sanquineo local, con la consecuente disminucidén del aporte de 02 a las
células tubulares en la parte medular del asa de Henle y deterioran la
habilidad para absorber el sodio del lumen tubular. Esto ocasiona
disminucién en la osmolalidad medular intersticial, disminucién de la
capacidad para concentrar la orina en el tubo colector. Cuando la
isquemia perdura varios aflos ocurre infarto y destruccidn de la vasa
rectae.

Los falcémicos jGvenes tienmen elevados la tasa de filtracién
glamerular y el flujo plasmitico renal, y ambos llegan a valores normales
en la vida adulta, siendo la tasa de filtracidn glemerular subnormal
después de los 40 afios. Hay incremento paulatino de la secrecidn de
creatinina y deterioro de la funcién renal. A pesar de que eliminan
grandes cantidades de orins no se deshidratan a menos gue sean sometidos
a deprivacidn prolongada de agua. La isquemia ocasiona alteracidén en la
dilucién urinaria.

La enuresis nocturna se ha atribuido al defecto para concentrar la
orina, lo cual no se ha camprobado.{9,10) Contribuyen a la produccidn de

enuresis la pequefia capacidad vesical, el aumento del volumen urinario
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nocturno para la capacidad vesical, el suefio profundo. Es mis frecuente
en el sexo masculino, en individuos gue proceden de familias numerosas, y
en casos de historia familiar de enuresis. Es mds comin en nifios afro—
caribefios con Hb SS. (10} Se ha usado el manejo a corto plazo con
antidepresores triciclicos.(9)

la proteinuria es un hallazgo frecuente en adultos falcémicos y en
algunos puede progresar a rangos nefrSticos. En nifios la lesidén mds
frecuente en bicpsia renal es la esclerosis glomerular focal.

ta hiperfiltracidn glomerular produce dafio glomerular con desarrollo
de esclerosis glomerular, proteinuria y falla renal progresiva. La
insuficiencia renal es la mayor causa de morbimortalidad en falcé&micos
adultos.

Teoricamente el manejo prolongado con antiinflamatorios no
esteroideos iniciado en pacientes jovenes falcémicos previene el
desarrollo de insuficiencia renal, pero no hay estudios concluyentes.{28)

El manejo de la insuficiencia renal crdnica consiste en hemodidlisis
la cual ha sido tolerada por algunos, mas produce anemia severa,
hipercalemia, angina e incremento en el nimero de transfusiones. Otra
opcidn es el transplante renal, pero se ha visto incremento en el nimero
de crisis dolorosas post transplante, y recurrencia de lesiones
glomerulares falcémicas con desarrollo de insuficiencia renal en el rifidn
transplantado. (28)

Hematuria macro y microscdpica se presentan en pacientes con Hb SS,
AS, SC. Se desconoce el mecanismo de produccidn, pero se piensa que esté
relacionado con apifiamiento de eritrocitos falciformes en 1la médula

renal. En la mayorfa de los casos el sangrado cesa espontaneamente
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después del reposo, per® hay recurrencia en el 50%. Ocasionalmente el
sangrado es severo y amerita manejo transfusional. El sangrado proviene
en 80% de los casos del rifidn izquierdo, cuando este es detectado. Se ha
usado para controlar al sangrado el &cido aminocaproico, agentes
antifibrinolitices, wvasopresina. En casos refractarios el manejo es
nefrectomia unilateral.

Se ha observado necrosis papilar por isquemia medular en pacientes
con Hb SS, AS, SC y S-talasemia. Los ataques recurrentes de necrosis

papilar contribuyen al desarrolle de Insuficiencia renal.



= LA MORTALIDAD EN FALCEMICOS:

Algunos nifios falcémicos fallecen en la infancia, otros presentan
grandes cemplicaciones de la enfermedad, y otros muy pocas o ninguna.
Presentan un expectativa de vida hasm. la quinta década.

