POSTERS 207

INTERACCION ENTRE GLOBULOS ROJOS DE ANEMIAS HEMOLITICAS
CONGENITAS Y MONOCITOS DE SANGRE PERIFERICA.
Biondi C; Cotorruelo C; Ensinck A, Bragés M, Perez S, Nogueras N, *Racca A.
Dpto Bioquimica Clinica. Fac Cs Biog. y Farm. *CIUNR.UNR. Rosario.

Los glébulos rojos (GR) de pacientes con anemias hemoliticas congénitas
presentan una disminucion de la deformabilidad que produciria un acortamiento de su
vida media. El objetivo de este trabajo fue estudiar la interaccion entre GR de estas
patologias con monocitos de sangre periférica por el ensayo de eritrofagocitosis. Se
estudiaron pacientes con los siguientes diagnosticos: B talasemia heterocigota (n=4),
esferocitosis (n=2), acantocitosis (n=1) y owvalocitosis (n=1) Las distintas
suspensiones eritrocitarias se incubaron con monocitos isdlogos obtenidos por su
capacidad de adherirse al vidrio. Se determind el porcentaje de células fagociticas
activas (CFA). Paralelamente se procesaron suspensiones de GR normales (N) vy GR
senescentes (S) separados por densidad. En todas las anemias estudiadas los % de
CFA fueron similares a los obtenidos con GRN (< 4) y significativamente menores a
los hallados con GRS (= 17).

Los cambios morfologicos presentes en estas anemias no producen el aumento
de la eritrofagocitosis por monocitos de-sangre periférica in vitro observado en los
GRS. La pérdida de deformabilidad de estos GR produciria un éstasis del flujo
sanguineo favoreciendo su remocion por los macréfagos esplénicos.

ESTUDIO DE ERITROFAGOCITOSIS CON GLOBULOS ROJOS RIGIDIZADOS Y
TRATADOS A DISTINTOS pH.
Biondi C; Cotorruelo C; Ensinck A: *Racca A.
Area Inmunologia. Fac, de Cs. Bioguimicas y Farmacéuticas *CIUNR. UNR. Rosario
Los gldbulos rojos (GR) senescentes (S) son retirados de la circulacién en el bazo por
un mecanismo aun desconocido. La disminucién de la deformabilidad de los GRS y el pH
acido favoreceria la destruccion eritrocitaria. El objetivo de este trabajo fue estudiar el
efecto de la rigidizacion por calor y las modificaciones del pH sobre la entrofagocitosis (E).
Se estudiaron 18 muestras de sangre periférica de dadores voluntarios, Alicuotas de cada
muestra concentradas a un Hto del 45% se rigidizaron (GRR) a 47°C durante 80" La
perdida de deformabilidad fue comprobada por filtracion. Ademas, se prepararon
suspensiones de GR tratados a distintos pH: a) 534 -b) 6,30 -¢) 7,33 - d) 7,89 - ) 9,20.
Se realizd el ensayo de E con monocitos istlogos obtenidos por su capacidad de
adherirse al vidrio enfrentados con las siguientes suspensiones: 1) GRR, 2) GR a distintos
pH, 3) GR nomales, 4) GRS. Se determind el % de células fagociticas activas (CFA): 1)
<4 - 2a) 111 -2b) 155 - 2¢) 2,1 - 2d) 3.2 - 2e) 4,1 - 3) <4 - 4) 17,7 Los resultados
obtenidos indican que el pH acido aumenta la fagoctosis como ocure in vivo. La
ngidizacion no modifica el % de CFA. La disminucidn de la deformabilidad de los GR,
produciria su acumulacion en los capilares, aumentando el tempo de interaccion con
macrofagos espléenicos favoreciendo la fagocitosis fisiologica.
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ESTUDIO PRELIMINAR: INVESTIGACION DE GLUCOSA 6 FOSFATO DESHIDROGENASA
ERITROCITARIA EN ROSARIO

Acosta |, Perez 5, Lanza O, Milani A
Citedra y Servicio de Hematologia Fac de Cs Biog. v Farm UN.R y Hosp. Prov. del Centenario. Resario

La deficiencia de alucoss & loslato deshidrogenasa eritiocitaria (G6-PDe) es una enzimopatia ligada al cromosoma X, por
o que las mujeres son pnrtadurns W los varones son los afectados. Este délicit se asocia con cuadros de anemis hemolitica
u.guda grave desencadenada por ciertos medicamentcs o alimentos oxidantes, que someten al eritrocito deliciente a un “stress
cwidative” intenso.

El objetivo del presente trabajo fue estudiar en varones clinicamente sanos la existencia del déficit de G6-PDe. Para ello
se estudiaron 295 varones presuntamente sanos (adultos v nifios mayores de & meses) tomados al azar,

A todos ellos se les realizé hemograma (Hg) completo; test de Brewer (test de reduccién de metahemoglobina (THI)),
test de cuerpos de Heinz (TCH) y dosaje enzimético de G6-PD.

De los individuos estudiados, el 89,8% no presentaba anemia (Hb>13g/dl en adultes y Hb>12g/dl en nidcs) v el
10,2% presentaba anemia leve. En 1 de los individuos que no presentaban anemia, las pruebas presuntivas dieron
resultades positives (THi: 4+ y TCH: 38% (VIN. 0-28%), Este paciente habia tenido un episodio hemolitico asociado
a la ingesta de habas (favismo) 5 meses antes del estudio. La actividad enzimética de la £ﬁ-PD: fue del 15% con
respecto a |s actividad normal

En base a los resultados puede estimarse una incidencia de 0,4% de deficientes en la poblacién en estudio; que si bien
ex una incidencia bu]n, la deteccitn de pacientes potencialmente capaces de sulrir hemélisis &5 de importancia para la
prevencidn de crisis hemoliticas, que en muchos casos puede llevar a ls muerte del paciente. Si bien, a prior, la actividad
de G6-PDe hace pensar en la existencia de una variable B mediterrdnes, el estudio electioforético v la aplicacién de la
biologisa molecular (PCR) permitila posteriormente la clasilicacién de la variante v el prondstico de la gravedad de la
hemdélisis

POLIGLOBULIA SECUNDARIA A HEMOGLOBINOPATIA CON ALTA AFINIDAD POR EL OXIGENO.
Arrossagaray G, Bolognani M, Aixald M, Gonzalez S, Sarto A, Sarmiento M, Bengio R.
ITHEMA. Academia Nacional de Medicina.

Introduccién: Las poliglobulias secundarias obedecen a diversos trastornos, entre ellos las
hemoglobinopatias. Se presentan dos hermanos poliglobilicos. Caso 1: vardén de 45 afios, con
antecedentes de TVP a repeticién y TEP; Hto: 0,65, y Hb: 18,0 g/dl, con leucocitos y plaquetas
normales, saturaciéon de 0p arterial: 97% y EPO aumentada. Caso 2: mujer de 50 arfios,
hipotiroidea; Hto: 0,50, y Hb: 16,1 g/dl, con leucocitos y plaquetas normales, con aumento de la
masa globular, saturacion de 07 arterial : 98% y EPO elevada. Se descartaron poliglobulia primaria
y las causas mds frecuentes de poliglobulia secundaria. Se realizaron estudios complementarios
para evaluar metahemoglobinemia y hemoglobinas de alta afinidad por el Oj. Se confirmd
poliglobulia asociada a hemoglobinopatia con alta afinidad por el O7. El diagnostico de certeza se
realizé con la P50 que fue baja (13,0 y 10,6 mmHg respectivamente para un valor normal de 27 +/-
2). En las pruebas de laboratorio se encontr6 el test de isopropanol + a los 20, 2-3 DPG en limite
inferior y presencia de cuerpos de Heinz, indicando estas alteraciones inestabilidad molecular de la
hemoglobina. Discusién: La etiologia de las policitemias es variada, y luego de haber descartado la
PV y las causas secundarias mas frecuentes se llega a la presuncion de hemoglobinopatia con alta
afinidad por O7 que se confirma con la determinacién de la P50. El curso benigno descripto en esta
entidad no se constatd en estos pacientes. Esta entidad rara, autosomica dominante, presenta un
defecto molecular propio a cada familia que se establece con la espectrofotometria de masa y la
secuencia de aminodcidos. El curso benigno descripto en esta entidad no se constaté en estos
pacientes. Conclusion: A pesar de su infrecuencia es importante tener en cuenta esta entidad y la
necesidad de realizar la P50 para llegar al diagndstico.
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SUCEPTIBILIDAD INCREMENTADA AL ESTRES OXIDATIVO EN ERITROCITOS DE PACIENTES
CON BETA-TALASEMIA HETEROCIGOTA. Soldano, G; Depiante-Depaoil, M: Orsilies, M. Depto. de
Bioquimica Clinica, Facultad de Ciencias Quimicas, Universidad Nacional de Cordoba.
INTRODUCCION: En algunas hemoglobinopatias, la injuria celular oxidativa es un mecanismo
implicado en la destruccion acelerada de eritrocitos; este dafio oxidativo serfa el resultado de |a
desnaturalizacién de la hemoglobina y de la oxidacién de la membrana de los eritrociios. OBJETIVOS:
Evaluar a) pardmetros relacionados a estrés oxidativo en sangre de pacientes con beta-talasemia
heterocigota y b) la respuesta de los eritrocitos beta-talasémicos a condiciones oxidativas in viro.
MATERIALES Y METODOS: Se estudiaron 13 pacientes con beta-talasemia heterocigota,
diagnosticada por criterios hematologicos convencionales, y 22 sujetos hernat nomales.
Los parametros relacionados a estrés oxidativo analizados en eritrocitos fueron Ias actividades de
catalasa (CAT) y de superbxido dismutasa (SOD) y en plasma los productos de lipoperoxidacién
(LPO). La respuesta a condiciones oxidativas in vitro fue evaluada: a) incubando los eritrocitos con y
sin glucosa (10 mM) y mediendo la metahemoglobina residual y b) incubando los ertrocitos con
acetilfenilhidracina (10 mg/ml) y determinando los productos de LPO. RESULTADOS: Las actividades
de CAT y SOD (media + ES) en eritrocitos beta-talesémicos (36,3 + 129 y 0.66 + 0,13 Uimg Hb)
fueron similares a las actividades enzimaticas de eritrocitos normales (37,8 + 11,5 y 0.73 £ 0.08 Umg
Hb) al igual que los niveles de productos de LPO en plasma (controles: 3,91 + 0,64 y beta-talasemia:
3,5 + 0,38 nmoles/ml). Sin embargo, en condiciones oxidativas in vitro, se observé en eritrocitos beta-
talaydmicos un aumento significativo (p<0.05) de la concentracién de metahemoglobina residual en
ausencla de glucosa (20 %) y de los niveles de productos de LPO luego de la incubacién con
acetilfeniihidracina (4,61 + 0,50 nmoles/ml) respecto a eritrocitos normales (11 % y 363 + 0,63
nmoles/ml, respectivamente). CONCLUSIONES: Estos hallazgos evidencian una mayor produccion de
agentes oxidantes durante la oxidacion de la hemoglobina de eritrocitos beta-talasémicos que
condiclona un proceso lipoperoxidativo en la membrana eritrocitaria.
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HEMOGLOBINA LEPORE(LEP): PERFIL HEMATIMETRICO Y ELECTROFORETICO
Aixala M, Hidalgo G, Campestri R, Canalejo K.lIHematoldégicas-Academia
Nacional de Medicina de Buenos Aires

Objetivo:Exponer los valores hematimétricos y electroforéticos hallados en nuestros
pacientes con Hb Lepore y contribuir al diagndstico a través de estos datos.Materiales
y metodos:se estudiaron 7 pacientes pertenecientes a 3 familias(dos de origen italiano
y una espafol).Hemograma(contador hematolégico CELLDYN 1700), electroforesis de
Hb:acetato de celulosa, pH 8,8, agar citrato pH 6,2, cadenas de globina en acetato de
celulosa (pH 6,2 y 88), hemoglobina fetal (Chernoff-Singer), drepanoformacién,
pruebas de hemoglobinas inestables (isopropanol, termolabilidad, cuerpos de Heinz).
Se excluyé un nifio por ser doble heterocigota Lep/S. Resultados: Medias:
RBC:5,96x10"/,Hb:11,8 g/dl, Hto:40,01/l, VCM:66f, HCM:20 pg,CHCM:30 g/di,HbA:
88,3%,HbA;:2,2% Hb fetal 2.0%, Hb intermedia entre A y A;75%.Indices de
microcitosis: Mentzer:11,0, England-Fraser;-3,2, Srivastava: 3,28 Pruebas para
hemoglobinas inestables:negativas.Agar citrato: se observa tnica banda coincidente
con HbA. Electroforesis de cadenas: tanto en medio acido como alcalino:se observa
tres bandas: o« y [I globinas normales y banda intermedia entre ambas.
Drepanoformacion: negative. Conclusion: los datos obtenidos en nuestro medio son
semejantes a otros publicados. Ante indices hematimétricos y de microcitosis
orientativos de sindrome talasémico, con banda intermedia en acetato de celulosa (pH
8.,6) < 10 %, sugerir presencia de Hb Lepore.
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REPORTE DE LA METODOLOGIA DE ESTUDIO PARA UN PACIENTE CON
FENOTIPO HIbC-f° TALASEMIA. ESPECTROMETRIA DE MASA PARA

HEMOGLOBINA,

Ceballo M.F., Lardo M., Gasparini S., *Witkowska E., *Kleman K. *Matsunaga A., Pizarro C, Diaz N. B.
Hospital de Clinicas José de San Martin. Facultad de Medicina. Dpto. Bioquimica Clinica.Seccién Hematologia
F Fy B.UBA.* Hospital de Nifios de Oakland Laboratorio de diagnéstico de Hemoglobinopatias, USA.

Se estudio un paciente de 20 afios, de sexo masculino, que presentaba palidez cutdnea, con diagnostico presuntivo
de 3 -talasemia heterocigota con ascendencia paterna italo-arabe y materna italiana. Clinicamente no presentaba
anemia, hepatomegalia ni esplenomegalia. Se obtuvieron los siguientes valores en los estudios de laboratorio
Hto.: 42 %, Hb.. 14,6 g/dl, GR.: 6,14x10" /1, GB.:9,6x10 /I, VCM.; 69 fl, MCH.: 24 pg, CHCM.: 34 %, RDW.-
16,4 %. En el frotis de sangre periférica se observé anisopoiquilocitosis, microcitos, regular anisocromia,
abundantes target-cells, algunos estomatocitos y esferocitos. El Rto. de reticulocitos fue de 67.000 / mm’, ferremia:
138 ug/di, TIBC 270 ug/dl, Is: 0,51, ferritina sérica: 72 ug/l, BT.. 1,6 mg/dl, BL: 1,3 mg/dl, LDH y
haptoglobina normales. Al realizar la electroforesis de Hb. en acetato de celulosa con Tris - Glycina a pH: 8,6 se
observo una banda anomala, en posicion Hb A 2 de un 73% y Hb A | 27 %, Hb fetal - 1 % ( cuantificada por IDR,,
dado el bajo porcentaje). La electroforesis en agar-citrato a pH.6 mostré dos bandas con movilidad en posicion C y
A. El isoelectroenfoque confirmé la presencia de las bandas C y A Por cromatografia liquida de alta resolucion
(HPLC) se determing un pico de 73 % de variante . Los resultados hallados por espectrometria de masa fueron p"
1" < 10 ¥ 2 Daen el hemolizado. En la hemoglobina mutada aislada la diferencia de masas fue: p* -p* -1 F 2
Da Con esta metodologin de estudio se pudo confirmar correctamente el fenotipo de éste paciente, quién posee
una variante de globina i: Hb C [ 6 (A 3) Glu —> Lys. El estudio electroforstico de la madre presentd Hb A 2
aumentada, compalible con [} - Talasemia heterocigota. Concluimos : que debido al alto contenido de Hb C y a su
herencia materna presenta probablemente un componente heterocigola para Hb C-p* talasemia , compatible con la
presencia de Hb A y un porcentaje normal de Hb F lo que explicaria el caracter benigno de dicha asociacion.

B-TALASEMIA: TIPIFICACION MOLECULAR DE 8 MUTACIONES EN PORTADORES.

Varela V., Rosseiti LC, Abreu S, Binaghi A, Gutierrez M, Targovnik HM. Citedra de Genética ¥
Biologia Molecular, Fiad de Fann. y Bioq.(UBA), Servicio de Hemato-oncologia, Htal. R. Gutierrez
Servicio de Hematologfa y Programa de Biol. Molecular, Htal. de Clinicas “José de San Martin"(UBA).

Las [-talasemias son alteraciones de origen genético que se caracterizan por presentar una sintesis
deficiente de las cadenas de B-globina. El objetivo del presente trabajo fue establecer la frecuencia de 6
mutaciones en nuestra poblacion. Se estudiaron 112 individuos no relacionados genéticamente con
diagndstico hematolégico de B-talasemia heterocigota.Se purifico ADN gendmico de cada individuo a
partir de muestras de sangre periférica; se amplificaron: un fragmento de 720 pb (regioén 5'del gen de B-
globina) y otro de 664 pb (regién 3'del gen de B-globina) por la reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR) y se analizaron las mutaciones IVS 1 nt 1,6y 110, codén 39 e IVS 2 nt 1 y 745 por hibridacion
con 12 sondas de oligonucledtidos aleloespecificos (ASQ)complementarias & las secuencias normales y
mutadas para cada mutacién. La distribucién porcentual de mutaciones en los 112 alelos B-talasémicos
fue la siguiente: IVS 1-1: 13,4 %; IVS 1-6: 8,0 %:; IVS 1-110: 23,2 %; coddn 39: 38,4 %; IVS 2-1: 3,6
%; IVS 2-745: 3,6 %; alelos no tipificados: 9,8 %. Conclusiones: 1) en la poblacién analizada la
mutacidn méds frecuente fue cod6n 39; 2) la diversidad de alelos B-talasémicos y el porcentaje de
identificacin de los mismos (90,2 % para las 6 mutaciones) son comparables a los resultados hallados en
la zona ceste y centro de la cuenca del Mediterréneo; 3) mas del 90 % de las B-talasemnias heterocigotas
pueden ser tipificadas con las sondas de oligonucledtidos aleloespecificos correspondientes a 6
mutaciones puntuales, con una importante implicancia practica en su diagnostico.
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a-TALASEMIA: DIAGNOSTICO MOLECULAR DE DELECIONES

Rossetti LC, Varcla V, Abreu MS, Binaghi A, Basack N, Targovnik HM, Catedra de Genética y
Biologin Molecular, Facultad de Farm. y Bioq.(UBA), Servicio de Hemato-oncologia, Htal.. R.
Gutierrez, Servicio de Hematologia y Programa de Biologia Molecular, Htal. de Clinicas “José de
San Martin"(UBA).

La a-talasemia es la alteracion genética con produccion deficiente de cadenas de a-globina de
mayor prevalencia en el ser humano. El genotipo normal es ac/aa. EI 95 % de los sindromes a-
talasémicos corresponden a deleciones que involucran la pérdida de 1 (—a) o las 2 copias (—) del
gen o, dando lugar a una gran variedad de sindromes a-talasémicos que van desde leves
alteraciones en los parametros hematolégicos (genotipo: —a/aat), portadores cldsicos (genotipos:
-a/-a 0 —/aa), enfermedad de la hemoglobina H (genotipo: —/—a) y sindrome de hidropesia
fatal (genotipo: —/—). La delecién mas frecuente es (—a™’ ). No es infrecuente, en la practica
diaria, la consulta hematolégica de pacientes adultos y pediitricos que presentan valores de Hb
cercanos al limite inferior normal, escasas alteraciones morfologicas de los hematies, ferremia y Hb
Az normales.En el presente trabajo se analizd la presencia de deleciones en el cluster de a-globina
por Southern Blot en el ADN gendémico de 14 pacientcs.(l{l adultos y 4 nifios) con estas
caracteristicas clinicas. Se identificaron 2 pacientes con genotipo —c/—at y 6 pacientes con
genotipo —a/aa; en todos los casos la delecién correspondio a la delecién {-ﬂ”). Se destaca la
importancia del diagnédstico molecular para tipificar los sindromes a-talasémicos.
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FAMILIAS BETATALASEMICAS HETEROCIGOTAS EN ROSARIO.
Perez S, Acosta |, Detarsio G, Davoli R, Milani A
Catedra y Servicio de Hematologia. Fac. de Cs. Biog. y Farm U.N.R. y Hosp. Prov. del Centenario. Rosario.

El objetivo del presente trabajo fue analizar los resultados hematimétricos y de composicién de hemoglobinas
en familias de Beta talasemicos heterocigotas (B* het) & los fines de determinar si existian dos poblaciones bien
diferenciadas con respecto a la concentracién de hemoslebina [Hb], la hemoglobina corpuscular media
(HbCM), la HbA, y HEF. Investigar si denteo de las familias existia diferencia en las variables anteriormente
citadas. A tal efecto se estudiaron S0 familias B® het clasificadas por su fenotipo morfolégico vy su composicién
de Hbs; todos mayores de 1 afo de edad y de ambos sexos con patrones de hierro normales. En todos ellos
se determiné [Hb], HBCM, HBA, y HbF. Se los clasificéd en dos srupos utilizando como discriminante la
[He]=10,5g/dl. Los resultades obtenideos fueron los siguientes:

Grupe A: [Hb]=9,55 = 0,74/dl, HCM=19.4. = 1,4p3g, HbF=2,94 = 1,14%, n=28, 1otal de
individuos=173,

Grupo B: [Hb]=10,85 = 1,32¢/dl, HLCM=20,6 + 1,6pg, HbF=2,37 = 0,99%n=22, total de
individuos=57.

Entre los dos grupos de familias encontramos diferencias significativas para [Hb] (p=<0,001), HsCM
(p<0,01) y HbF (p<0,05). Cen respecto a la HbA, no encontramos dilerencias, ni entre los grupos, ni
dentro de las familias. Al analizar cada lamilia, no encontramos dilerencias significativas en la [HE] ni en la
HbBCM (p>0,05), siendo esta Gltima el valor mis constante dentro de cada familia. La HbF difiere selamente
entre las familias del grupe A (p<0,01).

Se concluye que las familias " het de Rosatio pueden dividirse en dos grupos que difieren en la [Hb];
pudicnﬂn corresponder estas diferencias a genctipos diferentes {Bﬁth-ﬁ ¥ +IJ1-B}. La HECM es menor en
el grupo que presenta mayor anemia el cual también presenta mayor HbF. Esta ultima variable es la Gnica que
difiere dentro de las familias del primer grupe. El estudio molecular serviré para dilucidar si la existencia de un
determinado gen de Pth afects ademds de la sintesis de HbA,, la sintesis de HbF en heterocigotas.
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HEMOGLOBINAS ANORMALES EN ROSARIO
MI,TMC,W&
y de Hematologia. Fac de Cs. Biog. y Fam. UN R, y Hesp. Prov. del Centenano, Rosano.

El objetivo del presente trabajo es informar el porcentaje hallade de Hbs anormales sobre el total de estudios de Hbs
realizados, no considerando las Hbs Lepore, H ni Bart que se asocian a los Sindromes Talasémicos (th); clasificarlos
seglin su patrén hemoglobinico y tratar de hallar interrelacién entre el curso clinico de la enfermedad v el origen étnico.

e estudiaron pacientes todas las edades. Se determiné el origen étnico (OE), se efectusron hemogramas y se
determiné la compesicién de Hbs por métedos convencionales, ademéis de seguir el curso clinico de la enfermedad.

Sobre el total de 2217 muestras, se hallaron 5 homocigotas para HbS (0,229); 12 heteracigotas para HbS
(0,54%); 2 heterocigotas HbAC (0,09%), 4 dobles heterocigotas, 3 Hb S-Bth (0,14%) y 1 Hb SC
(0,05%). En el grupo de homocigotas para HbS se encontraron 4 adultos v un lactante de 9 meses; 3 de los
adultos y el lactante tenfan aspecto negroide (Brasil) y el otro adulto era de origen Sirio. La concentracién de Hbs
oscilé entre 6 y 8g/dl; morfologis drepanocitica, excepto el lactante; HbF entre 5-11%; excepto el paciente Sirio
(16,2%); HbS entre 81 y 90% y HbA2 normal. Los pacientes heterocigotas para HbS (12) o para HbC-Harlem
(2) presentaron concentraciones de Hb nomal para su edad y en su morfologia solo se observaron microcitos. La HES
o C en cada caso oscild entre 30-43%, la HbF entre 1-4,8% siendo los valores més altos los de los nifios (4). En
los doble heterocigotos la Hb oscilé entre 7-10a/dl, para los pacientes con S-PBth los valores de HbS oscilaron entre
70-80%, los de HbA, entre 4,8-5,9%, los de HbA entre 5,6-10,5% y los de HbF entre 7,9-19,6%. En el
paciente con HbSC el valor de HbS fue 48% y el de HbC 49,6%, la HbF fue de 2,4%.

En los homocigotas para HbS la forma clinica mas benigna se corresponde con un mayor % de HbF y una mayor
concentracién absoluta de HbF. Sin embargo por los conocimientos actuales, se sabe que la severidad de la forma
clinica no solo depende de la concentracién de HbF, sino también del haplotipo del cluster del gen 5’5'. Los
haplotipos Sen/Sen o Ben/Sen son los que cursan con mayor HBF (15-20%) y los que tienen menor severidad clinica
(Sirio) Los de clinica intermedia corresponderian al haplotipo Ben/Ben (HbF: 5-15%) (Negroides adultes).
Una de las S-Pth, presenté un genotipo 5-B° 39 (PCR) y los otros conesponderian a S-B*th al evidenciar presencia
de HbA por electroloresis en medio 4cido
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HEMOGLOBINOPATIAS DIAGNOSTICADAS EN RECIEN NACIDOS.
Moguera N, Brages |, Lanza O, Rodriguez H, Detarsio G, Perez S, Acosta |, Davoli R, Morisoli L, Milani A
Cétedra y Servicio de Hematologia. Fac. de Cs. Biog. y Farm. U.N.R. Suipacha 531. 2000. Rosario.

El objetivo del presente trabajo fue investigar Hemoglobinas (Hbs) anoimales en neenatos. A tal efecto se analizaron 699
muestras de sangre de cordén umbilical recogidas al azar. A todas se les realizé: electroforesis de Hbs en medio dcido
alcaling; dosaje de HbF por desnaturalizacién alcaling; investigacién de Hbs inestables por prueba de termoestabilidad,;

presencia de cuerpos de inclusién de HbH e induccién de drepanccitos.
Los resultados hallades fueron: 687 presentaron fenutfpo electroforético FA (99,279%), 3 FAS (0,45%), 1 FA-Bart

(0,14%) y 1 FA-Inestable (0, 1496). Los tres fenatipos FAS tuvieron en promedio HbS: 896, test de drepancformaciéon
positivo con doble poblacién y todos fueron confirmados como heterocigotas para HbS por estudio familiar pasterior. El
fenotipo FA-Bart presenté HbBart: 3,2% con volumen corpuscular medio (VCM): 97H, Hb corpuscular media (HHCM):
29,2p9 y concentracién de HBCM: 31,69/dl por lo que podria ser un heterocigota para O *talasemia. El fenotipo FA-
Inestable mostrd 2,9% de Hb inestable, silenciosa electroforeticamente y su madre presents un 11% de dicha Hb.

Se conduye que si bien es poco frecuente la aparicién de Hbs anormales en recién nacidos, el porcentaje observado de
portadores de HbS es mayor al esperado, ya que los casos estudiados no son fenotipicamente de etnia negra, eran criollos,
o de ascendencia espafola o italiana. Esta dilerencia podria deberse a las migraciones intemas. Los casos de Hb inestable
y de Bart tienen ascendencia espaiicla, sin rasgos negros.

Esta deteccion temprana permitié alertar a las familias que desconocian ser portadores de estas patologias e interesar a los
necnatblogos y pediatras a los fines de tomar los recaudos necesarios en cada caso.
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Asociacion de anemia megalobléstica y proteinuria en un paciente pediétrico: Sindrome de
Imerslund-Grésbeck. Gomez S ; Jakus O ; Fynn A ; Alba L ; Ferrers E | Marlinez M ; Cabreros G ; Armendariz H.
Hospital de Nifios S.M. Ludovica. La Plala

Introduccion: El Sme. de Imerslund- Grésbeck es un desorden hereditario raro gue asocia anemia megaloblastica
y proleinuria leve. Caso clinico:Ple de 3 afos con distrofia moderada, palidez extrema, aslenia, anorexia y
febriculas. Antec. fliares: Tio materno con anemia cronica y déeficit neuroldgice progresivo. Antec personales: un ano
antes, presentd anemia macrocilica que requiere transfusion y tratamiento con aado folico al cual no responde,
proteinuria significativa en controles posteriores Laboratorio al ingreso | GR 1,420 x 102, Hio 14%, Hb 4,6 gr/d|, GB
4.7 x 10 ¥, Reticulocitos 20% , Eb 10%, anisocitosis, macroovalocitos, poiquilocitosis, punteado basofilo, marcada
policromasia. Neutréfilos polisegmentados, plaguetas 10 x 10%1. VCM 104,2 HCM 34 CHCM 34 RDW 22,7; Coombs
Directa neg. Urea 0,30 gr/l, Crealinina 0,35 mg%, LDH 1850 UA .Test ds Ham negativo. Haploglobina no dosable.
Sedimento urinario: Proteinuria mas de 300 mg/dl, Hb ++, escasas celulas lubulares y escasos leucocitos. Puncion
de meédula osea: hipercelularidad eritroide, severos cambios megaloblasticos y diseritropoyéticos, progenitores
eritroides mullinucleados. Biopsia renal, intestino delgado y gasirica normal. Con diagnastico presuntivo de Sme de
Imerslund-Grasbeck, s comienza prueba terapéutica con Vit B12 parenteral 2 1000 ugr.3 veces x semana, luego
1000 pgr semanal x 4 dosis y mantenimiento 1000 ugr mensuales. El pte. presenta notable mejeria clinica y de
laboratorio con catch-up ponderal. GB: 8,3 x 10 %, Hb 12,3 gr/dl, Hto 38,2%, VCM 88 HCM 28, CHCM 32, RDW 12
plaquetas 650 x 1091, Merfologla erifrocitaria normal, Discucién: este Sme, autosomico recesivo, se caracteriza por
anemia megalobastica debida a mala absorcion intestinal selectiva de Vit B 12 por una expresion ylo funcion
defectuosa de receptor para el factor intrinseco-cianocobalamina en el ileon terminal, en asociacion con proteinuria
persistente y funcion renal normal. La media de edad de presentacion al diagnostico es 4,7 +- 3,7 afios .
Conclusién: reconocer y Iralar esle desorden puede prevenir alleraciones neurologicas que con el liempe son
irreversibles.
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ESTUDIO CITOGENETICO EN PACIENTES CON ANEMIA DE FANCONI. Rearls Sarglo,
Herrera Jorge, Braler Jorge, Barreiro Crislina, Gallego Maria. Laboratorio de Clogenética.
Serviclo de Genética-Serviclo de Hemetooncologla. Hial. de Pediatria Dr. Juan P.
Garmahan.

La Anamla de Fanconl (AF) s una anfsrmedad autosémica recasiva con una fracuencia
de porladores de 1:300. Los Individuos afectados pressntan una amplia verlabllidad
fenotipica y una alta predisposicién a desarrollar tumores o tener algin compromiso
hematolégico. Entre mayo del 89 y novismbre del 96, 126 paclentes con diagnéstico
presuniivo de AF fueron testsados con la prusba de Diepoxibutano (DEB), de ellos ep
sblo 57 casos se pudo obtener informaclén clinica suficlente, de los cuales 8 resultaron
positivos al test. Los objetivos del trabajo fueron delerminar cuantos pacientes con AF
tenian anomallas hematolégicas y no poselan ningin signo clinico, cormrelacionar los
signos clinicos de los Individuos afsctados y no afectados para determinar algun signo
distintivo entre ambos grupos e intentar establecer que grupo de cromosomas sstaban
més frecuentemente Involucrados en rupturas. Del anédlisis de los resullados se pudo
observar que todos los paclentes afectados poseian al menos un signo clinico
caracteristico y exspto uno todos tenian alguna anomalia hematolégica. El unico rasgo
fenotipico que mosiré un valor diferenclal mas cercano al significativo fus la “pigmentacion
en la plel". Las rupturas cromosémicas no mostraron comelacién especifica con ningun
grupo, lo que nos parmile asaverar gue se producen al azar. De esto surge |la importancia
de un minucloso examen clinico de los paclentes para lograr un adecuado dlagnéstico.
Esto permHird un correcto asesoramiento familiar para la deteccién de posibles afectados
enire los hermanos del paclente.
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El RECEPTOR SERICO DE TRANSFERRINA (Rtrf) COMO MEDIDA DE LA ACTIVIDAD
ERITROPOYETICA. Agglo M, Sandoval M, Roque M, "Gonzalez E, *Fay F, **Rendo P. Citedra
de Fislologla Humana. Departamento de Blologia, Bloguimica y Farmacia. Universidad
Naclonal del Sur. Bahia Blanca. * Centro de Diagnéstico Molecular y ** Blosidus. Bs. As.

Se ha descripto que el Rtrf es un buen Indice de la actividad eritropoyética y que su sintesis se
relaciona con el requerimiento de Fe de las células. El objetivo fue estudiar las variaciones
cuantitativas del Rtrf en distintas anemias. Se incluyd un grupo control (sujetos sanos) y pacientes
anemicos con valores de hemoglobina menores de 12,0 g/dL. Estos se separaron en anémicos
ferroprivos y no ferroprivos en base a los niveles de Fe, transferrina y % de saturacion, feritina y
eritropoyetina (Epo). El grupo no ferroprivo incluyé: B-talasemia, anemia hemoliica autoinmune
(AHAI), mielodisplasia (MDS) e insuficiencia renal (IR). EI Ruf sérico se midié con técnica de ELISA (
R&D System). Se encontrd un aumento del Rirf (7 veces el normal) en la B-talasemia, con niveles
elevados de Epo y ferritina. En la anemia ferropriva también se observé un aumento significativo del
Rtrf (10 veces el valor normal), con Epo alta y ferritina baja. En la insuficiencia renal el Rtrf disminuyé
respecto del valor normal (0,6 veces), con Epo baja y ferritina alta. En la MDS (AREB-t) se vid un
aumento del Rtrf (2,5 veces el normal), con ferritina y Epo elevadas. El indice Rtrfllog ferriina nos
permitio dividir a los no ferroprivos en dos grupos en base a la actividad eritropoyética: aumentada en
la B-talasemia y AHAI, con un indice superior al valor normal (7 veces) y disminuida por falta de Epo
en Ia IR, con un indice menor que el normal (0,6 veces). El Rtf sérico podria contribuir a evaluar la
magnitud de |a actividad eritropoyetica en los modelos presentados.

Agradecemos a Laboratorios |IACA de Bahia Blanca y Boehringer Mannheim.
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RELACION ENTRE EL ESTADO DE HIERRO DE LAS MADRES Y SUS RECIEN NACIDOS.
Buys. M. C.-- Guerra, L.—- Martin, B -- Torrejon, 1. Instituto de Biologia de la Altura) UN.J.U. (
S.S. Jujuy)

Sodero, S. ( Sérvicio de Neonatologia del Hospital Pablo Soriz ), ( S.S.Jujuy)

De los varigs ¢riterios usados para detectar deficiencia de hierro en el embarazo, la medida de la
hemoglobina es la més frecuentemente usada y niveles menores de 11gr%, son usualmente
considerados indicadores de anemia. Consideramos que es necesario el uso de otros indicadores del
balance del hierro, tales como la ferritina y la saturacion de la transferrina para evaluar Ja relacion
entre el metabolismo del hierro materno y fetal, contribuyendo al diagnostico precoz del déficit de
este nutriente.

Estudio descriptivo: Se realizaron estudios en muestra de sangre venosa de 52 madres con partos de
términos de embarazos no complicados y sangre de cordon de sus recien nacidos normales,

En 24 madres (46%), se detecta: Hgb < 11grds y de ellas 18 (75%), Sat.< 15%(Déficit latente), 22
(92%) Ferrit < 15 ug/lt (Déficit de depdsito), en las 28 madres restantes (58%)que presentan Hgb
>11, 16 (58%), tienen Sat. < 15 (Def. Latente), y 19 (68%), Ferrit. < 15 ug/lt (Def. Deposito).

La concentracion de Ferrit, fue similar en recien nacidos de ambos grupos. Madres con Hgb < 11gr%,
y Ferrit. media de 10 ug/dl tuvieron recién nacidos con Ferrit. media 115 ug/dl , vs. madres con Hgb
> 1 1gr% y Ferrit medias de 23 ug/dl, y sus recién nacidos Ferrit medias de 166 ug/dl.

Conclusién: Ampliar indicadores bioquimicos referentes al balance del hierro en embarazadas, para
incrementar el diagnostico precoz de anemia, poniendo énfasis en las profilaxis de las mismas,
contribuyendo en consecuencia a disminuir la morbilidad de los recién nacidos por esta causa.
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EVALUACION DE CONTAJE DE RETICULOCITOS EN Cell Dyn 3500
Otaso J., Contardi M., Loschiava M., Fantl D., Nucifora E,
Hospital Italiano, Buenos Aires,

El recuento de reticulocitos esta bién establecido como pante de la clasificacion de una anemia
en la rutina hematologica. Los reticulocitos (RE) sen contados con azul brillante de crecilo de
acuerdo a las recomendaciones del National Comitee For Clinical Laboratery Standars
(N.C.C.L.S.) y International Comittee for Standarization in Hematology (1.C.S.H.). El
procedimiento es laborioso, subjetivo vy tedioso con un CV de 25 a2 mas de 50°% de un
observador a otro.

