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ANTECEDENTES:
La puarpura trombocitopénica inmune es un desorden caracterizado por una cuenta baja de
plaquetas y sangrado mycocuténeo. Existen diversas causas de purpura trombocitopénica de

origen inmune: por auto anticuerpos primarios: como la pdrpura trombocitopénica auto inmune y

por auto anticuerpos Secundarios: como  en lupus; eritematoso * sistémico, . sindrome

antifosfolipido, mmunodef‘c:encxas (1).(2).(3).
( deficiencia de IgA, mmunodef‘cnencna comun vanable) enfermedad Jmixta del !ejldo conectivo,
desdrdenes linfoproliferativos ( leucemia linfocitica cronlca. leqcemla de’ Imfocttos grandes
granulares , linfomas, enfermedad de Hodgkin), mielodisplaéia. ésbciado'a .‘inf‘eécién por virus
como de la inmunodeficiencia humana, de la hepatitis C g Epstein-B:arr‘ ¢it§mégalovirus.

adenovirus, infecciones bacterianas y micoticas. También puede ser secundarla ‘a terapia con
algunos farmacos como la quinidina y heparina (4). Dentro de las causas de trombocxtopema de

origen inmune por auto anticuerpos primarios, la purpura trombocltopemca ldlopatlca (PTI) es la

causa mas comun con mas de 50% de casos (1)(2)(4) Debido a Ia*frecuenc:a de esta daltima

entidad, en los siguientes parrafos nos referiremos a la misma.

La incidencia de la PTI en los Estado Unidos de Norte'améric'a’: se‘ estima en 00 casos por millén

membrana de las plaquetas‘ esto se ha col ado con base al desarrollo de tromboc:topenla

transitoria en receptores: sanos postenor a la transfus:on pasxva de plasma de pac:entes con

PTL Las plaquetas opsomzadas con autoantlcuerpos del tipo IgG tienen’ una depuracxon

aumentada en el sustema retlcul ndotehal a través de los receptores Fc (gamma) que son

4
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expresados en los macrofagos, predominantemente en el bazo; aunque en el higado y la meédula
Gsea también se ha descrito dicha depuracion. Un incremento compensatorio en ia produccion

de plaquetas ocurre en la mayoria de los pacientes‘y en otros Ia produccién de plaquetas puede

estar disminuida por inhibicion de la megacanopoyesus debido’ al ‘efecto de Ios auto antlcuerpos

El] nivel de trombopoyetina no se encuen(ra incre entad efle]ando Ia presencxa de una masa

normal de megacariocitos (1),(<4).

El primer antigeno identificado en la PTI, sobre el cual'se fijan los: anncuerpos en la membrana

plaquetaria es el complejo glucoproteico Ilb/llla que funcxona como un re eptor del fbnnégeno.

pero se han identificado algunos otros como lb/IX la/lla 1V, y Vi

El curso clinico se caracteriza por sangrado a’ dlstintos n eles estas manlfestacrones son

proporcionales al nivel de plaquetas cnrculantes‘ petequlas glnglvorragva epxstaxns y menorragla

son las manifestaciones mas comunes y menos frecuentemente hematuna s ngrado de tubo
digestivo y hemorragia del sistema nervioso central aunque ésta ultlma manlfestacxon es la

causa mas frecuente de mortalidad en dichos pacientes (5%) (5). El cuadro cllmco ‘varia entre

nifos y adultos; en los adultos se trata tlplcamente de una presentacuon msxd osa con un curso

crénico y en jos nifos el inicio es subnto y con antecedente de |nfec<:lon viral de 2 a 4 semanas

previas y se comporta comoe una enfermedad autohmutada en el 85—90% de Ios casos con

resolucién en un pericdode 4 3 6 semanas (8).

El diagndstico de la PTI se realiza por exclusion, deblendo descartars ent| ades aSociadas a

trombocitopenia, las cuales ya se mencxonaron prewamente. Se cuenta on dustlntos estudlos

para realizar el diagnostico; como la biometria hematlca que muest de plaquetas

baja, se observa que Ila cuenta de leucocitos es normal, y puede encontrarse anemla que es
proporcional a Ia intensidad de los sangrado, las pruebas de coagulac;on sélo muestran cambios
atribuibles a la trombocitopenia, como el tiempo de sangrado prolongado y ausencia de

retraccion del coagulo; el frotis de sangre periférica muestra plaquetas ancrmaimente grandes y
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en la médula 6sea se observan megracariocit;arsr inérer;wer;é;dds:én gamaﬁo y numero con una
gran cantidad de plaquetas. De forma no mtinaﬁa se é&ede ;'ealizar aeteccién de anticuerpos
antiplaquetas (3). . : :

