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Resumen

La trombocitopenia inmune primaria es una enfer-
medad hemorragica autoinmune caracterizada por
la destruccion prematura de plaquetas, debida a la
unién de un autoanticuerpo, habitualmente de la cla-
se IgG. Se presenta el caso de un paciente mascu-
lino de 25 afios de edad, estudiante universitario,
procedente de la region oriental de Honduras, quien
consulta a la Emergencia de un hospital privado en
Tegucigalpa, por presentar petequias y equimosis
generalizadas de 4 dias de evolucion, sin anteceden-
tes personales ni familiares patologicos. Niega ante-
cedentes recientes de enfermedades infecciosas agu-
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das. Se realiza hemograma en el ingreso que reporta
trombocitopenia (2000/L) FSP, ANA, Anticuerpos
antifosfolipidicos, serologia VIH, VHB, VHC ne-
gativos. Helicobacter pylori en heces positivo. Se
diagnostica trombocitopenia inmune primaria. El pa-
ciente fue manejado con metilprednisolona 1g cada
dia por tres diasy soporte transfusional de plaque-
tas, obteniéndose una respuesta parcial, por lo que se
decide iniciar al 6to dia de la enfermedad tratamiento
con inmunoglobulinas, con dosis de 75g IV por dos
dias. El paciente evoluciona satisfactoriamente, se
logra mejoria clinica y remision hematologica.
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Abstract

Primary immune thrombocytopenia is an autoim-
mune disease characterized by hemorrhagic prema-
ture destruction of platelets due to the binding of an
autoantibody, usually of the IgG class. We present
the case of a 25 years old male college student from
eastern Honduras, assited at the Emergency Unit of
a private hospital in Tegucigalpa, for generalized
petechiae and ecchymosis of 4 days of evolution.
He didn’t refer neither personal nor familial patho-
logic antecedents and denied recent history of acute
infectious diseases. Hemogram made at admission

Introduccion

La trombocitopenia inmune primaria (TPI) es un
trastorno mediado por autoinmunidad, caracterizado
por trombocitopenia aislada, definida como las pla-
quetas de sangre periférica menores a 100x10°/L,
y la ausencia de cualquier iniciador obvio y/o cau-
sa subyacente de la trombocitopenia.('¥ Hasta hace
poco, la sigla TPI representaba purpura trombocito-
pénica idiopatica, pero la conciencia actual relativa
a la naturaleza inmune mediada de la enfermedad,
y la existencia de sangrados minimos o ausentes en
una gran proporcion de los casos han dado lugar a
una revision de la terminologia.(->¥

El tratamiento de la TPI, inicialmente con corticos-
teroides y luego con cambio a inmunoglobulina in-
travenosa o anti-D puede ser eficaz en situaciones de
emergencia. La combinacién de terapias de primera
linea es apropiado y se recomiendan para el trata-
miento de pacientes con hemorragia no controla-
daV. La trombocitopenia inmune primaria represen-
ta una entidad clinica en la cual el manejo terapéu-
tico depende del curso clinico de la enfermedad y

reported (2,000/L), FSP, ANA, antiphospholipid an-
tibodies, serology HIV, HBV, HCV negative. Heli-
cobacter pylori positive in stool. Primary immune
thrombocytopenia was diagnosed. The patient was
managed with methylprednisolone 1g each day for
three days and platelets transfusions, with a par-
tial response, so it was decided to start on the 6th
day of the disease treatment with immunoglobulins,
with doses of 75g IV for two days. The patient pro-
gressed satisfactorily, and clinical improvement and
hematologic remission are achieved.

causas asociadas, por lo que es necesario determinar
con prontitud el plan de manejo estandarizado con
el que se reduzcan los riesgos de complicaciones en
los pacientes.

Presentacion de caso

Paciente masculino de 25 afios de edad, estudian-
te universitario, procedente de la region oriental del
pais, que consulté a la Emergencia de una clinica
privada de la ciudad de Tegucigalpa, Honduras, por
presentar petequias y equimosis generalizadas de 4
dias de evolucion y hematoma en cuadrante inferior
izquierdo de abdomen. Sin antecedentes personales
y familiares patologicos. Negd antecedentes recien-
tes de enfermedades infecciosas agudas. Al examen
fisico mucosa oral y piel con evidencia de multiples
petequias y equimosis, el resto normal. Los estu-
dios de laboratorio al ingreso mostraron; tromboci-
topenia 2,000/L, ausencia de anemia, leucocitosis,
funcion renal y tiempos de coagulacion normal. Ver
Tabla 1.

Tabla 1. Evolucion de estudios de laboratorio del paciente.

