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) RESUMEN
Titulo: Uso de metilprednisolona intravenosa contra prednisona oral en nifios com
purpura trombocitopenica idiopatica en El servicio de urgéncias.
Introduccion
La puarpura trombocitopenia inmunolégica (PTI), también denominada purpura
trombocitopenica idiopatica es una enfermedad hemorragica caracterizada por la
destruccion de plaquetas debido a un auto anticuerpo, habitualmente 1gG, a las
glicoproteinas plaquetarias ( GPIl-llla ) y posteriormente es depurado por el sistema
fagocitico mono nuclear a si como mecanismos citotoxicos afectando la produccion de
plaquetas. Representa una frecuencia entre 1 y 4 afios de edad, con antecedente de un
cuadro infeccioso ( viral )
Objetivo
Identificar el uso de la metilprednisolona intravenosa contra la prednisona via oral en el
tratamiento de purpura trombocitopenica idiopatica aguda para favorecer el incremento de
plaquetas en pacientes que ingresan al servicio de urgencias
Material y Método:
La muestra estar4 conformada con 35 Pacientes en quienes se halla diagnosticado
purpura trombocitopenica idiopatica aguda en el servicio de urgencias como casos
nuevos en el Hospital Del Nifio Rodolfo Nieto Padrén. En el periodo de enero del 2009 a
julio del 2010.Es un ensayo clinico, prospectivo, longitudinal y analitico.
Resultados
El 57% de los pacientes fueron del sexo femenino (20) y el 43% de los pacientes (15)
fueron del sexo masculino (Figura No. 1). Se observé una frecuencia mayor en nifios de
un afio de edad tuvieron un porcentaje mayor con un 20% (7), en nifios de 2 afios
4(11.4%), en nifios de 3 afios 4(11.4%); y asi sucesivamente a medida que aumenta la
edad la frecuencia de purpura disminuye (Tabla 1.) un porcentaje de 31(88.6%); 3(8.6%)
tenia una infeccion intestinal.( Tabla No. 2).en los pacientes el 68.57% se diagndstico de
purpura, el 27.71% con el diagnostico de sindrome hemorragico, el 2.86%; de dengue, el
2.9% lupus (Figura No. 2). Se analizé la concentracion de hemoglobina al ingreso 10.6
+1.6 mg/dl y al final 10.7 +1.7. Y la concentracion de plaquetas al ingreso fue de
14229+18,462, y a las 72 horas fue 127036+117140.con una “t” de student de -
encontrando 0.670 y una p=0.509. Es decir no hubo modificacion de las concentraciones
de la hemoglobina total. No hubo diferencia de las concentraciones de hemoglobina por
gue probablemente hubo reposicion oportuna. Asi mismo se analizé el nimero del grupo
de plaquetas al ingreso y a las 72 horas encontrando una diferencia significativa con una
“t” de student igual a — 5.185 con una p= 0.0001 hubo una variacién hacia la recuperacién
significativa. El tratamiento administrado a los pacientes provoco una recuperacion a las
72 horas. Se realizé un analisis entre la relacion de los tres tratamientos con una x* de
0.964 con GL =1; y una p=0.617 es decir, que cualquiera de los tratamientos tuvo un
resultado semejante al tercer dia
Conclusiones
La terapia farmacolégica mas utilizada cominmente son Prednisona, metilprednisolona y
inmunoglobulina, los tres mostraron un incremento significativo de las plaquetas.se
clasificaron a los pacientes segun el grado de severidad de acuerdo al nivel de plaguetas
que tenian al ingreso al servicio de urgencias, la mayoria pertenecia al grado
trombocitopenia muy intensa.



Il) ANTECEDENTES
La incidencia general se calcula entre 1 a 12.5 casos por cada 100000 personas
otras estadisticas informan de 1 caso por cada millon de personas, la incidencia
en nifos en Europa es de 4.6/100000 habitantes y en Estados Unidos de Norte
América 7.2/100000 habitantes en nifios no hay diferencia en cuanto al sexo. "
Se recomienda el inicio de tratamiento con esteroides en pacientes con cifras de
plaguetas menor de 30x10%l, y evidencia de hemorragia, los pacientes con
plaguetas de mayor de 30x10%I1, y con ausencia de sintomas probablemente no
requieran tratamiento excepto cuando vayan hacer sometidos a un procedimiento
quirtrgico. ®
Las dosis recomendadas de esteroides (prednisona) es de 1-2mgkgdia de 2 a 4
semanas las evidencias demuestran que no hay diferencia en una sola toma y las
tomas fraccionadas por lo que se recomienda una sola toma. Los porcentajes de
respuesta a la prednisona son aproximadamente del 75%, sin embargo,
Gnicamente entre el 20 y 30% tienen respuesta prolongada @
Estudios clinicos han documentado que la inmunoglobulina endovenosa produce
incremento de la cifra de plaguetas en aproximadamente el 75% de los pacientes,
sin embargo, la respuesta es transitoria. No se ha demostrado un efecto a largo
plazo. El empleo de la inmunoglobulina es en pacientes con purpura
trombocitopenica idiopatica aguda con hemorragias graves que ponen en riesgo la
vida.?
En algunas series de casos informan del tratamiento de urgencias con

metilprednisolona a dosis de 30mgkgdia administrado en 30 minutos.



En la revision de Bolton-Maggs sobre el estudio llevado a cabo en el Reino unido,
el 76% de los pacientes tenian poca sintomatologia, no se recogian casos de
Hemorragia craneal, y Unicamente un 3% presentaba enfermedad severa. A pesar
de todo un 60% fueron tratados con el fin de aumentar el recuento plaquetario con
esteroides y las inmunoglobulinas 1V fueron utilizadas en la misma proporcion . por
el contrario en Estados Unidos las inmunoglobulinas son el tratamiento de primera
linea. ©®

Unos de los mejores estudios multicéntricos realizados hasta la actualidad es el
Canadiense con cuatro pautas de tratamiento randomizadas, esquemas de
inmunoglobulinas y corto esteroides orales e iv. La dosis de inmunoglobulina iv es
de 0.8mgkgdo son suficientes para el tratamiento en la edad infantil y el tiempo
que tarda la cifra de plaquetas en alcanzar valores por encima de 20000x10%/1 fue
de 1 a 3 dias en comparacion los 3 a 5 dias para los no tratados , Bussel y Cines
al igual que Imbach y cols Consideran que la prednisona de 2 a 4mgkgdia,
metilprednisolona a 30mgkgdo por 3 dias y la inmunoglobulina a razén de
800mgkgdia por uno o dos dias son las pautas que mas acortan la duracion de la
trombocitopenia severa al compararlos con paciente que no reciben tratamiento.®
Se estudiaron 174 nifios con diagnostico de purpura trombocitopenica idiopatica
en el hospital escuela en Honduras. 64 pacientes (37%) recibieron esteroides
(prednisona) a dosis de 1.2 mg/kg/do la duracién del tratamiento varié segun la
evoluciéon de cada caso, un paciente de 4 afios con un cuadro hemorragico grave

se manejo a base de metilprednisolona y transfusiones plaquetarias.



Estos pacientes tuvieron un importante incremento de las plaquetas en un periodo
menor a 5 dias.®

En Espafia se investiga si el tratamiento precoz de la purpura trombocitopenica
idiopatica con inmunoglobulina y esteroides (prednisona, metilprednisolona)
reduce la movilidad posterior. El tratamiento precoz de una purpura
trombocitopenica idiopética en el servicio de urgencias acelera la recuperacién del
namero de plaquetas a corto plazo, pero no afecta la evolucién hacia la purpura
trombocitopenica crénica ni causa una diminucion en la morbilidad durante el
seguimiento.”