£l tratamiento puede dividirse de urgencia y no de un;geng::ia.‘ ;euacuerdo a la presentacion clinica
de los pacientes y como purpura aguda o cronica (con'dUrééién < 0 > a 6 meses de evolucién
respectivamente). En el caso de la purpura aguda y en condiciones graves los tratamientos de
urgencia utilizados son la transfusion de plaquetas, estérpides é dosis altas y 1a gamaglobulina
intravenosa (IgGiV). Una cuenta de plaquetas >20,000 mm3 no amerita hospitalizacion si el
paciente se encuentra asintomatico o sdlo con purpura minima; los pacientes con cuenta
>50,000 mm3 no requieren rutinariamente de tratamiento, pero si ameritan vigilancia de la
evolucion. Se indica tratamiento en pacientes con cuenta de plaquetas <20.000 a 30.0007 aun
con <50,000 que presenten sangrado muco cutaneo significativo, sintomas neurolégicds,
sangrado interno que amerite intervencién quirdrgica con factores de riesgo p'ara‘svar"\grado

como hipertensicn, ulcera péptica o actividad fisica intensa (1),(5),(86).

. con

El tratamiento inicial en la mayoria de pacientes es la administracion. de esteroide

prednisona oral ( a dosis de 1 - 1.5 mgs por kg de peso por dia), los rangos ,de respuesta con

la duracion apropiada del tratamiento (1).(3).(6)-

Otro tratamiento en casos de novo puede ser la globulina an

plagquetas, pero generalmente la repuesta sélo se sostien:e =] anas. habitualmente

3. (1(5)-
La mayoria de los ' pacientes con PTl presentan recaida durante la evolucidn de la enfermedad:

cuando las dosis de esteroide son disminuidas. Otro tratamiento es la esplenectomia que es un

4
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tratémiemo apropiado para pacienies que han presentado recaida a otros tratamientos, que han
sido refractarios a esteroides y requieren de administracion continua de lés mismos para
mantener cifras seguras de plaquetas (>30,000) e incluso a IgG IV (1). v

La esplenectomia logra una remisién completa en dos tercios de los pacientes; algunos estudios
han sugerido que la respuesta inicial al tratamiento con esteroides predice la buena respuesta a
la esplenectomia, pero otros no han encontrado relacidn con la terapia esteroidea. £l mayor
efecto de [a esplenectomia se logra por: 1) remocion del mayor sitio de destruccion de plaquetas
opsonizadas con anticuerpos y 2) remocion del sitio de mayor sintesis de anticuerpos.
Aproximadamente del 30-40% de los pacientes no responden a la esplenectomia o presentan
recaida en algun momento posterior a la misma. Los pacientes refractarios @ a Iés tratamientos
primarios como los esteroides y la esplenectomia son conocidos como porladorés de FTI crc’mica
y refractaria. (3040 %) (5) y constituyen un dilema para eleccion del tratarmento subsecuente.

En éstos pacientes el objetivo no es curar, sino mantener una cuenta segura de plaquetas. No

hay un algoritmo Gnico para el tratamiento de éstos pacnentes por lo tanto la terapla debe ser

individualizada, haciendo uso de reg:menes

azatioprina. el danazol, los alcalondes de la vnnca
etc.(2), (3). =
Desde la década de los 80, y siguiendo la cbservac:on de la desapancuon de la tromboc:topenla
en paciente pediatricos con PTI que fueron tratados con lgG v por agamagtobulmemm la
terapia con IgG IV se ha estandarizado (7). e ‘

Los primeros estudios realizados se publicaron hacia 1983, en el tratamiento tanto de nifios
como de adultos, como opcidn terapéutica a la esplenectomia con resultados favorables, lo que

estimulo estudios a dosis mas elevadas, que son actualmente las dosis estandar (7)(9).