Se ha postulado que los altos niveles de Hb F pueden contribui‘r a la
supervivencia en los pacientes menores de 20 afios con Hb SS.{(4)

Los bajos niveles de Hb contribuyen a la mortalidad, ya que 1la
capacidad de transporte de 02 estd disminuida y se produce compromiso de
las funciones orgdnicas vitales, sobre todo durante periodos de
stress. (4)

Presentan una mortalidad de 15-30% en los primercs 5 afios de vida,
siendo las tres principales causas de muerte: crisis de secuestro
esplénico, crisis apldsica, 1las infecciones (sepsis, neumonia vy
meningitis por neumococo © H. influenzae tipo b.{(3) Se observa un pico
de incidencia de 1-3 afios de edad.

Las causas mis frecuentes de mortalidad en la adolescencia son la
enfermedad cerebrovascular y los aqcidentes.(A) Se han reportado casos
‘de muerte sGbita secundaria a infarto de miocardic asociada a hipoxia
severa durante la adolescencia.{31)

La enfermedad pulmonar falciforme con cor pulmonale se asocia con
sindrcme de dificultad respiratoria terminal siendo la causa mis
frecuente de. muerte siibita en adultos. Estos pacientes se encuentran
sometidos a hipoxia persistente que los predispone a infarto del

miccardio y a muerte s(ibita.(46)



XVI. CONSIDERACIONES ACERCA DEL MANEJO TRANSFUSIONAL:

Los cientes qon Hb SS tienen cifras de Hb entre 6 a 10 g/dl, lo
cual es'@éﬂgenos. Estos necesitan transfusiones cuando la Hb
sea menor de 5 g/dl, o cuando se presenten eventos que puedan camprometer
la vida camw lo son las crisis de secuestro esplénico, crisis aplésica,
las hemorragias agudas, infecciones pulmonares severas con hipoxia;
durante el pre, trans y post operatorio.

Se ha utilizado el tratamiento transfusional crénico con éxito en el
priapismo mayor, el embarazo, necrosis aséptica de la cabeza humeral o
femoral, crisis dolorosas recurrentes y severas, y para evitar ataques
recurrentes cerebrovasculares. Este puede ser por medio de transfusidn
de GRE a razén de 10 a 15 cc/k ©/4-6 semanas por un minimo de 6 meses o
bien efectuar exanguinotransfusidn. Con la primera se inhibe 1la
eritropoyesis y con la segunda se substituyen los eritrocitos falciformes
por eritrocitos normales. El objetivo de ellas es disminuir 1la
concentracién de Hb S a menos del 30%, y mantener la Hb mayor o igual a
10 g/dl.

A nivel cardiovascular ofrecen beneficios las hipertransfusiones
como lo son la normalizacidn del tamafio de las camaras izquierdas,
disminucién del gasto cardiaco y de la masa ventricular izquierda, y
mejora la capacidad al ejercicio en adultos.(2l) La respuesta favorable
del manejo transfusional con respecto al ejercicio en adultos con Hb SS
se ha atribuido al mejoramiento del flujo proporcionado por los
eritrocitos con Hb A, al incremento de la concentraciSn de Hb total que
incrementa la capacidad de transporte de 02, o a una combinacidn c’:c
ambos . (32)

Las transfusiones crdnicas pueden restablecer el tamafio del bazo y
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la funcidn reticuloendotelial, ya que ambos se encuentran disminuidos
debido a los miltiples infartos esplénicos a que son sometidos los
falcémicos desde la infancia temprana, Esto puede ser posible si el
programa transfusional se inicia en etapas tempranas y con una duracidn
de por lo menos 3 a B8 afios, ya que luego la reversiGn parece
improbable.(22)

Buchanan y otros (22) observaron que el continuo agrandamiento del
bazo en falcémicos con hipertransfusiones pueden producir hiperesplenismo
y el aumento de los requerimientos sanguineos. Después de la
esplenectomia los requerimientos sanguineos disminuyeron.