Se realiz6 un estudio prospectivo longitudinal con ocho nifios con purpura
trombocitopenica idiopatica aguda con cifras de menor de 20000x10% que
ingresaron al servicio de urgencias en el Hospital De La Santisima Trinidad de
Cérdoba (buenos Aires argentina) de los ocho nifios tratados con
inmunoglobulinas 75% fueron del sexo femenino y dos (25%) masculino. Los
recuentos plaquetarios posteriores a la infusion de inmunoglobulina G endovenosa
tuvieron una excelente respuesta al primer ciclo de inmunoglobulina G
endovenosa, presentado el dia 21 una cantidad de plaquetas de 150000-
250000x10%1 dicho aumento fue a los 3 a 5 dias posteriores a la infusién de dicho
medicamento.®

En nuestra unidad los pacientes que se ingresan al servicio de urgencias la
mayoria ingresa con trombocitopenia muy intensa es decir menor de 10000x10%9
se inicia tratamiento con metilprednisolona iv a dosis de 30mgkgdo y se transfunde

concentrado plaquetarios, las inmunoglobulinas solamente en algunas ocasiones



se usa ya que no contamos con el medicamento de manera permanente. Y debido

al costo se utiliza de primera eleccién esteroides (prednisona, metilprednisolona).

lll) MARCO TEORICO

El objetivo del tratamiento en la purpura trombocitopenica idiopatica debe ser el
conseguir un numero de plaquetas competente desde el punto de vista
hemostético y no necesariamente alcanzar la normalidad, remision completa. Las
manifestaciones hemorragicas son excepcionales con cifras de plaguetas
superiores de 40-50000x10° /| de manera que una remisién parcial de esta indole
supone, en la mayoria de pacientes, el control de la diatesis hemorragica y la
posibilidad de desarrollar una actividad normal, por esta razén tampoco hay que
iniciar tratamiento la Unica anomalia es una trombocitopenia moderada mayor de
40-50000 x10%1 sin manifestaciones hemorragicas. El tratamiento debe
reservarse para aquellos casos con signos hemorragicos y/o cifras de plaquetas
que no garantizan una hemostasia correcta menor de 20-30000x10%! asi mismo la
hospitalizacibn puede estar justificada en los paciente que presentan una
trombocitopenia grave menor de 100000x10%/ y ditesis hemorragica mucosa.®

No hay pruebas que demuestren que el tratamiento modifique la evolucion clinica
de la purpura trombocitopenica idiopatica ni a corto ni a largo plazo muchos
pacientes con purpura trombocitopenica idiopatica de reciente aparicion presenta
sintomas leves, con hallazgos limitados a petequias y parpura cutaneas a pesar

de presentar trombocitopenias grave.



Si se comparan los pacientes tratados con testigo no tratados, parece que el
tratamiento podria inducir una elevacién mas rapida del recuento plaquetario hasta
una cifra teéricamente segura mayor de 20000x10%1, aunque no existen datos que
indiguen que el tratamiento precoz evite la hemorragia intracraneana. LoS
anticuerpos antiplaguetarios se unen a las plaguetas transfundidas igual que a
las autélogas. Por tanto, la transfusién de plaguetas suele estara contraindicada
en la purpura trombocitopenica idiopatica, salvo en la presencia de una
hemorragia mortal.!"?

Existen tres condiciones claras en el tratamiento de la parpura trombocitopenica
idiopatica que son meritorios de andlisis. El paciente con purpura trombocitopenica
idiopatica aguda, de presentacién habitual con sangrados leves sin prueba de
descompensacion, seguramente tendrd evolucion satisfactoria en plazo de
semanas; sOlo  requiere confirmar la trombocitopenica y excluir causas
relacionadas. Lograra remisién espontanea con y sin tratamiento. ("

El tratamiento de puUrpura trombocitopenica idiopatica aguda, puede ser
Unicamente observacion , sobre todo si el paciente se encuentra con expresiones
de sangrado no graves y sin presencia de sangrado en mucosas, sobre todo con
cuenta plaquetarfa por arriba de 35 000x10%I se debe tener especial cuidado en
recomendar a los padres evitar la actividad fisica que implique actividades
riesgosas que condiciones traumatismos y los deportes de contacto y en
pacientes del sexo femenino debera suprimirse hormonalmente la menstruacién

durante varios meses para evitar pérdidas excesivas por sangrado.
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El tratamiento con cortico esteroides se fundamenta en la inhibicion de la
fagocitosis a nivel esplénico de plaquetas sensibilizadas con anticuerpos y
prolongar su sobrevida, mejora la permeabilidad capilar y disminuye la produccién
de anticuerpos su indicacion se debe considerar en presencia de sangrado de
mucosas, actividad purpurica importante en cabeza y cuello, progresion de los
signos de sangrado, generalmente estos pacientes se presentan con cuenta
plaquetaria menor de 35000x10%I el uno de los cortico esteroides mas utilizado
es la prednisona, en dosis de 1-2 mg/kg/do por dia dividido en tres dosis, la
duracion del tratamiento es muy variable, se proponen esquemas de tres a cuatro
semanas o hasta que haya respuesta en la cuenta plaquetaria, la suspension del
esteroide debe ser paulatino. En casos graves se puede utilizar metilprednisolona
a dosis de 10-50 mg/kg/do por tres a siete dias y posteriormente cambiar a
prednisona, disminuyendo la dosis progresivamente en tres semanas hasta
suspender.(?

Las reacciones a adversas de ambos medicamentos pueden ser a nivel
cardiovasculares (edema, hipertension, insuficiencia cardiaca congestiva), sistema
nervioso central (vértigo, convulsiones, psicosis, seudotumor cerebral, cefalea,
euforia, insomnio, nerviosismo); dermatoldgicas (acné, adelgazamiento dérmico,
atrofia); endocrinas y metabdlicas (supresiéon del eje HSS, sindrome de cushing,
supresion del crecimiento, intolerancia a la glucosa, hiperglucemia, diabetes
mellitus, retencidon de agua, acidosis, gastrointestinales (Glcera, nauseas, vomito );

hematolégicas (leucocitosis transitoria).
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Oculares  (cataratas, hipertension  intraocular, glaucoma). Diversas
(inmunosupresion, reacciones anafilactoides rara vez).('®

Dentro del grupo de medicamentos utilizados en la purpura trombocitopenica
idiopatica se incluye también dosis altas de inmunoglobulina G su uso se
fundamenta por el bloqueo de la fraccion Fc del sistema reticuloendotelial,
disminuyendo la sintesis de anticuerpos, protege a las plaquetas de la accién de
los anticuerpos y disminuye la inactivaciéon viral cuando esta presente por la
infusién de anticuerpos especificos. Su uso dosis y duracién , es controvertido, se
recomienda solo en paciente don sindrome purpdrico grave, por ejemplo
hemorragia intracraneana grave, sangrado de tubo digestivo, cirugia de urgencias
y en recién nacidos con trombocitopenia inmune sintomatica la dosis sugerida es
de 400mgkgdo cada 24 horas administrada de 2 a 5 dias. Los efectos adversos se
manifiestan por fiebre, escalofrios, cefalea, vomitos y con menos frecuencia
meningitis aséptica, la contaminacion viral se ha minimizado con el proceso
moderno de purificacién. El tratamiento de purpura trombocitopenica idiopatica
incluye diversas medidas y procedimientos terapéuticos.