El métode semiautomatico CD 3500 esta basado en la coloracion supravital que sugiere el
I.C.S.H y N.C.C.L.S. Se incuban los hematies con azul de metileno nuevo que sirve para
estabilizar al mismo y su réticulo, seguido de una medicion por analisis citométrico de la
propiedad M.A.P.S.S. ( multi angle polarized Scatter Separation) usando un laser HeNg la
informacion de las células rojas se recolecta de cuatro angulos de cada célula individual. Las
celulas rojas y los RE son distinguidos de otras células e interferencias por la ubicacion de las
mismas. El coef. de correlacion al método de referencia fue de 0.80. Los resultados de RE
entre O y 30% arrojaron un CV de 1.8, 7.2 y 10.8 para rangos altos, normales y bajos.

Es de destacar que la presencia de cuerpos Howell Jolly, cuerpos de Papenheimer, punteados
baséfilo, macroplaquetas , criagiutininas y hemoparasitos pueden dar falso positivos.

En conclusion el ensayo de RE es un método facil de usar que provee un contaje porcentual y
absoluto de RE con alta seguridad y repreducibilidad con una alternativa al método manual,
siempre y cuando se descarten las pesibilidades de falsos positivos arriba enumerados que
solamente puedan realizarse por observacién microscopica.
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MACROCITOSIS EN PACIENTES CON INSUFICIENCIA RENAL CRONICA (IRC) EN

HEMODIALISIS ‘ ¥
Freiberg, M. ; Capra, R. ; De Arteaga, J. - Hospital Privado Centro Médico de Cordoba.

El tratamiento con eritropoyetina recombinante humana (thEPQO) es de gran ulilidad para tratar
la anemia de los pacientes con IRC pero poco se sabe si afecta al metabolismo de la vitamina
B12 y folato necesarios para la sintesis de DNA de los glébulos rojos, provocando un consumo
de sus depésitos y asi dando lugar a una anemia de tipo macrocitica,

El presente trabajo estudia a 15 pacientes en hemodidlisis, sobre un total de 60 (27%) que
presentaban un volumen corpuscular medio mayor a 96 fl (10115) durante los viimes seis
meses. 11 de los cuales estaban bajo tratamiento con rhEPO. ;
Habiéndose descartado ofras causas de macrocitosis (alcoholismo, hepatopatia, nesopalias
primarias, farmacolégicas, elc.), se determind la concentracion sérica de vitamina B, y lolato
Materiales y métodos . El VCM se determiné en contador hematoldgico Cell-Dyn 1660 Abhott |
la vitamina B,,, se ensayo por el método de faclor intrinseco enzimatico de microparticulas en
analizador Abbolt IMX ; el folato se determiné a través de ensayo de capturz idnica, en
analizador Abbott IMX.

Resultados : 4 pacientes tuvieron valores normales tanto de vitamina By, como de folato, 5
presentaron disminuidos ambos parametros y los 6 restantes solo tenian élsmlnu:ﬁo 2l folato,
de modo que 11 pacientes (73%) tuvieron uno o ambos parametros disminuidos.

Conclusion :La macrocilosis fue un dato llamativo en los pacientes estudiados (27%) y esta
fuertemente asociada a una deficiencia de folato y/o vitaminza Bz, (73%).

El 73 % de los pacientes con macrocitosis recibia rhEPO, de los cuales el 64% preseno
deficiencia de uno o ambos parametros, por lo tanto el tratamiento de rhEPQ podria demandar
mayor cantidad de estas vitaminas, dando suplemento de éstas, se podria cumentar |2

efeclividad del tralamiento reduciendo la dosis de thEPQ.
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TIPIFICACION DE ANEMIA EN PACIENTES EVALUADOS PRETRANSPLANTE HEPATICO
Puente D, Rossi A, Colorio C, Gustavson C, Barbera L, Falcon CR ICyCC, NIICE, Fundacion Favaloro, Buenos
Alres

Dada la alta lrecucncia de anenua cn los pacicnies pontadores de cirrosis hepatica, nos propusimos estudiar las
causas de la misma en aquellos pacicntes evaluados para transplante hepatico desde marzo de 1996 hasta junio
de 1997 Ademas analizamos la wilidad de los parametros de laboratorio en la tipificacion de las anemias de
€5105 pacientes v su correlacion con la puncion de médula dsea (PMO). Se estudiaron 31 pacicntes en total (edad
promedio de 49,3 afos, rango 33 a 65). Se cvaluaron: indices eritrocitarios, reticulocitos, frotis de sangre
periférica (FSP), patrén sérico de hierro, parimetros de hemolisis, folatos, B |2. funcion renal y tiroidea
RESULTADOS: La anemia ferropénica sc presentd en 9/3) pacientes (29%), se observaron cambios
megaloblasticos en 7/31 pacientes (22,5%) v ancmia pluricarencial en 6/31 pacicntes (19.4%). En 17 pacientes se
constato bicitopenia (54,8%) probablemente asociada a hiperesplenismo. La funcion renal v tiroidea fue normal
en todos los pacientes. Sélo | de los 9 pacientes con ferropenia en PMO fue diagnosticado por su patrén sérico.
La presencia de macrocitosis no se correlaciond con los dosajes de¢ vitamina B, v 4cido félico. Solamente dos
pacientes prescentaron claros parametros de hemélisis, a diferencia de la frecuencia informada en la literatura
Las caracieristicas morfologicas de los frotis v los resultados de los aspirados medulares coincidieron en el 100%
El 33% de los pacicntes presenté un aumento cn el porcentaje de la serie linfoide en la PMO. No pudo
comprobarse asociacion entre ¢l diagnostico ctiologico de la hepatopatia ¥ la causa de anemia. CONCLUSION:
En nuestra experiencia ¢l estudio citologico de la meédula ésea fue mas util que el resto de los paramctros de
laboratorio para la tipificacién de las anemias. No se constaté correlacian entre los patrones séricos v medulares
de ierro. Dado ¢l escaso valor de la determinacién de ferriting sérica se sugiere la realizacidn de estudios que
permitan diferenciar la feeriting de depésito de 1a que actia como reactante de fase aguda.
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ANEMIA HEMOLITICA AUTOINMUNE Y HEPATITIS C

Autores: Dres. Rové A., Palumbo A., Watman N., Sasot A., Huberman A.
Divisién Hematologia. Hospital J.M.Ramos Mejia - Buenos Aires
Objetivo: Comunicar 2 casos con la asociacion de Anemia Hemolitica Autoinmune
(AHAI) y Hepatitis C (HVC) no descripta previamente en la bibliografia. Material y
métodos: Paciente I: 73 afios, sexo masculino. Antecedentes: hemicolectomia en 1988
(recibi6 transfusiones), artritis no caracterizada, DBT tipoll. El 10/2/96 se diagnostica
AHAI por Anticuerpos (Ac.) calientes. Hto 25%, G.Blancos: 2.500/mm3. Plaquetas
300.000/mm3. Reticulocitos 15%. Hepatograma compatible con hemolisis. Ac HVC+.
Colagenograma: FAN+1/5120; FR 1/80, PCR++++_ En el seguimiento de 16 meses
presentd 2 episodios hemoliticos, en los mismos fue manejado con: corticoides,
danazol y gamaglobulina con buenos resultados. Paciente 2: 39 afios, sexo masculino.
Antecedentes: adicto endovenoso (1987/88). Diagnéstico de AHAI el 9/9/96 por Ac
calientes. Hepatograma de hemoélisis con transaminasas aumentadas. Medicado con
corticoides con buena respuesta. Conclusion: La presentacion de AHAI solo ha sido
descripta en relacion al tratamiento con interferon en los pacientes con HCV. En la
HCV suelen hallarse en el laboratorio alteraciones inmunolégiéas de significado clinico
incierto. En estos 2 pacientes el desarrollo de AHAI no tuvo vinculo con interferon,
por su parte la presencia de hepatopatia planteo dificultades en las opciones
terapéuticas para el tratamiento de la AHAI El mecanismo de accion por el cudl se
desencadena el cuadro hemolitico permanece controvertido.
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INFECCION AGUDA Y CRONICA POR PARVOVIRUS (PV) B19 EN PACIENTES CON
ANEMIA HEMOLITICA AUTOINMUNE (AHAI). Autores: Berretta, A., Palazzo, E., Kohn, J .
Ricchi, B. y Garcia, J.J. Presentamos 2 pacientes con AHAI infectados por PV B19.en 1 de ellos
asociada a inmunodeficiencia con hiperinmunoglobulina M. Ambos presentaron pancitopenia con
mayor compromiso de la serie eritroide, resolviéndose en | y transformandose la infeccion en
cronica recurrente en el paciente inmunodeficiente. Pacientes: *varon de 14 aflos visto desde
1993 por AHAI medicado con prednisona El 12/935 episodio febril de 4 dias, anemia severa
posterior y alteracion del sensorio. Pancitopenia con reticulocitopenia. Medulograma con
hipoplasia global a predominio eritroide, diseritropovesis,inclusiones virales en eritroblastos. IgM
¢ IgG para PV(+). *varon de 16 afios visto desde 1984 con diagnéstico de inmunodeficiencia con
hiperinmunoglobulina M. En 1995 sindrome febril prolongado y anemia. Diagndstico:AHAI a
IgG y complemento. Tratado con esteroides mejora. Agravacion brusca,fiebre eritema facial y
pancitopenia con reticulocitopenia. Medulograma con hipoplasia a predominio eritroide con
inclusiones virales en los eritroblastos. 1gM para PV(+). Tratamiento:metilprednisolona 30
mg/kg/dosis/3 dias,gammaglobulina 400 mg/kg/dia/Sdias. Se observo buena respuesta en ambos
No hubo recurrencia ¢n el 1° y su AHAI se estabilizé con menor requerimiento esteroideo. En ¢l
2° caso a pesar del mantenimiento cada 21-28 dias con gammaglobulina ( 1gG) por su
inmunodeficiencia, presenta recaida. Se adiciona EPO,ciclosporina y danazol sin respuesta y
manteniendo alto requerimiento transfusional. Se constata con PCR en MO la persistencia del
virus mejorando al administrarle 1gG por 5 dias cada 5-6 meses. Permanece actualmente con
miveles de Hbg y Heto normales sin transfusion

ANEMIA DISERITROPOYETICA CONGENITA TIPO [V: a proposito de un caso

Dres Ciarlo §.,Gonzalez L. Malteaccio A Lagorio S, Puntarclio M.

Servicio de Hematologia Hospital “Dr, Clemente Alvanez”

Virasoro 1100 -(2000) Rosario. Santa Fe

Las anemias discritropoyeticas congenitas (ADC) son desordenes familiares poco frecuentes caraclerizadas por
ancmia refractaria y eritropoyesis infectiva,con multinuclearidad cariorrexis y otrs anormalidades de prechrso-
res eritroides de medula osea.

Se prescnta un varon de 26 afios de edad que consulta por anemia,politransiundido y politratado.Al examen fi-
sico presentaba palidez cutaneo mucosa y espleaomegalia de 3 cm.

EXAMENES COMPLEMENTARIOS:

GR3.210.000/mm3.Hb 10,5 gr*s Reticulecitos 1,9% MCV99 micrones, MCH 32% pgr MCIIC 33 gr%,RDW
15,9%, plaquetas 340,000/mm3,GB 7.500/mmi3 Morfologia de la scric roja:anisocitosis con abundantes micro-
citos y regular cantidad de macrocitos,algunos megalocitos,hipocromia discreta punteado basofilo. Sideremial (4
ug/%, TIBC 320 ug%,porcentaje de saturacion 32%.5i 1,33 mg%(D.0,72),LDH 1.239 mUl/ml Electroforesis
de hemoglobina normal. Test de HAM negativo Cuerpo de Heinz negativos. Test de coombs negativo,
MEDULA OSEA:Celularidad aumentada con hiperplasia de la seric eritroide que muestra marcados cambios
discritropoyeticos con precursores bi-ii-ietra y pentanucleados,asincronisnio madurativo nucleo citoplasmatico
y aumento de las figuras mitoticas Estudio del hierro medular:aumento del numero de sideroblastos con sidero-
blaslos patologicos.Los hallazgos del examen de sangre periferica y medula osea efectuado a un hermano ya
la madre,revelaron cambios compatibles con AJDC en esta ultima.

CONCLUSIONES: Teniendo en cuenta los resultados de los estudios realizados, podemos definir a nuestro
pacicnte como portador de un ADC TIPO IV Esta variante se caracteriza morfologicamante por binuclearidad
y multinuclearidad ,nitosis pluripolares , cariorrexis.normocitosis.cambios similares a la variante I pero con Test
tle Flam negativo




218 HEMATOLOGIA @ Volumen 1 - N* 3, 1997

23

DEFECTO PLAQUETARIO ASPIRIN-LIKE Y SINDROME DE EHLERS-DANLOS
Presentacion de un caso y revision bibliografica.
Tavella P.;Ruibal S.;Lavarda M ;Rizzi L.;Panero C.;Jarchum G.Sanatorio Allende-Cordoba

El Sindrome de Ehlers-Danlos es un conjunto de mas de 10 desordenes hereditarios del te-
jido conectivo. Se han descripto algunos casos asociados a defectos de la agregacion
plaquetaria secundaria, en particular a enfer.del pool de depésito. Se presenta el caso de una
mujer de 23 afios de edad con antecedentes de gingivorragia y dehiscencias de suturas que
comienza en 1993 con sind. meniscal de rod. der. y luego izq. que recibio trat. quirirgico en
forma reiterada por bloqueos articulares a repeticion.Evoluciona desfavorablemente debido
a fallas de la cicatrizacion y formacion de hematomas en la herida quirirgica.Repetidos
estudios de hemostasia revelan ausencia de 2* ola de agregacion a diferentes concentraciones
de ADP y Adrenalina, a baja dosis de colageno, corrigiéndose al aumentarla, Ristocetina
normal y ausencia de agregacion con acido araquidonico. Los episodios de sangrado ceden
con transfusiones de plaquetas. Se toma muestra biopsia de piel y la anat.patol. describe
hallazgos compatibles con Enfermedad dc Ehlers-Danlos. Estudio citogenético normal,
Posteriormente sufre luxacion rotuliana izquierda y hematoma en muslo con evolucién
lenta y favorable. Padres y hermana sin antecedentes.

Conclusion: Se describe un caso infrecuente de defecto en la agregacion plaquetaria tipo
aspinn-like asociado a Sind. de Ehlers-Danlos. Se revisa la literatura.
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NECROSIS DE PIEL (NP) Y TROMBOCITOPENIA INDUCIDA POR HEPARINA DE BAJO PESO MOLECULAR(TIHBPM). Dras.
Nakkache M, Grand B. y DresCacchione R. y Riveros D. Servicio de Hematologia del CEMIC.

La NP es una conodda pero rara complicacion secundaria al uso de hepanina no fraccionada (HNF) y heparina de
bajo peso malecular(HBPM) . A su vez ambas presentaciones pueden inducir trombocitopenia aunque ésta parece
ser mas frecuente con HNF, Se presenta una paciente con NP y TIHBPM secundarios al uso de nadroparina y se
describen estudios de agregacion plaquetaria con la heparina problema y otras heparinas.

Una mujer de 90 afios de edad es tratada con nadroparina subcutanea como profilaxis de enfermedad
tromboembdlica por una fractura de cadera. A los 8 dias presenta una lesion necrdlica en la zona de aplicacién de
la HBPM y trombocitopenia(75.000/mm,) .Los estudios de agregacidn plaquetaria (AP) mostraron:un aumento de
la onda de AP superior al 20% de la linea basal cuando se utilizé HNF sédica y cdlcica, nadroparina, enoxaparina
y pamaparina. La concentracidn final para cada una de las heparinas fue: HNF: de 0.1Uf ml y para la HBPM : 10U/ml
Las AP del plasma rico normal (PRN) y plasma pobre normal(PPN) en presencia de las mismas heparinas y del PRN
y plasma pobre del paciente (PPP) en su ausencia fueron negativas.

Con diagndstico de NP y TIHBPM, se suspendié la nadroparina y se inicié tralamiento con warfarina recuperandose
el nivel normal plaquetario y cicatrizdndose la lesidn de piel.

En padentes con trombocitopeniainducida por heparina (TIH) los reportes muestran una alta reactividad cruzada
entre la HNF y las HBPM.Si bien la reactividad cruzada in vitro puede no asociarse a TIH y/o trombosis y/o necrosis
de piel, no parece sequro el uso de otra HBPM si las pruebas in vitro muestran reaccion cruzada entre si o con la
HNF. Otros anticoagulantes alternativos deben ser considerados en estos casos.
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TROMBOCITOPENIA CON AUSENCIA DE RADIO (TAR) UN SINDROME POCO FRECUENTE. Ramos A., Giumelli
V., Bonfanti M., Picon A., Montes Varela D., Suarez J.

Hospital Nac. A. Posadas (Pcia. Bs. As.). S. Oncohematologia Pedidtrica - S. Traumatologla Pedidtrica - S. de
Anatomia Patoldgica.

Nifio de 3 anos, hijo Unico, que nace con malformacién esquelética con ausencia de radio, clbitos muy cortos,
desviacion radial de las manos, hipotrofia de pulgares. No hay antecedentes familiares de consanguinidad ni
exposicion a drogas o téxicos o radiacién durante el embaraze. No tuvo manifestacion de sangrado hasta luego de
2 meses de vida cuando es derivado a nuestro hospital. Se le efectuc PAMO, senie eritroide y mieloide normales,
megacariocitos disminuidos. Se realizd biopsia de médula ésea: megacariocites muy disminuidos. Fragilidad
cromosomica con DEB negativo, estudio cromosémico: cariotipo masculine normal 46 XY,

Entre los 2 meses y los 4 meses de vida estuvo internado por presentar desnutricion, gastroenteritis y eviden-
cias de sangrado (plaquetas 10000). Recibid soporte nutricional y transfusiones de plaguetas. Después del 1% ano
de vida se estabilizé en cifras de plaquetas 25000.

El TAR es un sindrome muy poco frecuente, hereditaric con céracler autosomico recesivo. La correccion
ortopédica frecuentemente se ve limitada por la trombocitopenia. En aquellos pacientes con donante histocompatible
el transplante alogénico de médula dsea debe plantearse como una opcién valida.
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PURPURA TROMBOCITOPENICA CRONICA FAMILIAR LIGADA AL CROMOSOMA X (TLX). PRESENTACION
ATIPICA DE SINDROME DE WISKOTT-ALDRICH (SWA).

Basack N, Freigeiro D, Drelichman G, Abreu S, Bezrodnik L, Rivas M, Zelazko M, Danielian S, Bustelo P.
Division Hematologia y Servicio de Inmunologia, Hospital de Nifios “Dr. Ricardo Gutiérrez”, Servicio de
Inmunologia, Hospital de Pediatria “Dr. Juan P. Garrahan", Buenos Aires.

El SWA es una enfermedad ligada al cromosoma X caracterizada por trombocitopenia, microplaquetas, eczema,
infecciones recurrentes e inmunodeficiencia Existe un grupo de pacientes con trombocitopenia ligada al cromosoma
X (TLX) que tiene trombocitopenia con microplaquetas con ninguna o minima deficiencia inmune. QBJETIVO : se
presentan cuatro generaciones de una familia con TLX sin inmunodeficiencia. MATERIAL ¥ METODOS ; de los 9
miembros de cuatro generaciones afectadas, se estudiaron 4 pacientes (pac.). De los 5 familiares no estudiados con
antecedentes de sangrados 2 estan vivos y 3 fallecieron (2 hemorragia, | leucemia). 4 pac. estudiados, sexo
masculino, X edad al diagnostico | 7 meses, todos con sindrome purpirico leve a moderado. X plaguetas
23.000/mm’ con microplaquetas. Se realizo PAMO : hiperplasia megacariocitica (4/4 pac) con elementos
plaquetogénicos y no plaquetogénicos. Estudios de hemostasia : normales. Sobrevida plaquetaria = aumento de
captacion esplénica. Inmunoglobulinas asociada a plaquetas - aumentadas. Evaluacién inmunolégica - se estudiaron 3
pac., uno presentd linfopenia CD4. Reaccion Mantoux : positiva. Dosajes de IgA : normal (273 pac ), aumentada (1/3
pac.). El resto de los dosajes de inmunoglobulinas: normales, asi como su funcionalidad Pruehas de
hipersensibilidad tardia (a 3 antigenos) : negativas. Evaluacion de la inactivacion del cromosoma X en linfocites T, B
y polimorfonucleares maternos | mostro inactivacion no al azar del cromosoma X correspondiente a familias
portadoras de SWA. CONCLUSIONES : la TLX sugiere una forma clinica de evolucién més benigna de SWA. Del
clasico fenotipo de esta patologia se distingue un grupo de pac. con TLX sin compromiso inmunologico La
inactivacion no al azar del cromosoma X avala el diagnostico. Dado que ¢l gen responsable ha sido secuenciado es
posible correlacionar el fenotipo con mutaciones del gen con evidencias que la TLX y ¢l SWA son causados por
mutaciones del mismo gen Los estudios de segregacion permitirdn el diagnostico de portador v prenatal para
consejo geneético.
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ANEMIA APLASTICA COMO FORMA DE PRESENTACION DEL LES

Riva, M; Zoppegno, L; Cicchetti,G; Tur,R; Gelemur,M, Bunzel,S; Marin,G

Servicio de Hematologia H.LG.A. San Martin de La Plata

La revision de casos de Anemia Aplastica (AA)diagnosticados en nuestro servicio en los
ultimos cinco afos, muestra sobre un total de 18 casos, 2, (11,1%) con diagnostico posterior
de Lupus Eritematoso Sistémico(LES).

En ambos casos, se trata de pacientes de sexo femenino, que ingresaron por pancitopenia:

Hematéerito (/1) | Reticulocitos (%) | Leucocitos(x10°1) | Plaquetas (x10°/1)
Caso 1 21 1,2 2.2 14
Caso 2 28 0,1 0,75 3

Ambas pacientes tuvieron diagnostico histopatologico de aplasia medular severa sin
mielofibrosis.

El tratamiento consistio inicialmente en altas dosis de corticoides E. V. y orales,
inmunosupresores( Vincristina y Ciclofosfamida) y por altimo Globulina antilinfocitaria (GAL)
teniendo en el primer caso una respuesta parcial inmediata y completa a los 15 meses,
manteniendose estable a cinco aiios del diagnostico. En el caso 2 la respuesta a la GAL fue
favorable, recayendo a los tres meses, seguido de buena respuesta a corticoesteroides a altas
dosis y Ciclofosfamida, falleciendo esta paciente por sepsis en otro hospital

Pese a lo infrecuente de la asociacion entre AA y LES encontrada en la literatura (4 casos en
MEDLINE desde enero de 1990 a abril de 1997), creemos necesario incluir al LES entre los
diagnosticos dilerenciales a conswlerar ante un paciente con AA.

28

APLASIA PURA DE CELULAS ROJAS AUTOINMUNE PRIMARIA: MANIFESTACION INICIAL DE UN
DESORDEN AUTOINMUNE POLIGLANDULAR ?
SARMIENTO M. SCHUTTENBERG Y. SARTO A. ARROSSAGARAY G. de DI RISIO C. NARBAITZ M,
_ BENGIO R. MALBRAN A,
Instituto de Investigaciones Hematoldgicas “Mariano R Castex™, Academia Nacional de Medicina.

Mujer de 61 afios, con diagnostico de Aplasia Pura de Células Rojas Autoinmune, asociada a
vitiligo, anticuerpos anti células parietales gdstricas, gastritis cronica atrofica,titulos de ANA y
ASMA positivos y atrofia esplénica. Hb:7g/dl,Hto:0.24,Reticulocitos:0.1%, G.Blancos:10.2x10"/L
(Ns:85%,L:10%,Mo:5%), Plaquetas: 680x10%/L. BT:0.71 mg/dl. LDH: 241U/1.. Haptoglobina:

169 mg%. EPO: 130 UI/L.PAMO: Celularidad 50%, MGK: 4 a 5 por campo, R M/E: 74/1, PM:
3%, M: 27%, MT: 22%, C+8: 36%. E.Policromatdfilos: 1%. L: 7%, Pl: 4%.BMO: Celularidad
40%, Serie eritroide: menor 5%, Serie granulocitica: adecuada progresién madurativa: Aplasia de
células rojas. H.I.V_ HBV, HCV, CMV, EBV, Parvovirus B 19, negativos.Colagenograma: ANA:
1/40, ASMA: 1/80, APCA: 1/160, aDNA: negativo. Hormonas tiroideas normales.Cultivo de
progenitores eritroides en médula dsea: Incubacion de M.O. en presencia de suero autdlogo. MO
pte.: Burst eritroides 8, colonias GM: 6. MO pte mas suero del paciente mds suero normal: Burst
eritroides 5, colonias GM:14. MO pte. mas suero normal: Burst eritroides 87, colonias GM 39. La
médula dsea del paciente, incubada en presencia de suero normal, aumenta notablemente el
desarrollo eritroide y granulocitomacrofagico. Esto sugicre que en el suero del paciente, existen
factores inhibidores del desarrollo de progenitores GFU-GEMM.Citogenético: normal. TAC: no
Timo, ni adenopatias, bazo atréfico caleificado. Biopsia gdstrica: gastritis crénica antral no erosiva,
en actividad,superficial. Se realiza el diagnéstico de Aplasia Pura de Células Rojas Autoinmune
Primaria, sin disfuncion de glindulas endéerinas, a pesar de la presencia de autoanticuerpos.
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ESTUDIO COMPARATIVO DE RESISTENCIA A LA PROTEINA C ACTIVADA, UTILIZANDO DOS APARATOS DE
DISTINTO PRINCIPIO OPTICO. Dra. Krol 5.

Hospital Privado de la Comunidad

Objetivo: la resistencia a la Proteina C Activada (RPCA) &s la condicidn hereditaria mas comun asociada a la
trombosis venosa, habiéndose estimado la incidencia en un 20 al 80% de la poblacién europea. Dada la variacién
observada en los resullades, dependiente de aparatos y reactivos utilizados, se evalia el test de RPCA en 58
muestras de pacientes prequirirgicos sin patologia trembética, utilizando para ello el coaguldmetro semi-automa-
tico ST4 de Stago y el coagulémetro ACL 200 de Instrumentation Laboratory ambos con principios éoticos distin-
tos de lectura. Los plasmas fueron estudiados con y sin el agregado de lactor V y los rasultados fueron expresados
en razones (APC-SR) y razones normatizadas (n-APC-SR).

RESULTADOS: Los dos instrumenlos presentaron una correiacion positiva al comparar en ambos las razo-
nes normatizadas, de acuerdo al coeficiente de Correlacidn de Pearson (r = 0.75), aunque 2s mayor la variabi-
lidad del coeficiente de variacién para el APC-SR en el coagulémetro ST 4. Dicha correlacién entre ambos
instrumentos se incrementa al diluir las muestras con plasma deficiente en Factor V, y por la aplicacion del n-
APC-SR.

30

ACCIDENTE CEREBROVASCULAR(ACY) A REPETICION EN UN PACIENTE CON AUMENTO DE LA RESISTENCIA A LA
PROTEINA C ACTIVADA(RPCA).Dra. Grand B,Ventura A. y Dr. Riveros D. Servicio de Hematologia del CEMIC.

El aumento de la RPCA es una anormalidad de la coagulacién que esta asociada con un incremento en el
tromboembolismo venoso .Algunos estudios recientes sugieren que puede también estar relacionada con un riesgo
efevado de enfermedad arterial y de fendmenos trombdticos a este nivel, Se presenta un hombre con ACV a repeticidn
con un aumento de la RPCA.

Un enfermo de 62 afios es enviado para estudio hematoldgico por haber presentado dos episodios isquémicos
cerebrales en los dltimos afios, bajo tratamiento con aspirina .Presentaba hipercolesterolemia desde 1995 e
hipertensidn arterial leve controlada.El ecocardiograma , la angiorresonacia y la ecografia de vasos de cuello fueron
normales.Estudios hematolégicos: anticoagulante Idpico y anticuerpos anticardiolipinas negativos, ATIll, PC, PS libre
y total normales.Determinacion de la RPCA ( método modificado de Dahlback ) : 1,43 (VN:>2).Estudio familiar: tia
matema con una RPCA de 1,7 y sin manifestaciones de tromboembolismo venoso o arterial.No tenfa otros familiares
directos, excepto un hijo cuyo estudio fue normal,

El rol de la RPCA en la patogénesis de la isquémica cerebral ha concitado hasta ahora atencién limitada.No
obstante, varias comunicadones puntualizan la importancia de este mecanismo antitrembético en dicha patologia La
busqueda de aumento de la RPCA en estos enfermos, aunque no rutinaria, es un tdpico importante

para la investigacion.
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DESARROLLO DE UN METODO EN HPLC PARA EL DOSAJE DE HOMOCISTEINA Y
DEFINICION DE VALORES DE REFERENCIA EN UNA POBLACION SANA DE
BUENOS AIRES. Masnatta LD, Bogoliuk C, Esteve M, Fischer PA, Carreras LO, Falcon CR. IICB,
Fundacion Favaloro, Buenos Aires, Argentina.

La introduccién de diversos métodos para el dosaje de homocisteina (Hci) total plasmatica ha
facilitado la investigacion del papel que cumple la misma en la génesis de la enfermedad
cardiovascular. Con el fin de determinar los valores normales de Hei en una poblacién sana de Buenos
Aires y de mejorar la reproducibilidad de su dosaje hemos desarrollado un método en cromatografia
liquida de alta precision (HPLC) que utliza monobromobimane como fluordforo, vy
mercaptopropionico como estandar interno. La preparacion de las muestras de sangre se hace de
acuerdo al método de Jacobsen DW y colab, (Clin Chem 1994, 40: 873). La separacion de la Ha se
realiza con una columna Spherisorb WATERS® S5C8 (5 pm; 4,6 mm x 25 ¢m) y un andlisis en
gradiente que utiliza dos fases méviles: A [agua - acetonitrilo - dcido acético (95.75:4.00:0.25; pH 5)]
y B: (acetonitrilo), con un flujo de 1.7 ml/min; seguido de lectura fluorimétrica a 390 nm de excitacién
y 418 nm de emision. Los valores de Hci total plasmatica fueron determinados en 143 voluntarios
sanos, de ambos sexos [edad (mediana): 33 afos, rango: 18-62]. Los coeficientes de vanacidn
interensayo de tres controles con valores de Hei de 12, 38 y 78 uM son de 3,5, 23 y 2.2%
respectivamente. Los niveles observados en nuestra poblacion (media geométrica) fueron de 16.4 uM
(rango: 6.4-77.7) en los hombres y de 11.7 uM (rango: 5.6-21.8) en las mujeres (p < 0.0001).
Concluimos que el procedimiento descripto asegura una buena reproducibilidad y precision en la
deteccion de la Hei plasmaética. La diferencia entre ambos sexos en los niveles de Hei que se hallo en
nuestra poblacion sana son coincidentes con los descriptos en la literatura.
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VALORES HALLADOS DEL FIBRINOGENO PLASMATICO FUNCIONAL EN
SUJETOS SANOS DE BAHIA BLANCA. Polini N. Citedra de Andlisis Clinicos.
Departamento de Biologia, Bioquimica y Farmacia. UNS. San Juan 670. 8000 BAHIA
BLANCA. REPUBLICA ARGENTINA, Fax: (91)-552005.

Utilizando el método manual de Clauss en una sola etapa se determind por duplicado la
concentraciéon del fibrinogeno plasmatico funcional (FF) en 120 voluntarios sanos de
ambos sexos y edades comprendidas entre 12 y 65 afios. La muestra poblacional quedo
dividida en cuatro subgrupos etarios de 30 sujetos cada uno, 15 varones y 15 mujeres, (12
al13,17a19;24a30y45 a65 afios). A los resultados obtenidos se los proceso utilizando
estadistica descriptiva, comparacion de poblaciones y, cuando las diferencias involucraban
més de dos poblaciones, se efectud la comiparacion de a pares. El analisis desmostré que
en nuestra poblacion el FF presehta valores similares en los tres primeros subgrupos, sin
diferencias por sexo (190 a 400mg/dl, Mna: 250mg/dl, X: 269mg/dl, DE: 0,495), y que en
el subgrupo de 45 a 65 aflos hay diferencias altamente significativas debidas al sexo
(p<0,01) obteniéndose en lds mujeres valores mas bajos que en los varones (M:190 a
260mg/dl, Mna: 230mg/dl, X: 227mg/dl, DE: 0,191 y V: 200 a 310mg/dl, Mna: 250mg/dl,
X: 255mg/dl, DE: 0,327). En este trabajo se muestra ademas una disminucion de los
valores del FF en relacion con la edad que no concuerda con la literatura encontrada
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PERFIL de HEMOSTASIA en PACIENTES SOMETIDOS 2 TRANSPLANTE de MEDULA OSEA (TMO)
Scaliter G*, Garcia J ) *, Abichain P*, Del Val A, **, Gonzalez Achaval G**

* Hospital Privado , Cédoba **FUCADIMM, Cordoba
Las vanaciones en la hemostasia que sufren los pacientes post TMO generarian un estado hipercoagulable
secundano relacionado con algunas complicaciones tromboticas. Objetivo : Estudiar factores VI,
Fibrinogeno y su correlacion con otros factores de sintesis hepatica 1l y V. Analizar Fibrinogeno y Proteina
C Reac. como reactantes de fase aguda. Dosar inhibidores naturales ATIIl y Prot. C para evaluar estado
hipercoagulable. Material y Métodos : Se estudiaron 30 pacientes sometidos 2 TMO, 17 autologos, 13
allogénicos con distintos regimenes de condicionamiento. Se extrajeron 5 muestras a cada paciente los dias -
7,0,7,14 y 21 Se dosaron : actividad de factores 1I, V,VII y fibninégeno ( met. Coagulometnico) ; ProtC
Reac. (inmunoturbidimétnico) , actividad de ATIII, Prot.C, Plasminogeno(mét amidolitico). Los valores
post TMO se compararon con los basales (dia-7) y se evaluaron con t de Student. Una p<0 005 se
considerd significativa. Resultados :Se expresan como X£DS

7 0 7

14 2

PCR 0,56 £ 047 1,79:22 142 79 5:6" 252

Fgeno J2:N 3106 For Rk ALl T2 123° 7295

Faclor V' 9319 1201 47 141 £ 3 142+ 35 137 41 “++p0) 0OCH
Factor 1l B0t9 B2+10 Tos20 82z14 Bz17 “*p= 0,001
Factor VI BAL1T B5+17 SGri8- MWz1B™ T3x19" *p= 0,005
Prot C 851 15 a3+ 18 58 + 20+ T4+19 T™ot18

AT N 108126 1102 24 Bl 25 101 £ 21 119+ 22

Plaminogeno 1161 14 1M+ 21 B3 16" 118+ 20 12:+3X0

Conglusiones :La disminucion de Prot. C y el aumento de fibrinégeno condicionarian en el dia 7 un estado
hipercoagulable, pero la disminucion conconnutante de factor VII generaria un nuevo equilibne que alcan-
zaria valores normales en el dia 14 post TMO Llama la atencion el hecho de que el factor 11, tambien vit. K
dep.como el VII no sufra vanaciones significativas Este perfil de hemostasia de pacientes sometidos a TMO
con evolucion normal se compararia con el de aquellos con complicaciones trombéticas.

34
ACCIDENTE CEREBROVASCULAR EN PROGRESION(ACVP) Y ACCIDENTES ISQUEMICOS TRANSITORIOS A
REPETICION(AITR) :Experiencia en su manajo inicial con heparina. GattoE.* Zurrd C* y Dres. Rugilo

(*Fernandez Pardal M* y Riveros D Servicio de Hematologia del y de Neurologia del Sanatorio Mitre®.

Los mecanismos patogénicos especificos del ACVP son dificiles de establecer y en consecuencia es problematica
la eleccion de la terapéutica optima. Posiblemente &l motivo del deterioro sea trombosis progresiva, con lo cual podria
ser beneficioso el uso precoz de heparina(H.).

Se evaluaron retrospectivamente 15 enfermos(Masc:9 y Fem:6) con edad media de 62 afios que desarrollaron
ACVP o AITR de menos de 48 hs de evolucion ,bajo tratamiento con aspirina y sin evidencias de hemarragias ni
infarto extenso luego del examen tomagrafico.

Tratamiento: se suspendid la aspirina y se inicié la H. endovenosa continua.la dosis media de H. fue de 25.000 u/24
hs. (1040 u/h), el nivel medio del TTPK fue de 64 seg. (Rango 53-87 seg)durante 5 a 10 dias. Luego se continud
con anticoagulacion oral(RIN:2-3)durante 6 meses. Luego de los exdmenes complementarios las causas probables
del accidente cerebrovascular (ACV) fueron: aterotrombasis carotidea: 6, cardicembolia; 4, diseccién de arterial
vertebral: 1, sindrome antifosfolipidico: 1 y no identificada : 3 .S6lo en estos 3 casos se efectud estudio de
trombofilia, que fue negativo.