La inmunoglobulina es obtenida de donadores sanos voluntarios.

w




Varios estudios han confirmado la eficacia de la inmunoglobulina intravenosa en el tratamiento

de PTI tanto en aduitos como en nifios. Se esta de acuerdo en.que la IgG IV debe ser

administrada para prevenir sangrados., en situaciones de;emergenci ey bara~preparacién

quirdrgica (9). T TR e

El mecanismo de accion postulado se debe a la  saturacion l»de' lé's,’recebtoreerc'de los
macrofagos o tal vez por la neutralizacion de los autoantii:ﬂje}pios avnnpla'qué:tés o antii:uerpos
anti-idiotipo presentes en la IgGIV. La dosis inicial es de Zglkg' a&mfnistrado por 2 diqs, con una
repuesta tipica con elevacion a los pocos dias de la infusion, que vuelve a Io's'niv'eles"de inicio
en algunas semanas. Estudios han utilizando dosis de 400 mg/kg/dia por 5 dias. con respuesta
de aproximadamente el 80% de los pacientes, pero la remision sostenida es infre&uénte y el
costo de la inmunoglobulina es considerable. Los principales efectos observados s‘c‘m‘:ﬁebre.
cefalea, nausea y vomito lo cual ocurre en el 16 al 34% de los pacientes, otro efecto “menos
frecuente es la falla renal ta cual puede ser debida a la sucrosa de la soluc‘:ié'n“hiﬁ:‘erténica

utilizada en la preparacion de la IgG IV y hemdlisis causada por alo:antiéuver'po's.ﬁalérgias

(1).(7).(8). Este farmaco ha sido recientemente introducido en el cuadro ba‘sicordelbl"MSS. motivo

también por el cual se desea conocer el resuitado de su empleoc en nuestra bobléciéh:

-



PLANTEAMIENTO DEL,PRVOBLEMA:
& Cual es la respuesta de los pacientes con parpura trombbcit'cpéh‘ica inmunblégica sometidos a

tratamiento con IgG IV en‘el Hospital de Especialidadés del Centro Medico' Nacional SXXI7?

~




HIPOTESIS:

Se espera una respuesta del 70% .con la administracion de gamméglobulina IV en los pacientes

con diagnostico de Purpura trombocitopénica inmunologica.
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OBJETIVOS:
Conocer la respuesta al tratamiento con 1gG IV en pacientes con purpura trombocitopénica

inmunolégica en el Servicio de Hematologia del Hospital de Especialidades del Centro Nacional

Siglo XXI.




PACIENTES, MATERIAL Y METODOS.
Se trata de un estudio, prospectivo, observacional.

El universo de trabajo esta compuesto por pacientes adultos de ambos sexos, con diagndstico

confirmado de purpura trombocitopénica inmunoldgica, realizado en el Servicib de Hema(ologia'

en el Hospital de Especialidades Centro Medico Naciorial"SXXI q e fueron tratados con

gammagiobulina IV por estar cursando con sangrados ' mucocuténeos s undarios a'

inmunologica. Dichos pacientes fue on hos

trombocitopenia de causa

de forma concomitante a la IgGIV, esteroides y en algunos casos ac

con aféresis de plaquetas. En otros pacientes la IgG se aplicé'como preparaci nk para ser

sometidos a esplenectomia o bien, la IgGIV se apllco tamblen en rna na ocasién por las

condiciones clinicas de cada paciente. Los pacientes’ despues del tratamlento fueron segu:dos

durante 6 meses para cobservar su evolucxon Se obtuvneron S datos clintcos y de laboratorio

del expediente clinico, en un perlodo comprendldo desde Junio del 2001 e hasta diciembre del

2002.

VARIABLE INDEPENDIENTE: la gammaglobuhna lV edad sexo, tlempo de la evolucion de la

PTIL la respuesta prevta a esterondes an(ecedente de esplenectomla © no, PTl aguda o crénica.

VARIABLE DEPENDIENTE: tipo de respuesta y duracion de la respuesta.

SELECCION DE MUESTRA Se selecc:onaron pacientes con diagnostico de PT| que recibieron

ta gammaglobul:na v en el penodo mencionado.




CRITERIOS DE SELECCION‘

A) LOS CRITERIOS DE INCLUSION SON'

1) pacientes adultos con diagnéstico de PTI aguda o cromca de novo o en

recaida,
de cualquier sexo, mcluyendo pacientes con embarazo ‘que

2) hallan recibido 19GIV, ya sea por- L

3) presencia de sangrado debido a trornbb itopénié, trohbociiopénla grave 6 como
4) preparacion para esplenectomfa

B) CRITERIO DE NO Inclusién: lo consmuyo Ia hlpersensmlhdad conoc:da ala gammaglobuhna.