La terapia transfusional a largo plazo es efectiva en 90% para
prevenir atagues cerebrovasculares recurrentes. Se desconoce el tiempo
Sptimo de duracidn para que el manejo sea efectivo. Cuando se suspenden
las transfusiones después de un afio a 2 afios, el promedio de recurrencia
de ACV es similar al de los pacientes no transfundidos.(39) Afin cuando
se interrumpen después de 5 a 12 afios de manejo se ha observado
recurrencias. {26)

Se reportd el caso de una hemorragia intracraneal masiva después de
horas de terminada una transfusidn de GRE (26), se atribuyd a aumento
repentino de la viscosidad sanguinea.

Una complicacidn de la terapia transfusional es la sobrecarga de
hierro. Cohen y colaboradores (39) realizaron un programa transfusional
modificado en pacientes que habian presentado ACV. El mismo consistid en
efectuar exanguinotransfusidn en lugar de transfusién de GRE para

disminuir la concentracién de Hb S a menos del 50% en lugar de menos del
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30%. Concluyeron que esta concentracidn de Hb S continuaba ofreciendo
una alta proteccidn contra la recurrencia de enfermedad cerebrovascular.
Dentro de las complicaciones tenemes: la sobrecarga de volumen con
el consiguiente desarrollo de insuficiencia cardiaca con o sin edema
agudo pulmonar, paso de infecciones virales {Hepatitis B, Hepatitis no A
no B, a4V, HIV), isoinmunizacidén. la complicacidn mayor es la sobrecarga
de hierro con el consiguiente desarrollo de hemosiderosis con disfuncién
hepitica y cardiaca. Cuando el hierro excede lg/k puede ocurrir falla
cardiaca por arritmias intratables y producir la muerte. Para evitar
esto, los pacientes sometidos a programas transfusionales crdnices deben
recibir quelantes del hierro caw Deferoxamina subcutinea crénica.
Cumins y colaboradores {38) reportaron dos casos de reacciones
transfusionales hemoliticas tardias en falcémicos, una a los siete dfas y
el otro a los 14 dias post transfusidn. Su sintomatologia puede simular
una crisis dolorosa o de secuestro, 1o cual dificulta su diagndstico,
Los factores que pueden contribuir al desarrollo de &stas son los grandes
volumenes sanguineos transfundidos, y a la mezcla de antigenos
eritrocitarios debido a las transfusiones inter-raciales, y que ellos son
hiperreactores inmunclogicamente por causa desconocida. Por lo tanto
recomiendan que antes de iniciar un programa transfusional en un
falcémico se debe tipificar el sistema ABO, Rhesus, Kell, MNSs, Jk,

Lewis, Ag Is y el U.



XVII. AVANCES EN EL MANEJO DE LA ANEMTA FALCIFORME:

Cracias a la biologia molecular en cuanto al conocimiento de la
alteracidn de la Hb S y de la membrana del eritrocito falciforme se estan
utilizando los siguientes compuestos:

a. El cianato, fosfato piroxidal, el gliceraldehido, la urea y
péptidos no covalentes que inhiben la polimerizacidn de la Hb S.(7)

b. La disminueidn del 2-3 DPG, la hiponatremia, el acetato de
desmopresina y el citrato cetiedil modifican el eritrocito falciforme.(7)

c. la  gonadotropina  coridnica  humana, el acetato de
medroxXiprogesterona, la Azacitidina, Citarabina, la Hidroxjiurea, 1la
eritropoyetina recambinante humara modulan la expresidn del gen
falciforme. (7)

d. -Algunas drogas citotdxicas como la Citarabina y el Sulfato de
Vinblastina aumentan la sintesis de globulina y modulan 1los
progenitores eritroides.(7)

e. El manejo con Hidroxiurea estimula la produccidn de la Hb F,
siendo el mecanismo incierto, y ademas disminuye la polimerizacidn de la
Hb 5.(7)