Evolucién: La progresidn del ACV se detuvo en todos los pacientes, con restitucion ad integrum en 8/15(60%) y
quedando con dafio parcial 6/15(40%).No hubo complicaciones hemorragicas severas ni transformacidn
hemorrdgica de ACV, Se observaron hematomas cutdneos en 2/15 pacientes,

Concluimos que:1-5i bien nuestra experiencia es limitada por el escaso nimero de casos y falta de un grupo control,
el uso de heparina administrada precézmente en aquellos pacientes que desarrollan ACVP y/o AITR estando baje
tratamiento con aspirina podria ser de utilidad. 2-La ausencia de hemorragias severas podria estar relacionada al
estricto control de la anticoagulacidn y la suspensidn de la aspirina. 3-El uso de H. de bajo peso molecular seria una
alternativa a considerar dado su menor asociacién con complicaciones hemorragicas y facl manejo.




224 HEMATOLOGIA @ Volunien 1- N" 3, 1997

35

EVENTOS TROMBOTICOS EN PACIENTES NEOPLASICOS. Dres. Rovd A., Rodriguez L., Pierdominici M., Bigagi
A., Otero ., Ardaiz M., Moiraghi E., Lluesma M., Rey |., Sasot A, Huberman A, Técnicas; Espina 5., Diparsio A

Division Hemateologla . Hospital J.M.Ramos Mejia -Buenos Aires

Objetivo: evaluar eventos trombdéticos{E.Tromb) en pacientes(p) neopldsicos considerando: enfermedad de
base (Enf.B), factores coadyuvantes(Fact.coady), tiempo () de anticoagulacion (ACO), recurrencias(R) durante
ACOy al suspenderia. Material y métodos: se evaluaron 39p, 19 mujeres/20 hombres, edad x: 59 afies(a)(13-81),
Enf.B: 24/38p oncohematoldgicos(O.Hemat); 15/39p con tumores no hematoldgicos, En el evento inicial 11/39p
(28%) tenian Fact.coady. Se registraron 55 E.Tromb (46 venosos/9 arteriales).RIN deseado : eventos venosos 2.0-
3.5, arteriales 2.5-3.5. Tx de ACO: 23 meses(m)(3-140) . Resultados: 10/39p (26%) tuvieron R trombdtica (15
eventos). 7/10p eran O.Hemat. y 7/10p{70%) tenian en ese momento Fact.coady. De los 15 eventos, 9 fueron bajo
ACO: 3/9 en rango, 5/9 fuera de rango. 1/9 bajo HBPM. 6/15 eventos ocurrieron al suspender ACO. Se evalud el %
de controles que estaban en rango de ACO: en los p. con re-trombosis fue: x: 67,5% (37-91) versus x: 69.5% (33-
100%) en los p que nao re-frombosaron (P= NS), De los 39p, 11 recibieron ACO prolongado: Tx: 56m{19-140m). En
23/39p se hizo seq. post. suspensién de ACO: 18/23 no tuvieron R en un Tx : 24m (3-140), 5/23 re-trombosaron
con un Tx libre de evento trombdtico 35m (1-120), Conclusiones: en los p evaluados predominaron los evenlos
trombéticos venosos. La R se observd en un 26% de los p. La Enf. neoplasica suele plantear dificultades en cuanto
al tiempo que estos p. deben estar con ACO. En nuestra poblacién los tratamientos. prolongados estuvieron en
relacién no sclo a la Enl.B sino lambién a los Fact.coady que mostraron una elevada asociacidn con las recurrencias.
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DEFICIENCIA DE FACTOR VII: Dres: Ciarlo S.,Davoli B.,Acosta |.,Perez S.
Instituto de Estudios Hematologicos y Oncologicos: JM.de Rosas 1025. (2000) Rosario.Santa Fe

Se presentan dos casos de deficit de factorVIl congenitos no emparentados.

El paciente (A) presentd hematomas de aparicion espontanea, sin antecedantas de didtesis hemarragicas y el
paciente (B) presenté un hematoma de jerarquia con traumatismo,mareos e historia de epistaxis a repeticion.

En ambos casos y en los familiares del paciente (A) se realizé tiempo de Quick (TP)con distintas tromboplastinas:
Recombinante (1),de consjo (2) ,humana (3) y tismpo de Styven Cefalina(4) Tiempo de tromboplastina parcial
activado (APTT) ‘tiempo de trombina (TT),lisis de euglobulias (LE),dosaje de factores I1,V,X,IX,y VII

Corracciones dal TP con plasma normal (PN) plasma adsorbido (PA) v suero envejecido (TP'S)

PACIENTE |TP(1) SEG | TP(2)SEG | TP(3)SEG | TP(PN)SEG | TP(PA)SEG | TP(S)SEG | TP(4)SEG | FAC.VII %
A 58(12*) | as(15) | 70(13) 15(12) 57(12) 14(12) | 34(32) 2
MADREA | 15(12) | 17(15) | 20(13) 13(12) 15(12) 12(12) - 50
PADREA | 15(12) | 19(15) | 18(13) 12(12) 15(12) 13(12) - 40
ABUELAA | 18(12) | 19(15) | 18(13) 12(12) 16(12) 12(12) — 43
B 43(12) | 32(15) | 53(13) 12(12) 40(12) 14(12) - 2

(") Testigos normales.

El resto de las pruebas de coagulacion :APTT.TT.LE.Dosaje de factores I,V X y 1X fueron normales.

En los dos pacientes se encontrd TP prolongado con distintas tromboplastinas (1)(2)(3),siendo TP(4) normal,

Las distintas correcciones del TP (1)(2)(3) indicaron una deficiencia factorial y descartaron la presencia de un
inhibidor .El dosaje de Factor Vllc en ambos casos fue de 2% confirmando marcada deficiencia factarial

En los familiares del caso( A) el nivel de VIl fue de 40% indicando la probable homocigosis del paciente

La determinacion antigenica y la aplicacion de técnicas de Biologia molecular permitirian la calsificacion de la
variante y su correspondiente  alteracion molecular.
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COEXISTENCIA DE HEMOFILIA ADQUIRIDA ESPONTANEA Y ANEMIA
SIDEROBLASTICA

Dres.Quiroga,L;Palmer,L;Guidobono,R,Anetta,l:Maneyro A.

Servicio de Hematologia. Complejo Médico Churruca-Visca

Se presenta el easo de una paciente de 78 ailos que concurre a la consulta por hematomas
generalizados, hematuria y anemia severa Los estudios hematologicos mostraron caracteristicas de
anemia refractaria y alteracion de la coagulacion representada por la presencia de un inhibidor del
mecanismo intrinseco e indosabilidad de factor VIL

Durante su internacion present6 descompensacion hemodinamica brusca, pasando a Unidad de
Cuidados Intensivos donde se diagnosticé hematoma retroperitoneal que respondio favorablemente
al tratamiento con plasmaféresis y gammaglobulina polivalente intravenosa.

Los examenes complementarios (PAMO,BMO) permitieron confirmar ¢l diagnostico de
sindrome mielodisplasico (anemia sideroblastica),mientras que nuevos tests de coagulacion
demostraron la presencia de un inhibidor del factor VIII. Habiéndose descartado la posibilidad de
encontramos frente a un cuadro secundario a patologia linfoproliferativa, del tejido conectivoo ala
administracion de drogas se interpreta como una hemofilia adquirida espontanea como esta
descripto en la literatura en mujeres mayores de 60 afios.

Motiva la presentacion del caso la coexistencia de dos patologias hematologicas de baja
incidencia individual,
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HEMOFILIA A ADQUIRIDA (HAR): CONDUCTA TERARPEUTICA A PROFPOSITO DE UM

CASO. Divimién Hemateologia del Hospital Genaral de Agudos J.M.Ramocs Maejia.
Buenos Aires. CEHTAC. Buenos Aires.

Autores:Pierdominici M.,Davico 5.M.,Sasot A. Huberman A.,Biggi A.,

Dispersio A.,Espina 8..*Alberto F.,*Farias C..*Kenfer A.,*Ferro A.M. {*CEHTAC)
Introduccidn: La HAA es un raro desorden causado por la aparicidn espontdnea
de anticuerpos contra el Factor VIII (FVIII). En la mayoria de los casos se
trata de pacientes (ptes) ancianos, con sangrados gue pueden comprometer la
vida ¥ sdlo en un 50% se detectan enfermedades asociadas.

Caso Clinico: pte.vardn de 64 afios, sin antecedentes previos de sangrado,
ingresa en enero de 1997 por hematoma extenso postraumdtico de miembro supsrior
izguierdo.Laboratorio: Tiempo de Quick 100%., APTT 100 seg gue no corrige con
plasma normal, Tiempo de Trombina y recuento de plaguetas normales. FVIIT 1%,
Titulo del Inhibideor 3 U Bethesda, Factor von Willebrand y Cofactor de ristco-
cetina normales. Tratamiento (tte) inicial:a) sustitutive con crioprecipitados.
Luego de 48 h sin mejoria se suspende, comenzandeo con b) Immunomodulacidn con
Gammaglobulina EV durante 4 dias, y finalmente se realiza ¢} inmunosupresion
con predniscona. Evoluciona favorablemante y a los 45 dias =1 APIT 2= de 42 Seqg
y FVIIT 50%. Al disminuir la corticoterapia en forma progresiva, =1 FVIIT decae
a 25% y, a pesar de reinstalarse la dosis inicial de predniscna, nusvamenta a
10%.Presenta 2 nuevos hematomas de partes blandas postraumaticos. 5e agrega a
la corticoterapia desmopresina (DDAVE) intranasal. elevandose el FVIII a 30%.
No se detectaron patologias asociadas al cierre de esta presentacidn.
Comentario: Se presenta un pte con HAA corticoidedependiente gue no respondid
al tto sustitutivo ni al inmunomodulador. Ante nuevos eventos hemorragicos
postraumiticos se agrega DDAVP intranasal con buena respuestca, siendo este
tltimo un esquema terapsutico alternative en pacientes donde el tto con
concentrados de FVIII es dificilmente practicable.
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INHIBIDOR ADQUIRIDO ANTIFACTOR VIII-C

fugores: Girardi B, - Rosenfeld E - Vifiueles 3. - Penchasky D. - Alberbide J. - lustrebner M.- Fantl D. - Gioseffi O. -
Nuciforu E - Servicio Hemnatologia H. Ttaliano de Bs. As. y H. Posudas,

Los inhibidores adyuiridos de la coagulacién son snticuerpos que neutralizen parcial o totalmente la uctividad o
funcién especifica de los factores. En este caso es una inmunoglobuline de tipo IgG, clase G4 que no fija
complemento y estd dirigido directamente contru los epitopes funcionales del FVII-C. La incidencia de patologia ¢s
baje, de 0,2 & 1 por millén. El 50% de los casos oourre en muyores de 50 afiog, sin enfermedad subyscente aperente y
puede resolverse espontdnesmente. El otro 50% se halla wsociado a ernbarazo (B -1084), puatologlus inmunes,
mrnorules y medicenentoses. En el postperto, el inhibidor puede aparecer hasta 3 meoes despuds en primiparas ¥ no
recidiva en partos posteriores. ¢ plantea que una disfincién del sistemna inmune desarrolla un clon linfoide anorrrial
eon la conaiguiente respuesta humoral-inmune, células T dependientes. También la persistencia de los altos titulos
serfa factor de prediccién de une enfermedad mutoinmune. Se trats de 4 pacientes, 2 de ellos mujeres con
antecedentes de partos normales que a la semana comienzan con metromagias profuges. Caso 1 Miger de 30 afion
cuyo estudio presemta TP 85%, KPTT 967, FVII 5%, antiFVIT 108 UB. Recibio trensfusiones de sangre, PFC y
crioprecipitados, corticoides 200 mg/dia, que luego se disrninuyen nornalizéndoge la hemogtasia 4 log 4 meses. Cago
2: Mujer de 27 sfios, TP 100% , KPTT 70", FVIII de 20% y antiFVIIL 12 UB. Tratada con corticoides 60mg/dia,
garnaglobulina 400mg/kilo/dia durante 5 dias (4 ciclos, 1 por mes), ciclofosfamida, crioprecipitados v gldbulos rojos
Fue controluda durante 1 sflo y medio husta negativizar ¢l inhibidor, con FVII 63%. Cuso 3: mujer de 70 ufios con
hematornas generalizados, sin stecedentes medicamentosos ni patoldgicos, con TP 83%, KPTT 66, FVII 5%, FIX
68% y untiFVIII 18 UB, medicuda con corticoides durante 6 meses. Caso 4: hombre, de 33 aflos, con grandas
hematomas en tronco brazos y piernas, de aparicion espontines con KPTT 66", FVIIL 5%, FIX 66% y antiFVIIL 18 uB,
F. FyW 100%, coFRisto82% e inhibidor lipico negativo, Fue medicado con Ig 400mg/kilo 5 dias (1 ciclo) y
deltisona 60 mg disrios durente 6 meses con nortnalizacion del inhibidor y FVIIT 75%. La buenarta. de los pacientes a
los diferentes tratarnientos v la remisién logruda que llega a los 10 efios en el cusol, hace pensar que la curacidn
depende mi huy o no patologies subyacentes, del titulo del anticuerpo, la localizacion y peveridad de las hemorragise,
Irmporta tener presente esta entidad ante un paciente con didtesis hemorrdgica de reciente comnienzo, debido e la baja
incidencia que pregenta y la buena respuesta al tratamiento con inmunoglobulinas.
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sSindreme Antifesiolipidice (SAF) primarie catastréfico en Ia Infancia. Gomez S ;; Antelo J | Rigali C, Cabreros G|
Bmﬂﬁnﬂum‘#;FwA;Jiiu.rsﬂ;Maﬁsz;FmE;ﬁhaL:MmﬁizH.Swﬁdodamtmgta.Hmtdde
Nifios S M. Ludovica La Flata. 1

El SAF se caracteriza por frombosis arleriales ylo venosas, pérdidas felales recurrentes y lrombocitopenia
asociados a la presencia de anticuerpos antifosfolipidicos (aFL), delectados como anlicoagulante lupico ( AL) yio
anlicuerpos anticardiolipinas (aCL). Otras manifestaciones clinicas : livedo reticularis, ulceras cutaneas, anemia
hemolitica autoinmune (AHAI) y alteraciones neurologicas. EI SAF asociado a LES u ofra enfermedad inmunologica
constituye el SAF secundario ; si no existe lal asociacion se lo denomina SAF primario. Cuando ocurren oclusiones
vasculares simulténeas con falla organica miltiple con elevada morlalidad se denomina SAF calastrofico.
Presanlamos el caso de una nifia de 1 ano y 10 meses de edad, que ingresd con palidez intensa, febril, vomitos,
taquicardica, laquipneica y hepatomegalia. 7 dias antes se habia diagnosticado otitis media aguda medicada con
amoxicilina y cotrimoxazol, Laboralorio : Hb 3,8 grfdl ; Leucocitos 17.6 x 10%1; reticulocitos 18% : Plaquetas 190 x
10°. Aniso-paiquilocitosis y esferocitos. LDH 1237 ; Coombs directa :++++ 4°C Bil.total 4.1 mg/dl a predominio
indirecto. TGP 29ulml : TGO 57uiml. Serologia para Hepalitis A B y C, HIV, EBV y CMV negativas. Se diagnostico
AHA por Ac. Frios. Recibe tratamiento con transfusion de GRS, Prednisona a 2 mglkg/d y Ac. Folico 2mgid
L aboratorio inmunologico : AL neg, Cel LE neg, ; FAN y Anti-DNA neg. ; aCL positivos : 106.64 GPL (VN < 15uGPL)
y 33 MPL (VN <12.5 uMPL). La hemlisis se agrava, aparece livedo reticularis, trombocitopenia y TVP en miembro
inf Dcho. Lab: TP 58%, TTPA 43, TT 37", Fib. 464 mgldl, AT Ill 53%, PDF 30 wmi ( no se pudo complelar estudio
de trombofilia) Se medica con IgG IV, pulsos de metilprednisolona,CFM y terapia anticoagulante con heparina EV,
con poca respuesta. Se efectia plasmaféresis durante 5 dias, con aceplable mejoria, pero a los 45 dias de ingreso,
an forma brusca presenta paro cardiorespiratorio y fallece. No se realizo necropsia. Conclusion : se Irata de un SAF
calastrofico en una nifia cuya manifestacion inicial fue la AHAI con poslerior rombosis, trombocilopenia y aCl
elevadas y evolucion falal.
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ANGIOEDEMA HEREDITARIO (AEH). DETERMINACION DE PARAMETROS DE COAGULACION Y
COMPLEMENTO EN RELACION A LA TERAPIA CON DANAZOL. Avigliano A., Dupont J.C., Fabiani J.
(Hospital Espafiol de Bs. As., Instituto Argentino de Alergia e Inmunaologia)

Introducién: El AEH es una enfermedad autosdémica dominante caracterizada por accesos de edema
subcuténeo yfo mucosos polencialmente fatales por asfixia o cuadros de abdomen agudo. La causa es la
deficiencia heterozigota del inhibidor de la fraccién C1 esterasa del complemento (C1 INH Ag), que afecta
también a los sistemas de contacto y fribrinolitico de la coagulacion. Objetivo: Interrelacionar parametros
de coagulacion y de complemento en pacientes con AEH antes y despues del tratamiento con el esteroide
anabdlico Danazol. En este estudio han ingresado 15 pacientes con AEH y 3 controles normales (CN) en los
que se evaluaron los siguientes pardmetros: (C1 INH Ag), fraccion C4 del complemento (C4Ag), actividad
de F Xl coagulante (FXlic), activacién de FVII coagulante en frio FVIl (CPA) y ensayo funcional de
plasmindgeno (Plg) y proteina C (PC), antes y después del tratamiento con Danazol a 400 mg/dia (oral)
durante 14 dias . Resultados: Existié un aumento significative en C1 INH (Ag) (p 0,006), C4 (Ag) (p 0.0012)
FXllc (p 0,008) Plg (p 0,003) , PC (p =0,0087) y una disminucién significativa en FVII (CPA) (p< 0,0001) en
todos los pacientes. En los controles normales, el aumento sélo fue significativo para C1INH (Ag) (p 0,0358)
y en la PC (p< 0,0188), y marginalmente significativo para el C4 (Ag) (p 0,0685). Conclusiones: Existe un
aumento significativo de la fraccién C4 (Ag) y se lo relaciona a una disminucion en su consumo por efeclo
de la elevacién de la actividad de C1 INH (Ag) por el Danazol. Existe un aumento de FXlic, Plg, PC y
disminucion de FVII (CPA). Restaria determinar estos incrementos se deben a un aumento en su produccion
© a una disminucién en su consumo secundaria al aumento del C1 INH. Si bien la muestra de (CN) es
pequefia, la ausencia de variacion de los pardmetros antes y después del tratamiento con Danazol parece
indicar que el mecanismo de aumento de sintesis no alcanza para explicar la imporiante variacién que se
observa en los pacientes . Los valores de Plg elevados por encima del valor normal en dos pacientes que
sufrieron episodios clinicos cercanos a la toma de muestra, abren el interrogante de su potencial utilidad
como marcador frente a manifestaciones clinicas.
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ISOCROMOSOMA DEL BRAZO LARGO DEL Y : i(Yq) EN LA EVOLUCION DE UN
PACIENTE CON LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA (LMC). Labarta JD, Otero de Rovner
1 y Slavutsky 1. Depto. de Genética-Laboratorio Dr. Menéndez, Hosp.Ramos Mejia y Depto. de
Genética - Academia Nacional de Medicina. Buenos Aires.

Las anomalias estructurales del cromosoma Y se encuentran poco asociadas & la evolucion clonal
de la LMC. En este trabajo describimos las caracteristicas clinico-hematolégicas y citogenéticas de
un paciente de 46 afos con LMC de 36 meses de evolucion. Al diagndstico (9/6/94) .
esplenomegalia gigante, astenia, GB:94.000/mm” (22% mielocitos). Hiperplasia granulocitica y
megacariocitica en MO. Tratando con busulfan, hidroxiurea y e-INF, con respuesta parcial. A los
26 meses : rinosinusopatia y hazo hasta cresta iliaca con anemia severa y leucocitosis. Se suspende
a-INF y se agrega 6-Tioguanina, Seis semanas después: 25% blastos y esplenomegalia en aumento.
En los dltimos seis meses, el paciente se mantiene clinica y hematoldgicamente inestable,
controlado con hidroxiurea y 6-Tioguanina. Estudios citogenéticos: Al diagnistico mostrd la
translocacién (9;22)(q34:q11) como tnica anomalfa. Un 2° estudio (3/9/96) reveld la presencia de
un i(Yq), confirmado por bandeo C y FISH, utilizando 1a sonda del ADN o satélite del Y cocktail
(Oncor), y la t(9;22) en 92% de las metafases y 8% normales. En el dltimo (30/04/97), se
ahservaron las 2 anomalias en 96 % de las células y sdlo 1a t(9;22) enel 4% .

La aparicién del i(Yq) coincidié con procesos infecciosos a repeticidn, esplenomegalia resistente
y anemizacién, que persiste durante la fase inestable. No es posible hasta el momento establecer
valor prondstico significativo del i(Yq), que se describe por tratarse de un hallazgo no descripto
previamente en LMC.
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EVALUACION CITOGENETICA DEL CLON PHILADELPHIA EN PACIENTES TRATADOS COW ALPHA
INTERFERON.

Giere 1., Campos S., Pasti C., Sarmiento M., Bengio R., Larripa 1.

Depto de Genética y Clinica Médica, Academia Nacional de Medicina.

La terapia con alpha Interferon (a-1FN) en pacientes con Leucemmia Mieloide
Crenica (LMC) ha demostrado la supresién parcial o total del clon Philadelphia
(PFh'). Se efectus el seguimiento citogenético desde el 1993 a la fecha, con
intervalos de & - B meses en 40 pacientes sometidos al siguiente protocolo de
tratamiento; 5 MU/m?/dia y | g/m?/dia de a-IFN e Hibroxiurea, respectivamente.
El andlisis se efectus en cultivos de médula osea de corto plazo en medio F-10
suplementado con 15% de Suero Fetal Bovino. De acuerdo al porcentaje de células
Ph' positivas, la respuesta citogenética se consideré: completa (0% Ph°), mayor
(¢35% Ph'), menor (35% - 90% Ph') & nula (90% - 100% Ph'). Lla respuesta
hematolegica se logre en un tiempo promedic de & meses mientras que las
respuestas citogenéticas se evidenciaron entre los 9 - 15 meses, muchas de ellas
transitorias. Se observs una remisién del clon Ph* en el 40% (146/80) de los casos
(respuestas mayores: 12% (5/40) y menores 28Y% (11/40), na se observaron
respuestas completas). E1 7,54 (3/40) de los casos mostré una evolucisn
citogenética clonal caracterizada por la daparicion de doble Ph'™ o trisom{a B, la
cual se logre revertir parcialmente con la terapia de a-IFN. Nuestros datos
muestran que las respuestas citogenéticas fueron oscilantes a pesar del
tratamiento continuo con a-IFN., Estos datos confirman lo encontrado par otrns
grupos, demostrande que el a-IFN produce respuesta citogenética modulando la
expresion del clon Ph'.
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EXPRESION DE ANTIGENOS DE DIFERENCIACION MIELOIDE DURANTE LA EVOLUCION DE LA
LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA (LMC).*Rodriquez, C., —Orsilles, M., *Heller, V., *Nufiez, B.
“Laboratorio de Oncohematologia, Hospital Nacional de Clinicas, U.N.C, Cérdoba.

**Dto. Bioquimica Clinica, Fac. Ciencias Quimicas, U.N.C.

OBJETIVOS: Determinar la expresion de antigenos de diferenciacién mieloide en neutrdfilos circulantes
en distintos estadios evolutivos de la LMC con el fin de detectar posibles alteraciones en el patrén de
expresion de estos antigenos. MATERIALES Y METODOS: Se estudiaron 19 pacientes con LMC
agrupados en : 1) 13 pacientes en fase cronica (FC), de los cuales 5 evolucionaron hacia fase de
aceleracion y 2 de ellos a fase de crisis blastica (CB) y 2) 6 pacientes que ingresaron al estudio en fase
de CB. La expresién de los antigenos mieloides CD13, CD11b y 13F6 se evalud en extendidos de
sangre periférica mediante el método inmunoenzimético de fosfatasa alcalina-antifosfatasa alcalina. El
porcentaje de células positivas se obtuvo mediante el recuento de 200 neutréfilos (segmentados y
cayados). Los resultados en las tres fases de la enfermedad fueron comparados mediante el test de
Student. RESULTADOS: En la FC de la LMC, el porcentaje (media + DS) de células positivas para los
antigenos estudiados fue: CD13: 94,6 +2,9 %, CD11b: 96,2 + 2.8 % y 13F6: 96,8 + 2,2 %. La expresion
de éstos antigenos evidencié una disminucion en la fase de aceleracién (CD13: 88,5 + 10,6 %, CD11b:
802+45%y 13 F6: 93,7+ 36 %)y en la fase de CB (CD13: 79,5 + 17 %, CD11b: B9,7 + 7.3 % y
13F6: 91,1 + 4,8 %). Cuando se compararon los valores medios de células positivas se obtuvo una
diferencia significativa (p<0,001) para los tres antigenos en la FC respecto a la fase de CB. En Ia fase
de CB, hubo una relacion inversa (r = -0,37) entre el porcentaje de células inmaduras y la expresion de
los antigenos mieloides que no alcanzo valores estadisticamente significativos. CONCLUSIONES:De
acuerdo a éstos resultados, la progresion de la LMC desde la FC hacia la fase de aceleracién y de CB
estaria asociada a una pérdida de antigenos de diferenciacién mieloide en neutrdfilos. Sin embargo, el
estudio secuencial de un nimero mayor de pacientes durante la evolucidn de la enfermedad permitira
determinar el valor predictivo de |la expresion de éstos antigenos en la progresién de la enfermedad.
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DESARROLLO ESPONTANEOQ DE COLONIAS ERITROIDES: ESPECIFICIDAD Y
SENSIBILIDAD PARA EL DIAGNOSTICO DE POLICITEMIA VERA COMPARANDO CON

LOS CRITERIOS DEL PVSCG.
SABMIENTO, M; de DI RISIO, C; SARTO, A; ARROSSAGARAY, G; BENGIO, R.
INSTITUTO DE INVESTIGACIONES HEMATOLOGICAS ‘MARIAND CASTEX ACADEMIA NAGIONAL DE MEGICINA.

Se analizaron 15 pacientes con poliglobulia, @ quienes se les realizo cultivo de colonizs eritroides de
médula dsealM.0.). 9/15 ptes. (60%) desarrollaron colonias eritroides espontaneas. en cultivo
semisolido sin Epo. 9/135 ples.(60%) cumplieron eniterios de PV, de acuerdo al PVSG. 7 de ésios 9
pts. (77.7%) desarrollaron colonias espontdneas:2 pts.{22.3%) no presentaron tal desarrollo; uno de
eslos, se encontraba en fase gastada y ¢l otro tenia comportamiento clinico de P.V. v citogenético:
20g-. 6/15 ptes. (40%), no reunieron ¢riterios de P.V. de acuerdo al PVSG, 2/6 pts. (33.3%),
mostraron crecimiento espontaneo, presentando comportamiento clinico, histopatologia de M.O.
alteraciones de la hemostasia compatibles con P.V. 4/6 ptes. (66.4%), sin colonias espontaneas, sus
diagnosticos finales fueron nefropatias ¥ hemoglobinas inestables. Sc identifico un total de 11 ptes.
con P.V.: 9 por medio del uso de los eriterios del PVSG y 2 por comportamicnto clinico,
histopatologia de'M.O. y erecimiento espontdneo de colonias eritroides.En nuestro estudio, el uso del
cultivo medular.asociado a 1os criterios del PVSG, permitio aumentar la sensibilidad diagndstica de 9
a 11 ptes.: del 82% al 100%. No se identificaron falsos positivos. ¥ se observaron 2 falsos negativos,
El porcentaje de P.V. que mostré desarrollo de colonias fue 82%. Elcultivo de colonias eritroides
puede aumentar lasensibilidad diagnostica en aquellos ptes. que no relinen los eriterios necesarios
para P.V. y recomendamos analizar ¢l resultado del cultivo en éstos casos,conjuntamente con la
histopatologia medular y el estudio citogenetico.

Trombocitemia Esencial (TE), 15 afios de Tratamiento con Lomustine (CONU)

M. Giunta, P Negri, J. Damonte, L. Gomez

Objetivo del estudio:Evaluar la repuesta al CCNU como monoquimioterapia en  (TE) Metodologia:Se
evaluaron 2 varones y 2 mujeres de 33 a 72 afios, con laboratorio hematologico: Ht del 25 al 46%, leucocitos de
6.7a 8.7 x 10°/ ul y plaquetas de 1.200 a 950 x 10”/ul al inicio del tratamiento Con plaguetas en 1000/10°,
reciben CCNU en dosis de 50 a 80 mg/m’. Los dos primeros pacientes Devan 173 y 176 meses. Han
recibido una dosis total de 850 y 976 mg/m’ repartida en 8 y 9 dosis respectivamente: Resultados. Todos
estan vivos. Las repuestas al tratamiento son buenas, manteniendo las ciffas de plaquetas entre las 300/10° y 600/
10", Creemos que al ser més prolongadas las remisiones, mejora la sobrevida Un paciente ha presentado una
disminucion gradual del Ht en los tltimos 2 afios, debido a una hipoplasia global, més acentuada sobre la linea
eritroblastica con focos de fibrosis (histologia de la médula sea) Esta puede ser atribuida a toxicdad tardia del
CCNU, o la progresion hacia una mieloescleross. Condlusion : El tratarmento de la TE con CONU es una
altemativa La sobrevida es comparable a lo publicado a nivel intemacional Sin niesgos inmediatos de
complicaciones mayores, de srmple 0 y comodo para el enfermo.

Ca | Se-| Edad | Tlemp. | Trom- | Hemo| Esple- | Hepa. LABORATORIO Tratamiento con
s0s | xo.| Diag. | Evolu. | bosls.| rragl. | noms. | tome. | Ht% | Leuc. | RPisqu. | Lomustine mg/m’
1 |F| 54 [ 148a ] no | m si no | 3% &7 1200 |Dosls Total: 860 mg
173m 3em x10°%ul | x10*/ul |  Nro de Dosis §
2 M| = | 482 | o | mo si sl | 2% 87 1.050 |Dosis Total: 376 mg
178 m. Ecm | 3cm x10°%ul | x10°/ul | Nro de Dosls: §
3a|F| = 2a m | ne | mo no | 3% 3] 850 [Dosis Total: 142 mg
24m. x10°u | x10° 7wl | NrodeDosls: 2 |
4 M| 72 | 35a si 5 no no | 46% 72 1.250 |Dosis Total: 412 mg
A1m x10%ul | x10°/ul | Nro de Dosis : 8
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LARGA SOBREVIDA EN PRESENTACION INUSUAL DE CRISIS BLASTICA (CB) DE LEUCEMIA MIELOIDE
CRONICA (LMC)
Bordone, J. ; Minué, G ; Napal, J ; Prates, M V. ; Milone, J.

Instituto de Trasplante de Médula Osea (ITMO) Fundacién Mainetti, La Plata,

Intreduccion © Siendo la CB una manifestacion evolutiva en LMC, el compromiso medular (CM) es el sitic que se
presenta en forma habitual no asl el compromiso extramedular (CE) que se ve en un 5 a 10% de los pacientes
slendo los sitios mas frecuentemente comprometidos ganglios linfaticos, sistema nervioso central (SNC),
superficies serosas, plel y tejidos blandos, tracto genitourinario y tracto gastrointestinal

Objetivos : Evaluar la sobrevida en pacientes con CB extramedular,

Pacientes y Métodos : Sobre 43 pacientes que se vieron desde Agosto 1983 y Mayo 1997 en nuestra Institucién 3
pacientes presentaron CB extramedular. La relacion MIF fue 2 :1 y la media de edad fue 52 3 (43-68)

Resultados : Las caracteristicas clinicas se presentan en el siguiente cuadro

FPaciente |Sexo |[Edad |[Diag |Tratamiento |Fecha CB Localizacidn | Tratamiento
LMC extramedular

1 M 43 07/94 | Hydroxi / 05/85 ganglionar Tx MO Alogénico
INF (TMOC)

2 M 48 01/95 | Hydroxi./ 12/85 SNC QT Intratecal (RC)
INF Tx MO Alogénico

3 F 66 07/81 | Busulfan/ 08/86 SNC QT Intratecal
INF +Rdt Craneal

Los tres pacientes a Mayo 1997se encuentran vivos con una sobrevida global de 17 meses (9-24) El paciente 1
se encuentra en remisién molecular, gen ber-abl negativo, el paciente 2 esta en remisidn citogenética y el
restante en remision hematologica

Conclusién : la CB extramedular mostrd en nuestra experiencia una sobrevida prolongada poco habitual con
posibllidad de curacidn en al 66% de los pacientes

MANIFESTACION EXTRAMEDULAR DE CRISIS BLASTICA EN LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA
EN PEDIATRIA

Autores: Dres, G, Elena; E. Veber; M. Lavergne; R. Kohan; L. Rengifo.

Unidad Hematologia Hospital General de Nifios Pedro de Elizalde Ciudad de Buenos Aires.

Paciente de 15 aflos de edad con diagnéstico de L.M.C., Phi + de 7 afos de evolucion, sin donante
histocompatible, tratado sucesivamente con Busulfan, Hidroxiurea, 6MP y alfa interferén, sin remision
citogenética. Durante cl ultimo afio de su enfermedad. se constaté aumento lento y progresivo del tamadio
esplénico, trombocitosis y menor respuesia a In quimioterapin, presuntamente relacionadn a la inestabilidad
de su fase cranica. Presentd un episodio de dolor, tumefaccion, hipertemia c impotencia funcional de In
rodilla izquicrdn tras trumatismo. Se realizé puncion articular y se medicd con ATR por ¢l probable origen
infeccioso de In lesidn. La PAMO no presentd caracteres de fase acelerada ni infiliracion bldstica, Dada In
persisiencin de In sintomatologin se realizd puncién articular en Ia rodilla izquierda observandose
abundantes blastos vacuolados, Inmunofenotipificados por citometria de Mujo como LANL CD 13: 96% €D
33: 98% C 36: 56%. Simultaneamente se solicité centellograma oseo total informado con aumento de In
concentracion del trazador en 8a. cistilla, cadern, rodilla y tobillo izquierdo, ambos hombros ¢ imagen
fotonegativa en cartilago de crecimiento de cpifisis distal del femur. Se inicié radioterapia analgésica y
quimioterapin sistémica. Durante In misma registré 30% de blastos en sangre periférica ¢ importanie
incremento de Ia esplenomegalia falleciendo el paciente a los 44 dias de detectada Ia crisis blastica
extramedular. Solo un 35% de los pacientes tendrian evidencia de fase bldstica en sangre periférica sin
compromiso simultanco de M.O. El mismo puede evidenciarse en un plazo promedio de 4 meses.

Moliva esta presentacion Ia baja frecuencia de la localizacion osea de Ia crisis bldstica (comin en ganglio ¥
meninges) y su muy rapida evolucién fatal pese a I falta de compromiso medular inicial que siguié A una
prolongaiin inestabilidad de su Mse erdnica,




POSTERS 231

49

Inusual emperipoyesis (EP) en un paciente con AREB
Cavagnaro, F. Venchi, R, Arra, A.Gonzalez, S.D"Antonio, C. Bezares, R.F.
Sec. Hematologia- Hospital Dr T. Alvarez- Buenos Aires.

La EP o intenalizacion es la propiedad de una célula da penetrar en otra sin ser daiiada. Referidaala
inclusion de granulocitos o menos frecuentemente de eritrocitos en megacariocitos (MG); ha sido descript:
en individuos normales o asociada a diversas patologias.

Caso clinico:. VM , mujer de 78 afios, con antecedentes de anemia cronica y leucopenia, que con sulta por
palidez, petequias y equimosis. Se constata pancitopenia en sangre penférica con modera da dismielo y
diseritropoyesis.La PAMO resulto hipercelular con 7% de blastos y aumento de MG muchos de los cuales
eran multinucleados, vacuolados o con bascfilia citeplasmatica y presencia de= micromegacariocitos. El
40% de los MG presentd en su citoplasma uno o varios granuloci tos, eritroblastos, globulos rojos o
linfocitos. Se diagnostico AREB,la BMO ewvidencio negatividad de los elementos fagocitantes para la
inmunomarca cacion con CD 68. El carictipo evidencio hiperdiploidia con trisomias X, 4, 8, 13, 14 y 19,
trisomia y tetrasomia del 21 y 12. El tratamiento con transfusiones de GR, factores de maduracién
corticoides, anabolicos, G EV., eritropoyetina no produjo beneficio. Las plaguetas mantuviercn cifras de 20
a 56 x 10”1, y los leucocitos variaron entre 1.800 y 4 600 x 10 */1 con presencia de formas mieloides
immaduras. Tres dosis de Vincristina-Metilprednisolona produjo un aumento de los leucocitos a 11.000 x 10
*/1. Fallecio 10 meses después,en Junio del 97

Diferentes hipotesis intentan explicar el fenomenc de la EP de granulocitos en MG, pero cuando

varias células hematicas integran la intemalizacion ,podria estar involucrado el receptor Fe-gamma-

RIl A, presente en la serie megacariocitica. Motiva esta presentacion lo infrecuente de este hallazgo

dado que solamente una cita fue hallada en la literatura, asociado a AREB-t. ( Jpn J. Hemato

.29 (9) 1504-1510, 1,988 ),
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TRISOMIA 22 en un caso de SINDROME MIELODISPLASICO Y
EOSINOFILIA con evolucién a LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA

Rudoy, Silvia; Avila, Graciela; Gonzélez, Estela; Labarta, José.