C) CRITERIOS DE EXCLUSION: defunclon post—qunrurglca por causas ajenas a la PTl y a la
administracion de 1gG.




DESCRIPCION OPERATIVA DE LLAS VARIABLES:

DEPENDIENTES: -
~Tipo de respuesta: Completa, si posterior a la administracion de 1gGIV se alcanzaban plaquetas
>0 igual a 150,000/mma3. Parcial: con plaquetas: > 6 ighal a 50,000; pero < a 150,000. No

respuesta: con plaquetas < 50,000/mma3.

~Duracién de la respuesta: usualmente variable en cada paciente.

INDEPENDIENTES:

“Inmunogiobulina: se administro gammaglobullna de la mlsma casa comerclal a todos los

pacientes, a distintas dosis , las cuales se descnben por pac:ente (1) (9)

~Edad:  pacientes adultos de ambos sexos. : &

tiempo de evoiucion de la enfermeda
ia

~Esplenectomia: las que

la presencia 'de ‘b

futura.(11).




PROCEDIMIENTOS:

Se obtuvieron los datos de una cohorte de pacxentes atendldos en Serv cio de Hematologfa del

Hospital de Especialidades del Centro Medlco Nac:onal SXXI |cxand 'se e estu o desde junio

deil 2001 hasta dncxembre del 2002 en todos aquellos pacnentes que» umplieron con los criterios

de inclusion.
Se informé a todos los pa l§s posibles
efectos colaterales. . . . 7
La gammaglobulmak uhhzada es Ia que se nene disponibile’ dentro e fdel IMSS.
Las dosis . d:stmtas se descnben por. cada paciente. La respuesta se evaluo a Ios 7 dias postenor

ala admumstrac:on y mensualmente durante 6 meses por medio de blometrra heméﬂca




CONSIDERACIONES ETICAS. )

Se informo a todos los pacientes" sebre 'el tratamiento a recibir."asl ‘c’omo de los probables
efectos adversos. El férmaco,adminisfraao-no es’ experimental,  ya que ha sido evaluado y
aprobado previamente pc‘orl‘ﬁlz'-i !FDA de los EUA. No ‘se viold ningun éédigo de ética en la

realizacion de éste estudio.

RECURSOS PARA EL ESTUDIO.

HUMANOS: los investigadores, el servicio de enfermeria para la adminis(racién de Ia
gammagliobulina y el personal de laboratorio para la toma de muestras. )
MATERIALES: gammaglobulina, estudios basicos de laboratorio, disponibilidad del expediente

clinico.
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RESULTADOS:

Se incluyeron 42 pacientes, 37 mujeres y'5 hombres. Ccrm‘ una media de edad de 38.6 aros (
réngo 18-69 afos). :

La media del tiempo de evolucién con la enfermedaq fué de 57 meses (rango:1-540 meses). 35
de los pacientes no tenian esplenectomia; 7 pacientes tenian esplenectomia pn:evia. 3 pacientes
cursaban con embarazo: 2 en el 3er trimestre y 1 en el 1er trimestre. (Tabla 1).

Las manifestaciones clinicas mas frecuentes fueron purpura ' htimeda (57%) ."dentro de ésta la
mas frecuente fue la gingivorragia (32%) y la epistaxis (28%), le siguio en frecuencia la purpura
seca (29%), Ocho pacientes se encontraban asintomaticos aunque con plaquetas disminuidas
de forma importante; de las 3 pacientes embarazadas, 1 presentaba sindrome def»HELL‘P.‘otra
curso con desprendimiento prematuro de placenta ( ambas en el tercer‘trimest‘re) v Qné mas con
sindrome purplrico muy importante, muy grave y refractaria a és@roides,d_draiite‘él primer

trimestre (Tabla 2).

administrada “‘en infusién’ continua durante 6 ho

esteroides a dosis equivalente a prednisona (1-2 “mg/‘kg

incluso el apoyo transfusional con aféresis de pla{:uefas

Se considerd remision completa (RC) la cuenta dé»plaquegas poi':arnba de 150,000 mm3,
respuesta parcial (RP) > 6 igual a 50,000 y mehor a 150,060 por mm3 y como no respuesta
(NR) <50,000  plaquetas por mma3. Respuesta /favorable se consideré a los pacientes que

lograron RC ¢ RP.
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Los pacientes fueron seguidos durante 6 meses.
Los pacientes fueron divididos en 3 grupos: en el grupo 1 (35 pacientés recx'bieron la IgG.1v
como primer ciclo (Tabla 3). En el grupo 2 (13 pamentes) recxbneron la lgGlV como parte de su

preparacion para esplenectomia (tabla 4) y el grupo 3 ( 2 pacnentes) a qutenes se apllco IgG v

como 2do vy 3er ciclo.