El manejo con oxigeno es controversial, pero se ha observado que
reduce el numero de eritrocitos falciformes, ya que ocasiona disminucidn
de la eritropoyesis y de la concentracién de Hb, pero no parece
influenciar sobre la duracidn de las crisis vasooclusivas. Zipursky y
colaboradores (43) postulan el hecho de que una falla en el tratamiento
con oxigeno se debe a que el dafio producido por la vasooclusifn ocurre
antes del inicio del manejo con 02, y este es reflejo de isquemia
tisular. Se menciona el hecho de que el cese repentino de la

oxigenoterapia puede producir un efecto de rebote en el nimero de
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eritrocitos falciformes y que esto precipite la instauraciSn de una
erisis vasooclusiva.{43)

En  cuanto al manejo del dolor en las crisis vascoclusivas
frecuentes, Brookoff y colaboradores proponen el uso de analgésicos
opidceos en falcémicos adultos a bajas dosis por largo tiempo. Postulan
que esto disminuye los periodos de hospitalizacidén, no se crea
dependencia, se da analgesia continua a bajas dosis de narcdticos, y
desarrollan pocos efectos adversos. Este manejo se da a los pacientes
con cincer y dolor en cualquier estadio. (42)

Para la profilaxis de infecciones se recomienda:

1. Administrar la vacuna para la Hepatitis B asi: Ya sea \{ia IM o
intradérmica, una primera dosis, la segunda dosis al mes, y la tercera
dosis a los seis meses. Revacunar antes de 5 afios si se administrd
intradermicamente, y si la aplicacidn fue intramuscular a los 5 afios. (1)

2. La infeccidn por H. influenzae tipo b es rara en nifios sanos
mayores de 5 afios, pero si se han reportado en nifios con anemia
falciforme, Rubin y colaboradores encontraron que en el grupo etdreo de
18-24 meses de falcémicos a los que se le aplicd la vacuna polisacdrida
para H. influenzae tipo b, la reaccidn inmunog&nica no fue confiable; en
el grupo de 2-5 afios s5lo el 2/3 de los pacientes presentd respuesta
inmunogénica. Por lo tanto sugieren que los falcémicos mayores de 5 afios
deben ser vacunados. Esto se debe a que poseen un periodo prolongado de
inmadurez inmunolégica por pérdida de las células
reticuloendoteliales. (5)

3. la vacuna neumoctcica (Pneumovac) se debe aplicar a los nifios

falcémicos a los 24 meses. A pesar de que se ha visto poca eficacia
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después de su aplicacidén ya que los nifios falcémicos tiemen una pobre
respuesta inmunoldgica aunado a la falta de inmunogenicidad de la vacuna.
Deben recibir profilaxis antibibtica con Penicilina.(45)

Si va a ser sometido a ciruvgia y anestesia se debe (2):

a. Administrar liquidos intravenosos a 3.5 l/m2sc/dia.

b. Cxigeno durante la cirugfa y en el post operatorio.

c. Fisioter;spia pulmonar .

d. Heparina subcutdnea en caso de que las plaquetas sean mayor de
400,000 o si va a estar sometido a inmovilizacidn mayor de 24 hrs.

e, Realizar exanguinotransfusién en caso de cirugia de
desprendimiento de retina, reemplazo de hombro ¢ cadera, neurocirugia, y
en caso de cirugia abdominal o tordcica.

El Gnico tratamiento que produce la cura de la anemia falciforme es
el transplante de médula Ssea, pero esto conlleva un riesgo de mortalidad

de 15% y un riesgo sustancial de morbilidad debido a la enfermedad

injerto contra huésped. (41)



AVIII. OTRAS COMPLICACIONES EN FALCEMICOS:

A. OCULARES: Los pacientes falcémicos pueden desarrollar infartos
retinianos con hemorragia del vitreo y retinitis proliferans.{27}

El glaucoma neovascular se produce por diversas entidades que
producen isquemia retiniana, entre ellas la retinopatia falciforme la
cual es causa infrecuente de esta. Se han reportado casos en donde
coexisten Diabetes mellitus mis anemia drepanocitica en pacientes con
glaucama neovascular secundario.