Servicios de Hematologia y Patologia del Hospital Santojanni
Gobierno de la Ciudad de Buenos Aires y Laboratorio "Dr. Menéndez" Buenos Aires.

Presentamos una paciente de 73 afios con antecedente de cincer de mama tratado con radiote-
rapia y poliquimioterapia. Treinta meses después anemia de alto requerimiento transfusional
Descartada la metastasis, se diagnosticd Anemia Refractaria Simple de seis meses de evolucion
En una nueva meédula dsea con eosinofilia el estudio citogenético reveld un clon Trisomia
22:46,XX (40%)/47, XX, +22 (60%),

Dos meses después presentd Leucemia Mieloide Aguda secundaria con 50% de blastos en
sangre y marcadores CD34+, CD33+, CDI3+, CD45+, HLA-DR+ Recibio tratamiento ETI
(Etop, Triog, Idar), sobrevivio 7 meses
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SINDROME MIELODISPLASICO ASOCIADO A ENFERMEDAD DE WEBER-CHRISTIAN

SARMIENTO, M. HENDLER, M. SARTO, A. ARROSSAGARAY,G. NARBAITZ, M. FRIDMANIS, M,
BENGIO,R.
Instituto de Investigaciones Hematolégicas “Mariano R. Castex”. Academia Nacional de Medicina.

Enfermedad de Weber-Christian: nodulos subcuténeos, fiebre recurrente, sintomas constitucionales.
Anatomia patolégica: paniculitis lobular del tejido adiposo sin vasculitis. Se han reportado cuatro
asociados a miclodisplasia. Varén de 61 afios, con anemia y sindrome febril prolongado asociado a
lesiones cutdneas recurrentes de dos afios de evolucién. Estudios de Fiebre de origen desconocido
(infectologicos y neopldsicos) negativos. Febril, hipertrofia parotidea bilateral, miltiples lesiones e¢n
piel, maculo-papulares eritematosas, hipersensibles, en extremidades y tronco. Hto.0.30, Hb.9,6 g/dl,
normocitica normocrémica, plaquetas:66x10°/L, glébulos blancos:1.7x10°, ferremia normal, LDH:
953 UI/L,PCD y PCI: negativas, Bilirrubina normal, Haptoglobina:95mg%. VSG: 60 mm/h. PAMO
y BMO: M.O, hipercelular, hiperplasia megacariocitica y eritroide, abundantes micromegacariocitos.
Serie roja con diseritropoyesis y maduracion megalobldstica. Serie granulocitica con detencion de la
progresion madurativa a nivel de M y MT. Blastos:10% MPO+. Hierro extra eb presente,
sideroblastos disminuidos, ausencia de formas en anillo, presencia de ALIP. Citogenético: cariotipo
normal - 46, XY, Biopsia de PIEL: Paniculitis lobular necrotizante sin presencia de vasculitis. El
paciente no respondid al tatamicnto con antiinflamatorios esteroideos y no esteroideos, persistiendo
febril, con deterioro del estado gencral, mialgias severas, hiporexia, pérdida de peso y reaparicior
nuevas lesiones en piel. Inicia tratamiento con Ciclosporina A: 6 mg/Kg/dia, con mejoria parcial .
fecha.
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INFILTRACION VESICO-RECTAL POR LEUCEMIA MIELOMONOCITICA

CRONICA (LMMC),_Plana JL, fturralde U, Droller E, Gonzalez Cueto DM, Vassally P.
Sanatorio Las Lomas, San Isidro.

La LMMC se caracteriza por monocitosis absolula en sangre periférica mayor 1x10%L, y
evidencias variables de dishemopoyesis en meédula ¢sea, es un cuadro intermedio entre los
sindromes mielodisplasicos (SMD) y los mieloproliferativos crénicos (SMP). Tiene tendencia a
presentar infiltracién tisular de plel, encias y hepatoesplenomegalia.Nos parecié de interés
comunicar una forma no habitual de presentacién a propdsito de un paciente de sexo masculino,
de 79 afios de edad, Inlernado el 30/09/96 por retencién urinaria aguda y sensacion de dolor en
regién perineal, con dificultad para defecar, y emisién de heces acintadas. Al exdmen fisico
presentaba tumoracién hipogésirica,aln luego del drenaje vesical, sin adenomegalias, con leve
esplenomegalia ecografica(143 mm), prostata levemente dolorosa por tacto rectal.Urograma
excretor: vejiga con paredes engrosadas y trabeculadas. Colon por enema: estenosis recto
sigmoidea, e imagenes de compresion extrinseca.Se halla anemia y leucocitosis con imporiante
monocitosis (32%), la mayoria de aspecto maduro con algunos promonocites. Hto 22%, Hb 7.8
g/dl, Leucocitos 6.8x10%/L, Plaqueta-, 428x10%/L, VSG 110 mm: hepatograma normal, LDH normal.
PMO: signos displasicos en las tres series, marcado aumento de monocitos, 8% de blastos.
Biopsia endoscopica de vejiga; infiltracién monocitaria de mucosa,

Con diagnostico de LMMC comenz6 tratamiento con etopésido vo 100-200 mg/ semana, logrando-
se remisién de los sintomas dentro del primer mes, pudiendose retirar la sonda vesical . A seis
meses de tralamiento, se encuentra asinlomatico, esplenomegalia 2 cm debajo del reborde costal,
no adenomegalias, Hto 34%, Hb 10.8 g/dl, leucocitos 26x10%/L, monocitos 45%, plaquetas

755x10%L. Se realizo cistoscopia de control observandose recuperacion de capacidad vesical con
mucosa de aspecto normal, y la presencia de litiasis de 2 cm.
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MIELODISPLASIA HIPOPLASICA.- Bonetti A., Durango F, Bonaccorso 5., Quinteros R., Fernandez H., Mino A,
Oliveras J.
Div. Hematologia. Hosp. de Clinicas "J. de San Martin".

Los Sindr. Mielodisplasicos (SMD) son neoplasias hematolégicas clonales con citopenias periféricas y med.

ésea (MQ) hipercelular. El 15% pueden ser hipocelulares siendo necesano diferenciarios de la Anemia Aplasica
AA).

[ I:;raaantamos una paciente de 42 afios con enfermedad de Cushing y antecedentes de neutropenia con infec-
ciones de piel y locos sépticos dentarios recurrentes. Laboratorio: Hio 28%. GB 900/mny, plaguetas 250000/mm?”.
PAMO: hipocelular con dishemopoyesis. Bx MO con celularidad del 10%. Cultivo de colonias: no se observé
desarrolio. Citogenético: anormalidad 11g23. Con estos datos se hace el dx. de SMD hipoplasica.

El diagnéstico diferencial entre SMD hipoplésica y AA se basa en la cuantificacion de la celularidad, presencia
de alteraciones en la arquitectura de la MO (ALIP) y anormalidades citogenéticas descriptas en SMD. Este casoes
de interés por la anormalidad que presenta (11q23) asociados a leucemias secundarias a drogas (epidofilotoxinas)
y de novo de mal prondstico.

MIEL?DI%PLASIA HIPERFIBROTICA (MDSH) EN PACIENTE JOVEN
Cierlo S.

A propésito de un caso clinico.

La MDSH es una entidad clinicomofologica con idad propia, donde coexisten Mielodisplasia
y Mielofibrosis, Se caracteriza por citopenia periférica con marcada trombocitopenia, en la biopsia se
observa aumento de la trama reticulinica con hiperplasia megacariocitica con dismecariocitopoyesis.
La Mielofibrosis puede presentarse en el contexto de una neoplasia, antecediendola semanas o meses.
Caso clinico: Sexo: Femenino. Edad: 18 afios.

Motivo de la consulta: Bicitopenia (Anemia y Plaquetopenia).

Antecedentes personales: Condilomatosis Vulvar Florda, Quistes de ovario recidivantes, Neoplasia
intraepitelial de Cervix (Conizacion).

Examen fisico. No se constata viceromegalia ni adenomegalias.

Laboratorio de ingreso: Hto: 29% Hb: 9 2 gr/dl Leucocitos: 7300/mm’ C: 14% §: 30% E: 2% B.0%
L.:51% M:9% Blastos: 2% Plaquetas: 35000/mm’ VCM: 95 fl.

Morfologia: Anisopoiquilocitosis, macrocitosis, microesferocitosis y cacriocitos. Neutrofilos
hipogranulares con formas de Pelger y macroplaquetas

Autoanicuerpos antiplaquetarios: Negativo, HIV, HCV y HBsAg: Negativo. Porcentaje de Saturacion
de la Siderofilina: 12% Sideremia 62 mecg/dl. Medulograma esternal y cresta iliaca: Aspirado Seco.
Celularidad conservada con acentuada hiperplasia megacariocitica y cambios displasicos en esta serie.
Precursores eritroides vy escasos nidos de normoblastos. Serie mieloide bien representada Aumento
focal de la trama reticulinica sin fibrosis colagena. Pendiente Estudio Citogenético.

Conclusién: Se presenta este caso clinico debido a la baja frecuencia de MDSH, su presentacion
juvenil y la probable asociacién con neoplasia coexistente.
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ESTUDIO DE LA ACTIVIDAD BACTERICIDA DE NEUTROFILOS EN DISTINTOS
TIPOS DE MIELODISPLASIAS

Carbia C ; Merelli A ; Calahonra R ; Diaz NB ; Sanchez Avalos J.

Servicio de Hematologia Clinica. Hospital de Clinicas “José de San Martin”.Dpto de
Bioquimica Clinica. Seccién Hematologia. FFyB.(UBA). Bs.As. Argentina

Los sindromes mielodisplasicos (SMD), expresién genotipica de una alteracién en la “StemCell”,
estén clasificados en distintos tipos por el grupo Francés-Americano-Britinico y constituyen un
grupo de pacientes con alta incidencia de infecciones. Nuestro objetivo fué estudiar y comparar la
actividad bactericida dependiente de oxigeno de los mneutrofilos en pacientes con diferentes
variantes de SMD y para ello se realizé la medicién de la generacién de anién superoxido por el
método discontinuo usando ferricitocromo C y Phorbol miristato acetato para activar la protein
kinasa C (PKC).

Se estudiaron 50 sujetos normales y 16 pacientes con SMD : 10, con anemia refractaria(AR) y
anemia refractaria con sideroblastos en anillo (ARSA) y 6 con anemia refractaria con exceso de
blastos(AREB). Los resultados obtenidos para el grupo control fueron: Anién superoxido
(X4SD) : 3.5840.182 nmoles/10° New minuto, para la AR y ARSA (X+ES): 2.2640.142
nmoles/10°New/minuto y para los pacientes con AREB(X=ES):1,78+0,305 nmoles/10° New/
minuto.

Se concluye que ambos grupos de pacientes con SMD presentan una disminucion en la actividad
bactericida con respecto al grupo control, no mostrando diferencias cuando se los compard entre
sus diferentes variantes.

TRATAMIENTO DE MIELODISPLASIA (MDS) CON AMIFOSTINE (AMF)

JARCHUM G., RYSER R., BOVE V., GARCIA J., MINOLDO D., HELLER V., GALLO M.,
RUIBAL S., ALONSO M., LAVARDA M., PALAZZO E.,GRUPQ HEMATOLOGICO CORDOBA
Amifostine es un producto organico tiofosforado que tiene efectos citoprotectores contra
radiacion, agentes alquilantes y sales de platino. Recientemente ha demostrado también en
estudios in vitro que es un estimulante de la formacién de progenitores multipotentes de medula
6sea normal y de mielodisplasias. Se realizd un estudio fase I-ll en 16 pts. con dosis crecientes
de AMF (150-300-500 mg/m2 ev x 3 dias cada 15 dias). 8 pts. eran AR- ARS. 7pts AREB-
AREB-T, 1pt MDS indeterminada. Respuestas:

Respuestas RA-RAS (%) RAEE RAEB-T (%)
Eritroide mayor o7 0 1/5 20
Eritroide menor 37 42 0/5 0
Reticulocitaria 216 33 215 40
Plaguetaria mayor 117 14 1/6 16
Neutrofilica mayor 1/6 17 217 28
Cayado mayor 306 50
Progresion blastica (sp) |0/7 0 4/8 50

i 0 a/8 37

ri
Toxicidad: nauseas Gl-ll diarrrea G2(1), hipotension transitoria(1), mareos(3)
Conclusion: Amifostine mejora Ias citopenias de pts con MDS: no se objetivo relacion dosis
respuesta; la dosis de 300 mg/m2 dia x 3 dias es adecuada para continuar fase I, toxicidad
aceptable en todos los niveles de dosis, no es concluyente el efecto sobre la progresion blastica

-\-‘J.
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PROGRAMA DE CONTROL DE CALIDAD DE COMNCENTRADOS PLAQUETARIOS Y CONCENTRADOS DE
HEMATIES DEL BANCO CENTRAL DE SANGRE DE ROSARIO.
Fornasiero L. Menzella H. Fornes C Chialina S, Solis E, Perez R Banco Canlral ds Sangre. Rosario.

El objetivo final de los Bancos de Sangre &s proporcionar hemocomponenles de aita calidad a los Serviclos de
Transfusién para quae efecluan una terapsutica ransfusional efectiva y seguia Paia consequir esla objetivo es
esenclal disponel de un esquema global de Uabajo que aseguie Que los producios y senviclos sa ajusien a
especificaclones de calldad Inlernaclonalmenta aceptadas.

El objetivo fue evaluar los resutados de lus controles de concentrades plaquelarios (CP) y de hemalies(CH) del
periodo 1993~ 1996 El control de efeciud al 1% del tolal procesado (minkno uno por semena) .

E177% da los 170 CF contclados arrolo recuentos superiores a 4 x 1010 plaquatas (Q) / unidad, &l 80% tania un
pHentre 68y 7.4 y el 82% tuibulencla posithva. En todas kas unidades 'os valores de GR fuercn de 20000 a

BO 000 /j1l y de GB de 2 a 3 x 108/ unidad.
Los valotes oblenidos de los CH a 105 0, 15 y 30 dias de conservaclon & 4°C fueron: Hie 70%-65%-63%.,

Na+(meq/)142.3-122-113.42, K+(meq)€ 35-40-50.21, pH 7.28-7.00-6 78, NH5(jimoll) 220-570-1600, cido

lactco(mmoll) 7.7-39-32.7Hb (mg%)0.04-0.10-0,18.

Los valores de O , pH y lurbulencia de lor CP cumplieron con lo establecido por las Normas Internacionales de
Control de Calidad. La contaminacion con GR no se debid & una centrfugacion Insuficiente sino a pequefias
cantidades de ks mismos que quedaron ratenidas en ks puntas de las tubuladuras o en ks pliegues de la bolsa
contaminanda &l CP cuando $s Uansfirkd el plasma rico en plaquelas a la bolsa secundarla . Como pueds
evidencharse, ks GB no alectan con su metabolismo el pH final del CP y, considerando que 1 aloinmunizackin
contra antigenos de hislecompalitdiidad =e previene en paclentes de 1l 5sgo mediante la deleucochacién con
fitros, se optd mantener ese vaky de GB y no disminuir el rendimiento de la cantidad final de Q sumentando la
velocidad de centrifugacion. En cuanto o los CH se debe considerar que, @ pesar de la utiizacksn de CPDA
como anticoagulante, se registia un Impe: t2nte aumento a los 30 dias de los valores de K+, acido lactico ¥ NH3.
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EVALUACION A LARGO PLAZO DE UN MATERIAL CONTROL DE SANGRE
ENTERA ESTABILIZADA. Ferndndez Alberti MA*, Fink NE. Depto. Ciencias Biolégicas,
Facultad de Ciencias Exactas, Universidad Nacional de La Plata. *Becaria CONICET.

Con el objeto de mejorar la estabilidad a largo plazo de sangre humana tratada con aldehidos,
estudiamos pardmetros hematimétricos y bioquimicos. En este resumen se muestran los
recuentos obtenidos en un contador NOVA-Celltrak 12 haciendo lecturas (n=10) cada 10 dfas
por un periodo de 120 dias. Los niveles de gl6bulos blancos (GB), glébulos rojos (GR) y
plaquetas (PLT) no presentaron variaciones significantes y los CV% fueron: GB 1.8, GR 4.5 y
PLT 22. EL VCM y el HTO, si bien aumentan no se hacen significantes (p<0,05) hasta los 70
dias. La HCM y la CHCM se mantavieron estables durante el periodo estudiado. La
significancia estadistica se determino por andlisis de regresion y de varianza con el soft
Statgraphics 4.2. Asimismo, se midié la variacién de la fragilidad osmética en el tiempo,
siguiendo la técnica de Dacie y Lewis. Las absorbancias (Abs) a 540 nm fueron ajustados
usando el software Mathematica 2.2.1. a la ecuacién: Abs= p3 erfc(([CINa]-p1)/p2), donde p3
es el mdximo de hemdlisis (RBCH), p1 es la [CINa] para el 50% de hemélisis y p2 muestra la
dispersion de [CINa] que produce el RBCH. Se observé ya al sexto dia un valor de pl=7.0,
mayor al de la sangre fresca original (pl1=4.8) que se incrementa alcanzando a los 60 dfas un
valor de 8.4. Este matérial multiparamétrico de control, aunque con algunas alteraciones, es
itil al menos durante 70 dias.
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RECAMBIO MASIVO DE PLASMA POR PIASMAFERESIS (RMP por PMF) COMO
TRATAMIENTO DE PRIMERA LINEA EN PURPURA TROMBOCITOPENICA
TROMBOTICA (PTT)
Autores: Dra. Matteaccio A, - Dra. Mitchell, E. - Dr. Speroni, R.

Intitucién: Servicio de Medicina Transfusional - Paraguay 40 ler Piso - 2000

Objetivos: Comunicar la evolucion clinica de tres pacientes diagnosticados en diferentes
momentos evolutivos de la enfermedad, tratados con RMP por PMF,

Introduccién: La PTT es un desorden que resulta de la perdida de un constituyente plasmatico
normal, probablemente relacionado con prostaciclina 2, ademas de la presencia de un factor de
agrcgaci_dn plaquetaria ¢l cual es inhibido por el plasma normal. Sobre estos eventos
patogenicos se sustenta el uso racional de primera eleccion de RMP por PMF sumado o no a un
plan terapéutico reglado con plasma de Banco.

Descripcién: Sexo 2 mujeres y 1 varon. Edad 36, 40 y 18 aftos. En uno de ellos el diagnostico
fue realizado a los 20 dias de inicio de los sintomas, los dos restantes a las 48 horas.

La terapeutica instaurada fue RPM por PMF en los tres (promedio: seis aféresis en dias
consecutivos), volumen de recambio 3000cc promedio, sustituto Plasma de Banco sin
Crioprecipitados

Evolucion Favorable: dos, Obito uno (corresponde al paciente de diagnéstico tardio).
Conclusiones: El éxito terapéutico esta en relacion directa con el diagnostico temprano v la
prontitud de la iniciacion del tratamiento RMP por PMF, la eleccién del sustituto (privado de
crioprecipitados), volumen de recambio y secuencia diaria de procedimientos
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PLAQUETOFERESIS TERAPEUTICA EN LA TROMBOCITEMIA ESENCIAL.(TE)
Enrico, A; Milene,J ; Etchegoyen,O.; Ruben, L.
nstituto de Trasplante de Médula Osea (ITMO), Fundacién Mainetti, La Plata.

La TE es un sindrome mieloproliferativo, que presenta complicaciones hemorragiparas y/o trombdéticas.
La aféresis terapéutica es una técnica selectiva, para remover cifras anormales de los constituyentes de
la sangre. En la T. E. resulta un procedimiento rdpido de descenso plaquetario para los pacientes que
deben ser sometidos a cirugia, tratando de evitar las complicaciones relacionadas con quimioterapia.
Presentamos un caso de un paciente de 58 afios que es admitido en cirugia para nefrectomia por tumor
renal. El esiudio de la hemostasia constata una trombocitosis y anlecedentes trombdticos. Se
diagnostica una TE. Se decide incluifo en un protocolo de aféresis seriadas. Se inician los
procedimientos con un recuento plaquetario de 2.500 x 10° x ml. Se realizaron en total 4

rocedimientos.

Procedimiento | Cifras iniciales | Reduccién Cifras finales N° de plaquetas
(x 10 ®x mi) (x 10 *x mi) extraidas (x 10 ')
L b 2.500 40% 1.500 8,7
20 1,500 83% 553 44
3° B85 40% 535 46
4° 885 48% 350 38

El paciente fue sometido a la cirugla mayor sin presentar manifestaciones hemorrégicas ni trombéticas
en el post operatorio. La aféresis terapéutica resultd un método Otil para el descenso répido de las cifras)
de plaquelas ; evitando las citopenias producidas por los fdrmacos citorreductores. No constituye un|
tratamiento definitivo. Tiene su clara indicacién para los casos agudos previos a una cirugia.
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UTILIDAD DE LA TRANSFUSION DE GRANULOCITOS (TG) EN PACIENTES NEUTROPENICOS
Eichegoyen O, Ruben L, Napal J., Bordona J Milone J
instituto de Trasplante de Médula Osea (ITMO). Fundacién Mainetti La Plata.

OBJETIVO: Evaluar la respuesta a la TG en pacientes oncohematologdgicos neutropéncos con infeccién localizada o
generalizada.

MATERIAL Y METODOS: Se realizaron 47 TG a 12 pacientes con neutropenia severa sin respuesta al tratamienic
sntimicroblanc. En 10 casos se realizé rescats microblolégics y se administrd tratamiento antibidtico segun|
antiblograma. EI 75% presenté foco infeccioso y el 25% restants tuve diagnostico de sepsis. Del total de pacientes, 7
(58%) eran trasplantados de médula 6aea (3 autctrasplantas y 4 alotrasplantes). La media de edad fue de 27 afo
(rango 8-55). La obtenclén de granulocitos se realizé por citaférasis con separador celular de flujo continuo FENWAL
CS-3000 plus, procesando 7.000ml con HES an donantes sancs no ralacionados, estimulados previamente con|
corticoides. Las TG se administraron en forma diaria y con un minime de 2 infusiones. De los 12 pacianies
transfundidos, 9 fusron evaluables | ya que 2 no recibieron la lercer dosis ds TG {1 &bite y 2 tuvieron recuperaciér
endogena antes de la Ultima infusidn).

RESULTADOS: Todos los pacientes presentaron un aumento da la cifra de polimorfonucieares(>0,5x10 %) que
persistio hasta 24 hs. después de la TG. Sélo un paciente presentd rash cuténec durants ia infusién, que cedid con
la administracién endovencsa de anti-histaminico y conticoides. De los S pacientes evaluados. en 6 el rescate
bacteriolégico fue un bacilo Gram - , en 1 un coco Gram + y 2 No tuvieron rescate. EJ 77,5% de los pacientes (7)
resolvi el proceso infeccioso. El 22,5% (2) que presentaron sepsis no tuvieron respuesta clinica a la infusién de

granulecitos, [ Nre. X ' de cbkul =
_Paclentes | por XcalU (x10") | X ostfieg (x10%)
g | 45(3-7) | 22(1844) | 58(35127)
* Todas las unidades fusron irradiadas con 30Gy.
CONCLUSIONES: E nﬁm1ru de granulocitos obtenido fue adecuado Todos los pacientes transfundidos presentaror
cifras superiores a 0,5x107/ | durante 24 hs En el 77.5% de los pacientes Is asociacién de TG y ATB resolvid el

cuadro infeccioso a pasar de que en 2 casos s& mantuve la neutropenia. No se evidenciaron complicaciones severas
durante la TG.
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HEMOCROMATOSIS HEREDITARIA
Rafia R.J.-Rafia P.A.-Cédola M.A.Pérez C.-Rana J.E.-Nadal E.-Beltramone R.
Laboratoric de Analisis Clinicos y Hematologicos - Neuguén

Distintes estudios hacen aparecer a la HEMOCROMATCSIS HEREDITARIA {HH) como un
desorden mas comin de lo generalmente apreciado, con una frecuencia de 0.003 a
0.008 lpara su forma homocigota y de 0.160 para la heterccigota, sin la presen-
tacion de la triada cldsica de piel bronceada, diabetes y cirrosis.

A efectos de confirmar esos estudios, se decidié investigar en una poblacién
sana (dadores de sangre y concurrentes a examenes preccupacionales o de rutina,
sin patolegia conocida) los pardmetros considerados fenotipicos de la enferme-
dad: SIDEREMIA, SATURACICN DE TRANSFERRINA (5.T.) y FERRITINA (F). Se estudid
un total de SEISCIENTCS individuos (310 varcnes y 290 mujeres), con una edad
sromedio de 45 anos (Mn. 18 - Mx. 68).

Se obtuvieron valores compatibles con la forma homocigota (S5.7. 250% - F. >500)
en 0.024 varcnes y 0.011 mujeres, lo que confirmaria gue la HH es uno de los
errores congémitos cel metabolismo mis comin, posiblemente —camo lo expresan
alguncs trabajos- el desorden autosdmico recesivo mas comin en caucasicos. Por
tratarse en todos los cascs de pacientes asintomdticos, los catos se estan co-
rreborando con estudic de hierro hepdtico (P.B.H.) y estucio cizogenético.
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CARACTERISTICAS DE LA ANEMIA EN NTROS HIV (+).

Gaddi E,Laucella 5,Balbaryski J,Cantisano C,Barboni G,Candi M,Giraudi V.Hosp.P. Elizalde Inmunologia Bs.As
La anemia es el hallazgo hematolégico mds comin observado en nifios HIV(+), siendo su
etiologfa multifactorial, relacionindose su evolucién con la severidad de la infeccion, la edad y la
terapéutica. De un total de 73 pacientes estadificados segin CDC1994, se seleccionaron 32, que
presentaban dos datos consecutivos de Hb<10gr/dLPara evaluar el tipo de anemia en curso,se
determinaron:volumen corpuscular medio ( VCM), transferrina (Tf), hierro(Fe) y ferritina(Ft).
37,5% presentaron microcitosis con (VCM<75 fl), 43,7% normocitosis v 18,7% discreta
macrocitosis con ( VCM=295 fl).53,1% presentaron valores de Tfr entre 200 y 350 mg%, 25,1%
tuvieron valores < de 200 mg % mientras que en el 21.8% los valores de Tfr superaron 350
mg%.En el 53,1% el valor del Fe estuvo por debajo de 40 pg/%, mientras que el 46,9% excedia
dicho valor.El 21,8% tuvo valores de Ft < 12 ng/ml, en el 18,7% los datos oscilaron entre 12 y 70
ng/ml, mientras que en el 59,3%\ los valores de Ft excedieron 70 ng/ml. El andlisis de las cuatro
pruebas permitié dividir a la poblacién en 1)Grupo a: Anemia Microcitica en nifios < 24 meses de
edad,que se encontraban en estadios iniciales de la enfermedad.2)Grupo b: Anemia Normo o
Macrocftica en nifios >24 meses de edad, que se hallaban en estadfos avanzados.En sintesis, la
evaluacién del metabolismo del Fe en los nifios HIV(+) muestra caracteristicas similares a la
anemia de tipo carencial en pacientes en estadios iniciales de la enfermedad, mientras que la
anemia de los nifios que se encuentran en estadios mds avanzados presenta caracteristicas
similares a la anemia de las enfermedades crénicas. Estos resultados muestran la necesidad de
realizar controles hematol6gicos seriados en nifios HIV(+), asf como de un adecuado suplemento
vitaminico dependiendo de la anemia en curso.
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RIVELES SERICOS DE ERITROPOYETINA EN PACIENTES CON SIDA.

Binaghi, M.A., Romero Artaza, I.N,, Lasala, M.B., Reboredo, G., Mc Gaul, C., Diaz, N.B.
Servicio dc Hematologla, Servicio de Infectologia y Dio de Bioquimica Clinica. Hospital de Clinicas José de San
Martin. Facultad de Medicina y FFyB (U.B.A) Bucnos Aircs. Argentina.

La ancmia csié presente en 65-90% de los pacicnics con SIDA. La etiologia de la misma es multifactorial y entre las
muchas causas quc sc presenlan sc han descripto niveles séricos relativamente bajos de eritropoyetina (EPO) en
relacidn con ¢l grado de ancmia.

El objetivo de este trabajo fue determinar los niveles de eritropoyetina en pacientes con SIDA v anemia. Los niveles
de EPO se evaluaron por el método de ELISA siendo los valores normales: 4-20mU/ml.

Se incluyeron 16 pacientes de sexo masculino edad promedio 39 afios con recuentos promedios de CD4 110/mm’, la
determinacién de carga viral se efectud en 4 pacientes siendo el nivel promedio de 40,000 copias de RNA viral., De
los 16 pacientes 10 presentaron niveles promedio de Hb de 12,4 (11,2-13,7) 4 pacientes Hb 9.8 v 2 Hb 7.9 y el VCM
promedio fué de 100fl. En el primer grupo el nivel promedio de EPO fue 10,81 mU/ml En el segundo 42 mU/ml y en
el tercero 110 mU/ml. La citologia de la MO evidencio un cuadro de dishemopoyesis en las tres series y depdsitos de
Hierro conservados. Se descartaron intercurrencias infecciosas y procesos neopldsicos en ¢l momento del estudio; los
pacientes recibian tratamiento AZT (n=10) AZT+DDC (n=4) y DDI (n=2).

Conclusiones: Los niveles de EPO en los pacicnies con SIDA estdn relativamente disminuidos en relacién con el nivel
de Hb. El patrén de respuesta es similar al observado en la anemia de los trastornos crénicos (ACD),

Si bien el nimero de pacientes es pequefio resulta significativo que los valores de EPO encontrados en los pacicnies
con anemia leve son inferiores a los referidos en otros trabajos con poblacién similar de pacientes. Queda por
determinar a partir de que nivel de EPO endbgena estd indicado administrar la hormona recombinante.
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NIVELES DE VITAMINA By; Y ACIDO FOLICO EN PACIENTES HIV POSITIVOS CON ANEMIA
MACROCITICA

Binaghi, M A, Romero Artaza, J N, Lasala, M.B., Reboredo, G., Mc Gaul, C., Diaz, N.B.

Servicio de Hematologia, Servicio de Infectologia y Dio de Bioquimica Clinica. Hospital de Clinicas José de San
Martin, Facullad de Medicina y FFyB. (U.B.A) Buenos Aires. Argentina

La anemia es la citopenia mds frecuente descripta en la infeccién por HIV reconociendo una etiologia multifactorial.
Las deficiencias de Vit. B, y dcido fdlico se han descripto en 20 % de los pacientes infectados siendo las causas: sind.
de mala absorcién, déficit nutricional, alteraciones en los mecanismos de transporie de estas vitaminas, accién
medicamentosa (AZT, TMS, foscarnet), etc.

El objetivo de este trabajo fue determinar los niveles de Vit. B, v dcido flico en pacientes HIV + con anemia
macrocitica. Se incluyeron 26 pacientes HIV+, 19 de sexo masculino y 7 femenino, la edad promedio 30 afios con
recuentos promedio de CD4 en ¢l momento del estudio de 100/mm’ y una carga viral de 40.000 copias Las
determinaciones de Vit. B, y dcido félico séricos se efectuaron por el método de ELISA siendo los valores normales
de: 220-1110 pg/ml y 3-18 ng/ml respectivamente Los niveles de Hb oscilaron entre 7,9-13,7mg/dl v el VCM
promedio fue 100 fl. Los valores séricos de Vit B;: encontrados oscilaron eatre 203-1165 pe/ml, los niveles de dcido
folico Mluctuaron entre 2,8-15,9 ng/ml. Un solo paciente presento LDH elevada. El estudio citolégico de la MO mostrd
la dishemopoyesis asociada habitualmente a la infeccion por HIV. Hemosiderina + Los pacientes recibian como
tratamiento: AZT (n=15), AZT+ DDC (n=6) y DDI (n=5) y TMS asociado o no a acido folinico como profilaxis de la
neumonia por P. Carinii.

conclusiones: En la patogénesis de la anemia macrocitica no estuvo involucrado un deficit de Vit By: ni de dcido
folico. Los miveles séricos disminuidos hallados en 3 pacientes estuvieron relacionados con: sindrome de mala
ibsorcidn, deficit nutricional ¢ ingesta alcohélica. Es posible que ¢l efecto de la medicacion AZT+TMS v las
alteraciones en el transporie de cstas vitaminas sean mas determinantes que la disminucién en el depésito de las
mismas ¢n la génesis de la anemia macrocitica detectada en estos pacientes.
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PLAQUETOPENIA EN PACIENTES HIV +
Autores: Dres. Rové A.,, Palumbo A., Moiraghi E., Sasot A., Huberman A.
Division Hematologia. Hospital J.M.Ramos Mejia -Buenos Aires

Entre Diciembre/91 y Mayo/97 se evaluaron en nuestro servicio 165 pacientes(p) HIV+, 56p
(33,93%) tenian trombocitopenia(Plaquetas(Plt) <150.000/mm®)se realiza un anélisis de ellos. Se
los dividio en 2 grupos segun hayan requerido tratamiento por la plaquetopenia: GrupoA(GA): con
requerimiento terapéutico. GrupoB(GB). sin requerimiento. En el GA se incluyeron 19 p,
I 1mujeres/ 8 hombres, 4/19 tenian diagnéstico de SIDA(2 1,05%). En el GB se incluyeron 37 p, 28
hombres/ 9 mujeres, 20/37 (54,05%) con diagnostico de SIDA. En la comparacién de ambos
grupos no se observo diferencias significativas en las siguientes variables: edad, recuento de CD4
con la presentacion de la trombocitopenia, Hto, Globulos Blancos, tiempo transcurrido entre el
diagnostico del HIV y la aparicion de la plaquetopenia. Si se observo significacion estadistica en la
media de los Recuentos (Rtos:) Plt siendo para el GA:27.200/mm’ versus 91 500/mm’ para el
GB.(P<:0.0001). El tiempo medio de seguimiento durante la trombocitopenia fue 12,4 meses para
el GA y para el GB 4.4 meses. En el GA se analizan las diferentes alternativas terapéuticas
empleadas: AZT 8/19p, Danazol 2/19p, VCR 4/19. Interferon 8/19p, Corticoides 4/19p,
Esplenectomia 1/19. Se considero Respuesta Completa (RC) al Rto Plt > 100.000/mm’, evaluado al
mes de tratamiento. Alcanzaron RC con VCR lp, AZT Ip, INF 2p, Esplenectomia 1p. Los
restantes tuvieron respuestas parciales, minimas o no respuesta Conclusion: La trombocitopenia
severa, tal como se ha publicado previamente es un factor prondstico independiente en el desarrollo
de SIDA. Los tratamiento empleados no ofrecieron respuestas completas sin embargo en la mayoria
de los pacientes controlzron las manifestaciones hemorragicas
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PSEUDOTROMBOPENIA EN LA INFECCION POR HIV, Orsilles, M™; Pieri, E*: Richi B™.

"Laboratorio de Hematologia e Inmunologia Clinica, Hospital Rawson, Cérdoba.

**Labaoratorio de Oncohematologia, Hospital Privado Centro Médico de Cdrdoba, Cordoba.
OBJETIVO: Informar la deteccién de pseudotrombopenia en pacientes con infeccién por HIV.
MATERIAL Y METODOS: Se estudiaron 138 pacientes HIV (+) y las muestras con cifras de plaquetas
< a 100 x 101 obtenidas en un contador automético Cell-Dyn 1800 fueron seleccionadas para el
examen de los extendidos de sangre. En estos casos, se llevé a cabo un recuento microscapico de
plaguetas y en los frotis se observd: formacion de agregados, morfologia y tamaiio de plaguetas y
anomalias en las restantes series hemdticas. RESULTADOS: La pseudolrombopenia fue detectada en
5/138 casos (3,6%) y corespondieron a 5/14 (36%) pacientes con plaquetas < a 100 x 10°1. En estos
pacientes, las cifras de plaquetas (media+ES) obtenidas en el analizador fueron significativamente
menores (p<0,05) que las obtenidas por recuento microschpico (69+18 vs 223+55 x 10°7) vy
correspondieron a 2 individuos con infeccién asintomética y 3 pacientes con SIDA. El contador
automatico detectd existencia de agregados plaquetarios en 3/5 casos (60%) y de plaquetas grandes
en 1/5 casos (20%). El histograma que evidencié presencia de agregados plaquetarios mostré una
curva con un maximo a la izquierda seguida de un minimo en la curva de leucocitos, mientras que en
el paciente que presentd macroplaquetas la curva de plaquetas fue ascendente hacia la derecha. La
evaluacién de los extendidos permitié determinar presencia de macroplaquetas y ausencia de
agregados plaquetarios. CONCLUSION: En la infeccién por HIV es importante considerar el fenémeno
de pseudotrombopenia cuando se realiza el hemograma por un analizador. Esta manifestacion puede
ser consecuencia de agregacion espontdnea de plaquelas o antificio de laboratorio que condicionan un
recuento falsamente disminuido. Sea cual fuere la causa de pseudotrombopenia, los resultados
presentados enfatizan la necesidad de continuar realizando el analisis del frotis a todas aquellas
muesiras que presentan trombopenias en contadores autométicos, aunque éstos no revelen alarmas.
Este procedimiento permitird obtener una orientacién sobre el nimero real de plaguetas y evitard
informar falsas trombopenias.