De los 35 pacientes del grupo 1, la media en la cuenta de plaquetas al inicio fue de 10 500/mm3

(rango 1-53,000). En el grupo 2 la media en Ia cuent‘ plaque:as al InlCIO fue de 32 00/mm3

(rango 3-98,000). En el grupo 3 la media fue de 5, 000/mm3 (rango 2-7 000).

En el grupo 1 se observo que la cuenta medla de plaquetas a los 7 dias de haber term nado el_
tratamiento fué de 138,000/mm3 (rango 2-434 000); postenormente se observo un aumento
progresivo en las siguientes semanas . 8 paclentes fuercm refractarios 'y su cuenta de plaquetas
fué menor a 50,000/ mm3 por lo que fué necesario ‘agregar otros tratamlentos . 1_ pacnente logro
RC con recaida subsecuente vy otro paciente ‘logro RP con recaida subAsecuente‘. A'las 24
semanas de seguimiento, 25 pva'cie'ht'es>'del grupo 1 se encontraron con ré‘sﬁu'ésta favorable

(RC=18 pac: 51% y RP:=7 pabf 20%)110 pacientes se consideraron como no respuesta; una

paciente refractaria fallecid por he ragla cerebral a los 7 dias de mternamlento.

De los pacientes del grupo 2 (13 pacxentes) que recibieron la IgGIV como preparacion para
esplenectomia, 7 recxbleron la’ IgG por primera vez y 6 ya habian recibido IgG cuando menos en
1 ocasidn, una paciente cL rsaba con embarazo y recibid IgG como 3er ciclo. La cuenta media
de plaquetas prev:a al tratarmento fue de 32,000/mma3 (rango 3-98,000). La cuenta de plaquetas
previa a la esplenectomxa fue de 142,000/mm3 (rango 8-444,000). Posteriormente se observo un
aumento progresivo en fa cuenta de plaquetas. El intervalo de dias transcurridos entre el inicio

de la aplicacion de la IgGIV y la esplenectomia fue de 7.5 dias (rango 2-17 dias).
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Dbs pacientes del grupo 2 tuvieron RC transitoria y recaida subsecuenté. env una de las cuales
se documentd la presencia de bazo accesorio. La paciente que cursaba con embarazo y fue
sometida al 3er ciclo de IgG y esplenectomia tuvo un curso refractano con < de - 50 000
plaquetas. A las 24 semanas, 10 pacientes del grupo 2 se encontraban con respue;ta favorable.
9 con RC y 1 con RP, 3 pacientes (ya mencionados) se conside'rarc;n'como no respondedores
(Tabla 4). e

En los pacientes del grupo 3 (2 pacientes), hubo necesidad de aplicar por su evolucién - clinica
manifestada por sangrado mucocutaneo un 2do y 3er ciclo de lgGIV. 1 recibid’ la 'IgG como
segundo ciclo y se encontraba con embarazo en el primer trimestre y la otra pacignte se aplicod
la IgG como 2do y 3er ciclo; ambas pacientes n6 respondieron a Ié IgG  manteniéndose
refractarias por lo que fueron sometidas a otros tratamientos (Tabla 5).

De! total de pacientes se observo que aquellos que fueron sometldos al. tratamiento con
IgG+ESPL tuvieron una cuenta de plaquetas superior que aquellos que solamente recibieron la
1gG sin ser sometidos a esplenectomia (Fig. 1); sin embargo enrambos grupos se observo
respuesta sostenida durante el segﬁimiemo de éste estudio. : :

El tratamiento en general fue bien tolerado vy sélo en 1 paciente se presenté hipertension arterial.