DIA 1 2 3 7 9 30
Plaquetas (10%/L) (rango: 150-500 x10%) 2 3 2 210 241 521
Hemoglobina (g/dL) (rango: 12-16g/dL) 13,30 12,50 11,90 12,9 12,00 12,60
Hematocrito (%) (rango: 36-49%) 36,80 34,10 33,00 39,0 33,60 36,00
Leucocitos (10°/L) (rango: 5-10x10%/L) 15,46 23,62 2586 21,48 10,96 15,68
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Neutrofilos (%) 65,50 83,30 87,10 87,1 77,40 79,00
TP (seg) (control 12 seg) 10,50 10,6
INR 0,89 0,94
TPT (seg) (control 25 seg) 30,50 19,7
BUN (mg/ dl) (rango 10-50mg/dL) 26,70 16,0 13,00
Creatinina ( mg/dl) (rango 0-1mg/dL) 1,01 1,2 1,4
AST (TGO) U/L 23 17
ALT (TGP) U/ L 65 56

TP: tiempo de protrombina, TPT: tiempo parcial tromboplastina, BUN: Nitrogeno ureico, AST: aspartato amino-

transferasa, ALT: alanina aminotransferasa.

Durante su hospitalizacion se le indicé un ultraso-
nido abdominal que mostr6 discreta hepatomegalia,
sin anormalidades en el bazo. Se inicid tratamiento
farmacologico con metilprednisola 1g IV cada dia
por 3 dias, en infusion, mas soporte transfusional
de plaquetas. En el segundo y tercer dia de hospi-
talizacion persiste con trombocitopenia de 2,000/L
a pesar de manejo inicial. Se le realizaron estudios
complementarios, entre ellos: frotis de sangre peri-
férica (FSP), anticuerpos antinucleares (ANA), anti-
cuerpos antifosfolipidicos, serologia por VIH, HVB,
HVC todos éstos negativos, Helicobacter pylori en
heces positivo (100ng/dL). Ante la persistencia de
la trombocitopenia en niveles no seguros, se deci-
di6 en el 6° dia intrahospitalario iniciar tratamiento
con inmunoglobulina 75g IV cada dia por dos dias.
Durante el 7°y 9° dia de hospitalizacion, se obtuvie-
ron conteos plaquetarios de 210,000/L y 241,000/
respectivamente, por lo que se decidi6 su egreso en
¢éste ultimo, manejando al paciente con prednisona
100mg cada dia. A la semana se evalu6 por consulta
externa, encontrando mejoria clinica y remision he-
matologica con plaquetas de 521,000/L y control de
laboratorio al mes de su egreso con conteos plaque-
tarios de 350,000/L.

Discusion

La TPI tiene una incidencia en adultos aproximada-
mente igual para los dos sexos, excepto entre los 30-
60 afios, cuando la enfermedad es mas frecuente en
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las mujeres.¥ Se estima que la incidencia anual de
la TPI en adultos es de 2 a 4 casos por cada 100,000
personas.® En el 5-25% de los pacientes adultos,
trascurrido menos de un afio del diagnoéstico, puede
observarse remision espontanea de la enfermedad.®
Este proceso se asocia con una mortalidad del 1% a
lo largo de la vida del individuo, causada primaria-
mente por sangrado fatal y/o por complicaciones de
los tratamientos administrados (por ejemplo, infec-
ciones).®® El mecanismo fisiopatologico principal
es una desregulacion de los linfocitos T dando lugar
a una respuesta tanto celular como humoral contra
antigenos plaquetarios. También se ha demostrado
que en un porcentaje de pacientes estos mecanismos
inmunes actuan sobre los megacariocitos, provocan-
do produccion plaquetaria inadecuada para el nivel
de trombocitopenia.”

Para el diagnostico inicial de PTI, el recuento de
plaquetas debe ser menor a 100x10%/L, y deben ex-
cluirse trombocitopenias secundarias a otro tipo de
enfermedades o a farmacos.!** La PTI se clasifica
en tres fases de acuerdo con su duracion: inicial o de
reciente diagnostico (primeros tres meses), persis-
tente (de 3 a 12 meses) y cronica (mas de 12 meses
de duracién).(49

La trombocitopenia inmune secundaria incluye to-
das las formas de trombocitopenias inmunomedia-
das, con excepcion de la TPI. En particular los casos
iniciados por o asociados con infeccion por Helico-
bacter pylori, teniendo en cuenta la alta prevalencia
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de esta infeccion en algunos paises, requeriria la de-
mostracion de la resolucion completa de la TPI des-
pués de confirmada la erradicacion de las bacterias.
46 Por lo que se descartd esta infeccion en nuestro
paciente como causa de TPI, ante la resolucion de la
enfermedad con el uso de inmunoglobulina.