BIOPSIA DE MEDULA OSEA(BMO) EN PACIENTES CON INFECCION POR EL VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA
(VIH).Dras. Grand B., Redmond F. y Dres Egozcue 1., Cacchione R.,RiverosD. Servicio de Hematologia del CEMIC.
Distintas combinaciones y grados de citopenias se observan en individuos infectados con el VIH, siendo la causa
de las mismas habitualmente multifactorial. Con la finalidad de conocer el valor de la BMO en el estudio de dichas
alteraciones, evaluamos retrospectivamente las historias clinicas de 17 enfermos enviados para consulta hematoldgica
durante el periodo octubre 95- febrero 97. Edad 22-52 afios(X:35). Sexo:M:15,F; 2. Periodo entre la seropositividad
y la consulta hematolégica: 0-9 afios(X 3.3). Los enfermos tenian criterios de SIDA.
Motivos deconsulta: Grupo A:Citopenias: 9 enfermos; Grypo B; Citopenias + fisbre: 8 enfermos.Tipo de citopenia:
Pancitopenia(6) Bicitopenia(5),Anemia(4), Neutropenia(2).
Resultados BMO: Grupo A; Hiperplasia y diplasia(5),Hipoplasia( 3), Normocelular con cambios megaloblastoides(1)
Grupo B: Maduracién megalobldstica(1).tuberculosis(TBC)(1),Linfoma no Hodgkin(LNH)(1), Hiperplasia con
displasia(3), Hipoplasia(2). El hierro de depésito estaba ausente en un sdlo caso del grupo B,
Conclusién:1-La BMO no aporté datos de significacion clinica en el grupe de enfermos con citopenias
asintomaticas.(Grupo A). 2-5in embargo, en aquelios enfermos con citopenias y sindrome febril(Grupo B) la BMO fue
util ya que en 3 de 8 pacientes( 37%) permitié efectuar diagndstico hematoldgico de entidades relacionadas
etiologicamente con el sindrome febril(megaloblastosis,TBC y LNH) 3-El resto de los hallazgos son incaracteristicos
y posiblemente se deben a la interaccidn entre el virus, drogas e intercurrencias.
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CORRELACION ENTRE ALTERACIONES HEMATOLOGICAS Y BIOPSIA DE
MEDULA OSEA EN PACIENTES CON SIDA.

Carvani A , Wilson R.,Diaz C. Castilla A, Segade A. Sala de Hematologia, Servicio de
Anatomia Patologia. Hospital Diego Paroissien. La Matanza Pcia Buenos Aires.

Se realizaron estudios en 37 pacientes con SIDA consultados por alteraciones
hematologicas. La relacion hombre mujer fue de 3 2 1 (25 hombres y 12 mujeres ),con un
rango de edad de 19 a 39 afios, con una media de 28 7 Se realizo hemograma, pruecba de
Coombs y biopsia de médula 6sea. Las alteraciones gque se observaron fueron:
pancitopenia en 3 pacientes, bicitopenia en 15, anemiza en 9leucopemia en 1 v
plaquetopenia en 1.S6lo un caso presenté anemia hemolitica autoinmune Coombs(+) La
biopsia de medula osea presentd hiperplasia trilineal en 10 casos,en 3 de la serie mieloide
y en uno de la serie eritroide Presento hipoplasia trilineal en 6 casos, de la serie mieloide
en 5, y en lde la sene entoride. En 10 casos fue normocelular. Fue constante el
¢ grupamiento de los megacariocitos, y la presencia de plasmocitosis.Se hallé granulomas
en 5 casos (13,5%) y en lcaso BAAR (+) sin granuloma (2,7%),y en 8 se observaron
acumulos linfocitarios El hierro estuvo presente en 14 casos en grado variable .La trama
reticulinica aumentada enl4 casos. No hubo relacion entre el cuadro hematolégico
periférico y los hallazgos en médula osea. Resulto util para detectar la presencia de
granulomas sin correlacion clinica.
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LINFOMAS NO HODGKIN ASOCIADOS A LA INFECCION POR HIV

Binaghi A, Pietrangelo O, Elsner B, Romero Artaza J.

Servicio de Hematologia. Servicio de Clinica Médica. Servicio de Anatomia patolégica y Dpto. de Bioquimica
ClinicA. Hospital de Clinicas José de San Martin. Facultad de Medicina y FFyB (UBA). Buenos Aires. Argentina,

Los linfomas No Hodgkin ocupan el segundo lugar en orden de frecuencia dentro de la neoplasias asociadas a la
infeccion por HIV. Un 10% de los pacientes con SIDA presentan Linfoma No Hodgkin en el curso de la enfermedad v
¢n un 3% de los infectados esta patologia constituye la enfermedad marcadora.

El objeto de este trabajo fue analizar el cuadro clinico y la respuesta terapéutica de los linfomas No Hodgkin
dizgnosticados entre 1987-1997. Se evaluaron 14 pacientes, 12 de los cuales eran varones, la edad promedio fue 37.5
afios, la conducta de riesgo para la infeccion por HIV fue en un 70% la actividad sexual y en el 30% restante la
drogadiccion endovenosa. El linfoma fue la enfermedad marcadora en ¢l 30% de los pacientes. El 70% presentd
compromiso ganghonar v un 30% tenia invasién de la MO. En un paciente se diagnostico linfoma primanio del SNC,
otras localizaciones fuercn amigdala, senos paranasales, pulmon, pleura, bazo ¢ higado. El 60% presentaba estadio 111
¥ IV en el momento del diagnostico. Diez pacientes tenian recuento de CD4 inferior a 200/mm3. La carga viral se
determing sdlo en dos pacientes siendo esta elevada (100.000 copias de RNAviral) Siete mostraron valor de LDH por
encima de las cifras normales, La variedad histologica predominante fue el linfoma difuso de células grandes El
compromiso funcional valorado por la escala de Karnofsky evidencié que un 70% de los pacientes tenian una
puntuacién igual o inferior a 70, Diez pacientes recibieron como tratamiento CHOP asociado a (G-CSF profilaxis de
SNC y AZT. La sobrevida promedio fue 86 dias, no logrindose remision completa en ningun caso. Conclusiones: La
variedad histolégica predominante fue el linfoma difuso de células grandes Hubo una clevada incidencia de
compromiso extraganglionar en ¢l momento del diagnéstico. La sobrevida fue inferior a los seis meses v los factores
predictivos de mal pronéstico fueron bajo indice de Karnofsky, compromiso de MO, bajo recuento de CD4 ¢ historia
previa de SIDA,
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LINFOMAS HIV RELACIONADOS - COMUNICACION DE 8 CASOS

Dres. Rovi A, Ardaiz MdelC., Paz A., Ibarra V., Losso M., Flaster N., Sasot A., Huberman Ana.
Divisiébn Hematologia - Hospital J.M.Ramos Mejia Buenos Aires.

Entre Diciembre/92 y Mayo/97 se evaluaron 8 pacientes (p) con Linfoma(L) infectados por HIV. Edad
media:36,75an0s(26-53), 2 mujeres/6 hombres. Tiempo medio entre el diagnostico de HIV y el L.
26,62 meses(m)(0-96). 3/8p tenian SIDA previo; en 2p se diagnostico el HIV conjuntamente con la
neoplasia. CD4 al inicio: Media 147,3/dl (40-554) En 2p se diagnostico Enfermedad de Hodgkin (EH),
uno de ellos variedad Esclero Nodular Estadio(E)IIA; el otro Celularidad Mixta, EIB.El pnmero
recibié COPP por 5 ciclos alcanzando Remision Completa (RC) con recaida a los 48 m, el segundo p
recibié COPP/ABV, 4 ciclos con RC por 18 m a la fecha. En 6p se diagnostico LNo Hodgkin (LNH),
con variedad histologica de Intermedio y Alto grado de malignidad. Todos tuvieron compromiso
extranodal, 3/6p tuvieron sintomas B. 3/6p tuvieron performance status <70%. Los LNH recibieron
como tratamiento CHOP, con triple Intratecal. v G-CSF desde el dia 4 al 13 del ciclo..3/6 no son
evaluables. Los otro 3p recibieron: 1/3 3 ciclos de QT, 2/3 4 ciclos de QT. El primero fallecié por
Neumonia a N.Caninii cursando 16 meses de RC; los otros 2 estan vivos a los 15 y 10 meses de FR.C :
Infecciones oportunistas: se registraron 5 episodios. Del total de las QT indicadas. 16/23 ciclos fueron
a dosis plenas. Las restantes se indicd reduccion acorde a. mielosupresion, performance status,
CD4<100/d]. CONCLUSION: Tal como documenta la bibliografia internacional, los p con LNH
tuvieron alta incidencia de enfermedad extranodal Las complicaciones y mortalidad fueron en su
mayoria vinculadas a infecciones oportunistas v no a la progresion del Linfoma en si mismo
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SINDROME LEUCEMIA LINFOMA T DEL ADULTO EN LA FORMA
LINFOMATOSA: PRESENTACION EN PACIENTE PORTADOR DEL VIRUS DE
LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA. 1
Sasot MJ Ranieri MF,Barraza T,Chillelli J,Goldztein S,
SERVICIO DE HEMATOLOGIA-HOSPITAL DURAND-BUENOS AIRES
Es cada vez mas frecuente el reconocimiento de enfermedad por HTLV-I en zonas no en-
démicas Motiva esta presentacion el caso de un paciente con forma poco frecuente de
LLTA (forma linfomatosa)en quien se hace el diagnostico de portador del virus de la
inmunodeficiencia humana cuyos antecedentes personales sugieren promiscuidad(VDRL
ositiva y gonorrea). _
Baciente e 67 afios,sexo masculino quien se presenta con eritrodermia,adenopatias super-
ficiales y profundas,hepatoesplenomegalia y sintomas B de 5 meses de evolucion El examen
de sangre periférica mostré leucocitosis sin linfocitosis atipica. La biopsia ganglionar
d’:EFost:cé linfoma T difuso polimorfico.La biopsia de médula osea no presentaba
infiltracion. Las serologias fueron positivas para los virus HTLV-I y ILHIV y CMV _El
inmunofenotipo de sangre periférica mostré inversion de la relacion CD4/CD8.Se realiza
diagnostico de sindrome leucemia linfoma T del adulto en la forma de linfoma e inicia
tratamiento quimioterapico con CHOP verificindose disminucion del componente
tumoral Al undécimo dia de la quimioterapia deteriora el sensorio y se realiza puncion
lumbar La serologia del LCR fue positiva para HTLV 1 y ILHIV y sifilis.Cinco dias después
fallece con cuadro de sepsis a estafiloccoco aureus.
Comentario:Se sefiala la asociacion poco frecuente de las patologias mencionadas,la
il:froa'bilidad de tolerar la terapéutica quimioterapica y la identificacion del HTLV-I y no
del HIV en el suero de su conyuge.
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HISTIOCITOSIS MALIGNA (HM), UNA ENTIDAD INFRECUENTE,EN UNA PACIENTE CON
LEUCOCITOSIS,HEPATOESPLENOMEGALIA E HIPERPLASIA MIELOIDE EN MEDULA
Nenkies M. ; Fernandez Grecco H.; Vergani P.; Hospital de Clinicas, Capital Federal.

La caracterizacién nosolégica de la HM es controversial.Esto se debe a que en la mayoria
de los casos previamente diagnosticados como tal,la reevaluacion evidencié que se trata-
ba de otras entidades.Los tumores histiocitarios malignos incluyen al linfoma histiocitico
verdadero ﬁa la histiocitosis maligna.Se considera actualmente que éstas tienen un cua-
dro clinico heterogeneo y no presentan un sindrome caracteristico.

Se presenta una paciente mujer de 34 afios,que se interna por hepatoesplenomegalia,as-
citis y abdomen distendido y doloroso que ya presentaba 45 dias previos. Laboratorio:
Hto35%-GB55000 (con desviacién a la izquierda y algunas células de dificil caracterizacion
que en su evolucion fueron en aumento)-fosfatasa alcalina elevada-LDH 1375. fosfatasa
alcalina leucocitaria normal. Aspirado Medular: celularidad aumentada, hiperplasia mieloide
,megacariocitos aumentados. TAC de abdomen: importante hepatomegalia,esplenomega-
lia con infarto del 6rgano y ascitis.Estudio citogenetico normal.Biopsia de MO: infiltracion
difusa intersticial por células.atipicas, CD68+, de estirpe histiocitaria.Biopsia hepética: hi-
gado infiltrado por células de iguales caracteristicas. La paciente, durante los estudios,
evoluciona en forma desfavorable con insuficiencia hepatica, sepsis y fallece.

Se presenta este caso por la rareza de esta entidad y la forma de presentacién en esta
paciente, que recuerda a algunos cuadros mieloproliferativos.

Los criterios actuales para definir a la HM son: enfermedad neoplasica caracterizada por
proliferacion sistemica de células con marcadores de iinea histiocitica / macrofagica + mar-
cadores B y T negativos + rearreglos para inmunoglobulinas y TCR negativos.
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SINDROME HEMOFAGOCITICO EN PEDIATRIA:PRESENTACION DE UN CASO SECUNDARIO
A INFECCION POR PSEUDOMONA = Donato H.;Picon A.;Negri L.;Schvartzman G.;
Panigazzi A.;Russ C. = POLICLINICA BANCARIA - BUENOS AIRES.

Paciente de 2 anos portadora de un Medulobastoma de Fosa Poste-
rior que completd 5 ciclos de quimioterapia con Vincristina,Ciclofosfa-
mida,Etopdsido y Cisplatino.Finalizado el #iltimo,luego de haber presen-
tado valores hematoldgicos normales,padece un cuadro de neutropenia
febril v sepsis aislandose Pseudomona Aeruginosa en el hemocultivo.Lue-
go de 15 dias alcanza recuentos de neutrdfilos normales,pero persiste
febril y con hepatoesplenomegalia.Después de 7 dias presenta pancitope-
nia periférica que se acentia progresivamente.El medulograma revela muy
severa hipoplasia de las 3 series,observdndose regular cantidad de cé-
lulas reticulares con intensa vacuolizacifn y numercsas imdgenes de
eritro y trombofagocitosis.

Este paciente cumplid con los criterios diagndsticos minimos del
Sindrome Hemofagocitico reactivo (segiin Wong).Ls nifa fallece 35 dias
después, a pesar del tratamiento con antibidticos y G-CSF,coincidien-
do con la literatura (BOI de mortalidad). Si bien Risdall describe como
agentes etiopatogénicos frecuentes a diversos Virus (EVE,CMV,Herpes,etc,)

y Bacterias (Coli,Neumococo,etc.), en este caso el germen resultod
inhabitual.
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Linfohistiocitosis hemolagocitica Fynn A ; Jakus O ; Cabreros G ; Martinez M ; Alba L; Fermére £, Gomez S |

Borddn Custo V | Bustamanta J ; Amendériz H. Hospital de Nifios S.M. Ludovica La Plata.
El sindrome hemofagocitico (SHF) es una histiocitosis clase Il que se presenta con fiebre,
hepatoesplenomegalia, citopenias, hipertrigliceridemia, coagulopatia con hipofibrinogenemia, disfuncion
hepatica con fransaminasas elevadas y la presencia de hemofagocitosis en M.O, bazo, ganglio linfatico y/o
higado. Existe una forma familiar y una secundaria a inmunosupresion, enfermedades infecciosas-
principaimente virales- 0 neoplasias. En ambas formas la activacién se asocia frecuentemente a
infecciones virales. En 24 meses Sjuniulgs-juniom?} se asiieron en nuestro servicio 8 nifios con
diagndstico de SHF 4 Sy 4 ©, entre 2 meses y O afios de edad. Se documentd un cuadro viral previo en
5 ptes. (hepatitis A 2, varicela-zoster 1, rotavirus 1, y virus sincicial respiratorio 1). Dos ptes. tenian el
antecedente de 1 hermano muerto. y 1 pte. estaba siendo tratada por artritis reumatoidea. Todos
ﬁresentamn al diagnostico fiebre y mal estado general, anemia y frombocitopenia ; en 6 ptes. leucopenia y
epatoesplenomegalia, 4 ptes. lesiones en Fiel. 3 ptes. el sensorio alterado, 1 con LCR patolégico, 3 ptes.
tuvieron fallo hepatorenal. Lab.: 7 ptes. triglicéridos aumentados, 5 ptes. fibrindgeno < 100 mg/dl y 4 ptes
transaminasas aumentadas. Se observé hemofagocitosis en el aspirado de M.O en 6 ptes. y solamente en
higado en 2 ptes. ,en 1 pte. postmorten. Siete ptes. fueron tratados con una combinacién de y globulina
E.V a altas dosis ylo etopdsido, ciclosporina y corticoides. Cuatro ptes fallecieron: uno sin diagnéstico, 1
tratado sdlo con gammaglobulina y 2-con antecedentes familiares- por progresion de la enfermedad.
Cuatro ptes. permanecen asintomaticos a 6, 7,10 y 24 meses del diagndstico.Esta rara enfermedad se
diagnostica con mayor frecuencia en la actualidad. Ante la sospecha, debe buscarse y demostrarse la
activacion macrofagica, ya que muchos enfermos no tienen un cuadro clinico y de laboratorio completo.
Debe instituirse rapidamente el tratamiento puesto que la mortalidad es elevada. En la enfermedad
primaria el Unico tratamiento curativo es el T.M.O. alogénico.
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MIELOFIBROSIS EN 2 NINOS CON HISTIOCITOSIS DE CELULAS DE LANGERHANS LCH
D Rosso, J Goldberg, ] Braier. Hospital de Pediatria J P Garrahan. Buenos Aires.

El objetivo de esta presentacion es comunicar la muy rara asociacion entre la mielofibrosis y LCH,
dos entidades nosologicas poco frecuentes en la poblacion pediatrica.

Caso 1 : varén de 21 meses que es derivado por presentar lesiones seborreicas en cuero cabelludo
desde los 9 m y otitis recurrentes de 6 m de evolucion . Al ingreso ademas se constata lesiones dseas
en costillas y anemia hipocrémica microcitica que revirtio con tratamiento con sulfato ferroso. Se
diagnostica LCH por biopsia y realiza diferentes tratamientos con quimioterapia y radioterapia. Tuvo
multiples recaidas con enfermedad progresiva. A los 4 afios del diagnostico el nifio presenta hepato
sin esplenomegalia anemia y por primera vez trombocitopenia, se le realiza puncién biopsia de médula
osea en la cual se informa mielofibrosis. A los 3 m el paciente fallece.

Caso 2 : varon de 2 aflos consulta por palidez y sindrome febril de 2 m de evolucién. El nifio estaba
en regular estado general , con dermatitis seborreica en cuero cabelludo, leve tumefaccion biparietal y
con anemia normocitica normocromica con reticulocitopenia. El aspirado y la biopsia de m. &sea
mostraron hipocelularidad global con aumento de células monocitico-macrofigicas y mielofibrosis
respectivamente. Con una biopsia osea se confirmé el diagnostico de LCH ; comenzd quimioterapia
evaluandose a las 6 semanas una respuesta parcial mixta, en la semana 17 presentd recaida cutinea,
6Gsea (oido) y anemia con hepatoesplenomegalia . Las biopsias de m. 6sea e higado mostraron
mielofibrosis y metaplasia mieloide respectivamente,

La diferencia entre estos dos pacientes radica en que en el segundo caso la mielofibrosis no puede ser
relacionada al tratamiento .
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TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD DE GAUCHER TIPO | CON TERAPIA DE REEMPLAZO ENZIMATICO. Basack
N, Gutiérrez M, Schwalb G, Diaz D, Maro A, Choclin A, Abreu S, Freigeiro D, Drelichman G, Bustelo P.
Division Hemato-Oncologia, Hospital de Niifios “Dr. Ricardo Gutiérrez™, Buenos Aires.

La enfermedad de Gaucher es la mas frecuente de las enfermedades de depésito lisosomal, caracterizada por una
actividad insuficiente de la enzima glucocerebrosidasa, lo que resulta en acumulacion de glucocerebrasidos en los
lisosomas del sistema monocito-macrofago. La mayoria de los pacientes se presenta con anemia, trombocitopenia,
visceromegalia, compromiso oseo, pudiendo existir (en el tipo 11 y I11) o no (en el tipo 1) compromiso neurclogico.
El objetivo de este trabajo es presentar nuestra experiencia en &l tratamiento de nifios con enfermedad de Gaucher
tipo I con terapia de reemplazo enzimatico. Se presentan 3 pacientes, rango de edad al Dx = Sm-64m, 2F, IM,
tratados con glucocerebrosidasa purificada (Alglucerase) de origen humano placentario, a una dosis inicial de 60
Ul/kg/quincenal. El tiempo medio desde el Dx al inicio de la terapia fue de 27 3m (r - 8-59m) Todos los pacientes
presentaban H/E severa, anemia y trombocitopenia como criterios de inclusidén No se detectaron manifestaciones
Oseas. RESULTADOS : se evalud la respuesta al tratamiento en base al nivel de Hb, recuento plaguetario, tamafio de
visceromegalia a los 6, 12 y 24 meses de instituida la terapia No se presentaron reaccionas adversas severas a la
medicacion, el paciente 1 presentd un ligero rash.

Pacl FAC2 PAC3
Pre 6m 12m 24m | Pre 6m 12m 24m | Pre 6m 12m  24m
Hb (g/dl) 100 110 121 1301] 82 120 124 124 73 109 116 116
Plag. (x10/mm’) | 90 110160 150 | 40 110 115 120 | 90 100 120 120
H/E (cm) 2/10 29 W5 0/ [12/14 8/10 68 373 [11/14 910 49 373

CONCLUSION : el tratamiento de reemplazo enzimatico en enfermedad de Gaucher tipo | produjo una clara mejoria
en los pacientes con regresion de las manifestaciones clinicas y hematologicas de la enfermedad La Hb fue el
parametro que corrigio mas precozmente mientras que el tamafio esplénico presentd una respuesta mas tardia (12-24
meses). Por otra parte, es importante tratar de definir la menor dosis efectiva necesaria dado el alto costo econamico
de esta terapia.
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EOSINOFILIA EN UNA POBLACION PEDIATRICA

Autores: Dres G. Elena, E Vieber, M. Lavergne; R. Kohan; L Rungifo.

Unidad Hematolog!a Hospital General de Niflos Pedro de Elizulde Ciudad de Buonos Aires.

La eosinofilia, causa relativamente frecuente de consulta hematologica en pedinrii, responde a etiologia diversy
Entre mayo de 1996 y 1997 consultaron a la Unidad &1 giflos por este mative, cuyas edades oscilaron entre § y
68 meses (X 39 meses), 43 (75%) varones y 14 (25%) nifas. Se considerd un todus ellos I8 procedencia, el estado
nutricional y la convivencia con animales domdsticos. Se diseilo un protocolo minimo de estudio consistente
en:hemograma con recuento de eosinofilos en valores absolutos, dossje de IgE, Serologia para toxocara canis,
parasitologico seriado de materia fecal con Test de Graham, Radiografia de torax, proteinograrna electroforético,
fondo de ojo y evaluacion cardioldgica en forma suseciva. Se definio coro eosinofilia leve entre 700 y 1000,
moderada entre 1000 y 2000 y grave la superior a 2000 eosindfilos por ram3. Fueron evaluados 57 nifios, los
cuatro restantes no completaron estudios o no volvieron a la consulta. Ei 75 % eran eutroficos, el 212 presento
desnutricion de 1° grado y el 4% de 2° Solo el 10% residia en Capital Federal, el 90% restante procedia de Ja
Pcia. de Bs. As. 22 pacientes (38%) presenraron antecedentes alérgicos, 3 pacientes (5%) hibitos de pica y un
paciente (1.7%) purpura de S Henoch. El recuento de eosinofilos oscilo entre 710 y 84.000 {X2.235) La
easinofilia fue leve en tres pacientes (5%), moderada en 15 (26.5%) y grave en 39 (68.5%). En 20 pacientes
(35%) fue positiva la serologia para toxocara con titulos entre 1/12 y 1/512 (V patolégico superior a 1/32) el
75%. El dosaje de IgE oscilo entre 49 y 1000 mg%; en 15 pacientes(26%) se constataron fendmenos alérgicos.
De los paresitologicos realizados arrojaron resultados positivo el 31%: 7 Ascaris (35%), 5 Oxiuros (25%), 6
Crardias (30%) y 2 E.coli £10%). El estudio radiolégico no-revelo datos.de interes, 1zualmente, no se registraron
anormalidades en la evaluacion cardilogica ni en el fondo de ojo. Solo ea 2 pacientes con eosinofilia grave no se
encontrd causa alguna que lo justificara. En ambos se instituyo terapia esteroidea con buena respuesta hasta la
fecha La eosinofilia se presenta asociada a miltiples procesos. En nuestra poblacién la causa mas frecuente fue la
parasitosis (70%), dato esperable dado el medio socivecandmico v la procedencia de nuestros pacientes. Le
siguen en frecuencia la etologia alérgica 3 4% de nuestra poblacion, 5% de las eosinofilias graves en Jas que no se
hallo causa, fue corticoideodependiente v no se evidencio hasta el momento en ellos compromiso sistem tico.
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INFECCION POR CANDIDA PARAPSILOSIS EN NINOS CON LEUCOSIS AGUDA
Autores : Dres. G. Elena: M. Lavergne: E. Veber 1 R, Kohan; R. Peredn; 1. Rengilo,
Unidad de Hematologia v Bacteriologin ospital General de Nitos Pedro de Elizalde,
Ciudad de Buenos Aires,

Se presentan ¥ mitos con dingnostico ae leucosis aguela en distintos estadios de tratamiento con intercurrencia
inteceiosa v diagnostico de micosis sisténuca por Candidia Parapsilosis (C. P ), awente que ha aumentada su
incidencia en nuestra poblacion de pacientes inmunosuprimidos

Paciente 1 - Varon con LLA de alto riesyo en remision y mantenimiento. Intemado por sindrome febnil agudo,
septico Mal estado general. ictérico. hepatoesplenomeualia y adenomegalias generalizadas de curso torpido, sin
neutropema Se agrego dolor abdominal que eveluciono a perforacion intestinal. Fue intervenido quirurgicamente
Se aislo C P del liquido peritoneal, biopsia ganulionar v raspado de escara de piel. con hemocultivos seriados
negativos Se interpreto como candidiasis diseminada a pantir de colonizacion intestinal. Realizo tratamiento con
Anfotenicina B y completo tratamiento con lenta pero favorable evolucion

Paciente 2 - Nifia con LMA on recurrencia medular, neutropenica febril post-quimiolerapia. Inicio ATB empirico,
sin respuesta por lo cual se adiciono al 7° dia Anfotencina B Al 10° dia lisis centrifugacion positiva para C. P
Completo tratamiento v resolvid cuadro infeccioso

Paciente 3 - \ifa con LLA ¢n induccion quimioterapica, sindrome febril y neutropenia. Se medico con ATB de
amplio aspectro, se aislo C P por hemocultivo v punta de cateter que se removio, Se medico con Anfotencina B

Conclusiones La Candida Parapsilosis. 3° especie en frecuencia. puede formar parte de la flora habitual de piel o
colonizar el intestino en condiciones especiales del huesped Tradicionalmente vinculada a infecciones asociadas a
cateter, nutncion parenteral v perdida de integndad de barreras mucocutaneas. Tiene menor virulencia que las
otras. lo gue avala la baja mortalidad v resolucion favorable Todos respondieron a Anfotencina B, sensibilidad
antifungica reportada por la bibliourafia

Deteccién de cCandida albicans en tejlde incluide en parafina medliante
biclogia molecular (PCH).

Vazquez E., Hidalgo A.,Ontiveros P.,Salcedo M.,Einsele ‘H.Bello A.

Hospital Infantil de México®"Federico Gémaz". México, D.F.

las infecciones por hongos emergen como A causa cada vez mas frecuente de
mortalidad en pacientes inmnocomprometidos, sin erbarge, el diagndstico de certeza
inicamente se establece mencs del 40% de los casos antes de la muerte, debido a la falta
de sensibilidad vy especificidad de los métodos de diagndstico de rutina.

Con el cbjeto de evaluar la sensibilidad y especificidad de la PCR amplificando una
secuencia de INA que codifica para la enzima ilanostercl-l4-alfa demetilasa, la cual
cataliza una importante paso en la coversidn de lanostzerol a ergosterocl, constituysnte
principal de la pared celular del hongo ¥y que se ha reportadc especifica para
Cialbicans (una banda de amplificacién) y para C.Erusel v C.Glabrata(dos bandas de
amplificacidn), estudiamos el material de autopsia de 24 paclentes que fallecierocn debido
a Candidiasis confirmada e el estudic histopatolédgico. 16 muestras dea material de
autopsia da pacientes con diagnésticos de otras micosis diferentes de candidiasis y de
pacientes sin evidencia histopatoldgica de Infecciones por hongos se incluyeron camo
controles negatives. .

Todas las muestras da tejido inclufdo en parafina se sametieron a deparafinacidn
con »dilol v posteriormente a extraccidn de INA vy amplificacién por ECR.

Los resulados muestran 100% de sensibilidad y 100% de especificidad en el
diagndstico de candidiasis mediante FCR. Importentemente todos los pacientes en ruestro
Hospital mostraron infecciones secundarias a C. albicans evidenciada por una sola banda de
amplificacidén en todos las muestras analizadas.

Esta matodologia permite establecer el diagnéstico de candidiasis invasiva, rdpida
y eficarmente con alta sensibilidad y especificidad.
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Uso de interferén alfa 2b recombinante an hemanglemas en etapa proliferativa. Martinez M :
Alba L ; Jakus O ; Gomez S ; Fynn A ; Ferrere E ; Armendarniz H. Hospital de Niflos S.M. Ludovica.
La Plata.

Los hemangiomas en la infancia son los tumores benignos mas frecuentes en pediatria,
aproximadamente el 5 % producen complicaciones graves Presentamos los resultados del
uso de Interferon (IFN) alfa para ¢l tratamiento de hemangiomas complejos. Los criterios de
inclusion son: 1) hemangioma deformante de cara y cuello en etapa proliferativa o de
crecimiento répido 2) aquellos que dificulten la audicién, visién, deglucién y/o la funcién
respiratoria 3) que tengan ulceraciones, sangrado o infecciones recidivantes 4) con Kasabach-
Merrit o con insuficiencia cardiaca congestiva. Protocolo de tratamiento: Prednisona 2-3
mg/kg/d por 21 dias, Interferon 3.000.000 U/m* via subcutinea , con un tiempo minimo de
duracion de 3 a 12 meses. Entre junio de 94 y dic. de 96 tratamos 7 niflos de entre 2 -10
meses de edad. 6 mujeres y 1 varon, 5 fueron prematuros de bajo peso. Fueron evaluados con
ecografia, TAC y seguimiento fotografico. 2 ptes. tenian dificultad deglutoria con distrofia, 3
compromiso visual, 1 pte. sepsis y 1 pte. presentaba un gran hemangioma sangrante en torax
Todos los pacientes respondieron favorablemente, con una regresion parcial del 50% a los 6
meses. 3 ptes. tuvieron febricula durante la Ira semana,que fue tratada con paracetamol. 5
mfios recibieron tratamiento con Fe por anemia ferropénica. Todos han experimentado
crecimiento y desarrollo normal hasta la actualidad. Conclusiones : el uso de interferon alfa
2b ha demostrado ser eficaz en el tratamiento de los hemangiomas complejos, lograndose
regresion del tumor evidente, postulandose que inhibe la angiogénesis.
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Infecclones micéticas sistémicas en nifios con neutropenlia severa. Gomez S; Antelo J; Formisano §;
Rigali C; Costa A; Fynn A ; Jakus O Alba L ; Ferrere E ; Cabreros G ; Martinez M ; Armendariz H . Hospital de
Niflos S.M. Ludovica. La Plata.

En un periodo de 34 meses (8/94-6/97), observamos 11 episcdios de Infecclones micéticas sistémicas graves, en 10
pacienles (ptes). LMA 7 ptes., LLA 2 ptes., AAS 1 pt. Los ptes presentaban neutropenias severas prolongadas.
(media 38 dlas). Antibloticoterapla previa (media 13 dias), allmentacion parenteral por catéter central 82%. 64 % de
las Infecciones se produjeron bajo corticoides, 55% habla recibido fluconazol profilactico y el 50% recibié anfolericina
en los 13 dias previos(2-30 dias) En el B2% coexistian olras infecciones: Estafilococo 46%, Eslreptococo 18%,
Klebsiella 9%, Pssudomona 9%, Virales 8%, Neumococo 4% y E. coli 4%. La mayoria de los ptes. tenlan mucositis
severa. B2% recibieron G-CSF. Se hallaron: Candla albicans 7 ptes, C. tropicalls 4 ptes, Asperglilus niger 1 pt,
Torulopsis glabrata 1 pt., Fusarium 1 pt., infecclén micética mixta 3 ptes. . Coprocultive: 63%, Hemocultivo
38%, Urocultivo 27%, fungus ball en pelvis renal 1 pte. Todos los ples presentaron hepalomegalia difusa con
aumento de |a fosfatasa alcalina En 2 ples. Iméagenes ecograficas caracteristicas en higade y bazo. Pulmén : 8 pt:
Imagenes redondeadas aisladas, infiltrades difusos o ambas. 90% de los LBA negatives, 1 ple desarrolld A niger.
Piel : 6 ptes rosedla candidiasicay 1 pte con nddulos necréticos por fusarium. Digestive: lesiones nodulares en boca
3 ples y necrosis intestinal extensa, 1 ple. Los ples. s lrataron con Anfolericina B dosis media 844 mg (78-1475
mg).El 80% de los ptes presenté fallo renal con hipopotasemia, en 4 ptes se rotd a Anfotericina liposomal, dosis total
media 2925 mg (750-7200) normalizéndoss la funcién renal, persisiendo la hipokalemia. Ocho ples. viven, 1 luego
de neumonectomia parcial por Aspergiliosis y posterior AloTMO, 1 ple con sepsis a fusarium, permanece estable
luego de reseccion parcial intestinal. Dos ples fallecieron por sepsis a C. tropicalis. Conclusién:La anfotericina es
sequra y efectiva aunque nefrotdxica. La Anf liposomal permite mayor dosificacion y menor toxicidad, Las
infecciones micoticas son muy graves en pacienies con neutropenia prolongada y de dificil diagndstico Pusden
presentar una buena evolucion si se es intevencionista y se establece el fratamienlo precozmente.
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MANEJO DE LA HIPERLEUCOCITOSIS (HL) EN LLA PEDIATRICA : EXPERIENCIA EN UNA
INSTITUCION . A Rose, V Breier, S Delfino , F Sackmann-Muriel y M Felice. Hospital de Pediatria 1P
Garrahan (HPG). Servicio de Hemato-Oncologia. Buenos Aires.