TABLA 1. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DE PACIENTES CON PTI TRATADOS CON

19GIV

No -
caso Paciente Edad (afios) Sexo T.evoi(m:
1 o S SR 3er
2 N.C 18 e 1er
3 zpP 30 F:
a R.R 25 F .
5 v.C 35 M
-] H.R ag F
7 C.L.Gpe. 63 F
8 N.D &9 F.-
] c.G 44 F
10 M.C 50 F
11 F.L 45 Y]
12 C.H 29 [
13 J.c 29 E
14 C.R 21 F
15 LM 22 E
16 G.N 58 F
17 G.D 65 F
18 .M 27 F
19 s.v 22 F 1
20 MM a6 M ‘36
21 E.L &8 F 120
22 C vda a6 CF ]
23 Z.R as F 21
24 o.v 46 F 1.0
25 H.A 24 o 3
26 R.N 30 F N 3er
27 M.N 30 ™M 1
28 C.LG. 30 ‘™M “311
29 F.M R 987
30 TV Fo 84
31 AC S SRS -2
32 T.G LF 34
33 S.H °F. 96
34 P.R e
as AG “F
a6 P.P A
37 N.M LE
38 J.D F
39 ES F
40 V.R e
a1 c.L F
42 8.M E
Media -
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TABLA 2. CARACTERISTICAS CLINICAS DE 42 PACIENTES CON PTI TRATADOS CON

IgGIvV
CARACTERISTICAS CLINICAS Frec/ (%)
I:- Purpura seca 29(29%)
Il.- Pdrpura humeda 56 (57%)
~-Gingivorragia 18 (32%)
-Epistaxis 16 (28%)
-Bulas en mucosa oral 9 (16%)
-Sangrado transvaginal 9 (16%)
-Sangrado tubo digestivo 2 (3.5%)
-Hematuria 1 (1.7%)
-Otorragia 1(1.7%)
.-Embarazo 3 (3%)
-HELLP 1(33.3%)
iv.-Sangrado SNC 2 (2%)
V.-Asintomaticos 8 (8%)




TABLA 3. PACIENTES CON PTI TRATADOS CON IaGIV {PRIMER CICLO),

or

No caso Paciente Dosis No ciclo Plag.alinicio 7dias 4sem 8sem 1Zsem 16sem 20sem 24 som Respuesta
LO. 400 mgshkyidia /5 dias 1 10000 16,000 77,000 117,000 208,000 272000 405000 RC
N.C. 400mgsikg/dia/Sdias 1 1,000 5000 * NR
ZP: 400 mglkgldial dias 1 15,000 184,000 141,000 141,000 160000 RC
RR  400mgshkgidia /5 dias 1 11,000 59,000 21,000 80000  RP
V.G 30 grsidial5 dias 1 1000 20000 NR
HR 400 mgshgidia /5 dias 1 3000 72,000 44000 122000 174000  RC
CL  d00mgshgidiaf5dias 1 2000 127,000 77,000 52,000 181,000 155,000 189,000 RC
ND 20 grsidial dias 1 2000 133,000232,000 70000  RP
CG 400 mgskgidia /4 dias 1 31,000 314,000 244,000 253000 263000 RC
MC 400 mgskg/da /5 dias 1 18000 24,000 28,000 14000 8,000 NR
FL 400 mgskg/dia/5dias 1 1000 311,000 168,000 21000 RC
CH  300mngskgidals dias 1 23,000 56,000 35000 34,000 42000 36000 MR
IC 400 mgskgidiaSdias 1 4000 25000 182,000 168,000 150,000 137,000 140000 RP
CR 36 grsidiald dias 1 4000  323,000267,000 338,000 216,000 210,000 181,000 RC
LM 400 mgskoldia /4 dias 1 1,000 212000280000 314000 276000 252000 129,000 193000  RC
GMN 400 mgsikg/dia /5 dias 1 5000 69,000 175000 285.000 250,000 285000 259000 RC
GD 400 mgskgidia /5 dias 1 6000 31000 HR
IM 400 mgsikgida /5 dias 1 21,000 39,000 22,000 10,000 18,000 13000 AR
SV 400 mgskgidia /5 dias 1 3000 224,000 239000 249,000 RC
MM 30 grsidia /4 dias i 1000 2000 88,000 96000 62000 85000 94000 RP
EL  400mgshgidiafodias 1 6000 32000 67,000 164000 152,000 50,000 116000 RP
C.Vda 400 moskgldia /5 dias 1 3000 178,000267,000 232,000 97,000 29,000 207000 200000 RC
ZR 400 mgshkg/diafd dias 1 8000 314,000 127,000 134,000 168,000 184,000 RC
0V 400mgskg/diaiddias 1 53,000 349,000282,000 NR
HA 400 mgshkgldia/s diss 1 9,000 298,000 182,000 153,000 164,000 172000  RC
RN 400 mgshkgidia /5 dies 1 35000 34000 227000 RC
MN  400mgskg/tia /4 das 1 1000 137,000 294,000 254,000 225000 198000  RC
CLG 35grsidal4 dias 1 2,000 328,000 284,000 263,000 31000 RC
FM 30 grsidia/d dias 1 7000 156,000 102,000 174000 112000 162000 123000 RP
TV 25grsidiad dias 1 21,000 98,000 258,000 350,000 458,000 368,000 301,000 RC
TG 400 mgshg/dia/5dias 1 6,000 7,000 96000 288000 298,000 139000 194000 RC
SH 400 mgshgidia /5 dias 1 13,000 33,000 15000 43,000 42,000 26,000 AR
PR 400 mghgldials dias 1 3000  243,000235,000 126000 293000 83000 RP
CL. 400 mofkgidias5 dias 1 10,000 200,000 98,000 53000 58000 NR
BM  30grsitia 4 dias 1 4000 6000 12000 NR
10500 139,000 150,000 188,000 183000 137,000 178,000 162,000