Con respecto a los tratamientos recomendados, existen numerosos datos en la
literatura. Respecto de la efectividad de la infusion de IgGEV en los nifios que
sufren PTAI, quienes experimentan un rpido incremento en la cantidad de
plaquetas, se han sugerido varios mecanismos de accion de la IgGEV en los
pacientes con PTAI. El efecto a corto plazo ha sido atribuido a un transitorio
bloqueo del receptor Fc de los macréfagos esplénicos, y una posterior disminucién

del clearence esplénico de las plaquetas recubiertas con anticuerpos.
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Las interacciones idiotipo-antidiotipo, que han sido demostradas ocurren in vitro
entre la IgGEV y los autoanticuerpos anti-GPlIb/lla, pueden contribuir al efecto
beneficioso a corto plazo del tratamiento con IgGEV, y asi, controlar a largo plazo
la expresion de autoanticuerpos. Esta Uultima hipétesis concuerda con la
disminucién de la produccién de anticuerpos antipaquetas y la correccién de la
deteriorada funcién supresora de la célula T observada en pacientes con PTAI
tratados con IgGEV. Las conclusiones principales obtenidas de estudios
multicéntricos, que empleas IgGEV como agente terapéutico en PTAI, son las
siguientes: a) en la mayoria de los pacientes con PTAI Aguda o cronica, se
observé un rapido incremento en el nimero de plaguetas, de 24-72 horas
después de la administracion de IgGEV b) en los nifios con PTAI cronica, se
comprobé una mejoria prolongada 8 ningun otro episodio de hemorragia, y
aumento del namero de plaquetas por encima de 20 000/mm3 ) en el 62% de los
pacientes durante un periodo de observacién mayor a 2 afios. ('
Por una parte, basandose en la benignidad de proceso y en los efectos
secundarios que conlleva el tratamiento, se propugna la abstencion terapéutica vy,
por otro lado se defiende la necesidad de minimizar el riesgo de hemorragia
cerebral. Esta controversia no ha favorecido el desarrollo de protocolos que
establezcan de una manera clara las indicaciones y dosis recomendadas en cada
caso.

En una PTAI la terapéutica sera determinada por el médico tratante, ya que
no existe consensd mundial sobre cual es el mejor momento para su indicacion y

cudl es el mejor tratamiento para dicha enfermedad. ('®
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PURPURA TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA.

La purpura trombocitopenica idiopatica aguda se presenta con una incidencia de
4-6 casos por 100000 nifios menores de 15 afios, siendo las caracteristicas
clinicas por lo general bien determinadas y la presentacién habitualmente aguda y
de alguna forma auto limitada. En ocasiones se manifiesta asociada a otro tipo de
enfermedad, infecciosas, concectivopatias, enfermedades linfoproliferativos e
incluso después de trasplante de células progenitoras hematopoyéticas. La
presentacion aloinmune en el periodo neonatal y la purpura pos transfusion se
deben diferenciar de este gran grupo, asi como la inducidas por farmacos.

La purpura trombocitopenica idiopatica constituye un grupo heterogéneo de
trastornos hematolégicos de etiologia variable, que presentan en comun la
existencia de hemorragias cutaneas.!!”

La purpura trombocitopenica idiopatica del nifio es un proceso adquirido de
naturaleza inmune que cursa con trombocitopenica aislada, purpura tipicamente
petequial. Ausencia de hepato esplenomegalia y, generalmente, presencia de
abundantes megacariocitos en la medula 6sea. Por su tendencia a auto limitarse
se la denominado también Purpura trombocitopenica autoinmune o idiopatica

aguda.®
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ETIOPATOGENIA

Si bien no se conoce con precision el factor que precipita la aparicion de la
trombocitopenia, como sucede en la mayoria de enfermedades de base
autoinmune, una de las posibilidades mas verosimiles es la de un factor infeccioso
de naturaleza virica. Esta idea surge de la evidencia de que la purpura
trombocitopenia autoinmune puede presentarse trata una virosis, como a menudo
sucede en las formas infantiles. Las hipotesis por las que el virus podria
desencadenar la produccién de anticuerpos antiplaguetarios son varias: a)
reactividad inmunoldgica cruzada entre ciertas proteinas de la membrana plaqueta
ria y antigenos exégenos viricos o de otro tipo; b) producciéon de anticuerpos
antidiotipo (anti-Fab), y c) modificacién de las proteinas de membrana inducida

por el propio virus, con formacién de nuevos antigenos.®

FACTORES PREDISPONENTES.

SEXO. La Purpura trombocitopenia autoinmune es mas frecuente en el sexo
femenino. En especial en las mujeres jévenes en quienes, por otra parte, también
son mas frecuentes los procesos autoinmunes, en general. En los ancianos esta
diferencia es menos evidente y la prevalencia tiende a equipararse entre ambos

SEXO0s.

FACTORES HORMONALES. La frecuencia con la que el proceso aparece en la
mujer pos puberal pre menopdausica y las recaidas que, a menudo, se producen
con la gestaciébn, han hecho pensar en una posible influencia hormonal

estrogénica en la patogénica de la purpura trombocitopenia autoinmune, pero no
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se ha llegado a establecer esta relacion de forma definitiva. También se ha
observado que la expresién de los receptores Fc es superior en las mujeres que
en los hombres aunque no se ha establecido el significado de este hecho.
FACTORES GENETICOS.

En algunas series se ha observado una asociacion con los antigenos HLA-BS,
HLAB12, HLA-DR2 Y HLA-A28 y, en un grupo de pacientes en los que se detectan
IgM fijadas a plaquetas, habia una asociacion con el fenotipo HLA-B8/DR3

aunque, tales asociaciones, no han sido corroboradas en otros estudios.

MECANISMOD EP RODUCCIOND EL OS AUTOANTICUERPOS
ANTIPLAQUETARIOS.

Los avances inmunoldgicos y bioquimicos de los ultimos afios han permitido
conocer nuevos aspectos de la fisiopatologia de la PTAI; sin embargo, el
mecanismo intimo que determina la disregulacion inmune que conduce a la
aparicion de lo AAP permanece todavia sin esclarecer. La relacion de
observaciones que denotan una alteracion del sistema es creciente, aunque es
muy dificil precisar el significado patogénico real de las mismas. Todavia mas,
¢Cuantas de estas anomalias en el desarrollo de la enfermedad y cuantas

constituyen, en realidad, una consecuencia de la misma?."®

Anomalias de los linfocitos T.
Algunos autores han encontrado, en la sangre de los pacientes, una disminucion
del namero de linfocitos T cooperadores (CD4) y un aumento de linfocitos T

supresores (CD8), Con disminucion del cociente CD4/CD8. Por el contrario, otros
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autores no han corroborado estos resultados. También se ha observado un
porcentaje elevado de linfocitos T activados que expresan moléculas HLA de clase
Il (DR). En este sentido se especula que, en algunos pacientes, podrian aparecer,
en los megacariocitos, moléculas de clase Il (DR) inducidas por ciertas citocinas,
como el interferon y (quizda como resultado de una infeccion virica), lo que
favorece la presentacion de ciertos antigenos plaquetarios a los linfocitos T
cooperadores y la subsiguiente produccién de anticuerpos antiplaguetarios.
Posteriormente se ha descrito una funcién supresora disminuida de los linfocitos T
CD4 en individuos afectos a PTAI seropositivos para el virus de Epstein-Barr. Este
hecho podria explicar, en algunos autores, la hiperreactividad de los linfocitos T
CD4 y la presencia de los linfocitos T activados en esta situacion. Los estudios de
actividad natural Killer en la PTAI son escasos. Se ha descrito un defecto marcado
en la actividad NK en algunos de estos casos, a pesar de que el numero de
células NK era normal.

Anomalias de los linfocitos B.

En la sangre periférica y en el bazo de los pacientes con PTAI se ha encontrado
un porcentaje elevado de linfocitos B CD5. Estos linfocitos son capaces de
producir AAP in vitro.