La HL (Rto de GB >100.000/mm’) en la LLA es una emergencia médica con alta morbi-mortalidad. Evaluamos el
manejo inicial de pacientes (pts) con LLA HL para definir el modo de citorreduccion (CR) mas adecuado. Desde
Enero’90 a Junio'97 ingresaron al HPG, 508 pts. con LLA . De ellos 101 pts (19.8%) (M :72/ F:29) presentaron
HL. No fueron evaluables por falla de datos completos 5 pts. La mediana de edad fue 6,7 afios (4 m - 15 a), Todos
los pis recibieron las medidas de prevencién de SLTA ¥ ningun paciente recibio radioterapia craneana. Los pis
fucron divididos en 2 grupos (en forma retrospectiva y no randomizada) : A (n=49) = CR por exanguinotransfusion
(ET) o leucoaferesis (LF) vs B (n=46)= CR farmacolégica. S¢ analizo comparativamente: edad, hb, Rio de GB,
visceromegalia, masa mediastinal, SNC, CID, SLTA, sintomas de hiperviscosidad e inicio de corticoides. Fue
significativamente superior el Rto de GB (A: 348.552/mm3 vs B - 169.800/mm3, p=0,001) y la presencia de
sintomas de hiperviscosidad en el grupo A (p<0.05)

COMPLICACIONES GRUPO A (n=49) GRUPO B (n=46) valor p
Hemorragia SNC 2 I ns
Insuf. Renal Aguda 1 l ns
Alteracicnes hemodinam 3 0 ns
Alleraciones respiratorias 4 0 0.05
Anafilaxia 4 0 0.03
Fallecidos < Tdias tio. 2 | ns

CONCLUSIONES: 1)Dada la arbitrariedad en el manejo, no es posible definir la CR mas adecuada. 2)La ET/LF
deberia considerarse para aquellos pacientes con LLA >300.000/mm3 y/o sintomas de hiperviscosidad. 3) Si bien
la ET/LF fueron bien toleradas en la mayoria de los pts, es un procedimiento con mayor morbilidad vy no
demostraria utilidad en el manejo inicial de la LLA HL, excepto en los pts antes mencionados.
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Experiencla en el tratamlento de nlfios con LLA con protocolo LLA 80 del GATLA.
Negri Aranguren P, Gémez Nux L, Giunta M, Mascardi A, Costa J C

HOSPITAL SAN MARTIN - PARANA - (ENTRE RIOS)

Desde Julio 1990, todos los pacientes pediatricos (<21 afios ) del Hospital San Martin
fueron fratados con protocolo tipo BFM 1-LLA-90 del GATLA Los pacientes ingresados
fueron divididos en tres grupos de riesgo : estindar , intermedio y alto | segun : N. de
blastos, tamafio de higado y bazo , respuesta a la Dellisona al dia 8,y MO al dia 33

El esquema lerapeulico consislié en 1. INDUCCION - Pred + VCR + DNR + L ASA ; 2
CONSOLIDACION : CFM + ARA C + 6 MP . 3. PROTOCOLO M - altas dosis de MTX con
rescate leucovorinico y 6 MP : 4. INTENSIFICACION : DMT + VCR + ADR + L ASA y
luego CFM + ARA C + 6 MP ; 5. MANTENIMIENTO : MTX + 6 MP hasta completar 24
meses de tratamiento total ; 6. PROFILAXIS de SNC ° Triple intratecal con DMT + ARA C
+ MTX agregandose radioterapia craneal ( 1200 cGy ) en los pacientes de alto riesgo .
Entre julio 90 y abril 96 44 pacientes con LLA resultaron evaluables con las siguientes
caracteristicas : Sexo (M /F ) : 21 /23 : Mediana de edad 4.6 afios ; Mediana GB 36.000 x
mm? ; Morfologia FAB (L1 /L2 ) : 35 /6 : Distribucién en grupos de riesgo : RE 14 ptes
(31.8 % ) RI 27 ptes (61.4 % ) RA 3 ptes ( 6.8 % ) El porcentaje de Remisién Completa
(RC ) Sobrevida Libre de Eventos ( SLE ) Sobrevida Global ( SG ) Muerte en Induccién (Ml)
fueron estimados a 48 meses: N L .
Ptes #RC % %SLE %SG YoM
. 44 43 98 65 81 22
Conclusion: El uso del protocolo GATLA. LLA 90 en nuestra provincia logro un buen Indice
de remisi6n y larga sobrevida con bajo Indice de mortalidad por toxicidad del tratamiento.
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MANIFESTACION EXTRAMEDULAR DE CRISIS BLASTICA EN LEUCEMIA MIELOIDE
CRONICA EN PEDIATRIA

Autores: Dres. G. Eléna; E. Veber ; M. Lavergne; R. Kohan: L. Rengifo.

Unidad Hematologia Hospilal General de Nifios Pedro de Elizalde Ciudad de Buenos Aires.

Paciente de 15 aflos de edad con diagnéstico de L.M.C., Phi + de 7 afios de evolucién, sin donanie
histocompatible, (ratado sucesivimente con Busulfan, Hidroxiures, 6MP y alfa interferon, sin rémision
citogenética. Durante el ultimo afio de su enformedad, se constaté aumento lento y progresivo del
tamafio esplénico, trombocitosis y menor respuesta a la quimioterapia, presuntamente relaciohada a la
inestabilidad de su fase crénica. Presentd un eplsodio de dolor, tumefaccién, hipertemia e impotencia
funcional de la rodilla izquierda tras trumatismo. Se realizé puncién articular y se medicd con ATB por
¢l probable origen infeccioso de la lesién. La PAMO no presentd caracleres de fase acelerada ni
infiltracién blastica. Dada la persistencia de la sintomatologia Se realizé nueva puncion articular en la
rodilla lzquierda observandose abundantes blastos vacuolados en el liquido  sinovial,
Inmunofenotipificados por citometria d¢ fMujo chmo LANL CD 13: 96% CD 33: 98% CD 36 56%.
Simultancamente se solicild centellograma oseo total informado con aumento de la concentracién del
trazador en 8a. costilla, cadera, rodilla y tobillo izquierdn. ambos hombros e imagen folonegativa en
cartilago de crecimiento de eplfisis distal del femur. Se inici6 radioterapia analgésica y quimioterapia
sistémica. Duranté¢ la misma registré 30% de blastos en sangre periférica e importante incremento de la
esplenomegalia falleciendo el paciente a los 44 dias de detectada la crisis blastica extramedular. Solo un
35% de los pacientes tendrian evidencia de fase bldstica en sangre periférica sin compromiso simultanco
de M.O. El mismo puede evidenciarse en un plazo promedio de 4 meses.

Motiva esta presentacién la baja frecuencia de la localizacin extradsea de la crisis blastica (comiin en
ganglio y meninges) y su muy rdpida evolucion fatal pese a la falta de compromiso medular inicial que
siguid a una prolongada inestabilidad de su fase cronica.
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APLASIA MEDULAR EN NINOS TRASPLANTE DE MEDULA (TMO)
VSTRATAMIENTO INMUNOSUPRESOR COMBINADO (TIS)
L.Rizzi*, K. KebaiY.Bertran, G. Souillet, N Philipe

Servicio de Inmunohematologia y transplantacion de Medula Hopital Debrousse Lyon
Francia. *Servicio de Oncohematologia Sanatorio Allende Cérdoba

Se evaluaron los resultados del tratamiento de Aplasia medular severa (AMS) idiopaticas
realizadas en nuestra institucion, en el periodo 1987-1996 jedad <de 16 afios  Fueron
tratados con TMO alogénico , si tenian donante familiar HLA idéntico , o
inmunosupresion con Suero antilinfocitario (SAL), Ciclosporina A(CsA) , corticoides y
G-CSF. 13 ptes recibieron TMO y 10 ptes (TIS)

11/13 recibieron TMO HLA idéntico ., 2/13 donante familiar mismatch , 1 recibio
segundo TMO HLA 1déntico no relacionado .Condicionamiento : CFM 200mg/kg 13/13,
irradiacion 6 ptes (TBIn=4 TAI n=2)SAL n=6 pates, Busulfan 16mg/kg n=1. No se
observo toxicidad severa, no hubo GVH severa . Remision completa en 13/13, media de
seguimiento 3,3 afios.Mortalidad 0. Complicaciones : Hipotiroidismo (1),
Hipogonadismo (1), IRC (1) .

TIS en 10 ptes RC 4/10, RP 5/10 ,Mortalidad n=2: En 3 ptes, se realizo TMO no
relacionado , hubo injerto en todos , falleciende por : CMV, Sindrome de Lyell .ysevera
GVH con enf Linfoproliferativa .

Conclusion : Los pacientes que realizaron TMO familiar tuvieron mayor RC , y menor
mortalidad comparado con el grupo TIS y TMO no relacionado.
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Leucemiu aguda con triple linaje de diferenclucidn: Presentaciin de un caso pediitrico.
Arce M*, Arbesti G*, Palacios M**, Acevedo $**, Castuma M**, Scolnik M**®. *[lospital de Nidos [ lumbertu Notii,
Mendoza. **Inmunologia Oncolbgice y Citogendtica. HHHEMA. Academia Nacional de Medicina. Buenos Aires

Las Leucemias bifenotipicas (. BF) comprenden el 5 % de las leucemins agudas. Recientemente ¢l Grupo EGIL
(European Group for the Inmunological Classification of Leukemias) propuso un sistema de puntuacion para la
defimcién de las leucemias de linaje mixto. Las leucemias con inple linaje de diferenciacién son sumamente
infrecuentes y en la serie reporiada por Dr Catovsky se describe un solo caso. El objetivo de este trabajo es mostrar la
presentacidn clinica, el patrdn inmunofeuotipico y ¢l estudio citogenético de una pacienie con esta entidad.

Nifa de 5 aflos que consulta por ficbre y dolor abdominal. A las 24 his desarrolla una varicela hemorragica. Examen
fisico: Sangrado mucocutdneo. Leve hepatoesplenomegalia. Poliadenopatias generalizadas. Hemograma inicial: Hio:
20 %; Plaquetas: 16 .000/mm3; G.Blancos: 20.000/uun3. Miclocitos: 5 %, Bacduformes: 4 %; segmentados: 15 %;
Linfocitos: 59 %; Blastos: 3 %; Eritroblastos: 150 % con marcados signos de diseritropoyesis. PMO: Hiperplasia
eritroide. Diseritropoyesis. Blastos: 32 %. Peroxidasa: positivo. PAS: Negativo. Citogenético: trisomia 8. Sin otras
alteraciones estructurales. El andlisis inmunofenotipico mosiré: 4,5 puntos para linaje micloide, 3 puntos para linaje
linfoide T y 4,5 puntos para linaje linfoide B. La paciente fue tratada con protocolo 4-LMA-90-GATLA-Pedidtrico,
actualmenie en mantenimicnio, 6 meses cn remision,

Las células blsticas fucron oblenidas a partir de gradiente gravitacional con la utilizacién de Lymphopprep (Nycomed,
Oslo, Norway), Se incubaron con ln combinacidn  de anticucrpos monosclonales conjugndos con FITC y PE La
permeabilizacién celular, para la determnmacion de antigenos miracitoplasmaticos se realizé con Permealix (Oriho
Diagnostic, Raritan, NJ, USA). Lo adquisicion de Tos muestras se realizd en un citdmetro de Ngo FACScon. La
definicidn de LBF se realizé wtilizando ¢l score propuesto por el 1GILL

Leucemia aguda de triple linaje de diferenciacién: Presentacién de un caso de esta

infrecuente combinaciéon fenotipica.

Scolnik MP, Palacios MF, Castuma MV, Tur RJ. I[IHEMA, Academia Nacional de Medicina -
HIGA San Martin Ser. Hematologia, La Plata.

Las leucemias agudas de linaje mixto abarcan el 4% del total de las leucemias agudas.
Recientemente el Grupo EGIL (European Group of Immunological Clasiffication of Acute
Leukaemias), propuso un sistema de puntuacién para el diagnéstico de esta infrecuente entidad. La
deflinicién estd dada por una sumatoria mayor de 2 para cada uno de los linajes comprometidos. Se
presenta un paciente de sexo masculino de 36 afios de edad que comienza un mes previo a la
consulta con deterioro del estado general, sindrome fébril. Ingresa a nuestro Hospital, detectindose
al examen fisico adenomegalias generalizadas ( hasta 0.5 cm), esplenomegalia (4 cm por debajo del
reborde costal) y hepatomegalia(altura 14 cm).Hemograma: Hto: 16%, Hb: 5.9g/dl, Ret: 0.0, GB:
18.3x 10%/1 (M1:4%, MM:1%,5:11%,L:21% ,B1:63%, EB:1%), Plaquetas: 15x10"/l._ Medulograma:
celularidad aumentada, serie megacariocitica disminuida, SE:12%, SG:10%, L:5%. Bl:73%.
Coagulograma normal con ausencia de retraccion del codgulo.Citoquimica: PAS positivo,
peroxidasa positiva, Sudan Black positivo.Citometria de flujo: se detecté una poblacién mayoritana
positiva con 5 puntos de score para el linaje mieloide, 3 puntos para el linaje linfoide T y 5.5
puntos para el linaje linfoide B, concluyendo con el diagndstico de leucemia aguda de triple linaje
de diferenciacién. Bandeo G: 46, XY /47, XY, +11/48, XY, 48, +11 (trisomiadel 8 y del 11). H
paciente comenzé tratamiento quimioterdpico con protocolo EORTC; en la médula dia +14 aplasia
sin blastos. En el dia +17 el paciente comienza con alteracién de la mecdnica respiratoria,
constatdndose por puncién un hemotorax bilateral, requiriendo ARM, falleciendo por causa
secundaria a este evento agudo. Presentamos el caso debido a la infrecuencia de las leucemias de
triple linaje de diferenciacién, poniendo en evidencia la importancia de la conjuncién entre los
métodos de diagndstico convencionales en conjunto con los de alta complejidad.
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SEGUIMIENTD CITOGEMETICO DFE PACIENTES EON LEUCEMIA AcUDAL
fravedo S., Castuma M.V., Luello™M.T.,* Picon A., Larripa 1.
Ilhema, Acad. Nac de Med.* Servicio Hematologiaz Hospital Posadas

El estudio citogenético én laucemia aguda (LA) results actuaimente un factor
diagnestico y pronéstico relevante. Se estudis l1a médula ésea (MDY de 10
pscientes con diagnéstico de LA, 7 con leucemia mieloblastica (LMAY y 3 con
levcemia linfoblastica (LLA). A todos se les realizs, al somento del diagnéstico
¥ #n mis de una oportunidad durante el seguimiento (3 a 18 eeses), un cultivo de
MO a corto plazo (24-4BHs) a 372C en medioc de cultive suplementado con susro
fetal bovino. El B0% de los pacientes presenté alteraciones estructurales y
numéricas al momento del diagnéstico mientras gue el 20% restante, cariotipo
normal. En 5/7 pacientes con LMA se abservé 1a pressncia de azberracionss
cromosémicas: $(B{21)  U15517), H(9{22), del(7q) y 'del(17g). El sEguimiento
citogenetico demostré que los casos con £(8421), t015¢17) ¥ delliq) lograran
remisién hematalégica y citogenética mientras que aguellos con del{i7a) v £(9322)
presentaron recalda o progresion de la enfermedad respectivamente. Uno de los
Cas0s con cariotipo normal recaye sin la aparicién de marcadores. Dos de los tres
pacientes con LLA presentaron alteraciones tales como Phl y t(3;11). El primero
remitic desapareciendo el cromosoma Phl, el segundo recayé con el mismo clon
td;11) y fue trasplantado en segunda remisién mientras que el tercera con
cariotipo normal al diagnestico, recayé con una alteracién numérica: +17. El
saguimientn citogengtico moskrs qua los marcadores de pear prondstico fusron las
G110, 6094220 y del (17q) produciéndose la recaida entre los 4-)1 meses.
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ANALISIS CITOGENETICO APLICADO AL ESTUDIO DE PATOLOGIAS
HEMATOLOGICAS MALIGNAS. EXPERIENCIA REGIONAL N.EA.

Manuel R AVALOS , Emilio LANARI ZUBIAUR. Cristina CABRAL CASTELLA, Horacio

LUCERO y Gabriela RIVIELLO LOPEZ.
Servicios de Hematologia del Hospital J,R.Vidal,Hospital de Nifos (Corrientes), Laboratorio de
Citogenetica Facultad de Medicina UNNE (Corrientes) y Centro Bioquimico L.Pauling (Chaco).

El analisis cromosomico se ha transformado en una herramienta esencial en el diagnostico de los pro-
cesos leucermucos v pre-leucemicos. Una vez iniciado el tratamuento, puede ser utilizado para monito-
rear la eficacia del mismo (supresion de clones anormales) y/o confirmar las recaidas leucemicas.

Se presentan 83 casos de hemopatias malignas de distinto tipo en los que se practico el analisis
citogenetico, utilizando cultivos de corta duracion (2448 hs) y bandeo GTG. Los pacientes
estudiados pueden ser divididos en seis grupos diagnosticos: LMC, SMP,SMD,LMA, LLA y LLC.
Globalmente ‘en 84 % de los casos estudiados fue posible establecer el diagnostico citogenetico, de
los cuales el 64% presento anomalias cromosomicas clonales v ¢l 36% restante presento canotipos
normales. Se discuten los casos mas representativos, como la tnsomia 8 y -7/7g- en la Leucemua
Mieloide Aguda, evolucion clonal en casos de Leucemia Mieloide Cromica, asi como cromosoma
Pluladelphua onginado en translocaciones vanantes. Se analiza la evolucion clinica en los casos con
carioipo normal, con el objeto de estudiar la correlacion entre hallazgos citogenetcos/ pronostico/
respuesta al tratamiento. Nuestro trabajo representa una expeniencia de 3 aflos en la region Nordeste,
¥ es nuestra intencion ponerla a consideracion ¥ compararia con expenencias simulares realizadas por
otros grupos del pass.
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SARCOMA GRANULOCITICO: PRESENTACION DE DOS CASOS _
|ﬂau|ﬂ_e_s_m. Pizzino R. Hospital de Clinicas José de San Martin. Capital Federal.

Los sarcomas granulociticos (SG)son raros tumores extramedulares de células inmaduras
con pobre diferenciacion mieloide. Aparecen en cualquier sitio del organismo con predilec-
cién por hueso, periostio, partes blandas y sistema nervioso. Se desarrollan en el curso de
leucemias mieloides agudas (LMA), mieloproliferatives, ( la mayoria en leucemias mieloides
crénicas ~LMC-)y mielodisplasias, con frecuencias que varfan entre 2 y 8%. Deben diferen-
ciarse de linfomas anapldsicos, carcinomas indiferenciados y sarcomas, siendo el uso de téc-
nicas de Inmunohistoquimica y anticuerpos monoclonales necesarios en ocasiones.

Se presentan dos casos: uno se desarrollé en el curso de una LMA con localizacién para-
vertebral como sitio aislado de recaida. Realizé tratamiento con esteroides y radioterapia
(Rt), con recaida medular a los 4 meses consiguiendo 22 remisién. Fallece por complicacio-
nes del trasplante. El otro caso se presenté desde el diagnéstico de una LMC (Phi+)en
localizacion tuboovérica. Inicia plan de trasplante, desarrolla esplenomegalia masiva doloro-
sa, omalgia izquierda y shock hipovolémico falleciendo.
Si bien la frecuencia de SG es baja, en la evaluacién de masas tumorales en leucemias mie-
loides es una importante consideracién diagnéstica. La afectacién del tracto genital femeni-
no en LMC por SG es menor al 0.5%, siendo el ovario el organo mas frecuentemente afec-
tado, presentdndose como masa asintomatica. A pesar de la buena respuesta a RT, su apa-
ricién como sitio aislado de recalda en LMA requiere quimioterapia sistémica, ya que son pre-
dictores de recalda medular a corto plazo. En el curso de LMC indican fase acelerada con

progresin a crisis bldstica en 70%, con sobrevida media de 5 meses, lo que lleva al uso de
terapéuticas méas agresivas.
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COMPROMISO MAMARIO EN LEUCEMIAS LINFOBLASTICAS AGUDAS (LLA).
TRES FORMAS DE PRESENTACION :

Autores: Dres. Lluesma Gofalons. M., Rey 1., Laudi A., Casali C., Mazzeo M., Sasot A., Huberman A,

Divisién Hematologia. Hospital J.M.Ramos Mejia -Buenos Aires

Las recaidas extramedulares de la LLA fuera del sistema nervioso central (SNC) y testiculo son
inusuales. Objetivo: Presentar tres formas diferentes de recaida mamaria. Caso 1 Paciente (Pte)de
I'7 afos, sexo femenino, diagnostico(Dg) de LLA, que remite con tratamiento quimioterapico (TQ).
Pasado 33 meses presenta nodulo indoloro en mama derecha con progresion hasta ocupar la
totalidad de la mama en 3 meses Mamografia: compatible con tumor. Biopsia (BP): infiltracion
leucémica. Hemograma(H): normal, medula 6sea (MO) y LCR: sin infiltracion. El tumor remite con
TQ. Caso 2: Pte de 15 afios, sexo femenino con Dg de LLA en remision completa (RC), 15 meses
mas tarde presenta nodulos mamarios multiples e indoloros. Citologia: Infiltracion leucémica. H-
hiperleucocitosis con recaida hematolégica. TQ, logrando RC hematologica y de mama. Caso 3: Pte
de 32 afios, sexo femenino con Dg de LLA que cursando TQ de mantenimiento presenta tres
nodulos en mama derecha y una adenopatia axilar derecha. Mamografia: nddulos y ganglio de
caracteristicas patologicas. Citologico: compatible con infiltracion leucémica en ambas piezas.
Recaida medular y meningea. TQ de reinduccion vy triple intratecal, al mes recaida hematologica de
SNC y de mama. Conclusion: Si bien en la literatura mundial existen pocos casos comunicados, esta

recaida podria pasar inadvertida por la falta del examen periédico mamario en pacientes afectas de
LLA.




}.EUCIES%L; MIELOIDE AGUDA. (LMA). RESULTADOS DE TRATAMIENTO
Rosso A . Sasot M.J., Gaite A., Rendo P., . Goldztein S.
SERVICIO DE HEMATOLOGIA. HOSPITAL DURAND. Buenos Aires.

jetivos ‘Evaluar caracteristicas, factores prondsticos, y respuesta terapéutica de LMA
mét - Fueron evaluados retrospectivamente 20 pacientes di sticados
entre junio/94 y junio/97. Edad media 44 afios (16-69), 5 > de 60 afios. LMA de novo: 14
secundarias a mielodisplasia (MSD):6 Hiperleucocitarias: 6. CD34+ 14. Tratamiento de
induccion: citarabina /antraciclinicos (7/3): 17 , citarabina /etoposide :1, acido retinoico: 2.
Recibieron consolidacion 16 pacientes consistiendo en | o 2 ciclos de altas dosis de
citarabina (ADA), y 2 recibieron ademas transplante alogenico de medula 6sea (TAMO)
Bw%gg_u - Remision completa (RC): 17/20 (35‘}?, requirieron reinduccion 6/17. Muerte
en induccion : 1 (25%), enfermedad resistente: 2 (10%). Vivos: 16 pacientes, 12 en Ira RC, 2
con MSD, 1 en 2da RC y 1 en recaida. El seguimiento medio es aun corto ; 11.4 meses (1-
35), 6 de los pacientes en RC con seguimiento < de 6 meses. Se analizaron factores
Emnosnco para RC: LMA secundaria a MSD ﬁ?% vs 93%), mayores de 60 afios (80% vs
7%), presencia de CD34+ (86% vs 100%), e iperleucocitario (83% vs 86%), no hallando
diferencias significativas. Mas pacientes hiperleucocitarios necesitaron 2 cursos para RC
:3/5 (60%) vs 3/12 (25%), aunque por lo pequefio de la muestra no alcanzo valor estadistico
lusiones : Con las actuales medidas de sostén hospitalario es posible lograr RC en un
to porcentaje de LMA. Pacientes hiperleucocitarios pudieran requerir modificacién del
esquema de induccion para lograr RC, lo que debera confirmarse en una muestra mayor.
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CARACTERISTICAS Y EVOLUCION DE LEUCEMIAS PROMIELOCITICAS AGUDAS
(LPA) INDUCIDAS CON ATRA
Dres. Rev 1., Lluesma Gonalons M., Huberman A., Sasot A., Paz A., Biggi A., Tec: Spina S., Dipersio A.
Division Hematologia. Hospital General de Agudos Dr. J. M. Ramos Mejia.

OBJETIVO: Analizar caractensticas e impacto dal tratamiento (Tto) con ATRA en pacientes (Ptes)
con LPA primaria. DISENO: entre 12/92 y 11/96 ingresaron 15 Ptes consecutivos, 3 eran LPA
vanante. Edad media: 33 afios (17-56), sexo: F:4, M: 11. El diagnastico (Dg) realizado por:
citomorfologia y citoquimica fue confirmado en todos por presencia de PML/RARa por PCR, 7/15
citogenético y 9/5 fenotipo por citometria de flujo. 15/15 anemia y trombocitopenia, 5/15 leucocitosis,
9/15 alteraciones de la hemostasia, 3 con aumento de PDF. 11/15 diagnosticados en primavera/verano
y 4/15 residian en provincias calidas. Recibieron ATRA 7/15 a 45 mg/m2/d y 8/15 30 mg/m2/d hasta
remision completa (RC) o envento que obligara a suspension. La consolidacién (Cns) incluyé Ara-C y
antraciclina. RESULTADOS: 13/15 completaron Tto hasta RC, 1 lo interrumpio por SAR, logrando
RC con quimioterapia (Qt) y una muerte por hemorragia de SNC. 3/14 recayeron. Murieron 4 Ptes: |
por hemorragia de SNC, 1 en RC por infeccion en Cns y 2 por progresion de enfermedad La
sobrevida libre de enfermedad al 13/5/97 es. 22 meses (4-51) y sobrevida global (SG) 24, 7 meses (52-
0,26). CONCLUSIONES: 1) La citomorfologia no siempre es concluyene para el Dg de certeza 2) La
coagulopatia mejord en todos los casos, la hipofibrinogenemia normalizo a2 12,3 dias (1-53). 3) La
hiperleucocitosis observada durante el Tio no se correlaciond con el recuento inicial 4) Por sus
peculariedades deberia ser considerada como unz entidad independiente, tnica respondedora a
inductores de la maduracion. 5) La mayoria se diagnostico estaciones calidas 6) El impacto del Tto fue
significativo en la RC comparada con el grupo histérico tratado con Qt: 93% versus 18%.
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LEUCEMIAS PROMIELOCITICAS: EXPERIENCIA EN UN HOSPITAL PUBLICO
Marin GH, Gelemur MA, Bunzel S, Zoppegno L, Rivas E., Jauguerberry R, Tur R, Cichelfi G. Hospilal Gral. de
Agudos San Martin, La Plala, Provincia de Buenos Aires.
De las 121 leucemias mieloblasticas agudas del adullo alendidas en Hospital Intezonal de Agudos General San
Martin de La Plata durante el periodo 1980-87, 47 fueron promielociticas (LPM) (38.8%). La edad promedio de eslos
paclentes fue de 48 afos (17-95), siendo 23 de sexo femenino y 24 masculino. 18 de ellos (36.2%) recibieron como
tratamiento de induccion (esquema 7/3) Daunoblastina(DNB)/AraC (grupo A); 12 (25.5%) Mitoxantrona(MTT)/AraC
(grupo B); y 13 pacientes (26.5%) recibieron como induccién Gnicamenle acido All-transretinoico (ATRA) hasta la
remisién completa (grupo C). 4 pacientes no liegaron a recibir tratamiento alguno, Para todos los pacientes se
2 consolidaciones (grupo A: DNB/AraC; grupos B y C: MTT/AraC). Se registraron 29 muertes precoces en
induccion (61.7% de los pacientes tratados), 18 (62%) debidas a hemorragia (grupo A:7 pacientes; B:5 ; C:6) y 11
(37.9%) a sepsis (grupo A6; B:3;C:2). 19 pacientes tratados (44.2%) consiguieron la RC (44.4% del total de los
pacientes del grupo A, 33.3% del B y 46.2% del C). A 48 meses, |a sobrevida global (SG) de 0, 20 y 21% para los
grupos A, B y C respectivamente (p=0.01), alcanzéndose un plateaupara By C alos 18 y 22 meses. Discusidm. Los
resultados oblenidos sobre el tratamiento de esta patologia son preocupantes, teniendo en cuenta que los dalos
son reflejo de la mayoria de los hospitales piblicos en nuestro medio. La mayor parte de los decesos fueron
debidos a hemorragia duranie el periodo de induccién. En todos los casos se realizé un soporie de plaquetas diario,
transfundiendo con recuentos menores a<20x10%mm?. El uso de ATRA no redujo la mortalidad por sangrado en los
pacientes de este estudio; sin embargo, redujo significativamente la incidencia de muerte por sepsis, de 43 a 25%.
La SLE y SG observadas muestran una superioridad (no significativa) del tratamiento de induccién con ATRA y con
MTT/AraC respeclo de la DNB/AraC.
Conclusidm. Es necesario tomar conciencia respecto de la inquietante evolucion de los pacientes con LPM en
nuestro medio. La utilizacion de nuevos tratamientos como el ATRA, no ha logrado reducir las muertes por
hemorragia. Es necesario abocar nuestros esfuerzos en realizar protocolos de induccion con elementos que puedan
disminuir la mortalidad e incrementar el porcentaje de pacientes que alcancen a remision compieta.
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HALLAZGOS EN EL TRATAMIENTO DE LA LEUCEMIA PROMIELOCITICA AGUDA
Gelemur.M: Cicchetti,G; Tur,R; Bunzel,S;Zoppegno,L;Riva,M;Marin,G;Jaureguiberry,R

Scio de Hematologia HIGA San Martin de La Plata.

Presentamos 25 casos de Leucemias Promielociticas(LPA), sobre un total de 68 Leucemias
Mieloblisticas Agudas(LMA), ingresadas a nuestro servicio en el periodo Enero 1990-Mayo 1997.
El 80% menores de 45 afios. Alcanzaron a recibir tratamiento 22 pacientes, 13(59%) con ATRA y
9(41%) con quimioterapia convencional. Los hallazgos en la evolucion mostraron en los dos grupos:

MNom de | t1/2hasta | NPpac | 112 hasta | Vivos | Mueries asociadas n | Mucrtes asociadas | Otras catsas
Pucientes | Sep=15x10°0 | RC RC SCpSis u CID die muerle
ATRA 13 9.4 dins L] 39,1 dins 3 4 7
(59%) (6ald) (30 8 (0)
Qr 9 34,5 dias 3 28 dias | 4 4 |
(@1%) | @vaa7) ;

El 100% de los pacientes presentd manifestaciones hemorragicas de distinta naturaleza y gravedad a
diagnostico, algunos por plaquetopenia aislada y otros en el contexto de coagulopatia por consumo
(CC)/CID. Esta ultima se observo en 15 de los 25 pacientes y, en el caso de los tratados con ATRA,
el tiempo medio hasta su resolucion fue de 6,36 dias (rango 4 a 12). Conclusiones: Observamos:
-Una mayor incidencia del subtipo FAB M3 en nuestra poblacion de LMA

-Resolucion lardia o no resolucion de la coagulopatia una vez iniciado el tto con ATRA

-Ventaja del ATRA en cuanto al tiempo para recuperacion de la neutropenia

-Bajo porcentaje de remisiones completas(RC) atribuible mas a muerte temprana que a enfermedad
refractaria. En ambos grupos las muertes precoces se relacionaron con CC/CID

-Mayor nimero de RC con ATRA, aunque el tiempo medio para alcanzarla fue mayor.
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LEUCEMIA PROMIELOCITICA AGUDA. RESULTADOS DEL TRATAMIENTO CON DOS
PROTOCOLOS CONSECUTIVOS TIFO BFM.
Rosso Al., Armendariz H., Lastiri F.,, Martinez Rolon J., Berretta A., Elena G., Negri Aranguren P., Lavado
G., Gomel M., Dibar E e Instituciones del GATLA/GLATHEM, Buenos Alres, Rep Argentina
Desde Dig/83 hasta Dic/96 ingresaron en dos protocolos consecutivos, LMA-83 y IMA-30 (Hpo BFM), 323
pacientes (pts) < 15 afos con diagnoéstico de Leucemia Mieloblistica Aguda (LMA). Treinta v dos (10%)
fueron clasificados subgrupo FAB M3-Leucemia Promielocitica Aguda (LPA)- 13157 [8.3%) v 19143 (13.3%)
ingresaron en protocolos LMA-83 y LMA-%), respectivamente. Material y metodos Para el anilisis, fueron
comparados los pacientes con LPA-Grupo A- vs otros subgrupos FAB -Grupo B-. Las cara ctenisticas al
diagnostico fueron : Grupo A (M3) 32 pis, Sexo (M/F) 18/14, Edad (mediana) 9 afos (rango 1-15), RGB 4.6
xmm3 (0.1-194) y Rpt 13.5 xmm3 (0-180); Grupo B (Otros) 291 pts, Sexo (M/F) 171120, Edad 6 afos (0-15),
RGB 139 (0.5-690) y Rpt 28. (0-571). Protocolo LMA-83 consistido en 1) régimen induccion con
VCR+ADR+ARAC+PRED+6MP;2)Consolidacion con CFM+ARAC+6MP ; 3) tratamiento de mantenimiento
con 6MP diario y ARAC en pulsos mensuales + ADR en pulsos bimensuales, Prevencion SNC se realizé con
ARAC+DMT IT. Protocolo LMA-90 incluyo 1) régimen induccion con ARAC+IDA+VP16: 2) fase
consolidacion durante 6 semanas con 6 drogas : FPRED+6MP+VCR+ADR+ARAC+CFM; 3) dos cursos de
intensificacion con altas dosis de ARAC+VP16 y, 4) terapia de mantenimiento con 6-MP diario y ARAC en
pulsos mensuales durante 18 meses. Prevencion SNC se efectud con ARAC+DMT IT. Las causas de muerte
durante el tratamiento de induccién (DOI) Ffueron : Grupo A : Hemorragias-CIV 83 % y Sepsis 17 % vs
Grupo B : Sepsis 61 % y Hemorragias-CIV 32 %. Resullados :

Grupns | #Pts [#RC (%) | NR | #DOI(%) SLE 60 mo 5 60 mo
A (M3} 32 |22(69) 4 6(19) 15% | p=0.849 | 26% | p=0.784
B (Others) [ 291 | 204 (69) 35 56 (19 26% 27%
Conclusiones : 1. Utilizando protocolos tipo BFM, en LPA se alcanzan porcentajes de RC similares a otros
subtipos de LMA, 2) El porcentaje de DOl es mis alto en nuestro grupo de pacientes que en el Protocolo
BFM original, 3) El analisis de la SLE y 5 global no fueron estadisticamente diferentes.
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LEUCEMIAS PROMIELOCITICAS AGUDAS (LPA). RECAIDAS POST-PRIMERA

INDUCCION CON ATRA
Dres. Rev L, Lluesma G., Bistmans A., Huberman A., Sasot A., Paz A., De Paula S., Tec: Spina
S., Dipersio A. Division Hematologia. Hospital General de Agudos Dr. J. M. Ramos Mejia,
El ATRA consigue en la induccion de la LPA altas tasas de remision completa (RC). Sin embargo
cuando es utilizado en reinducciones de pacientes (Ptes) previamente expuestos a su accion, los
resultados suelen ser desalentadores Objetivo: Comunicar los resultados de reinduccion con ATRA en
la recaida de Ptes expuestos previamente a su accion. Diseiio: Entre 12/92 y 11/96 ingresaron 15
pacientes consecutivos con LPA primaria; recibieron ATRA en induccion y poliquimioterapia en
consolidacion. Un paciente no es evaluable por muerte precoz. El diagndstico de recaida se efectio
por la clinica, citomorfologia y citoquimica ( confirmada por PCR en 1 Pte). Habian recibido ATRA en
primera induccion durante 113, 68 y 20 dias respectivamente, el Gltimo paciente debid suspenderlo
antes de alcanzar la RC por presentar SAR. lograndola con Quimioterapia (Qt) convencional
Resultados: 3/14 paciente recayeron 2 hombres y 1 mujer a los 11,15 y 23 meses de obtenida la RC.
Todos presentaron leucopenia, 2/3 trombocitopenia y ninguno anemia ni trastomnos de la coagulacion.
Se los reindujo con ATRA a 30 mg/m2/dia, durante 55,150 y 60 dias, 2/3 lograron una 2° RC, 1/3
inicio tratamiento, lo abondono y muere a los 6 meses. La sobrevida al (05/87) esde 6, 9 v 15 meses.
Este tltimo paciente recibio Qt de consolidacion y lleva 13 messs de 2° RC (confirmada por PCR) y 42
meses de sobrevida global. El tratamiento fue ambulatono, minguno presentd tendencia a la
hiperleucocitosis ni alteraciones de la coagulacion Conclusiones: En este escaso nimero de Ptes
observamos que el ATRA en reinduccion fue exitoso en aquellos que tuvieron una exposicion previa
menor a su efecto.
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EXPERIENCIA CLINICA EN EL USO DE As, O, EN UN CASO DE LPA AVANZADA. Garcia de Labanca A, Labanca
V, Sordi D.

H. ltaliano de Mza.

Se presenta el caso de una paciente de 8 anos a guien se le diagnostico LMA M3 hace 3 afios. Luego del
diagnostico recibio ATRA hasta lograr la RC. Sus padres rechazaron la quimioterapia de consolidacion.

En los siguientes 22 meses recayo 2 vaces en medula 6sea y se logro 2° y 3° RC con quimioterapia convencio-
nal. Durante las 2 recaidas, la cid no se pude controlar con ATBA Unicamente.

Recibio allo TMO de su hermana histocompatible en abril de 1996, mientras se encontraba en 3° RC pero
recayd 6 meses despues.

La cuarta RC se logrd con Idarubicina y dosis altas de Ara-C, en diciembre de 1996. Ante las multiples recaidas
presentadas, incluso post TMO, la resistencia adquirida a ATRA, la poca probabilidad de que contara con el
soporte aconomico para un segundo TMO y teniendo en cuenta la experiencia de autores chinos publicada en
BLOOD en 1996/97, se penso en el uso de As, O, como alternativa para controlar la ERM y demorar la recaida.

Mientras se realizaron los tramites para conseqguir As, O,, la paciente presentd recaida meningea aislada
{mayo 1997).

Se presenta la experiencia clinica con As, O,, en este caso.
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Utilidad de la deteccion de t(15,17) en leucemia promielocitica aguda usando transcripcidn reversa-
reaccion en cadena de la polimerasa (RT-PCR)

Mas, V; Alvarellos, T; Albano, §; Giraudo, C; Palazzo, E.