Bergren y Brown{(33) reportaron un caso en donde un paciente
falcémico de 24 afios desarrclld glaucoma neovascular, sin tener otra
patologia agregada.

La retinopatia proliferativa falcémica es una lesidn silenciosa
producida por obstrucci®én de los vasos perif@ricos finos de la arteria
retiniana. En Kingsten Jamaica se efectué un estudio prospectivo de
pacientes con retinopatia proliferativa falciforme tratados con
fotocoagulacidn con argon laser y se encontrd reduccidn del déficit de la
agudeza visual, en la hemorragia del vitreo, en la progresidn de la
retinopatia proliferativa, y ausencia de complicaciones posteriores al

procedimiento. (34)

B. NASALES: la anemia falciforme puede ser la causa de obstruccidn nasal
e =

crénica. Drake-Lee describid que la circulacidn sanguinea a los cornetes
tiene una distribucidn similar a la del pene(35), y por lo tanto puede
haber "Priapismo nasal”. Se produce un circulo vicioso de flujo
sanguineo lento con estasis, isquemia tisular y hipoxia y la produccidn

de mds células falciformes, con el consiquiente desarrollo de obstruccidn
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nasal. Se debe hacer diagndstico diferencial con rinitis alérgica y
rinitis vasomotora.

El tratamiento consiste en hidratacidn, correccidn de la acidosis,
eliminar la infeccién, oxigenacién adecuwada, transfusiGn sanguinea en
caso necesario. los mejores resultados se obtienen con incisién

quirfirgica de ambos cornetes inferiores.

€. DENTALES: Presentan infartos del tejido periedontal, y son mds

propensos a desarrollar caries dentales.(27)

D. MAMARTAS: Pueden desarrollar infartos produciendose necrosis tisular y

fibroadenopatias. (27)

E. ENDOCRINOPATIAS: Ya se han mencionado que pueden desarrollar Diabetes
mellitus y hipopituitarismo.(27)

Raramente puede ocurrir infarto a nivel de las suprarenales y
presentar enfermedad de Addison.(27)

Se ha asociado la sobrecarga de hierro secundaria a manejo
transfusional crinico a miltiples endocrinopatias. Phillips y
colaboradores observaron en tres pacientes falcémicos adultos que
desarrollaron hipotiroidismo y posteriormente insuficiencia cardiaca y
muerte, posterior a manejo transfusional cxdnico. En el estwdio post
morten se observd fibrosis extensa de la tiroides co;x extenso depdsito de

hierro en la célula de los foliculos tiroideos. (40}



XIX. MATERIALES Y METOOOS: |

En forma retrospectiva, revisamos los expedientes de los pacientes
con diagndstico de Hemoglobinopatia S en el periodo comprendido entre
enero de 1976 a diciembre de 1991, del Archivo Clinico del Hospital
Infantil de México Federico Gémez.

Se extrajeron los datos de edad, sexo, tipo de hemoglobincpatia,
sintomatologia, h;llazgos al examen fisico, complicaciones, procesos

infecciosos padecidos, nimero de transfusiones y tratamiento.

XX. RESULTADOS :

=

Encontramos 28 pacientes con diagndstico de Hemoglobinopatia §,
oscilando el rango de edad entre los 2 afios y los 19 afios con una media
de 12,4 afies. El 14.3% de los casos (4 pacientes) eran preescol:'u:es, el
14.3% de los casos (4 pacientes) eran escolares y el 71.4% eran
adolescentes (20 pacientes). (fig 1)

Diecisiete pacientes fueron del sexo masculino (60.7%) y once del
sexo femenino (39.3%). (fig 2)

Los sintamas mis frecuentes en relacién con crisis drepanociticas
fueron:

a. Dolor en extremidades en 12 casos (42.8%}.

b. Dolor abdominal en 11 casos (39.3%).

c. Cefalea en 6 casos (21.4%).