Inmunocomplejos circulantes.

la presencia de inmunocomplejos circulantes ha sido detectada en numerosos
pacientes con una supuesta PTAI, pero el significado patogénico de los mismos ha
sido objeto de mudltiples controversias. También podrian ser los causantes, en
algun caso, de las trombocitopenia que acompafian a ciertas infecciones (malaria,

septicemias, etc.,).
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Destruccién de las plaquetas.

La destrucciéon de las plaquetas recubiertas con AAP es realizada por los
macroéfagos del SMF fundamentalmente el bazo, aunque, cuando la cantidad de
anticuerpo es muy elevada, los macréfagos del higado pueden convertirse en el
lugar preferente de destruccion. Los anticuerpos IgG en las plaquetas de los
paciente conducen a la activacion de los macrofagos (a través de los receptores
FcRII) y ulterior fagocitosis de las plaquetas sensibilizadas. La variable expresion
de estos receptores sobre la membrana de los macrofagos, en relacion con
diversas situaciones, puede ser la causa de las exacerbaciones de la enfermedad
cuando hay incremento de expresién de los mismos (progesterona, embarazo,
citocinas,).

Igualmente, la inhibicibn de los receptores macrofagicos representa,
probablemente, un mecanismo de accion importante de varios de los agentes
terapéuticos utilizados en la PTAI (lg intravenosa a dosis elevadas, vincristina,
danazol, etc.,). En otras series se llega a detectar la presencia de C3b sobre la
membrana de la plaqueta, hasta en un 50% de los pacientes, sugiriendo que los
receptores macrofagicos para el C3 podrian desempefiar un papel en la
patogenia de la enfermedad, aunque pocas veces se ha llegado a establecer esta
relacion. En estudios recientes se ha sugerido la posibilidad de una lisis plaqueta
ria directa sin intervenciones de los macréfagos, al encontrarse la fraccion C3c del
completo sobre la membrana plaquetaria. Finalmente, se ha descrito una
transformacion linfoblastica aumentada de los linfocitos en presencia de plaquetas

autologas, como consecuencia de la fijacion de los anticuerpos a la plaqueta. Sin
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embargo, la citotoxidad T-dependiente como posible mecanismo de la destruccion
plaquetaria en la PTAI no ha sido demostrada con claridad'®

Capacidad trombocitopoyética.

Tal como refleja en los estudios cinéticos con plaguetas marcadas, la tasa de
produccién suele estar aumentada como un mecanismo compensador de la
destruccion periférica de plaquetas. Sin embargo, el aumento no siempre es
proporcional a la trombocitopenia y, en la mayoria de casos, es insuficiente, otras
veces la produccién de plaquetas es normal o incluso esta disminuida, en especial
en los pacientes que presentan cuados mas graves.

Estas variaciones en la capacidad de produccién plaquetaria, probablemente
relacionadas con la accion de los AAP sobre los precursores de las plaquetas,
influyen de forma importante en el grado de trombocitopenia. Tanto por
observacion subjetiva como por métodos cuantitativos, la mayoria de pacientes
con PTAI presentan un aumento del niumero y/o del tamafio de los megacariocitos
y, por ello, un aumento de la masa megacariocitica. EI mayor tamafio
megacariocitico se asocia, en general, a un mayor ploidia, aunque, en otros
casos, ésta permanece normal y lo que aumenta es el tamafio megacariocitico de
cada una de sus clases. Sin embargo, con cierta frecuencia, existe una
disminucién absoluta o relativa del nimero de megacariocitos que, ademas,
parecen evolucionar con una maduracién vy liberacion de plaquetas aceleradas.
En cuanto a la morfologia, ya desde los primeros estudios realizados se han
evidenciado anomalias, tanto por microscopia convencional como por contraste
de fase. La disminucibn en la proporcidbn de elementos con granulacion

citoplasmatica o con desprendimiento periférico de plaquetas es un hallazgo
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frecuente atribuido a un predominio de formas inmaduras. Se objetiva también una
menor representaciéon de los megacariocitos mas maduros, con una morfologia
acorde a su estadio madurativo, pero ello no se acompafia de disminucion en la
produccién de plaquetas sino que, en algunos casos, existe una hiperplasia de las
membranas de demarcacion junto a otros rasgos indicativos de hiperproduccion
plaquetaria. A nivel estructural se han descrito también alteraciones

degenerativas, que remitian al tratar la PTAI.

Como la ausencia de alineacion de las vesiculas para formar membranas de
demarcacién o la rotura de membranas intracelulares y periféricas. A este Ultimo
defecto, que produce una falta de soporte, se ha atribuido el hallazgo de
megacariocitos con formas anormales. En ocasiones también se han observado
ndcleos hinchados o con hipercondensacion cromatinica o, en megacariocitos
inmaduros, produccién de plaquetas dismorficas. El aumento de megacariocitos se
asocia, con frecuencia, a un incremento en el nimero y/o el tamafio de los
progenitores megacariociticos o CFU-MEG (unidad formadora de colonias
megacariociticas). El aumento de CFU-MEG es mas manifiesto en la PTAI aguda
y se correlaciona con la rapidez en la recuperacion clinica de la cifras de
plaquetas. En algunas series de PTAI cronica las CFU-MEG también estan
aumentadas, con gran variabilidad individual, mostrando correlacién directa con
los megacariocitos medulares e inversa con las plaguetas periféricas. Sin
embargo, algunos autores no encuentran incremento alguno de CFU-Meg vy, en
cambio, describen un aumento significativo en la proporcion de precursores

megacariociticos en fases del ciclo celular, que correlaciona inversamente con las
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cifras de plaquetas. En cuanto al comportamiento de los factores reguladores, en
estudios previos al descubrimiento de la trombopoyetina. Se habia observado
incremento plasmatico de CSA-MEG (actividad estimulados de colonias de
megacariociticas), en paralelo con el aumento de los progenitores medulares, lo
cual habia promovido la hipétesis de que este regulador precoz seria el causante
del incremento en el desarrollo de las CFU-MEG (y secundariamente de
megacariocitos), en respuesta a la trombocitopenia periférica, por un mecanismos
de feedback. El hallazgo, en otros trabajos, de concentraciones plasmaticas
elevadas de GM-CSF (factor estimulante de colonias granulomonociticas),
asimismo con marcada actividad estimuladora de las CFU-MEG, y su correlacion
con estas células, iria a favor de esta hip6tesis. En cambio, la determinacion de
factores estimuladores tardios, como la interleucina 6, en el plasma de pacientes
con PTAI cronica, mostraba valores similares a los de individuos normales. El
comportamiento de la CSA-MEG plasmatica, en la Unica serie de PTAI aguda en
gue se determin0, a diferencia de la PTAI crénica, no mostré variaciones respecto
a la normalidad. En trabajos recientes se ha observado que las concentraciones
de trombopoyetina sérica suelen ser normales o estan muy, discretamente
aumentadas, a diferencia de los elevados valores que se detectan en las
trombocitopenia amegacoriocitica.'®

Influencia d e | os an ticuerpos antiplaquetarios so brel a p roducciénd e
plaquetas.