Hospital Privado - Centro Médico de Cérdoba - Cérdoba

Introduccién: El receptor alfa del dcido retinoico (RARalfa) y ¢l gen myl estin involucrados en la
translocacion ((15;17) (q22; q21) caracteristica de leucemia promiclocitica (LPA). La mayoria de los sitios de
corte donde ocurre la translocacion han sido mapeados dentro del segundo intron del gen RARalfa; sin embargo,
los sitios de corte en el gen myl son variables. Las técnicas citogenéticas convencionales de bandeo son
procedimientos laboriosos y de baja sensibilidad. La expresién de este transcripto anémalo provee un marcador
molecular potencial que puede ser detectado en ¢élulas leucémicas de pacientes con LPA.

Objetivo: Valorar la importancia de técnicas moleculares en la deteccion de t(15,17) en el diagndstico de LPA y
en el monitorco de Enfermedad Residual Minima (ERM).

Material y métodos: Las muestras fucron procesadas para el diagnéstico de la enfermedad v lucgo en el
monitoreo de ERM, usando RT-PCR. El ARN fue extraido de células médula ésea y sangre periférica scparadas
por gradientc de Ficoll-Hypaque, usando lisis con isoliocianato de guanidina, extraccién con fenol-cloroformo y
posterior precipitacion con isopropanol. E1 ARN fue transcripto usando el antisense y una transcripcion reversa
posicrior. Usando oligonucleotidos derivados del exén 2 del gen RARalfa y del myl, amplificamos los sitios de
corte de la fusion de los transcriptos en seis muestras de pacientes con leucemia promielocitica aguda. Por cada
reaccion se utilizaron control positivo, control negativo (RNA placenta humana) y blancos de reaccion.
Resultados preliminares: Todas las muestras procesadas para diagnéstico fueron positivas mostrando
coincidencia con ¢l diagnéstico clinico. Una de las muestras moniloreadas para ERM fue positiva, a pesar dc ser
considerado ¢l paciente en estado de remision,

Conclusién: La translocacién 1(15,17) puede ser detectada usando RT-PCR con alta sensibilidad (1 célula
afectada en 1.10° células normalcs) y especificidad. Como consecuencia de su alta sensibilidad y especificidad
podria ser la técnica de eleccién en el moniloreo de ERM. Es una técnica rdpida v de ficil implementacién en el
laboratorio de diagnéstico molecular oncohemalolégico. §
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HEMOPOYESIS EN MUSTELUS SCHMITTI. UN EJEMPLO DE MICROAMBIENTE
INDUCTOR ESPECIFICO DE LINEA

Aggio, MC. y Galindez, EJ.
Universidad Nacional del Sur. Dpto. Biol. Bioqca. v Fcia. San Juan 670, 8000 Bahia Blanca.

La hemopoyesis es una funcion muy especializada que perfecciond sus mecanismos en
el curso de la evolucion biolégica. Los “vertebrados inferiores” muestran fenomenos
migratorios de la célula tronco con asentamiento, temporario ¢ definitivo, en diversos organos
de linaje mesodérmico.

Moustelus schmitti es un pequefio tiburén benténico del Atlantico sudoccidental. En 26
ejemplares de diferentes tallas, capturados en la zona de pesca de Bahia Blanca, se extrajo
sangre circulante y se disecaron y fijaron varios organos para su estudio histolégico, citologico
y con microscopia electronica de transmision. Los eritrocitos son nucleados, la Hb promedio
fue 4.95 g/dl (SD=1.13 g/dl) y el recuento eritrocitario promedio de 313.474/ul
(SD=66.402/ul). La morfologia leucccitaria es vaniable, pudiendose diferenciar agranulocitos y
granulocitos de diferente tipo. Los trombocitos son nucleados. La eritropoyesis se lleva a cabo
exclusivamente en el bazo y la sangre circulante, mientras que la granulopoyesis se desarrolla
solamente en la submucosa del emfaga (organo de Leydig) y asociada a las gonadas (organo
epigonal). Tanto la microscopia Optica como la electronica certifican esta neta separacion, la
que sugiere microambientes inductores con sensibles diferencias funcionales.

Las curvas que siguen los cambios anatomicos de la hemopoyesis a traves de la linea
evolutiva son muy similares a las que marcan los periodos que se definen durante la ontogenia
humana, recreando la evolucion del complejo linfomieloide. La existencia de pautas de
comportamiento similares puede ayudar a comprender mejor los mecanismos operativos de la
diferenciacion celular.
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HEMOPOYESIS EN HIPOXIA Y POST-HIPOXIA -1- ESTUDIOS
HEMATOLOGICOS - Mide, S.M.- Catedra de Fisiologia. FOUBA

La hipoxia (Hx) representa el mejor estimulo para inducir estrés eritropoyético,
regulado por la eritropoyetina (EPO){(Bozzini). El objetivo de esta presentacion es
estudiar la produccion de células mieloides de médula 6sea (MO) en Hx y
Posthipoxia (PHx). Ratones adultos de la cepa CF1(n=9), hembras, fueron
estudiados luego de ser sometidos a cdmara hipobarica durante 21 dias (19 hs./dia) a
23.000 fi. Se estudiaron a la salida de camara , tiempo 0(TO) y los dias 4,5,6 y 7 de
PHx (T4,T5,T6yT7). Se evaluaron los parametros hematimétricos, recuento de
plaquetas (Coulter Counter), formula leucocitaria absoluta y reticulocitos
(R)/mm3.Se realizé recuento celular de la MO de fémur, mielograma y recuento
cuantificado de megacariocitos. Los resultados se expresaron en porcentaje del valor
normal. Se observo un hematocrito de 153.3% + 5 en Hx, que persistié en Phx y los
R de 164.16% + 16 en TO disminuyeron en T4 a 10.0% + 2.0.Se hallé una relacion
inversa entre el namero de plaquetas circulantes y los megacariocitos medulares en
TO y T6. La leucopenia (53%) en Hx y PHx incluyé a todos los tipos celulares. Las
células medulares del fémur fueron de 90.6% en TO y de 62.4% en T4. Se concluye
que la Hx prolongada afecta a todas las lineas mieloides de la MO, y que otras
citoquinas ademas de la EPO estarian involucradas en la hemopoyesis de estrés.
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HEMOPOYESIS EN HIPOXIA Y POSTHIPOXIA-II-EFECTO DE LA HIPOXIA
PROLONGADA SOBRE LA GRANULOCITOPOYESIS. Huygens, P., Rivas, MM |
Mide, S M., Bozzini, C E. Catedra de Fisiologia. FOUBA.

Los hallazgos hematologicos durante la hipoxia prolongada (Hx)y la postmpoxia
(Phx) han sido presentados previamente (Mide,S.). El objetivo del presente trabajo
es dilucidar si los cambios de la serie roja en esta situacion condicionan la
leucopenia. Ratones hembras CF1 (n=12) sometdos 21 dias a camara hipobarica
(23.000ft.) fueron utihza dos para el culuvo de progenitores granulocitico-
macrofagicos (CFU-GM) en médula ésea (MO). (Pike y Robinson). Los cultivos se
efectuaron con Factor Estimulante Granulocitico-Macrofagico recombinante ( rCSF-
GM) o con Medio Condicionado de bazo de raton estimulado con fitohema glutinina
P (MCPHA-P)(Fabian y col). Los cultivos se efectuaron a los 4 dias de posthipoxia
(T4), por observarse en T4 freno de la eritropo poyesis y leucopenia (Bozzini,Mide)
Se uso la formula : CFU-GM/fémur x 17 para obtener el niomero total de CFU-GM
de MO Los controles fueron ratones normocitémicos En el anilisis estadistico se
uso el test de Student. Se hallo con rGM-CSF. 28.492 + 4619 CFU-GM en ¢l control
(C)y 10913 + 847 en T4 (p<0.001). Con MCPHA-P se hallo 37.829 + 4494 CFU-
GM en C y 16118 + 2057 en T4(p<0.001). Los cambios en la leucopoyesis
(deplecion de CFU-GM vy leucopema) se deberian a hipoxia prolongada,que alteraria
la respuesta hemopoyética del stem cell y no a competencia por la célula madre
plunipotente.
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ESTUDIO DE LOS PROGENITORES FIBROBLASTICOS (PF) DE MEDULA OSEA (MO) DE RATONES
DESAFIADOS CON SARCOMA 180(S180),

Chasseing NA, Pereda G, Honegger AE, Rumi LS.

Instituto de Biologia y Medicina Experimental, Vuelta de Obligado 2490, CP 1428 Buenos Aires.

Es un hecho conocido que durante el desammollo tumoral se producen modificaciones en los progenitores
hematopoyeticos de MO y bazn, observacion que nos indujo a estudiar la influencia del arecimiento del S180
ascitico sobre la capacidad proliferativa de las células estromales formadoras de colonias fibroblasticas (CFU-F) en
MO de ratones BALB/c. Las MO fueron obtenidas de ambos feruresal dia 5, 10, 15y 20 de desamrollo fumoral,
utilzindose 24 ratones para el grupo desafiado con S180 y 8 para el grupo control nomal (CN)

Para el ensayo de clonado de los PF se unlizo un sisterna de cultivo en medio liquado, expresindose los resultados
como el n® de CFU-F/4x 107 eélulas nucleadas al dia 10 de cultivo. Resultados: se encontrd un incremento
significativo de la eficiencia de clonado de los PF en los cultivos de MO de ratones portadores de S180 de 10y 15
dias de evolucion, comespondiendo los valores superiores al grupo de 10 dias vs. al valor de los cultivos de MO del
CN. El n°de CFU-F/ femur aumento al dia 10y 15 vs, el valor del CN (p< 0,006 y <0.007, resp). Ademis, los
medios condicionados de los cultivos de CFU-F de la MO de animales portadores de S180 de 10y 15 diasde
crecimiento fueron capaces de estimular el n® de CFU-F de laMO de los CN. Por otro lado, los medios
condicionados del cultivo de las células del S180 incrementaron la eficiencia de clonado del PF de la MO del CN.
Conclusién: los resultados permiten concluir que el incremento en el n® de CFU-F de MO de los ratones con S180
podria estar mediado por la produccion de factores de crecimiento liberados por las células estromales de naturaleza
fibroblastica yio por las oélulas del S180.
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ACTIVIDAD LE INTERLEUKINA-3111-3) SIMIL EN UN MEDIO
CONDICIONADO(MC)DE CELULAS T DE UN LINFOMA ASCCIADO A POLICITEMIA
VERA(PV) ,Mide S.M.,CAt.de Fisiologia,Facultad de Odontologia,UBA.

Se ha hallado que diferentes tipos de celulas normales y malignas
producen citoquinas que se evidencian en el sobrenadante de los cul
tivos(MC)(Sachs).El estudio de la actividad de un MC de linfocitos T
de tipo inmaduro(CD1+,CD7+)del ganglio de un paciente con un linfoma
asociado a PV es el motivo de esta presentacién(MC Test:MCT).Se
cultivaron cuatro médulas éseas normales(MOlcon el MCT para
determinar Progenitores Granulocitico-Macrofagicos(CFU-GM),Progenito
res Multipotenciales(CFU-GEMM)y Unidad Formadora de Colonias Eritroi
des(CFU-E).Se utilizé el siguiente disefio experimental:Control nega
tivo:solucién fisiolégicaj;control positivo:rHuGM-CSF para CFU-GM ;
EritropoyetinalEPO)para CFU-E y MC de Linfocitos normales de sangre
periférica con Phitohemmaglutinina-M y EPO para CFU-GEMM; MC test.
el control era MC de ganglic normal(MCN).Amboes se prepararon ademas
con Pockeweed Mitogen(MCTPM y HMCNPM).Los datos se expresaron  éen
porcentaje del control positivolC+) y para la significacion se uso
el test de Student.En presencia de MCT se hallé:CFU-GEHM 100%
del(C+),CFU-GM 428% del(C+)(p<€0.001),Las CFU-E se estudiaron con MCT
74% del(C+),MCN:39%del (C+) (p<0.05) ;MCTPM:B85%del (C+)y MCNPM 65% del
(C+),n.s.Estos datos indicarian gque el MCT tendria actividad I1-3
Simil,la cual podria intervenir en la secuencia de eventos que
producen la maduracion terminal de la serie rojalMoore).
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VALORACION DE LOS PROGENITORES FIBROBLASTIOOS (PF) DE MEDULA OSEA (MO) EN PACIENTES
OON CANCER DE PULMON (PCP) TRATADOS CON CISPLATINO-ETOPOSIDO.
ChasseingN. A, Honegper AE., Bordenave R H,, Bullorsky EO, Rumi L. S,

Instinto de Biologia y Medicina Experimental, Vuelta de Obligado 2490, CP 1428 Buencs Aires.

En trahajos anteriores encontramos una disminucion de la capacidad de proliferacion y confluencia del PF de MO de PCP
nmwmmmmuwmamdn%mmmmmmmmmcmn
en la MO de los PCP despues del mucbdcmmﬂnmumlaﬂmﬁmmm 100 mg/m’. Los aspirados
de MO fueron extraidos por puncion de la cresta iliaca posterior de PCP y sujetos normales (SN). Los resultados s
expresaron como el n° de CFU-F/ 5x10° oélulas nucleadas. Ademids se valord el efecto de los medios condicionados (VC)
de los cultivos de CFU-F, 7y 14 dias de incubacion, sobre |a capacidad de proliferacion del PF de MO nommal. Por ultmo, se
cuanmificd los niveles de FGF basico en los MC de los cultivos de CFUF, asi como en el plasma de MO, utilizandose un Kit
de FLISA. Resultados: los PCP presertaron un aurnentio del n°de CFU-F post-tratamiento (58 £ 8 ) vs sus valores miciakes
(2£1),(p=001). En relacion al efecto de los MC (20°/) sobre la capacidad de proliferacion del PF de SN, encortramcs
valores de CFU-F de: sin MC=16=1; con MC de SN (7d=24<3 y(14d)=17=7; con MC de PCP ames el Trat (7d->=2y
(14dF=4+ 2 (p0.01 7y 14d vs sin MC; con MC de PCP post-trat (7d=30:6 y (14d-26=4 (p<0.05 7y 14d vs sn MC)
Los miveles plasmeticos de FGF besioo fueron en pgimi de: (PCP) antes del Trar=50=17; Post trar=100228 y SN=35+7,
rmientras que la conoentracion fue <5 en todos los MC. Conclusion: el tratamsento Evorend &l ncremenio e la capacidad
de proliferacion del PF de la MO de los PCP. Adermas los MC de los cultivos de las CFU-F de estos pacientes tratados fueron
capaces de aumentar el n® de CFU-F de laMO de los SN
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EFECTO DE FACTORES ESTIMULANTES DE COLONIAS(rh-G y rh-GM) SOBRE LA
FUNCION Y RECUENTO DE NEUTROFILOS EN CIRROSIS NO ALCOHOLICA
Carbia C ; Darvich J ; Findor J ; Manero E ; Calahonra R ;3 Diaz NB ; Sanchez Avalos J.
Servicio de Hematologia Clinica, Servicio de Gastroenterologia. Hospital de Clinicas “José
de San Martin”.Dpto de Bioquimica Clinica. Seccién Hematologia. FFyB.(UBA).Argentina
Los pacientes con cirrosis son susceptibles a las infecciones, por ello fué de interés determinar el
nimero y la funcién de los neutréfilos en pacientes con cirrosis no alcohélica, antes y después de
la administracién de factores estimulantes de colonias (th-G y th-GM). Se estudiaron 26 sujetos
normales y 26 pacientes con cirrosis de los cuales a 16 se les administré (dosis finica) 5 ng/Kg de
th-G y a 10 la misma dosis de rh-GM. Se realizé : Recuento de leucocitos, formula diferencial,
quimiotaxis con la cdmara de Boyden, fagocitosis de candidas opzonizadas y anion superoxido
usando ferricitocromoC. Resultados=Grupo control :Quimiotaxis :90531196New'mm®, Fagoci-
tosis :86£1.46%, Superoxido :3.58+0.182nmoles/1 0°New/minuto.

Pacientes con cirrosis tiempo O(basal)| 24 hs(post-rh-GM/rh-G) |7 dias
Quimiotéxis(Neuw/mm?) 93524658 91314774 9115+731
Fagocitosis(%) 79.31+6.8 82.546.3 84.818.1
Superéxido( nmoles/10° New min)| 3.68+0.27 3.4640.96 3.50+0.81
Recuento de blancos (/mm’) 4600205 13.1004+210 6660+158
% de neutréfilos 451+2.53 89143.10 6112.59

Conclusién:La administracién de th-G y rh-GM en pacientes con cirrosis aumenta el nimero de
leucocitos y % de neutréfilos pero no modifica su capacidad funcional que siempre fué normal,
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RESPUESTA FAVORABLE AL TRATAMIENTO CON DEXAMETASONA Y ETOPOSIDO ORAL EN UNI
CASO DE LEUCEMIA DE CELULAS PLASMATICAS (LCP).

Alcén Alvarez, M.; Santos, M.1; del Rio, O.T,; Hégner, C. y Musso, A.M,

Hospital Militar Central, Buenos Aires.

Desde septiembre/70 hasta junio/87, se atendieron en el Servicio de Hematologia 83 pacientes con
mieloma. Tres de ellos (3,6%) se presentaron como LCP (plasmocitos > 2000/ul en SP). El motivo
de esta comunicacién es el buen resultado obtenido con el tratamiento en el uitimo caso.

LH. (F/68a) : Consulté en mayo/80 por dolores ¢seos, sindrome purpurico, anemia y hepatoesple-
nomegalia. Plasmocitos en SP 2990/ul. Infiltracién medular 85%. Proteinuria 10,6 g/24hs. Micromo-
lecular, lambda. Estadio (Durie-Salmon) Il A. Recibié tres cursos de M2, presenté hemorragias y
sepsis; fallecio a los tres meses. J.L.A. (M/69a) : Consulté en Jjunio/96 por astenia, anorexia, pér-
dida de peso, anemia y esplenomegalia, Plasmocitos en SP 7220/ul. Infiltracién medular masiva
por plasmoblastos. Componente “M": IgG-k (suero 6,5 g/dl: orina 4,8 g/24hs.). Estadio Il A. Recibi6
un curso de mitoxantrona, vincristina y dexametasona. Fallecié al mes, por sepsis. J.C, (M/69a) :
Consulté en junio/96 por astenia, lumbalgia y anemia. No presentaba visceromegalia. Plasmocitos
|en SP 5890/ul. Infiltraclén medular 96%. Proteinuria 24,8 g/24hs. Micromolecular, lambda. Carlotipo
hipodiploide 14q+ 12p- 11p+ y doble diminutos. Estadio II-lll B, Fué tratado con dexametasona en
cursos de 4 dias (40 mg/d) y etopésido en cursos de 15 dias (50 mg/d). Dentro de las seis semanas
desaparecieron los plasmocitos en SP, normalizé el nimero de plaquetas y corrigi6 la formula
leucocitaria (con G-CSF). La anemia requrié transfusiones de GR y Epo, Tuvo dos episodios infec-
ciosos (neumopatias), tratados con ATB e IgG (IV). Al afio del diagndstico se halla en RP (IRC
compensada; proteinuria 5 g/24hs.), con PS 1 (ECOG). Conclusiones: La dexametasonal
(Alexanian, R. y col, 1986) y el etopésido por via oral (Sakai, C. y col, 1995), usados en forma com-
binada, permitieron obtener una RP y prolongar la sobrevida en un caso de LCP con IRC. La poli-
quimioterapia fué inefectiva en dos casos previos,
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IMPORTANCIA EN LA DIFERENCIACION DE UNA PLAMOCITOSIS REACTIVA
CON EL. MIELOMA MULTIPLE

Carbia C; Nenkies M; Oliveros J; Lardo M; Diaz NB; Sanchez Avalos JC.

Servicio de Hematologia Clinica. Hospital de Clinicas “José de San Martin™. Dpto de
Bioquimica Clinica. FFyB. UBA. Bs. As. Argentina,

El micloma muiltiple ¢s una neoplasia hematolégica frecuente en la edad adulta que se puede
presentar como formas atipicas y que en ciertas ocasiones obliga al diagnostico diferencial con
plasmocitosis medulares reactivas.

Se ha estudiado un paciente de 56 afios, derivado de otro centro con diagnostico presuntivo de
mieloma miltiple, con 80% de plasmocitos en médula. Ingresa febril y como foco, un absceso
testicular secundario a traumatismo del mismo.Laboratorio; Hematocrito; 22%, Hemoglobina:
7,5 g/dl, VCM: 88 fl, Globulos blancos: 1,3, 10°/L(segmentados; 520/mm"), Plaquetas; 34, 1071,
Eritrosedimentacion: 100 mm, Proteinas totales: 7 g/dl-Alb: 3.30 g/dl-Alfa 1: 0.30 g/dl-Alfa 2:
0.80 g/dl- Beta: 0.70g/dl- Gamma:1.90 g/dl sin banda monoclonal. En médula 6sea presentaba
un infiltrado plasmocitario en un 30%. Se realizo un citospin de médula 6sea y se determmnéd
kappa y lambda por método inmunohistoquimico(fosfatasa alcalina-anti-fosfatasa alcalina)
obteniéndose los siguientes resultados: Kappa= 20% de células positivas y Lambda= 15%
defmiendo un componente policlonal. El paciente evoluciona recuperandose de las citopenias y
disminuyendo el nimero de plasmocitos medulares con tratamiento infectologico correcto.

Se concluye; dado que filtimamente se han descripto plasmocitosis medulares reactivas, muy
importantes, asociadas a diversas etiologias, resulta de interés el diagnéstico diferencial con
mieloma miiltiple y la implementacién de métodos de estudio adecuados.
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MIELOMA MULTIPLE CON DOBLE GAMMOPATIA MONOCLONAL IgGl-x Y RESPUESTA INU-

SUAL AL TRATAMIENTO.

G. Bragantini', M. Garcia' , P. Bresciani' , S. Pavlovsky', J. Chuba’, R. Vidal® , J. Ghiso®, M. Pizzolato'
Dpto.Biog.Clin., FFyB, UBA - Fundaleu (Argentina) y * Dpt. of Pathology - NYU Med. Center (New

York - USA)

Paciente Z.W., hombre, 75 afios, con Mieloma Multiple estadio Illa. Presentaba pancitopenia medular seve-
ra, 30 % de infiltracion plasmocitania en médula dsea (M.O.), sin lesiones dseas, hepato ni esplenomegalia.
En suero se revelo la existencia de dos componentes monoclonales (CM) de tipo IgG1 kappa, que se desig-
naron Wer' y Wer’, y vestigios de proteinuria de Bence Jones (BJ). A los 3 meses de tratamiento Wer’
disminuyd en un 60 % y luego de 16 meses sus niveles fueron indetectables por inmunofijacién. Al mismo
tiempo, Wer' se incrementd § veces al tercer mes y 10 veces en el mes 16, Durante este dltimo se normali-
zaron los parametros hematolégicos. Para establecer el origen biclonal de los CM se aislaron y secuencia-
ron, confirnandose que ambos tenian cadenas pesadas y livianas de diferente grupo, A los 50 meses del
diagnostico el paciente recayd, la biopsia de M.O. mostrd una infiltracion del 60 % de plasmocitos, acom-
paiiado por la reaparicion de Wer'. Finalmente Wer® se incrementd hasta los 34 g/L, en tanto que Wer'
descendio a sus valores iniciales (2 g/L). La sobrevida del paciente fue de 58 meses. Los datos demuestran
que ambos clones tuvieron un comportamiento completamente diferente frente a la quimioterapia, pudiendo
considerarse al clon productor de Wer' (IgG1-Hy-x;) como una MGUS, a pesar de su incremento durante el
tratamiento, y a los plasmocitos productores de Wer® (IgG1-Hy-xy) como los principales responsables del
cuadro clinico que presentd el paciente. De las eventuales interacciones entre las poblaciones clonales ca-
bria sefalar una estrecha correlacion entre la concentracion de los CM y el hecho que la BJ (x; ) corres-
pondicra al clon considerado “benigno™ y solo se evidenciara en los momentos de mayor actividad del clon
maligno.
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ASOCIACION ENTRE MELOMA MULTPLE Y SNDROMES LINFOPROLIFERATIVOS DE CLONALIDAD DIFERENTE: PRESENTACION DE UN CASO.

Fassl, D.; Sorrentino M.; Ramos S.; Palacios M.; Scolnik M. - Clinica de la Esperanza y
Academia Nacional de Medicina. Ciudad de Buenos Aires. Opcién a Miembro Titular.

La asociacion entre Mieloma Mdltiple y otros desérdenes clonales del linaje B en un
hecho infrecuente. Presentamos un paciente masculino de 78 afos admitido por fiebre,
hepatoesplenomegalia, bicitopenia (hemoglobina 8.0 g %, plaquetas: 74.000 / mm3),
sin leucopenia (recuento 10.500 / mm3) y signos de infeccion pulmonar. Estudios
realizados: Frotis de sangre periférica: 80% de células mononucleares inmaduras de
aspecto linfoide. Puncién de médula ésea: infiltrado 75% con células plasmaticas atipicas.
Inmunomarcacion: - sangre periférica: células linfoides B CD 45, CD 19, CD 20, CD 22
y CD 38 positivas (este Ultimo positivo débil) con restriccién para cadenas livianas y
pesadas positiva para inmunoglobulina G (lgG) kappa. - Médula 6sea: poblacion
plasmocitaria CD 45 débil, CD 38, CD 56 y BB-4 positivas con restriccién de cadenas
livianas y pesadas positiva para IgG lambda. Protelnas totales: 7.7 g%; albumina: 2.2
g%; Gammaglobulinas: 3.8 g% con banda "M" IgG lambda en suero (3.748 mg./ dl) y
orina; IgA e IgM menores a 12 mg. / dl.. LDH, calcemia y funcién renal normales; Beta2
Microglobulina: 6.115 ng / ml. Imagenes liticas en craneo. El paciente inicié esquema
VAD por 3 ciclos obteniendo una respuesta parcial acorde a los criterios de remision
para Mieloma, con desaparicion total de los elementos linfoides de sangre periférica,
situacion gue mantiene hasta la fecha. Conclusion;: podemos decir que el conocimiento
de la asociacion simultanea de dos entidades linfoproliferativas diferentes nos permitira
conoc_e:j aun mejor la biologia de las mismas y disefiar los esquemas terapéuticos mas
apropiados.
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EXAMEN DEL INMUNOFENOTIPO MEDIANTE CITOMETRIA DE FLUJO EN LINFOMAS NO HODGKIN (LNH)
FENOTIPO B. CORRELACION CON LOS HALLAZGOS HISTOPATOLOGICOS. Dres. Sapia, S., Galeano, A.,
Eguren, A., Narbaitz, M., Frahm, |., Spinelli, O., Gamboni, M.

Servicio de Patologia. Sanatorio Mater Dei. Buenos Aires. Argentina .

Analizamos las caracteristicas inmunofenctipicas mediante citometria de flujo en B7 Linfomas (L.) no Hodgkin
fenotipo B, comrelacionandolas con el diagndstico histolégico (R.E.A.L.). Estudiamos 13 L. de pequenos linfocitos
(LPL), 8 L. del manto (LM), 7 L. de zona marginal (Lma) (2 esplénicos), 26 L.centrofoliculares (LCF), 27 L.
difusos de células grandes (LDCG), 2 L. de grandes células mediastinales, 1 L. de Burkitt y 3 L. tipo Burkitt. Se
evalué mediante citometria de flujo la exprasién de antigenocs especificos y no especificos de linaje y la intensidad
de la marcacién como expresion de la densidad antigénica. Hallazgos mas relevantes: En los LPL se observd
presencia de CD23 y CD5, y ausencia de CD10. Un subgrupo con mas del 10%: de prolinfocitos  exhibid CD20,
CD19, CD22 e Ig'S de supedicie de gran intensidad a diterencia de la variedad comun, y uno de ellos, expresion
inusual de CD8. LM mostrd presencia de CD5, CD20 y CD22 intensos y ausencia de CD23 (salvo un caso debil
y parcial). También presencia débil y parcial de CD10 en 3 casos. Los Lma mostraron expresion de CD19, CD20
y CD22. y ausencia de CD10 y CD23, Tres extranodales presentaron CD5 debil y parcial. Uno de los Lma
esplénicos expresé CD23. En LCF se observd alta frecuencia de expresion de CD10 y CD23 en los grades [ y I,
y ausencia o expresion parcial en el grado lll. Evaluados en conjunto los LMH de alto grado y altamente agresi-
vos, CD10 se expresd en un 22% de los casos, CD23 en un 30%, CD5 en un 7% e I1g'S negativas en un 12% pero
no se observaron caracteristicas inmunofenctipicas que permitan diferenciar los diferentes grupos. Concluimos
gue el examen inmunofenotipico mediante citometria de flujo resulta un eficaz colaborador en el diagnéstico de
los LNH de bajo grado e incluso define subgrupos inmunofenotipicos que coinciden con diferencias morfoldgicas,
a diferencia de lo ocurrido en los LNH de alto grado y altamente agresivos en esta serie.
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ANALISIS INMUNOFENOTIPICO POR CITOMETRIA DE FLUJO DE MUESTRAS DE GANGLIO Y BAZO -
ANALISIS DE 61 CASOS.

G Lucero, N Luna, A Vijnovich, H Pascucelli, A Morandi, M Ardaiz, M Amoroso Copelio, M Aicon Alvarez, L
Barazzutti, V Birman, E Dibar, D Fant, M Makiya, A Musso, N Kotliar, E Nucifora D Penchasky, J Sanchez
Avalos, | Santos, N Tartas, E Vinuales, B Keziner.

Unidad de Investigaciones Oncohematoldgicas-ONCOLAB-Hospital Italianc-Hospital Francés-Hospital Militar-
Hespital Ramos Mejla y Clinica Suizo Argentina.

61 muestras provenientes de 54 ganglios y 7 bazos fueron analizadas en un citémetro Profile || (Coulter) con
el siguiente panel de anticuerpos monoclonales: HLA-DR, CD2 3 4 5 7 8 10 11c 20 22 23 25 103,
kappa y lambda. 28 casos correspondieron a Linfomas no Hodgkin (LINH)8, 9 LNH centrofoliculares (LF), 4
LNH del manto (LM}, 1 LNH de linfocitos pequenos(LLP), 11 LNH difusos de células grandes (LDCG), 2 LNH
tipo Burkitt (LNH tipo B) y 1 linfoma no clasificable (LNC). Se detectd exceso clonal (EC) de cadena liviana en
88% de los casos (3 LDCG fueron 1gS-). Los fenotipos fueron compatibles en todos los casos de LF, LM,
LDCG y LLP. En los LF fue frecuents la expresidn de CD10{57%) y de CD23(50%) Todos los LM fueron
CD5+, CO23-, lambda+ con fuerte expresibn de CD20 en comparacion al CD19. Los LDCG mostraron
frecuente expresién de CD10(45%) y baja expresidn de CD5(8% ) E! fenctipo del LLP no fue compatible con ia
histologla (lgS+intensa CD5-,CD10+ CD23-) Esta discrepancia permitio revaluar el diagnostico (subtipo
difuso de LF). Los LNH tipo B fueron CD10+ E! LNC fue positivo sblo a los Ags B y a cadena kappa 7
muestras correspondieron LNH-T (2 LDCG, 2 LNH de célula T periférica, 1 LNH hepatoesplénicoy 8 (Ly 8) y 1
linfoadenopatia angioinmunoblastica Todos fueron CO4+ mencs el L y 5 que fue CD3+, CD4-, CDE-. 1 caso
de timoma mostrd coexpresidn CD4+, COB+. Fue frecuente la ausencia atipica de Ags T. En 12 casos de
enfermedad de Hodgkin se observd predominic T con relacidn CD4/CD8 alta. El resto de las muestras
correspondieron a patologias diversas: 7 procesos reactivos, 1 neurcblastoma, 2 metastasis carcinomatosas,
1 hematopoyesis extramedular (MMM), 1 mucinosis folicular, 1 CB ganglionar de LMC y 1 caso de
hiperesplenismo. Conclulmos que la citometria de flujo de ganglio y bazo permitid determinar el origen T o B
de todos los LNH, detectar clonalidad B con alta sensibilidad, corrcborar el diagnéstico morfologico en 34/35
LNH y confirmar subtipos como Ia variante difusa de LF y el L hepatoespénico y 6.
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TRANSLOCACION £(14;18) EN LINFOMAS DE ALTO GRADD. Cerretini R, Past: C, Ue Bras:
C, Narbaitz M, Savignano R, Scolnik M, Palacios F, Slavutsky 1. Deptos. ue
Genética, Anatomla Patolegica e Inmunologia Oncolegica, Academia Macional oe
Medicina, Centro Nacional de Genética Meédica, Buenos Aires, Argentina.

La tt1d:;1B) ha sido observada en aproximadamente el 75% de los casos de
linfomas foliculares y en el 30% de los difusos. En este trabajo se presentan T
pacientes (un varéen de 72 afos ¥ una mujer de &7 afos) con linfomas de alto grado
de malignidad. El primer caso presento un diagnestico de linfoma centroblastico
(Ch) (Kiel), con fenotipo B y expresien citoplasmitica por inmunohistoguimica
{1HQ) de la proteina Bcl-2. El cariotipo de la biopsia ganglionar fue: 4% ,4Y,+7,
t{B39)(q223p24) ,+12,t(14;18) (q32;921), El andlisis por citometria de flujo (CF)
mostre positividad para los siguientes anticuerpos manoclonales (AM): CDAS, CD3C,
CDi9, CD22, FMC7, CD10 y clonalidad lambda. E]l segundo paciente, con antecedentes
de linfoma de bajo grado de malignidad, centrocitico-Cb nodular, fue estudiaco
citogenéticamente al momento de su recaida medular, presentando un diagnestico
de linfoma Cb, con fenotipo B y expresion IHQ de Bcl-2. El cariotipo de medula
osea fue: 46,XX,t(2:B)(pl2:q928),t(14;18)(g323921), si1endo positivo por CF para
los siguientes AM: CD45, CDi%, CD20, CD22, FMC7 y clonalidad kappa. El analisis
del gen bcl-2 por PCR en sangre periférica no mostre el rearreglo molecular con
ninguno de los primers disponibles (MBR y MCR), presumiblemente debido a una
mutacien somitica a nivel de la tl18;1B), acociada a la transformacien del
linfoma. Cabe destacar gque la tiB;9) con los puntos de ruptura referidos no fue
descripta previamente, en este tipo de linfomas, asociada a la ti(1451B), siendo
muy infrecuente la asoclacien con la ti(Z4{8).
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DUPLICACION DEL BRAZO LARGO DEL CROMOSOMA 1: dup (1q) EN 2 PACIENTES CON
LEUCEMIA LINFATICA CRONICA B (LLC). Labarta JD, Benzadén RJ, Magaldi, BG y Palacios,
MF. Depto. de Genetica, Lab. Dr. Menéndez, Lab. Bioalpha, e Inst. Hematolégico Dr. Benzadén.
Cdad. de Buenos Aires/Serv. de Hematologla, Hosp. R. Carrillo. Ciudadela, Buenos Aires.

Las anomalias numéricas y estructurales del cromosoma 1 han sido descriptas en desdrdenes
hematoldgicos y tumores solidos. En general son de mal prondstico. Dado la baja incidencia de dup(1q) en
LLC, presentamos 2 pacientes con diferente evolucion. Paciente 1: Mujer de 64 afios, con 8 afios de
evolucion desde el diagndstico (8-3-89): leucocitosis (56.000/mm”), linfocitosis (70%) con adenopatias
cervical y occipital. Citometria de flujo en SP. CD5+, CD18+, CD20+, CD23+, FMC7-, IgM-Dx. BMO con
infiltracién linfocitaria e inmunohistoguimica LLC compatible. Dos estudios citogenéticos de SP con
lipopolisacarido (LPS) mestraron un clon con dup (1q), (25-10-96): 46, XX (33,3%)/46, XX, dup (1) (922932)
(66,7%) y el 13-5-97 el clon anormal se expresé en un 73,3%. Con tratamientos convencionales evoluciona
favorablemente hasta la actualidad, recibiendo y glob EV (Endobulin HT® Immuno) por infecciones.
Paciente 2: Varon de 84 afios con antecedentes de leucocitosis leve y linfocitosis. Al diagnostico (18-1-96):
leucocitosis (18.000/mm?), linfocitos: 38%, poliadenopatias cervicales y hepatoesplenomegalia. BMO con
infiltracion linfocitaria. Citometria de flujo en SP: similar a paciente 1 excepto FMC7+ y clonalidad =
Estudio citogenético de SP con LPS (7-2-96); Todas las metafases analizadas presentaban 47
cromosomas, obsevandose: dup(1)(923932), dup(4)(q12921) y un marcador extra constituido por gran
parte de un cromosoma X El 29-2-86: GB:43.300/mm” y linfocitosis: 81%, recibiendo clorambucilo y
prednisona con buena respuesta clinico-hematoldgica. Al mes siguiente presentd sindrome febril (tratado
con ATB y antimicoticas) y anemia hemolitica autoinmune (se administré y glob EV). Fallece el 21-4-96.
Considerando los hallazgos citogenéticos, independientemente de la dup(1q), la diferencia en tiempo de
sobrevida de los dos pacientes se basa en el nimero de anomalias cromosomicas encontradas y en la
presencia o ausencia de metafases normales
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REMISION HEMATOLOGICA Y MOLECULAR INDUCIDA POR FLUDARABINA EN UN PACIENTE
CON LEUCEMIA LINFATICA CRONICA (LLC). Denagra C, Kotliar N, Lucero G, Migliorini A,

Vijnovich A, Veron M T, Ceraso D, Kohen N, Garnier F, Bayo R, Koziner B.