Los hallazgos fisicos mis frecuentes fueron:

a, Ictericia en 23 pacientes (82,1%).

b. Hepatomegalia en 22 pacientes (78.6%).

c. Esplenomegalia en 15 pacientes (53.6%). '

d. Edema de extremidades en 4 pacientes (14.3%).
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Figura 1
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FIGURA 2
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Las camplicaciones encontradas en nuestros pacientes fueron:
&a. En sistema nervioso central:
1. Crisis convulsivas én 2 pacientes {(7.1%).
2. Neurosis conversiva en un paciente (3.5%).
b. En sistema genitourinario:
1. Enuresis en 3 pacientes (10.7%).
2. Infartc renal en un paciente (3.5%).
3. Priapismo en un paciente (3.5%).
<. En sistema musculcesquelético:
1. Miositis en un paciente (3.5%).
2. Necrosis de la cabeza femoral en un paciente (3.5%).
d. En vias biliares:
1. Colecistitis en un paciente (3.5%).
e. En piel: {ilceras en las piernas en 3 pacientes (10.73%).
f. Dentarias: Caries en 3 pacientes (10.7%).
g. Infecciosas:
1. Hepatitis: 7 pacientes (25%),
2. Parasitosis intestinal: 6 pacientes (21.4%),
3. sinusitis: 6 pacientes (21.4%),
4, Neumonia: 6 pacientes (21.4%).
5. Faringoamigdalitis de repeticidn: 5 pacientes (17.8%),
6. Varicela intrahospitalaria: 3 pacientes (10.7%).
7. Artritis séptica: 1 paciente (3.5%).
8. Osteomielitis: 1 paciente (3.5%).
9. Tifia capitis: 1 paciente (3.5%).

10. Sindrome diarr€ico: 1 paciente (3.58).
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11. Infeccibn de vias urinarias: 1 paciente (3.5%).

12. Rubecla: 1 paciente (3,5%).

Doce pacientes (42.8%) presentaron crisis vascoclusivas, siete
pacientes (25%) crisis hemoliticas y un paciente (3.5%) presentd crisis
de secuestro espliénico. (Figura 3)

se diagnosticaron las siguientes variantes de hemoglobinopatfa S:
{Figura 4)

Heterocigotos: AS 3 casos 10.7%
Homocigotos: SS 19 casos 67.8%
S-B talasemia 4 casos 14.3%
Hemoglobinopatfa: SC 2 casos 7.2%

En cuanto al tratamiento encontramos ques

a. las crisis vasooclusivas fuercn manejadas con hiperhidratacidn
endovengsa, transfusidn de GRE y analgésicos.

b. La crisis de secuestro esplénico se manejd con hiperhidratacin
endovencsa y transfusidn de GRE.

¢. Las crisis hemoliticas se manejaron con transfusiones de GRE.

d. En todos los casos se manejé medidas higienico-dietéticas.

e. Se administraron 93 transfusiones de GRE con un promedio de 3.3

transfusiones por paciente y un rango de 0 a 9.



- "'51 IS

FIGURA 3
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Tabla 1: Pacientes con bemoglobinopatia S segiin
edad, sexo, manifestaciones clinicas, tipo de crisis,
camplicaciones y niimero de transfusiones recibidas.