La observacion de anomalias de tipo degenerativo, ya en los estudios
morfoldgicos iniciales de los megacariocitos, sugirié la posibilidad de una accién

nociva de los AAP sobre los precursores plaquetarios, segin su semejanza
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antigénica, los cuales, ademas, serian los causantes del fracaso mas o menos
marcado de la trombocitopoyesis. Por otra parte, algunos hallazgos clinicos
también han sugerido una participacién de los AAP en el fallo trombocitopoyético
medular, como la correlacion inversa existente entre su positividad y el turnover

plaquetario en una serie de individuos con PTAI Crénica. (1®

ASPECTOS CLINICOS

La purpura trombocitopenica idiopatica puede presentarse en nifios de cualquier
edad aunque es rara antes de los 4 meses de edad, época en la que son mas
frecuentes los procesos isoinmunes. El paciente se presenta como nifilo sano con
signos hemorragicos. A medida que las cifras de plaquetas son mas bajas, la
diagesis hemorragica es mas grave, lo cual condiciona cuadros clinicos de diversa
intensidad. Los hallazgos clinicos en la purpura trombocitopenica autoinmune del
nifio en relacion al al numero de plaquetas es el siguiente se considera una
trombocitopenia leve con mayor de 50000 x10%I no se aprecian sintomas ni signos
de hemorragia, trombocitopenia moderada entre 30-50000x10%/l con sangrado
minimo con petequias y equimosis presente. Una trombocitopenia intensa de 10-
30000x10%1 con sangrado espontaneo y petequias y equimosis abundantes; una
trombocitopenia muy intensa con plaquetas menor de 10000x10%I con riesgo de
hemorragia en el sistema nervioso central y con puarpura generalizada y
hemorragias mucosas.la forma aguda es un proceso de curso benigno, de corta
duracion auto limitado y con remision espontanea en dias o semanas por su
frecuencia aparicion en las 2 a 3 semanas posteriores a una infeccién, en el 40 a

80%, de los casos , seria mas adecuado designarla como purpura trombocipenica
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pos infecciosa o idiopatica. Tiene una mayor incidencia estacional, en invierno y
primavera, que coincide con el aumento de las infecciones viricas. ¥

El inicio de la clinica es generalmente brusco aunque, en ocasiones, se puede
encontrar una historia previa, de semanas 0 meses de petequias y equimosis tras
traumatismos minimos.

El sintoma mas constante es la diatesis hemorragica cutanea en forma de
petequias, equimosis y hematomas, otra forma de sangrado en un 20-30% de los
ninos, son las epistaxis, hematurias y las hemorragias gastrointestinales solo se
dan alrededor del 10% de los casos. Las hemorragias del sistema nervioso central
tienen una incidencia aproximada del 1%, usualmente de localizacion
subaracnoidea y pueden oscilar desde petequias hasta grandes extravasaciones.
Las hemorragias retinianas cuando se observan, son indicativas de sangrado en el
sistema nervioso central.?”)

HALLAZGO DE LABORATORIO

El dato mas relevante es la trombocitopenia, que resulta especialmente grave en
las formas agudas, la morfologia plaquetaria estda a menudo alterada con un
aumento del VPM y la amplitud de su distribucion. Las plaquetas de gran tamafio
presente en la sangre periférica (megacariocitos), pueden ser cuantificadas
mediante tincion de RNA residual y suele observarse un aumento de estas células
inmaduras o plaquetas reticuladas. El recuento leucocitario suele ser normal,
aunque pueden aparecer linfocitosis poco marcada o en un 20% de casos, una
eosinofilia moderada. La presencia de linfocitos atipicos sugiere una infeccion
virica concomitante. La hemoglobina vy, la cifra de hematies son normales excepto

si ha habido hemorragias intensas en cuyo caso pueden asociarse a anemia
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hemolitica autoinmune o a neutropenia inmune (sindrome de Evans) las pruebas
de coagulacién suelen ser normales.

Las serologias viricas permiten identificar distintas infecciones que podrian ser las
desencadenamos del proceso.

Estas cabe considerar las producidas por los siguientes virus: citomegalovirus,

Epstein-Barr, Herpes simple, rubéola o hepatitis B.?"

IV) PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Debido a la alta incidencia de la purpura trombocitopenica autoinmune
secundaria a procesos infecciosos en nuestra unidad, la cual es mas frecuente
en menores de 5 afios de edad, la trombocitopenia el es principal factor
causante de las manifestaciones clinicas. Cuando la trombocitopenia es
importante pueden aparecer epistaxis, gingivorragias y hematuria. Las
hemorragias digestivas son menos frecuentes y por fortuna la hemorragia
cerebral es excepcional (menor 1%), de aqui la importancia de un buen
interrogatorio y un diagnostico precoz para iniciar tratamiento y evitar la
recaidas de la enfermedad. Debido a lo anterior surgié el siguiente
planteamiento. Ya que no contamos con una propuesta de terapia
farmacoldgica para un adecuado manejo de esta enfermedad y evitar la
sintomatologia, para reducir la cronicidad.se propone conocer la eficacia
terapéutica de la metilprednisolona,prednisolona asi como conocer en cuanto
tiempo estos farmacos elevan los niveles de plaquetas. La propuesta es

establecer un tratamiento adecuado en la fase aguda de la enfermedad para



incrementar el nivel plaguetario en pocos dias y asi evitar la morbi-mortalidad
de la enfermedad, un tratamiento que sea parte del cuadro basico tenerlo

disponible, que sea facil de aplicar y facil de medir.

V) JUSTIFICACION

Debido al incremento de purpura trombocitopenica idiopatica en nifios menores
de 15 afos de edad en el periodo comprendido entre enero del 2009 vy julio del
2010 con 35 casos hasta el momento. Evitar la morbilidad y mortalidad asi como
las secuelas que dicho padecimiento podria dejar.

Identificar que la metilprednisolona intravenosa es de mayor efecto terapéutico y
mas favorable al tratamiento de pacientes con purpura trombocitopenica
idiopatica.

Los beneficios que pueden obtenerse con este tratamiento (metilprednisolona
intravenosa) es incrementar el numero de plaquetas y asi evitar las
complicaciones mas severas las cuales son el sangrado de tubo digestivo y las
hemorragias subaracnoideas del sistema nervioso central. Medicamento el cual se
encuentra en el cuadro basico se obtiene niveles terapéuticos mejor medidos ya
gue su presentacion es en solucion inyectable.

La relevancia es que disminuye la morbilidad y mortalidad ya que incrementa los
niveles de plaquetas en un periodo de corto en los pacientes ingresados en el
servicio de urgencias con el diagnostico de purpura trombocitopenica idiopatica y

proponer la metilprednisolona como alternativa terapéutica en pacientes
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ingresados al servicio de urgencias con el diagnostico de purpura

trombocitopenica idiopética.

VI) OBJETIVO GENERAL
Identificar el uso de la metilprednisolona intravenosa contra la prednisona via oral
en el tratamiento de purpura trombocitopenica idiopatica aguda y favorecer el

incremento de las plaquetas en pacientes que ingresan al servicio de urgencias.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

1. Conocer los niveles plaguetarios de los pacientes a través de una cartometria

hematica y clasificar la severidad del padecimiento.

2. Comparar la eficacia de la terapia farmacolégica con metilprednisolona y
Prednisona; inmunoglobulina sola en la disminuciéon de la sintomatologia y
control del cuadro clinico en pacientes con purpura trombocitopenica

autoinmune.
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VIl) HIPOTESIS
Hi: El uso de la metilprednisolona intravenosa es de mejor eficacia terapéutica en
nilos con purpura trombocitopenica idiopatica aguda en la servicio de

urgencias en comparacion con la prednisona via oral.

Ho: El uso de la metilprednisolona intravenosa es de igual eficacia terapéutica en
nifios con el diagnostico de purpura trombocitopenica idiopatica aguda en el

servicio de urgencias en comparacion con la prednisona via oral.
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VIII) METODOLOGIA DEL ESTUDIO

a) TIPO DEINVESTIGACION:

Es un ensayo clinico, prospectivo, longitudinal y analitico.

b) UNIDAD DE OBSERVACION:
La muestra estara conformada por nifios menores de 15 afios en quienes se halla
diagnosticado purpura trombocitopenia idiopatica aguda secundario a infecciones
en el servicio de urgencias como casos nuevos en el Hospital Del Niflo Rodolfo

Nieto Padrén. En el periodo de enero del 2009 a julio del 2010.