El manejo debe individualizarse en cada paciente,
de acuerdo con el riesgo de hemorragia (antecedente
de hemorragia, estilo de vida, comorbilidades), los
efectos secundarios del tratamiento y las preferen-
cias de los pacientes.>

El objetivo primario es conseguir cifras de plaque-
tas que prevengan el sangrado grave (generalmente
>30x10° /L), en lugar de restaurar un recuento pla-
quetario normal.!"” Los pacientes con clinica hemo-
rragica de alto riesgo o con valores extremadamente
bajos de plaquetas, con diagndstico reciente y hasta
el primer afio de enfermedad deberan iniciar trata-
miento con glucocorticoides, dejando las inmuno-
globulinas, danazol, rituximab, agentes trombopo-
yéticos y esplenectomia como opciones en caso de
mala respuesta y segun la gravedad del proceso.©
Los casos mas graves pueden requerir transfusion
de plaquetas como tratamiento inicial en ciertos ca-
sos de TPI y con mas frecuencia en los asociados a
farmacos.®

Un estudio realizado en el 2014 en México repor-
td que los tratamientos de urgencia mas utilizados
para pacientes con TPI son dexametasona 40 mg/
dia durante cuatro dias y la transfusion de plaque-
tas, seguidos de metilprednisolona 30 mg/kg/dia o
IgG intravenosa(IV). La IgG IV se usa con mayor
frecuencia en el esquema de 400 mg/kg/dia durante
cinco dias que en el de 1 g/kg/dia.®) En cambio el
manejo de eleccion segln el consenso de Vicenza
determina como terapia de primera linea corticoste-
roides (entre ellos dexametosona, metilprednisolona
o prednisona), IgIV o Ig anti-D.("

El uso de inmunoglobulina en nuestro paciente fue
clave para la mejoria clinica a corto plazo a pesar de
utilizar en un inicio metilprednisolona y transfusion
de plaquetas, con las cuales no se logro ascenso en
el conteo de plaquetas en un nivel seguro. La metil-
prednisolona es utilizada por algunos investigadores
como terapia de eleccion en aquellos pacientes con
conteos muy bajos de plaquetas y alto riesgo de san-
grado, siendo entonces parte del tratamiento inicial
de urgencia en pacientes con PTL.(0-3

La inmunoglobulina tiene una alta efectividad in-
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mediata (6-72 horas).® Su uso esta reservado para
situaciones de emergencia, cuando se requiera un
incremento rapido, aunque transitorio, del recuento
de plaquetas.® Existen diversos mecanismos por los
cuales la inmunoglobulina ejerce su accion, entre
ellos estan a) modulacion de la activacion del com-
plemento: impide la deposicion de C3b y C4b en la
membrana celular y evita la activacion del complejo
de ataque a la membrana (C5-C9), b) regulacion de
anticuerpos anti-idiotipos: son anticuerpos presen-
tes en los preparados de inmunoglobulinas que in-
teractian con el sitio antigénico de los autoanticuer-
pos, lo que produce su neutralizacion y ¢) saturacion
de los receptores Fc en los macrofagos: bloquea el
aclaramiento de plaquetas opsonizadas a nivel del
bazo, considerado éste ultimo el principal mecanis-
mo de accion.® En el 80% de los pacientes, tanto
esplenectomizados como no esplenectomizados la
respuesta es rapida. Sin embargo, ademas de costo-
so, los efectos son transitorios, con reducciones de
plaquetas a cifras iniciales a las 3-4 semanas, hecho
que no se observo en nuestro caso.©
Aproximadamente un tercio de los casos con TPI
no responden a los regimenes esteroideos y el tra-
tamiento de segunda linea es la esplenectomia, tra-
tamiento con el que se logran las mayores tasas de
curacion.®

Los tratamientos tradicionales para la TPI han con-
sistido predominantemente en la supresion y/o mo-
dulacion inmunitaria. Sin embargo, el conocimiento
actual de la incapacidad de una produccion adecua-
da de plaquetas ha llevado al desarrollo de nuevos
tratamientos, cuya diana es el receptor de trombopo-
yetina, promoviendo la diferenciacion y maduracion
de megacariocitos y la generacion de plaquetas.®
En Honduras, no existe evidencia cientifica del uso
de inmunoglobulina para tratamiento de pacientes
con PTI, debido a los costos elevados de dicha te-
rapia, pero su efectividad fue comprobada en nues-
tro paciente, el cual tuvo resolucion completa de su
patologia.
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