¥ Se inicid olro tratamiento.
o ¥ Plasmaféresis, Ciclofosfanida, Vincristin

- Plaquetas por mn3

RC: Remision completa

RP: Remision parcial

NR: No respuesta
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TABLA 4. PACIENTES CON PTI TRATADOS CON IgGIV Y SOMETIDOS A ESPLENECTOMIA

N Caso Paciente

2 NC
§ ve
8 Ho
2 EL
k)l AC
¥ AG
¥ PP
7 HM
B 4D
K] ES
40 VR
41 CL
2 BM

Dosis
1 gigrilass dias
400 mgshg/diass dlas
15grsidlars dias
400 mgshg/dlars dizs
25 greidial§ dlas
Ugrsillart dla
25 graidlald dlas
400 mgsheydials dias
400 mgskgidlaiS dlas
400 mgsikg/diars dias
26 graldlals dlas
400 mgshg/d(asS dlas
400 mp/grdfad dlas
Media

EVOLUCION DE PLAQUETAS POR mm3

M Cicto Plag Inicidtes Intervak Flagpre ESPL 7dies deem Bsem 12sem 16sem 205em 24sem

3

2
2
2

3000
20,000
98,000

6000
30000
3000
47,000
$5.000
24000
11,000
33,000
51,000
3,000
32,000

Tdias
20
4dias
17 dias
Sdias
2das
Gdias
8aias
Bdias
10dias
11dias
12diss
245
75

8,000
141,000

32060
444000
34,000
94,000
13000

295,000
180,000
151,000
30,000
142000

700

256 000 266 000 251,000 275,000 301,000 RC
428,000 395,000 214,000 185,000 RC,
32000 67000 126,000 134.000 152,000 50.000 116,000 RF|
246,060 172,000 213,000 bR
105,000 2£6,000 209000 246,000 265,000 215,000 RC!
204000 166,000 176,000 184,000 RC
109,000 343,000 128.000 310,000 221000 50000 NR|
434,000 199,000 260000 261,000 213,000 RC|
255,000 143,000 333,000 RC|
107,000 182,000 333.000 66,000 RP
170,000 222,000 260,000 223000 254,000 RC|
202,000 150,000 $9,000 218,000 RC|

203,000 221,000 207,000 234,000 207,000 181000 191,000

* Liicid otro tratamicnto,

RC: Remisidn completa

RP: Remision parcial NR: No respuesta
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TABLA 5. PACIENTES CON PTI TRATADOS CON IgGIV (MAS DE UN CICLO).

Numcaso  Paclente Dosls Nocklo Plaq nlciales Plaq 7dias 4 88m 8 sem 12 sem 16 sem 20 sem 24 som
2 NC 600 mgshg/diaSalas 2 6000 4000 ‘
9 RR 400 mgshkgidia/s dias 2 7000 58000 21,000° 48,000 22,000 3000
4 RR  400mgskoidia/bdias 3 2,000 62000 21,000° 31,000
Madia 5,000

+ Se inicié otro tratamiento,
Niwnera de plaquetas por mm3
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Fig 1.Curso clinico del nimero de plaquetas en
pacientes con PTl tratados con IglV con y sin

esplenetomia.
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DISCUSION:

La purpura trombocitopéniéa inmunolégica es una patologia que muestra una morbimortalidad
elevada si no se trata y qde limfta la actividad de los pacientes. Se han demostrado distintos
aesquemas terapeuucos y uno de ellos, efectivo, seguro y especifico por su mecanismo de accion
es la gammaglobulma IV. Esta ha demostrado efectividad en el tratamiento de la PT! hasta en un
80% de los casos, con elevaciéon en la cuenta de plaquetas. Asi se han visto remisiones
compietas de un 70% y remisiones parciales de un 10% con el uso de éste tratamiento (1).En
nuestra poblacion la respuesta observada fue favorable con un 70% de respuesta incluyéndose
pacientes con PT! de novo, PTI refractaria, como preparacion para esplenectomia, en pacientes
va esplenectomizados y en embarazadas, ( en las cuales el uso de IgGIV se ha considerado
como tratamiento de primera linea).

En nuestra poblacién, casi el 80% son del sexo femenino, y se observo que el curso refractario al
tratamiento se dio con mayor frecuencia también en el sexo femenino. Ademas los pacientes
fueron menores de 40 afos en el 90% de la poblacion estudiada. ' Asi las caracteristicas de
nuestra poblacion son similares a la estadistica internacional ya que - afecta a mujeres jovenes

en edad reproductiva (8).

Las manifestaciones chnlcas fueron grave con una-: frecuencxa elevada de purpura humeda

complicacion. Una pacnente mun cos i : : to pof';hemorragia cerebral a
pesar de haber recnbudo lgGIV esterondes y apoyo 'tra'n'sfusicinal. ‘En otros pacientes
asintomaticos, la trombocntop nia’ evera; fue un hallazgo  de laboratorio o' se sospecho por

manifestaciones muy mcnplentes de sangrado.




En nuestros pacientes, que recibieron lgGlV por pnmera ocasion,  y: que . no. estaban

esplenectomizados. la cuenta de plaquetas se lncrememo a cnfras seguras durante los 6 meses

de seguimiento en la mayoria de los pacientes, en éstos. Ias mamfestac:ones de sangrado

disminuyeron al elevarse la cuenta de las plaquetas

En los pacientes que recibieron IgGIV y se esplenectomlzaron se observo que Ia respuesta fue

favorable, con elevac:on en la cuenta de plaquetas, ,slmslar a: estudxos previos, donde la

respuesta adecuada a IgGIV predice la buena respuesia ala ‘ésh!eﬁéctomia, (11).

Al compararse los grupés de pacientes esplenectomizac{os' ylos hdintérvenidos observamos gque
la cuenta de plaquetas se encuentra por arriba de 150000 éh érﬁbos ‘grupos de forma sostenida
a un seguimiento de 24 semanas, sin embargo en el grupo de la esplenectomia las cuenta de
plaquetas son aun mayores, observando que la mayona de éstos pacientes alcanzan una
remision completa. :

En los pacientes en qui 'nes se aplico el {ralarhiento como un segundo y tercer ciclo de IgGIV se

observe un’ respuesta transltorla y" no atlsfac(ona \se debe tomar en cuenta, que ambas

pacientes también fueron refracta las a otros tratamlentos. que una de ellas tenia esplenectomia

previa y Ia otra cursaba .con embarazo Est . Itlm fue sometlda a esplenectomla encontrandose
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Fc de macrofagos y dlsmmuyendo la opsonlzac:on de plaquetas lo anterior da como resultado el

aumento en la cuenta de plaquetas por d:smlnucton de fagoc:tosns en sistema retlculoendotelxal y

asi la menor tendencia hemorragica.(3).

Encontramos que el efecto de la lgGIV sobre Ios pacnentes ‘que se esplenectomzaron es la

potenciacién en el resuitado, con elevac:on progresxva ‘en Ia cuenta de plaquetas como se

observa de forma clara en la figura 1.

Por los beneficios claras de ia IgG en nuestra pdblacién’ y en estudios de otras poblaciones, éste

tratamiento idealmente se debera encontrar mcluld§ dentro de los esquemas de eleccion para los

pacientes con PTI., ya sea de novo,” como preparacion para esplenectomia. 6 tratamiento de

urgencia por sangrado actiyb.,fTambién 1ise, debera definir si éste tratamiento debe ser
administrado a pacientes refractarios cjueﬁya han recibido 1IgG de forma previa sin resultado

satisfactorio. Dificilmente se " encontrara’un farmaco con una accién tan especifica, rapida y

segura como lo es la'lgGIV. ©
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