C) UNIVERSO:
De un universo de 95 pacientes que se recibieron durante el afio 2007, se estim6
la muestra conformada con 35 pacientes, con un error maximo aceptable del 5% y
una significancia estadistica del 95%. A éstos se les diagnosticO purpura
trombocitopenia idiopética aguda secundario a infecciones en el servicio de
urgencias, como casos nuevos en el Hospital Del Nifio Rodolfo Nieto Padrén. En

el periodo de enero del 2009 a julio del 2010.
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d) SISTEMA DE MUESTREO.
Se obtuvo informaciéon de los expedientes clinicos y se vaciarébn en los
cuestionarios, mismos que se pusieron en una base de datos de Access, y se
analizaron los resultados con coeficiente de correlacion, t de student y coeficiente

de correlacién Rho de spearman y chi cuadrada del programa SPSS V17.

e) VARIABLES.

Variables dependientes.

Plaquetas; (150000-250000x10°%1)
Hemoglobina: ( 12-14 mg/dl)
Severidad del padecimiento.
Cuadro clinico.

Sindrome hemorragico ( si, no)

Infeccion Viral (si,no)

Variables independientes:.

Edad ( afos)

Sexo (Masculino, Femenino)

Purpura trombocitopenica idiopatica (menor de 100000x10%/1)
Metilprednisolona (30mg/kg/dia)

Prednisona (1-2mg/kg/dia).



f) ESTRATEGIA DE TRABAJO CLINICO

Se empleo recursos de la propia institucién en donde se realizara el protocolo de
investigacion. La cuantificacion de plaguetas, nivel de hemoglobina y Hematocrito
seran procesadas en el laboratorio clinico del servicio de urgencias.

Se hara el diagnostico de purpura trombocitopenica mediante los procedimientos
habituales en el servicio de urgencias (historia clinica, antecedentes y estudios
de laboratorio) posteriormente se administraran los medicamentos descritos en
el apartado de régimen de tratamiento.

Grupo A) Prednisona |-2mgkgdia por 3 dias, Grupo B) metilprednisolona IV
30mgkgdia por 3 dias. Posteriormente Se evaluaran los niveles plaquetarios al
ingreso a las 24,48 y 72 horas, para evaluar la eficacia de los tratamientos. Con

una modificacién de las constantes hematolégicas.

g) INSTRUMENTOS DE MEDICION Y TECNICAS.
Las biometrias hematicas fueron realizadas con técnica estandarizada
procesadas en Coulter de formula roja marca Beckham y anexadas a los
expedientes de los pacientes en estudio.

h) LOS CRITERIOS DE INCLUSION:

o Menores de 15 afios y ambos sexos.

. Sindrome hemorragico o purpurico.
. Plagquetas menos de 100 000 por mm?®.

. Diagnostico de Parpura trombocitopenica aguda.



) LOS CRITERIOS DE EXCLUSION:

Antecedentes de alergias a esteroides e inmunoglobulina.

Pdrpura trombocitopenica inmunoldgica asociada a otras patologias.(

leucemias linfocitica agudas)

Parpura trombocitopenia inmunolégica crénica o refractaria.

Pacientes que fallezcan.

En caso de alta voluntaria durante los dias de tratamiento.

J) METODOS DE RECOLECCION Y BASE DE DATOS.

La informacién se obtuvo mediante la historia clinica en el servicio de
urgencias atraves de los familiares responsable del paciente. Posteriormente
se realizo la revisién del expediente clinico por el médico residente de pediatria
encargado de la realizacién del estudio en todos los paciente que reunieron
estos criterios se recabaron en una hoja de recoleccién de datos que incluyo
ficha de identificacion, signos y sintomas, y datos de laboratorios, ademas tuvo
un apartado para evaluar las constantes de laboratorio basales a las 24, 48 y

72 horas posteriores al inicio de tratamiento
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K) ANALISIS ESTADISTICO.

En todos los casos de consideraron significativos los valores de p menores de

0.05 se utilizo el paquete de axis, Excel

L) CONSIDERACIONES ETICAS.

La realizacion del presente estudio se llevo a cabo previa explicacion a los
padres o los responsables de los pacientes, explicandoles el motivo del mismo
y se le solicito por escrito su participacion atraves del consentimiento
informado se les explico también a los padres que el estudio no compromete la
salud de sus hijos ya que los medicamentos que se utilizaran estan
convenientemente aprobados para su aplicacibon en este tipo de
padecimientos. Se respetaron las normas éticas y la seguridad de los
pacientes.se respeto la confiabilidad en el manejo de los datos y el uso de los
mismos fue con fines académicos. De acuerdo a la NOM 151 y a la declaracién

de Helsinki.(consentimiento informado anexo 2)
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IX) RESULTADOS

Se incluyeron un total de 35 pacientes con purpura trombocitopenia idiopatica en
el servicio de urgencias durante el periodo de enero del 2009 a julio del 2010 Del
Hospital Regional De Alta Especialidad Del Nifio “Rodolfo Nieto Padron”. El 57%
de los pacientes fueron del sexo femenino (20) y el 43% de los pacientes (15)

fueron del sexo masculino (Figura No. 1).

DISTRIBUCION POR EDAD Y SEXO DE PACIENTES CON PURPURA
TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA EN MENORES DE 15 ANOS DEL
SERVICIO DE URGENCIAS

EDAD EN ANOS

FEMENNO MASCULING
SEXO

Se observd una frecuencia mayor en nifios de un afio de edad tuvieron un
porcentaje del 20% (7), en niflos de 2 afios 4(11.4%), en nifios de 3 afos

4(11.4%); en niflos 4 afos 3(8.6%);en nifios de 5 afios 3(8.6%);
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En nifios de 8 afios 3(8.6%); en nifios de 10 afos 2(5.6%); en nifios de 12 afos
2(5.7%); en nifios de 13 afos 2(5.7%); en nifos de 6 afnos 1(2.9); en nifos de 11
afos 1(2.9%) y asi sucesivamente a medida que aumenta la edad la frecuencia de

purpura disminuye (Tabla 1.).

Tabla 1. Edad de pacientes con
purpura trombocitopenica en
menores de 15 anos de edad

Edad
en Frecuencias %

Anos

1 7 20
2 4 1.4
3 4 1.4
4 3 8.6
5 3 8.6
8 3 8.6
10 2 5.6
12 2 5.7
13 2 5.7
6 1 2.9
11 1 2.9

Total 35 100

FUENTE: pacientes del hospital del nifio Rodolfo Nieto padrén en el periodo enero del 2009-julio del
2010.

De los pacientes observados en el servicio de urgencias con el diagnostico
de purpura trombocitopenica idiopatica tiene como antecedente de importancia un
cuadro infeccioso previamente de los 35 pacientes 31 paciente (88.6%) se
relaciono con un cuadro de vias respiratorias y 3 pacientes (8.6%) tenia como

antecedente un proceso infeccioso intestinal.



y solamente 1 (2.9%) no presento como antecedente ningun cuadro

infeccioso.( Tabla No. 2).

TABLA No. 2 ANTECEDENTES DE CUADROS
INFECCIOSOS EN PACIENTES CON PURPURA
TROMBOCITOPENICA EN < 15 ANOS

Cuadro Frecuencia|Porcentaje
NINGUNO 1 2.9
RESPIRATORIO 31 88.6
INTESTINAL 3 8.6
TOTAL 35 100.0

FUENTE: pacientes del hospital del nifio Rodolfo Nieto padrén en el periodo enero del 2009-julio del
2010.

De los 35 pacientes el 68.57% ingresé al servicio de urgencias o se envio de sus
unidades de origen con el diagnéstico de purpura, el 27.71% con el diagnostico de
sindrome hemorragico, el 2.86% con el diagnostico de dengue, el 2.9% con el

diagnostico de lupus (Figura No. 2).