No. eond/sexo_EDb____Clinica _ Gomplicaciones  Crisis  franelusicoes
1. AS I,H,E ninguna [
. 4/F 55 .. H,B PI,S 1.
3. 4/M SS H,E, I ninguna SE,V 5
4. 4/M S5 I,EE,,E ninguna 2
5. M sS H,E,I N 0
6. 8/F ss DE, I,H PI v 1
7. 74 SS E,DE,DA,C,I,H CC,EN HE 8
8. 9/Mm AS H,E PI,S 1
9. 11/M 8s DE,H,E M,N,S,R v 5
10. 11/M ss H,I,EE ninguna 3
11. 13/m™ sC  DA,C,H,E,I IVU,GEPI HE 2
12, 13/F 588 H,E,I CcA 2
13, 13/F SBtal pA,IH EN,N,S,TC,FR, HP HE,V 5
14. 13/F SS EE,H ninguna 0
15. 13/F SS DA,DE,I,E NCF,PI,VI,ASP 2
16. 14/F  SBtal DA,I,H S,FR : T 2
17. 14/M Ss DE,I.H,E uU,N,HP 4
18. 15/F SBtal DA,ILH,E ninguna 0
19. 15/mM AS DE,DA,IH,E,EE N,FR HE,V 4
20. 16/M ss ¢,IH,E ninguna HE 3
21. 16/M s5C  DE,DA,C ninguna v 1
22. 16/M 55 DE,I,H,E IR,CO,HP,VI v 3
23, 17/M 58S DE,DA,I,H U,CA,NC,S,VI,PI V,HE 9
24, 17/m Ss DA,I,H cc,PI, HP,N HE,V 7
25, 18/F ss DE,C,I,H FR,EL,Q,HP 8
26. 18/F s I U,CA,HP,FR 7
27, 18/F  SBtal DE,I ninguna v 1
28. 19/M ss  DE,DA,C,I,H P,EN,HP v 1

H: Hepatomegalia, FE: Esplenamegalia, I: Ictericia, EE: edema de
extremidades, DA: dolor abdominal, DE, dolor en extremidades, C: cefalea,
CA: caries dentales, U: {lceras en la piernas, CC: crisis convulsivas,
EN: enuresis, P: priapismo, M: miositis, IR: infarto renal, NC: neurceis
conversiva, 0: colecistitis, NCF: necrosis de cabeza femoral, S:
sinusitis, HP: hepatitis, FR: faringoamigdalitis de repeticién, VI:
varicela intrahospitalaria, TC: tifla capitis, IVU: infeccidn de vfas
urinarias, GEPI: gastroenteritis, R: rubeola, EL: erisipela, O:
osteomielitis, ASP: artritis séptica; Crisis: HE: hemolitica, V:
vasococlusiva, SE: secuestro esplénico.
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XXT. CONCLUSIONES:

En la anemia falciforme hay un defecto estructural en la molécula de
hemoglobina que ocasiona alteracién de la forma del eritrocito y
formacion de tactoides gque produce estasis a nivel de la
microcirculacién, isquemia, y necrosis. Esto tiene implicaciones
multisistémicas, verbigracia, a nivel de SNC, cardiovascular, pul;nonar,
gastrointestinal, reproductor, endocrino, musculoesquelético,
inmunoldgico, entre otros. Es una patologia crénica, de transmisidn
autosémica recesiva y por ende se puede prevenir con consejo genético.
El gen falciforme se expresa en Qiferernte intensidad, algunos presentan
poca sintcmatologia y complicaciones y en otros se produce la muerte a
corta edad.

£l mayor nimero de coamplicaciones se presentan en pacientes
homocigotos, siendo los portadores del rasgo falcémico generalmente
asintomiticos excepto cuando son sometidos a stress camo lo es la sepsis,
o a bajas concentraciones de oxigeno.

Las condiciones del medio ambiente juegan un papel determinante en
la morbilidad de los falcémicos ya que las bajas concentraciones de
‘oxigeno y temperatura facilitan la deformacidn en hoz de los eritrocitos,
¥ el desarrollc de sintomas.

Se cuenta con manejo a base de hipertransfusiones, sustancias que
aumentan la Hb F, que modifican la membrana del eritrocito, el
transplante de médula Gsea, entre otros, que mejoran la calidad de vida
de los falcémicos, y que por el mamento no se cuenta con estos recursos
en nuestro medio.

El mapejo de los falcémicos debs ser multidisciplinario. Se debe

capacitar y concientizar al personal midico y paramédico sobre las
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implicaciones clinicas, ccmpli:aciones y tratamiento, con el fin de

dieminuir la morbimortalidad y las secuelas en estos pacientes.
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