OTRO DIAGNOSTICO DE
INGRESO

B LuPuS ERITEMATOSO SISTEMICO

B DENGUE CLASICO

I SINDROME HEMORRAGICO

[ PURPURA TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA
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La distribucién de sintomas y signos de pacientes con purpura trombocitopénica
idiopética fue la siguientes con un 97% con un total de 34 pacientes fueron las
petequias y la equimosis, el 74% con un total de 26 pacientes con fiebre,
68.6%con un total de 24 pacientes con palidez, 62.9% con un total de pacientes
de 22 con la presencia de hematomas, 45% con un total de pacientes de 22 con
epistaxis, 28.6% con un total de pacientes de 10 con gingivorragia, 14% con un
total de 6 pacientes con hepatomegalia, 8.3% con un total de pacientes de 3 con
melena, 8.6% con un total de 3 pacientes con mialgias, 2.9% con un total de 1

paciente con disnea, 2.9% con un total de pacientes de 1 con esplenomegalia (

TABLA No. 3),

TABLA No. 3 DISTRIBUCION DE SINTOMAS
O SIGNOS DE PACIENTES CON PURPURA
TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA
SIGNO O SINTOMA NUMERO %
Petequias 34 97
Equimosis 34 97
Fiebre 26 74
Palidez 24 68.6
Hematomas 22 62.9
Epistaxis 16 45
Gingivorragia 10 28.6
Hepatomegalia 6 14
Melena 3 8.6
Mialgias 3 8.6
Disnea 1 2.9
Esplenomegalia 1 29
Total de pacientes 35 100

FUENTE: pacientes del hospital del nifio Rodolfo Nieto padrén en el periodo enero del 2009-julio del
2010.
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Distribucién medicamentos utilizados previos al ingreso al servicio de urgencias,
en donde los AINES paracetamol tienen el mayor porcentaje 25 (28.5%);
amoxicilina 2(5.7%?9; dicloxacilina 2(5.7%); ampicilina 1(2.9%); penicilina 1(2.9%);
lincomicina 1(2.9%); clindamicina 1(2.9%); amikacina 1(2.9%); trimetroprima y
sulfametozaxol 1( 2.9%); nimesulida 1(2.9%); naproxeno 1(2.9%);metamizol 1

(2.9%). (TABLA No. 4).

TABLA No 4 DISTRIBUCION DE

MEDICAMENTOS ADMINISTRADOS

PREVIO AL INGRESO A URGENCIAS
Medicamento | Numero %
Paracetamol 25 28.5
Amoxicilina 2 5.7
Dicloxacilina 2 5.7
Ampicilina 1 29
Penicilina 1 2.9
Lincomicina 1 2.9
Clindamicina 1 2.9
Amikacina 1 2.9
Trimetoprim
con sulfa 1 2.9
Nimesulide 1 2.9
Naproxeno 1 2.9
Metamizol 1 2.9

FUENTE: pacientes del hospital del nifio Rodolfo Nieto padrén en el periodo enero del 2009-julio del
2010.

Se analiz6 porcentualmente la concentacion de hemoglobina al ingreso 10.6 £1.6
mg/dl y al final 10.7 1.7 . y la concentracion de plaquetas al ingreso fue de

14229+18,462, y alas 72 horas fue 127036+117140.
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Se realizé andlisis entre los grupos de pares de hemoglobina al ingreso con la
hemoglobina a las 72 horas, encontrando que no hubo diferencia significativa
entre estas con una “t” de student de -0.670 y una p=0.509. es decir no hubo
modificacién de las concentraciones de la hemoglobina total.

No hubo diferencia de las concentraciones de hemoglobina por que
probablemente hubo reposicion oportuna. Porque los sangrados no repercutieron

en la concentracion de la hemoglobina total.

Asi mismo se analiz6 el niumero del grupo de plaquetas al ingreso y a las 72
horas encontrando una diferencia significativa con una “t” de student igual a —
5.185 con una p= 0.0001. es decir hubo una variacién hacia la recuperacion
significativa.

Las plaguetas hubo una importante recuperacion. Por lo que el resultado del
tratamiento administrado a los pacientes provoco una recuperacion a las 72

horas.

Se realiz6 un analisis entre la relacion de los dos tratamientos y la recuperacion al
tercer dia de las plaquetas de los pacientes con purpura trombocitopénica
idiopatica encontrando que no hubo diferencia significativa entre los tratamientos
con una x* de 0.964 con GL =1; y una p=0.617 es decir, que cualquiera de los

tratamientos tuvo un resultado semejante al tercer dia
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X) DISCUSION

La purpura trombocitopenia idiopatica o autoinmune es una enfermedad
relativamente frecuente en la infancia, generalmente de curso benigno, con un
buen prondstico y con una alta incidencia de remisiones espontaneas los sintomas
mas frecuentes en nuestros pacientes fueron con un 97% con un total de 34
pacientes fueron las petequias y la equimosis, el 74% con un total de 26
pacientes con fiebre, 68.6%con un total de 24 pacientes con palidez, 62.9% con
un total de pacientes de 22 con la presencia de hematomas, 45% con un total de
pacientes de 22 con epistaxis, 28.6% con un total de pacientes de 10 con
gingivorragia, 14% con un total de 6 pacientes con hepatomegalia, 8.3% con un
total de pacientes de 3 con melena, 8.6% con un total de 3 pacientes con
mialgias, 2.9% con un total de 1 paciente con disnea, 2.9% con un total de
pacientes de 1 con esplenomegalia. En paises como Estados Unidos y Reino
Unido, la presentacion mas comun también fueron las hemorragias cutaneas
(petequias y equimosis) la epistaxis asociada a lesiones de la mucosa nasal es
otro forma de sangrado que se observa en un 20- 30% de los nifios con purpura
trombocitopenia idiopatica o autoinmune mientras que las hematurias y
hemorragias gastrointestinales solo aparecen alrededor del 10% la hemorragia
intracraneana es la complicacibn mas temible en el nifioc con purpura
trombocitopenia idiopatica pero solamente ocupa el 1%.%"?
Dentro del contexto general la mayoria de los investigadores®’? afirman que es
conveniente el tratamiento en los nifios con purpura trombocitopénica idiopatica o
autoinmune aguda mas aun cuando poseen una cantidad de plaquetas menor de

20 000 xmm3, al igual que en el presente trabajo se inicio tratamiento a los
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pacientes sin esperar evidencia hemorragica. evitando de esta manera el riesgo
de hemorragias que pueden llegar a comprometer la vida de los nifios afectados
con esta enfermedad.

Dentro de las terapias empleadas son los esteroides (Prednisona,
metilprednisolona, inmunoglobulina ) en algunos lugares como Espafa , Estados
Unidos y Reino Unido’ se utilizado la terapia con inmunoglobulina con la que se
alcanza un significativo aumento en la cantidad de plaquetas; en el presente
trabajo se empleé esteroides de manera principal y en algunos casos se
suministro inmunoglobulinas y el conteo plaquetario se comport6 de manera
semejante y casi en su totalidad los dos grupos fueron dados de alta a los 3 dias

en promedio..
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XI1)..CONCLUSIONES

A los pacientes ingresados al servicio de urgencias se le realiza el
diagnostico clinico, y por laboratorio y se clasifica de acuerdo a la disminucion de
las plaquetas de 23 pacientes (62.8%), se le realizo el diagnostico de purpura
trombocitopénica idiopatica o autoinmune muy intensa con plaguetas menores de
10 000 ml/mm?* 7 pacientes (20%) con el diagnostico de purpura trombocitopénica
autoinmune intensa entre 10000- 30000 cel./ml/mm?, 2 pacientes (5.7%) con el
diagnostico de purpura trombocitopénica idiopatica moderada con plaquetas de
30000-50000 cel./ml/mm®2 pacientes (4%) con el diagnostico de purpura

trombocitopénica idiopatica leve con plaquetas de mayores de 50000 cel./ml/mm?.

Los resultados en el presente estudio mostraron que terapia farmacoldgica
mas utilizada fue: metilprednisolona; prednisona; mostraron buena evolucion en
los pacientes y estos se dieron de alta en un periodo de 3 dias en el servicio de
urgencias cuando un incremento aceptable del nivel plaquetario. Ambos tuvieron
la misma eficacia terapéutica.

La eficacia terapéutica de la metilprednisolona intravenosa en comparacion con la

prednisona via oral es igual en pacientes con purpura trombocitopenica idiopatica.
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XIV) EXTENSION

Publicacién en revistas medicas de circulacion estatal y nacional.
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XV. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES DEL PROTOCOLO DE TRATAMIENTO DE PURPURA TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA AGUDA EN EL SERVICIO
DE URGENCIAS DEL HOSPITAL DEL NINO "DR.RODOLFO NIETO PADRON"

ACTIVIDADES

ene-09

dic-09

ene-10

feb-10

Mar-10

abr-10

may-10

jun-10

jul-10

ago-10

DISENO DEL PROTOCOLO

ACEPTACION DEL PROTOCOLO

CAPTACION DE DATOS

ANALISIS DE DATOS

DISCUSION

CONCLUSIONES

PROYECTO DE TESIS

ACEPTACION DE TESIS

EDICION DE TESIS
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ANEXOS (1)

ENCUESTA:"PTAI” Dr. Cadena R3p

1.- NOMBRE
EDAD:

2.-SEXO DELPACIENTE:
M_ F

Localidad:

Fecha de ingreso a urgencias:
Tiempo de estancia:
Otros Diagnostico principal de

ingreso:

3.-ANTECEDENTES DE ENFERMEDADES HEMATOLOGICAS EN LA FAMILIA:
ANEMIA PURPURAS LEUCEMIAS
4.-CUADRO INFECCIOSO PREVIO ( 3 SEMANAS PREVIOS AL INGRESO):
RESPIRATORIO INTESTINAL

50.-USO:

51.-AMOXICILINA SI_ NO

52.-AMPICILINA SI_ NO__
53.-DICLOXACILINA SI_ NO
54.-PENICILINA PROCAINICA SI_ NO__
55.-ERITROMICINA SI__ NO
56.-LINCOMICINA SI_ NO
57.-CLINDAMICINA SI_ NO
58.-AMIKACINA SI_ NO
59.-GENTAMICINA SI__ NO
60.-TRIMETROPRIMA Y SULFA SI_ NO
61.-METRONIDAZOL SI__ NO__
62.-CLINDAMICINA SI_ NO
63.-NIMESULIDE SI_ NO__

64.-IBUPROFENO SI_ NO

65.-NAPROXENO SI_ NO__
66.-DICLOFENACO SI_ NO

67.-ACIDO ACETILSALICILICO SI__ NO
68.-METAMIZOL SI_ NO

70.-SINTOMATOLOGIA AL INGRESO DEL PACIENTE AL INGRESO
HOSPITALARIO.

71.-Fiebre: SI NO
72.-Cefalea. SI NO
73.-Mialgias. Sl NO__
74.-Fotofobia. SI NO
75.-Petequias. SI NO
76.-Equimosis. Sl NO__
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77.-Hematomas. SI_ NO

78.-Epistaxis. Sl NO__
79.-Gingivorragias. Sl NO__
80.-Derrame pleural. Sl NO__
81.-Ascitis. SI NO
82.-Hematemesis. SI NO
83.-Melena. SI__ NO__
84.-Taquicardia. SI_ NO
85.-Hipotension. SI__ NO__
86.-Palidez. Sl NO__
87.-Disnea. Sl NO__
88.-HEPATOMEGALIA. SI_ NO_
89.-ESPLENOMEGALIA. SI__ NO__

90.-Hemoglobina 1.
89.-HemoglobinA24.
90.-Hemoglobina 48.
91.-Hemoglobina 72.
100.-PlaquetaS1
101.-Plaquetas24.
102.-Plaquetas 48.
103.-Plaquetas 72.
110.-TP 1.
111.-TP24.
112.-TP48.
113.-TP72
120.-TPT 1.
121.-TPT24.
122.-TPT48.
123.-TPT72
130.-insufiencien renal. Sl NO

131.-PLAN DE TRATAMIENTO EN URGENCIAS:
A B__ c__ D
132.-COMPLICACIONES PRESENTADAS DURANTE LA ESTANCIA
INTRAHOSPITALARIA

133.-HEMORRAGIA CEREBRAL: SI__ NO
134.-HEMORRAGIA PULMONAR: SI_ NO
135.-HEMARTROSIS: SI__ NO__
136.-MELENAS: SI__ NO
137.-HEMATEMESIS: SI__ NO__
138.-EPIXTASIS: SI__ NO

139.-GINGIVORRAGIA: SI__ N



ANEXO 2

CONSENTIMIENTO INFORMATIVO DE TRATAMIENTO CON ESTEROIDES EN PACIENTES CON PTI

EL DR./DRA. del Servicio de Hematologia
pediatrica del Hospital del Nifio Rodolfo Nieto Padron, informa al padre/madre/ tutor del
nifio/a gue su hijo/a

padece de purpura trombocitopenia idiopatica o autoinmune. El uso de Prednisona,
metilprednisolona, inmunoglobulina medicamento aumenta la produccién de plaquetas, lo
cual atenda la gravedad de esta enfermedad disminuyendo el riesgo de sangrado a nivel
de cualquier parte de la economia.

Se me ha explicado en forma que yo puedo e ntender, que éste tratamiento ha sido
aceptado para su uso en nifios, existiendo varios estudios en curso para su utilizacion en
nifos. Que los efectos secundarios pueden ser: cardiovasculares, edema, hipertension,
insuficiencia cardiaca congetiva, sistema nervioso central, vértigo, convulsiones, psicosis,
pseudotumor cerebral, cefalea, euforia, insomnio, hipertensién intracraneal,
nerviosismo.dermatologicas, acné, adelgazamiento, dérmico, atrofia cutdnea, deterioro
de la cicatrizaciobn de la heridas, petequias, equimosis. Endocrinas y metabolicas
supresion del eje HSS, Sindrome de cushing, supresion del crecimiento, intolerancia a la
glucosa, hiperglucemia, diabetes mellitus, hipopotasemia, alcalosis, retension de agua y
sodio, ganacia ponderal, hiperexia.gastrointestinales, Ulcera péptida,nauseas, vomitos.
Hematoldgicas leucosistosis transitoria, neuromusculares y esqueléticas, debilidad
muscular, osteoporosis, fracturas,disminucion e la densidad mineral osea, necrosis
aseptica de la cabeza femoral.oculares cataratas , hipertensiéon intraocular, glaucoma,
diversas inmunosupresion reacciones anafilactoides, urticaria, rubor fascial, embolia
pulmonar, meningitis aseptica, dolor precordial, dolor abdominal, insuficiencia renal, (
inmunoglobulinas y corticoesteroides).

Yo padre /madre/tutor, he comprendido el contenido de este documento y acepto la
puesta en practica de este tratamiento. Puedo retirar este consentimiento en el momento
en que lo desee y se me garantiza la confidencialidad de todo lo relacionado con los
resultados.

En Villahermosa Tabasco, el de de

Firma del padre/madre/tutor Firma del médico

Firma de Testigo
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