Unidad de Trasplante de Médula Osea de Clinica Independencia y Unidad de Investigacionas
Oncohematoldgicas, Buenos Aires,

Presentamos un paciente de 56 afios, sexo masculinoe, con diagnéstico de LLC desde 1984,
tratado iniciaimente con quimioterapia (CHOP-Bleo x 6 ciclos) y radioterapia a adenopatias
submaxilares. Permanecio clinica y hamamlﬁgsicamente estable hasta Septiembre/95, cuando
desarrolla: linfocitosis progresiva (GB 250 x 10°/ml con 86% de linfocitos) y anemia hemolitica
autoinmune, por lo cual se traté con prednisona y clorambucil, obteniéndose respuesta parcial
de la linfocitosis, pero con persistencia de hemdlisis. En ese momento la TAC de abdomen
mostré esplenomegalia y adenopatia illaca externa. En Enero/96 se inicié tratamiento con
fludarabina: 26 mg/m2 x 5 dias cada 28 dias, realizindose 6 ciclos. El paciente no presentd
complicaciones y se observé normalizacion de los parametros hematolégicos después del 2°
curso. Postratamiento la histologia de médula ésea (MO) demostrd la presencia de dos
infiltrados de linfocitos pequefios, menores de 1 mm (<10%). Evaluacién inmunofenotipica de
MO reveld ausencia de exceso clonal de cadena liviana (relacién Kappa/Lambda 1,7) por
citometria de flujo. Se observo un 6,5% de subpoblacién CD18+, CD5+. Estudio citogenético de
MO: 75% de células 46XY y en 25% de las metafases: 46XY, 20q(-). Deteccion de rearreglo de
cadena pesada de genes de inmunoglobulina fue negativa, Se decidié recoleccién de células
progenitoras hematopoyéticas de sangre periférica (CPSP) y médula ésea postestimulacién con
G-CSF 5 ug/Kg/dia por 5 dias, obteniéndose una celularidad de 7 x 10%Kg de peso y 2,2 x 10%Kg
de peso, respectivamente. El paciente continia en remision a los 12 meses de finalizado el
tratamiento. Conclusién: Estos resultados demuestran que en LLC es posible la induccion de
remision hematolégica y molecular por fludarabina.
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DUCTOPENIA BILIAR EN PACIENTE CON LEUCEMIA LINFATICA CRONICA(LLC)
AUTORES: Saporito G,, Basso A., Cozzi J., Lein J., Saslavsky J.
Tanno H., Godoy A.

INSTITUCION: CETRAMOR PARAGUAY 40 (ROSARIO)

Paciente sexo masculino, 55 afios, diagnéstico de LLC en 1983, tra-
tado con cloranbucil-prednisona: Remisidén Parcial (RP). Recae en
1996: tratamiento: 6 ciclos de Fludarabina. Dos meses después in-
feccidén de vias aereas superiores tratamiento cotrimoxazol:15 dias
10/12/96 se interna por fiebre 38°, ictericia intensa, prurito,
pérdida de peso, grosera hepatoesplenomegalia, voluminosas poliade
nopatias. Laboratorio: Hto.: 30%, Plaquetas: 130.000/mm3, RR: 1.5%
GB: 153.000/mm3 (98% linfocitos), eritosedimentacidn 1% hora: 150
mm. Médula dsea: patrén difuso de LLC. Bilirrubina directa(BD): 23
mg/dl que progresa (en 10 dias) a 60 mg/dl, GamaGT: 122, TGO: 25 U
TGP: 12 U, Fosfatasa Alcalina: 115 U (VN:160 U). Laboratorio inmu-
nolégico dentro de limites normales. 04/01/97: biopsia hepética:
ductopenia y colestasis centro zonal hepatocanalicular de jerar-
quia con infiltracién nodular de LLC en espacio porta CD20 + focal
08/01/97: anemia hemeclitica autoinmune Coombs+, Hto.: 20%. Trata-
miento con prednisona 1lmg/kg diario mds un ciclo CHOP. Descenso
progresivo de BD hasta 20 mg/dl. En RP se externa 02/02/97. 15
dias después mal estado general con hepatoesplenomegalia, poliade-
nopatias, aumento de la BD y bilirrubina indirecta. Fallece en co-
coma hepadtico el 19/02/97. COMENTARIO: Motiva esta presentacidén la
inusual asociacién de LLC y ductopenia.
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RECIDIVA DE ENFERMEDAD DE HODGKIN (E.H.) LUEGO DE PROLONGADA REMISION :
RECAIDA TARDIA (RT) VS. NUEVA ENFERMEDAD 7. COMUNICACION DE SIETE PACIENTES
Zerga M.E., Saavedra J.L., Cicco J.A., De Maria H.

Servicio de Hematologia. Instituto de Oncologia "Angel H. Roffo”. UBA.

Se consideran RT de EH, aquellas que ocurren luego de 3 afios de obtenida la remisién completa
(RC). Representan el 13 % del total de las recaidas de EH. Si sdlo se consideran las recurrencias
mas alla de los 5 afios de R.C., la incidencia desciende al 5 %.

Desde 1992 a la fecha, fueron tratados siete pacientes portadores de RT de EH, luego de
remisiones de 5 a 18 afios de duracion. El grupo estuvo constituido por 5 hombres y 2 mujeres. La
variedad histolégica inicial fue : esclerosis nodular (2), celulandad mixta (4), y no consignada (1).
Estadio : 1(2), lll (4), IV ( 1). Trat. inicial : QT (COPP) y/o RT supra ylo infradiafragmatica de acuerdo
al estadio. Varios ptes. recibieron QT de mantenimiento de acuerdo a protocolos vigentes. Las
recaidas se produjeron a los 5, 7, 8, 9, 10.5, 13.5, 15 y 18 afios de obtenida la RC. En un solo pte.
la recaida fue asintomética, mientras que en los 6 restantes se asocié a sintomas sistémicos,
deterioro del estado general, poliadenopatias, localizaciones extranodales, ciopenias, etc. Los
sitios de recaida correspondieron a localizaciones iniciales, con el agregado de nuevos sitios,
especialmente extraganglionares. La variedad histoldgica no vané en 2 ptes. luego de 7 y 8 afos
de RCC. Dos ptes. recayeron con subtipos histologicos de pecr pronéstico y en 2 no se pudo
determinar por tratarse de localizaciones extranodales. El pte. restante recayé luego de 18 afos de
RCC, con una variedad de mejor pronéstico a la inicial : recaida tardia vs. nueva enfermedad ?. El
diag. de recaida generaimente se basd en el examen dlinico y laboratorio de rutina (VSG), lo cual
pone de relieve su importancia en la evaluacion de estos pacientes.
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FORMA ATIPICAS DE PRESENTACION DE LA ENFERMEDAD DE HODGKIN EN
MEDULA OSEA.

Dres. ;: Martorelli D., Bezares R., Marin C., Negri L., Livio A., Arra A., Agra M..

Policlinica Bancaria & Htal. Municipal T.Alvarez. Buenos Aires.

El diagnéstico de la Enfermedad de Hodgkin por biopsia de meédula osea en aquellos pacientes que no
presentan enfermedad ganglionar al inicio pueden presentar dificultades. La forma caracteristica de
compromiso de la médula osea por Enfermedad de Hodgkin es la granulomatosa, pero existen casos que
escapan a este patron y pueden ocasionar problemas diagnosticos.

Entre Junio de 1975 y Junio de 1997 fueron estudiados un total de 160 pacientes con Enfermedad de
Hodgkin en 2 centros hospitalarios, presentando infiltracion de médula osea 20/160 (12.5%).

En 2 pacientes con esplenomegalia sin enfermedad ganglionar evidente, los hallazgos histologos de la
médula oésea sugirieron el diagnéstico de Mielofibrosis. Un tercer paciente con fibrosis e infiltracion
linfoide de médula dsea fue diagnosticado como Leucemia a Células Vellosas, y en un cuarto paciente la
enfermedad desarrollé un cuadro compatible con metastasis de neoplasia no hematologica.

La revision de éstos patrones de infiltracion junto con el hallazgo de Celulas de Stemberg y/o
Stembergoides, sumado a la confirmacion con Inmunomarcacion (CD30+ y poblacion linfoideT
remanente), permitio el diagnéstico definitivo de Enfermedad de Hodgkin.

Como conclusion queremos remarcar la existencia de patrones de infiltracion en médula osea que se
mimetizan con otras enfermedades hematologicas (4/160; 2.5%), y la necesidad de realizar
inmunomarcacion en todos los casos en donde el diagnostico anatomo-patolégico no se correlaciona con
los hallazgos clinicos.
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LINFOMA PRIMARIO DE MAMA EN MAMA SUPERNUMERARIA

Autores : Santarelli Rosa; Ferndndez Gabriel; Gonzalez Graciela.

Institucién : Hospital I. Pirovano.- Servicio de Hematologia - Ciudad de Buenos Aires.
Objetivo : Dada la rareza de la asociacion entre Linfoma No Hodgkin , primario de
mama y mama supernumeraria , creemos conveniente la presentacion de este caso.
Paciente de sexo femenino de 64 afios, controlada en ginecologia que comienza cinco
meses antes del diagnéstico, con tumoracién en mama supernumeraria en axila
izquierda, que progresa hasta desarrollar una lesion de 15 em. de longitud con signos de
flogosis y edema. Clinicamente y por Biopsia, congelacion se informa como Carcinoma
de mama; luego por Biopsia diferida y marcacion se llega al diagnéstico de Linfoma No
Hodgkin de Alto Grado de Malignidad ( Linfobléstico B ) .Se realizan estudios de
extension para Linfoma y  Cancer de mama, que fueron nepativos para otra
localizacién.La paciente recibe esquema tipo CAVPE (6 ciclos);con Remision continua
completa a los cuatro afios post-diagnéstico.

Conclusion ; Linfoma No Hodgkin primario en mama supernumeraria. Asociacion de
muy baja frecuencia. como asi también lo es la malignizacién de mamas
supernumerarias.
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LINFOMA PRIMARIO CUTANEO A CELULAS GRANDES B (LCLE) DE MIEMBROS
INFERIORES, DESCRIPCION DE UN CASQC.

Autores: Dres Ardaiz M. de C.. Bistmans A..Pelliza M., Davico 5., Mazzeo M..5asol A Huberman A,
DIVISION DE HEMATOLOGEA HOSPITAL JOSE MARIA RAMOS MEJIA

Los linfomas culancos primarios & células B son proliferaciones malignas de linfocitos B con compromiso
cutdneo inicial v sin evidencia de otras localizaciones por un periodo minimo de 6 meses luego de la
estadificacion. Los subtipos son linfomas centrofolicular de cabeza y tronco, inmunocitoma y linfoma a
grandes células B de miembro inferior. Clasificacién European Organization for Research and Treatment
of Cancer, (EORT 1996).

Resumen del Caso Clinico

Paciente de 80 afios ingresa en Diciembre de 1996, en regular estado general. Antecedenies de
hipertension anerial y hemiplejia faciobraqueocrural izquierdo.

Examen fisice: muliples tumores rojos vinosos fungiformes ulcerados, con centro necrdtico. algunos
confluentes de | a 10 cm de didmetro localizados en miembros inferiores de 10 meses de evolucion,
refataba una rapida progresidn al estadio de mécula placa y twwmor durante ese periodo.

Biopsia de piel: linfoma B Ceniroblastico a células grandes multilobulado.

Inmunomarcacion: PAN - B (CD 20 o L 26): Positivo, PAN - T (CD 3 o P51): Nerativo, CDS: Neealivo,
CD23: Negativa, CD30 (BER - H2): Negativo, BLA36: Positive

Biopsia medular gsea: sin infiltracion linfomalosa.

TAL: torax abdomen y pelvis: no se evidencié compromiso visceral ni ganglionar.

Tratamiento: 3 ciclas protocolo Chop sin respuesia clinica. Con progresion en piel

El paciente desarrella lesiones cutaneas con progresion en piel y fallece por cardiopatia hiperiensiva,
Conclision

Ly acuerdo @ li clasificacion de EORT 96 desde el punto de vista tapografico ¢ histologico el pacieme
corresponde 2 LCB de micmbro mienor. Estos tienen parémetros iniermedios que dificren de los de
cahczd v troncy que lienen curso indelente con buena respuesia @ quimioterapia pero con 0% de reeaida,
L) caso descripio fue resistente o protocolo (CHOP). se destaca la evolucion apresiva de esie caso a
diterencia du lo descrioo en la liternura.
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PRESENTACION SIMULTANEA DE SINDROME DE SJOGREN Y LINFOMA T.
Puente DP, Scoles AG, Porrini A, Chiuzzi ME,Arra A. OSTEE, Buenos Aires.

El Sindrome de Sjdgren (SS) es una enfermedad autoinmune caracterizada por una proliferacion linfatica
generalizada v la destruccion de las glindulas salivares v lacrimales. Los pacientes presentan un riesgo
aumentado para desarrollar linfomas, habitualmente de origen B y de bajo grado de malignidad, luego de
varios afios de evolucion.

CASO CLINICO: Paciente sexo femenino de 80 afios que consultd por adenopatia unica laterocervical
derecha. Refirid sintomas B, xerostomia v xeroftalmia de 3 meses de evolucion. Sus exdmenes
complementarios confirmaron una VSG de 120mm, leucocitosis con formula conservada, test de latex +,
FAN 1/500 homogéneo v moteado, SS-A/Ro v SS-B/La +. La serologia viral fue negativa para EBV,
hepatitis A, By C, HIV y HTLV-1. Se observaron multiples adenomegalias en la TAC de torax, abdomen y
pelvis. La biopsia de glandulas salivares menores confirmd una infiltracion linfocitana grado IV
(clasificacion de Chissholm- Greenspan) en ausencia de células atipicas y el examen oftalmologico informo
queratoconjuntivitis sicca. La histopatologia del ganglio correspondia a un linfoma no Hodgkin ( LNH) a
grandes células polimarfico tipo T, confirmado por la inmunomarcacién. La biopsia de médula osea no
mostro infiltracidn.

Ante la mala evolucion de la paciente, se decidié iniciar protocolo CEPI, sin obtenerse respuesta. La
paciente evolucioné con deterioro progresivo de su estado general, falleciendo tras 9 meses del inicio de su
enfermedad.

Consideramos de interés la presentacion de este caso por la aparicion infrecuente de SS v LNH T de alto
grado de malignidad en forma simultanea.
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LINFOMA DE CELULAS T HEPATOESPLENICO GAMMA-DELTA: PRESENTACION
DE UN CASO

Scoles G, Amoroso Copello M.P., Besuschio S. Serv. de Hematologia Hospital Francés.
Buenos Aires.

El linfoma de células T hepatoesplénico gamma-delta estd incluido en los linfomas de células T
periférico de tipo inespecifico en un apartado provisional en la nueva clasificacion de Linfomas
y es una entidad de reciente descripcion que presenta una forma clinica e inmunofenotipo (IF)
propio, con receptor de células T (TCR) positivo y rearreglo del gen TCR e Inmunoglobulina no
siempre demostrable. Junto al linfoma de células T subcutdneo paniculitico comprenden menos
del 15% de los linfomas, Compromete adultos jovenes con hepatoesplenomegalia sin
adenopatias o linfocitosis periférica significativa, con citopenias periféricas variables. Infiltra a
nivel de sinusoides hepaticos y pulpa roja esplénica. Los antigenos asociados a las células T son
CD3, CD2, CDS, CD7 con CD4 y CD8 negativo Se presenta una mujer, 25 afios, con
antecedente de anemia y esplenomegalia de 2 afios de evolucion con diagndstico presuntivo de
anemia hemolitica, rapido crecimiento del bazo en los ultimos meses, dolor abdominal y
disminucion de peso. TAC sin adenomegalias, tricitopenia con neutropenia, funcién renal,
hepatica, coagulograma y haptoglobina normal. Fue esplenectomizada por bazo gigante con
biopsia de cufia hepatica. La anatomia patolégica mostré infiltracion de pulpa roja esplénica por
linfocitos pequefios con nicleos regulares, escaso citoplasma al igual que en sinusoides
hepéticos con citomarcacion para células T positiva. Biopsia de médula ésea normal Estd
pendiente IF de ambas piezas enviadas a Francia. La paciente a 5 meses de la cirugia se presenta
con clinica y laboratorio normal; TAC sin aumento del higado ni adenomegalias.
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LINFOMA DEL MANTO: Transformacion bldstica y compromiso de Sistema Nervioso
Central (SNC)

Autores: Dres, Ardaiz M. del C., Spiritoso A., Mazzeo M., Pelliza M., Sasot A., Huberman A.

Division Hematologia. Hospital J.M.Ramos Mejia -Buenos Aires

El Linfoma del manto corresponde a una proliferacion de células linfoides atipicas que rodean los
centros germinales. con tres patentes histologicas diferentes de las cuales la variedad blastica posee
peor prondstico y menor sobrevida, observando que esta puede derivarse de una patente nodular o
difusa de inicio. Se presenta el caso de un paciente de 56 afios que consulté por poliadenopatias y
hepataesplenomegalia. Biopsia de ganglio cervical Linfoma No Hodgkin (LNH) centrocitico B
difuso. Médula 6sea: normal. Tratamiento (Tto): 9 ciclos de COP que finaliza en 05-1995 con
remision completa. Al afio consulta por adenomegalias en igual territorio que al inicio, compromiso
hepatoesplénico y deterioro del sensorio. Laboratorio: hematocrito: 27%, G.Bcos: 67.000/mm3
(blastos 37%), plaquetas: 25.000/mm3, LDH: 567. Puncion lumbar: células mononucleares
inmaduras y vacuoladas. Inmunomarcacion de liquido cefalorraquidéo; CD19 +, CD20+, CD22+,
CD23(-), CD10(-), 1gS(+), CDS5 +, equivalente a la marcacion de sangre periférica. Se interpreté el
cuadro como Linfoma del manto con transformacion blastica y compromiso de SNC. Tto: Hiper
CVAD falleciendo intratratamiento al dia + 13. Motiva la presentacion la baja incidencia de
tranformacion histolégica, asi como el compromiso de SNC estos hallazgos coinciden con los de |a
literatura mundial,
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LINFOMA DE ZONA MARGINAL ESPLENICA COMPROMETIENDO RINON
Amoroso Copello M. P., Scoles G., Lucero G., Elsner B. Serv. de Hematologia, Hospital
Francés. Oncolab. Buenos Aires.

El linfoma de la zona marginal esplénica, entidad recientemente descripta, es una linfoma no
Hodgkin a células B de bajo grado de malignidad con un fenotipo caracteristico que permite
diferenciarlo de otros sindromes linfoproliferativos B, Se inicia en la pulpa blanca esplénica,
compromete médula 0sea (MO) y sangre periférica (SP) no se acompafia de adenopatias
periféricas y puede sufrir transformacion a linfoma de alto grado.

Se presenta una mujer, 79 afios, con deterioro general, pancitopenia y presencia de linfocitos
atipicos. Se efectiia biopsia de MO, inmunotipificacion (IF) de MO y SP: Linfoma B de bajo
grado, TAC: tumor renal y esplenomegalia leve. Se efectia nefrectomia y esplenectomia.
Anatomia Patoldgica: linfoma no Hodgkin de alto grado; bazo: linfoma de zona marginal
esplénica. Por IF se confirman ambos diagnosticos. Pos cirugia mejora los valores
hematimétricos periféricos. En SP con leucocitos 4000/mm y 60% de linfocitos (30%
microscopicamente con caracteristicas atipicas) se repitié IF demostrando una subpoblacion B
del 25%, con exceso clonal de cadena liviana kappa, CD23 -, CD10 -, CD3 -, CDllc -. Los
preparados histopatologicos fueron revisados por el Dr. Birger Christensson del Departamento
de Inmunologia, Division de Patologia del Instituto Karolinska, Suecia.
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LINFOMA ESPLENICO DE ZONA MARGINAL CON LINFOCTTOS VELLOSO0S DESCRIPCION DE UN
CAS0
Rodrignez Pelliza E, Sapia 8. Mountford P, Eguren A, Jorge C.

Paciente de 53 aiios con entecedente de linfocitosis y anenuia leves de tres afios de evolucion, que en la consulta
presentd  leucocitos 17 000, lindocitos maduros 75% (algunos vellosos en fornia polar), neutrdfilos 25%; Hio 3(%,
plaquetas 110 000. Esplenomegalia hasta la linea vmbilical. Hipogammaglobulinemia. TAC de torax y sbdomen,
solo eran esplenomegalia Imnunofenotipo de linfocitos periféricos - [gS lambda moderada. CD45”, 197, 20°, 19" §
,23,22 11¢, 25,103, FMCT7". Médula O infiltracion infersticial y difusa de 80% de linfocitos pequefios. con
escaza fibrosis. Cariolipo de M O normal. Fostatass dcida posthiva, larfrato sensible.

En ¢l transcurso de un mes el Hto descendio a 15%, las plaguetas a 30 000, los leucocitos ascendieron a 30.000 a
expenzas de los linfocilos con neutropenia severs, y aparecid fiebre tumoral

Se esplenectonnzd. El bazo pesd 1220grs. v mostrd infiltracién por Linfocitos de las pulpas blanca y roja, zin
evidencin de centros gernnnales residuales. Hubo mejoria inmediata de los valores hematimétricos con persiztencia
de la hmtocitosis En el iranzewso e las dos primeras semanas se produjo sucesivamenle plaquetopens, nediropeda
v anenna graves Duranle la 3 v 4% semanas hubo sepsis a pseudomonas con localizacion pleuro-pulmonar y
cutimen que se superd, no obstante las citopenias. En la 5" semana lu médula dsen indicé 90% de infiltracion
linfocitaria, sumimsirandose Ciclofostarmida 1gr, Vineristing 2mgrs y Dexametasons a alias dosmis, le cusl
profundizé las cilopenias Fn la 6'* semana se produjo sepsis a candida con localizacion pulmonar. En la 8™ semana
st negativizo el cultive para candida pero se constaté antigeno temprano y PCR posilivoes para citomegalovirus con
persistencia del mfiltrado pulmonar. En la 9™ semana la médula ésea indicd 40% de mfiltrado linfocitario, 40% de
graza y escasa celularidad medular, se revirtid la neutropenia, persistiendo la plaquetopenia En la 10™ semans la
paciente fallecio a causa de disiress respuratorio y hemorragia de tronco cerebral

Conclusiones 1- Evolueidn atipica de un Imfoma esplénico de zona marginal. 2- Duda acerca de un pusible error
diagnostice de acuerto a los paramelros diagnézticos de Isarcson.
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LINFOMA MARGINAL ESPLENICO CON LINFOCITOS VELLOSOS CIRCULANTES: (LMLV)
PRESENTACION DE UN CABO. Dres.:Fantl D, Garcia He¢, Vinuales S, Penchasky D, Arbelbide J,
lastrebner M, Precerutti A, Nucifora E, Morandi A, Beveraggi E, Lucero G. Kotliar N. , 8 Hematologia,
Anatomia Patolégica, Cirugia del Hospital. Italiano de Bs. As. Oncolab. *Para optar a miembro titular,

El desarrollo de métodos diagndsticos como la fenotipificacidn para la identificacion de
marcadores especificos para las poblaciones linfocitarias ha permitido explicar la variabilidad
clinica de los desérdenes linfoproliferativos indolentes identificando distintas enfermedades

En 1979 Nicman deseribid el (LMLV) en pacientes con esplenomegalia que semejaban leucemia de células peludas
(LCP). Melo, y col., Catovsky, y col. describieron la fenotipificacién caracteristica que permitié hacer ¢l diagnostico
diferencial con otros linfoma de bajo grado. 1saacson en 1994 definid la histologla del bazo

Se presenta ung paciente de 49 aifos que consulla por astenia y distensiéon abdominal. Al examen fisico
esplenomegalia hasta fosa iliaca derecha. Laboratorio: hematocrito 36.2% (r: 33-38%);, Hb 11.8 g/dl (r: 10.3-
12.9g /dl), leucocitos 15, 1x10°A (r: 10,1-19,5 x10°/1), con linfocitosis hasta 70%, 20% con prolongaciones, plaquetas
414 x10% (r: 114-937 x 10°1). La fenotipificacion evidencié una poblacién monoclonal de linfocitos B (CD19/20+)
con cadena liviana kappa, que expresa con intensidad el antigeno CD22 y débilmente CD25 y CDlle
Medulograma: infiltracion de linfocitos, algunos con prolongaciones, la biopsia de médula dsea; infiltracion difusa
por linfocitos pequefios bien diferenciados. Se indicéd esplenectomia. La pieza pesd 1900gr. La histologia mostro
una alteracion de la arquiteciura por una proliferacion de células linfoides atipicas pequefias y grandes con nicleo
irregular y citoplasma milido algunos con prolongaciones, que ocupaban predominantemente la pulpa blanca (drcas
del manto y margen) e infiltraban la pulpa roja, El andlisis inmunofenotipico del bazo mostré una poblacion linfoide
B predominante (70%) CD19+, CD20+, CD22+, CD25 -, CD103 -, con cadena liviana kappa.

Si bicn, este tipo de linfoma cs una entidad reconocida debe tenerse en cucnta entre los diagndsticos diferenciales de
linfomas/lcucemias B de bajo grado,.cl patrén de infiltracion de la LCP siempre compromete la pulpa roja en forma
difusa, respetando gencralmenie la pulpa blanca. El fenotipo tipico de LMLV es g de membrana y fuerie expresion
de CD22, con variable expresién de CD10, CD23, CDI1lc y CD25, Una minoria puede expresar CD5 o CD103. La
intensa expresion de CD22 con CDS- lo distingue de la LLC-B, v la ausencia de CD103/CD25 de la LCP,
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SINDROME DE DUNCAN (SINDROME XLP).

Autores; Lopez lleana; Sbdar C, Contino A; Lopez M, Puppo M, Ceresetto I, Stemmelin G; Rabinovich O; Shanley
C; Bullorsky E.O.

Hospital Britinico de Buenos Aires. Buenos Adres.

INTRODUCCION: El sindrome de Duncan (sindrome linfoproliferativo ligado al X o sindrome XLP) es una rara
enfermedad descripta en varones de grupos familiares cerrados, caracterizada por la falta de respuesta inmune a la
infeccién inicial por virus de Epstein Barr (EBV) y alta mortalidad en su evolucidén natural, Lucgo dc la
primoinfeccion viral los pacientes afectados pueden desarrollar linfoma no Hodgkin B (LNH), sindrome
hemofagocilico o linfadenilis necrotizanie con agammaglobulinemia,

CASO CLINICO: Paciente de 32 afios, sexo masculino con antecedente familiar de sindrome linfoproliferativo (3
hermanos con LNH fallecidos en etapa temprana de la vida). A los 18 aflos padece primoinfeccion por EBY
{mononucleosis infecciosa) con hipogammaglobulinemia secuelar. A los 32 afios presenta LNH T, estadio IV B
leucemizado. Fué tratado con protocolo L-20 y logra primera remision completa. Recae a los 5 meses, lograndose
remision parcial con protocolo CHOP, seguido por TMO (donante hermana HLA-idéntica sana). Presenta
“engraftment” rapido al dia +7, pero fallece en dia +13 por enfermedad veno-oclusiva hepdtica (VOD), fallo
multiorganico y sepsis.

CONCLUSIONES: 1) En el Sindrome de Duncan la mortalidad es del 100% en los pacientes que superan la tercera
década de la vida Frente a esta perspectiva se han realizado TMO en muy pocos pacientes descriptos en la
literatura, y este procedimiento terapeitico surge como ¢l nico capaz para intentar la curacién. 2) Presentamos
este caso de sindrome XLP con una infrecuente asociacién con un linfoma T, al que se le realizé TMO . 3) En
pacientes jovenes no expuestos al EBV se propone profilaxis de por vida con inmunoglobulina endovenosa, en un
intento de evitar la primoinfeccion por EBV y el desarrollo posterior de enfermedad maligna. Al respecto, el
hermano menor del paciente aqui reportado, EBV negativo, comenzé profilaxis a los 16 afios v la mantiene
adecuadamente desde hace 3 afios.
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LINFOMAS ASOCIADOS AL VIRUS DE EPSTEIN-BARR(VEB): Dres Solimano ., Grand B., Egozcue J, Cacchione R.,
Vergani P. y Dardo Riveros, Servicio de Hematologia y Patologia del CEMIC.

Observaciones recientes aportan evidencias que la infeccién por el VEB precede a transformaciones malignas
linfoides, estando esto caracterizado por un patrdn de expresion viral especifico.

En base a estos criterios se evaluaron 3 pacientes con linfoma no Hodgkin (LNH) en relacion temporal directa con
infeccién por el VEB.

Sexo  Edad  Mon.nfecciosa  Diagndstico LNH ~ Estadio Clinico Evolucion y tratamiento

Paciente 1 F 34 Oct./94 Anaplasico T{mar./96) [1§:] Remision completa
(CHOP/MIZE)
Paciente2 F 50 Jun/g2 Folicular mixto B(oct./94) e Recaida dic./96
(MINE-CAMP )(ESHAP)
Paciente 3 M 22 Junf54 (élulas grandes B(oct/94) VB Fallecido

(Sin tratamiento)

En todos los casos los pacientes presentaron Ig M(+) para VCA EB por IFl y el el caso 2 se mantuvo
persistentemente alta durante 2 afios. En los casos 1y 2 se realizé biopsia ganglionar con diagndstico de adenitis
reactiva durante el sindrome mononucledsico. En los 3 casos se detecté VEB por PCR de ganglio en todas las
muestras de biopsia{adenitis reactiva y linfoma),

Se puede suponer una relacion etiopatogénica entre el VEB y el desarrollo de un sindrome linfoproliferativo en
enfermos inmmunosuprimidos. Nuestros pacientes muestran la ascciacion entre infeccién por VEB y desarrollo de

linfoma a través de la correlacién clinica y de pruebas bialégicas.Estos datos aunque no prueban una relacién
etiopatogénica, la sugieren; requiriéndose estudios moleculares de expresién antigénica viral para confirmarlo.
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LINFOMA ASOCIADO A VIRUS DE EPSTEIN-BARR POST-TRASPLANTE AUTOLOGO DE
PROGENITORES PERIFERICOS. G. Remaggi. G. Milone, C. Dignani, G. Picchio, C. Corrado,
I. Fernindez, P. Desmery, S. Pavlovsky. FUNDALEU - Buenos Aires, Argentina.

Los pacientes sometidos a trasplante de médula 6sea (TMO) estan expuestos a inmunosupresion
y pueden desarrollar posteriormente sindromes linfoproliferativos asociados a virus de Epstein Barr
(EBV). Un paciente de 64 aiios con diagnostico de mieloma recibié tratamiento con VAD por
9 ciclos, movilizacién con altas dosis de Ciclofosfamida (4,5 gr/m* ) y condicionamiento con
melfaldn 200 mg/m?, con infusion posterior de células progenitoras autélogas de sangre periférica.
Aleanzé 1,0x10%1 neutréfilos y 50,0x10%1 plaquetas en el dia +11. En el dia +28 se diagnostica
candidiasis cronica diseminada. En la evolucién presenta leucopenia, plaquetopenia vy
hepatoesplenomegalia progresivas, sin evidencias de infeccion por CMV, con médula dsea
hipercelular y sobrevida plaquetaria de 24 hs con destruccién hepitica, mejorando la plaquetopenia
con corticoides. Se realizd biopsia hepdtica transyugular que mostré cambios sugestivos de
enfermedad venoclusiva hepitica (muestra sin vena centrilobulillar) y que cullivé Cindida
parapsilosis. Buena evolucion con fluconazol. Reingreso en el dia +120 en mal estado general,
presentando poliadenopatias cervicales, axilares e inguinales, hepatoesplenomegalia progresiva y
fiebre. Biopsia ganglionar : linfoma inmunobldstico con fendmenos de angioinvasion. Se
demostré genoma de EBV (por hibridizacién in situ) en las células neoplasicas. El virus pre-
existente en la biopsia de MO pre-TMO era diferente al hallado en el ganglio, segin se demostrd
por polimorfismo en la secuencia de la LMP-1. Los valores de 1gG para EBV no aumentaron
durante el desarrollo del linfoma. EI paciente fallece en el dia +130.
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MICOSIS FUNGOIDE (MF): TERAPEUTICA CON INTERFERON (INF)
ArTuwlz,bh.javeldano,d.jluberwan, h.jRo0drigues Pelliza,M.;Bistman,A.

Meolreaghi,B.;Mazzeo,M.5ervide Heqatolngia del Hosp.Ramos Mejia.

La MF es un linfoma cutdneo a células T de bajo grado. En los estadios tempra-
nos presenta afectacidn cutdnea con presencia de placas. Después de un lapso
variable desarrolla tumor cutdneo y diseminacion visceral y ganglionar.
Objetivo: Comunicar nuestra experiencia con el uso de INF en la terapia de 8
pacientes (Pte) con MF que previamente habian recibido tratamientos (Tto) cu-
taneos localizados.
Caracteristicas de l1a poblacifin: 6 H® § 2 Muj.; edad media 56 afios (R 36,73).
Estadios: 3/8 Pte TiNo,5/8 TN, . Todos con serologia negativa para HIV y HTLV
I y II. Tratamiento: 6/8 Pt8 Recibieron IFN 3.000.000 U 3 veces por semana:
como agente -Unico 3 Pte,y asociado a retinoides 3. 1/8 efectud PUVA-electron
beam, 1/8 CHOP. RESULTADOS: 7/8 Pte permanecen en remisidn continua completa
(RCC), después de una media 'de seguimiento de 36,7 meses; 1/8 fallecid en RCC
de 18 meses a causa de una intercurrencia infecciosa (sobrevida total 24 meses
CONCLUSION. 1) En nuestra serie el INF demostrd eficacia terapéutica, como a-
gente (nico o asociado a retinoides. 2) Nuestra media de segumiento es prolon-
gada (mayor de 3 afios), hecho que coincide con 1o comunicado en'la literatura.
3) Un Pte presentd estadio tumoral d'emblée con rdpida progresidn de enferme-
gad, siendo 1a quimioterapia instituida (CHOP) eficaz para lograr RCC prolonga:
a.

132

TRATAMIENTO DEL LINFOMA NO HODGKIN DE GRADO INTERMEDIO Y ALTO DE MALIGNIDAD
CON MACOP-B Y VACOP-B.

Santos M.I.; Alcén Alvarez, M.; Espinola, R.; Higner, C. y Musso, A.M.

Hospital Militar Cantral, Buenos Aires.

Entre marzo/86 y agosto/92, fueron tratados 11 pacientes. Sels con MACOP-B y 6 con VACOP-B,
con un control evolutivo entre 3 y 125 meses (X 69,9). Nueve eran varones (30-63 afos) y dos muje-
res (35 y 58 afos). El objelive de esta comunicacién es analizar los resultados del tratamianto y
comparar la toxicidad de ambos esquemas. Los factores de prondstico evaluados fueron:
*)Estadio (Ann Arbor) I: 1, ll: 5, ll: 2, IV: 3; *)Edad (>80 afios) 4; *)Compromiso extranodal B
(estémageo, pulmdn, higado, colon, plel, tiroides y hueso); *)LDH (aumentada) 4; "Perfomans sla-
tus” (>1) 4.Un paciente presentaba enfermedad "bulky", y dos sintomas B. Sagdn el I.P.l., tenian
Bajo Riesgo 5, Intermedio Bajo 2, Intermedio Alto 2 y Alto 2.Excluyendo dos casos que no comple-
taron el fratamiento, y uno que posiblemente tenia un Linfoma Compuesto, se obtuveo RC en T y
RP en 1. Los 7 pacientes en RCC (3 MACOP-B y 4 VACOP-B) tienen una sobrevida de 4,3 a 10,4
aflos (X 7,2). Considerando a los 11 pacientss , la sobrevida actuarial a 6 afos es 85,7% para los de
Riesgo Bajo e Intermedio Bajo, y 62,6% para los de Rlesgo Intermedio Alto y Alto. Se observd ma-
yor severidad en mucositis, neutropenia y neuropatia periférica con el MACOP-B. Dos pacientes de
cada grupo desarroliaron infecciones severas. Muerta atribuible a toxicldad sa presentd en dos
casos, uno por perforacidn géastrica y sepsis (VACOP-B), y otro por Insuficiencia cardiaca
(MACOP-B). Requirieron soporte transfusional 3 paclentes (2 MACOP-B y 1 VACOP-B). El porcen-
taje de medicacién efectivamente administrada fué comparable para ambos esquemas. Conclusio-
nes: Los resultados obtenidos en nuestro medio, si bien en un nimero bajo de casos, parecen
avalar el uso de estos tratamientos, especialmente en estadios avanzados (sefialado por los gru-
pos Brilanico y Australlano-Neocelandés). E| VACOP-B tiene mejor tolerancia y menor toxicidad
que ¢l MACOP-B.
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VALOR DE LA PROFILAXIS CON FACITOR ESTIMULANTE DE COLONIAS
GRANULOCITICO (G-CSF), EN LINFOMAS NO HODGKIN (LNH). EVALUACION
FARMACOECONOMICA.

Pappalardo C., Corrado C., Pan M., Dignani C.,
Etchichury V., Giannoni C., Pavlovsky F.

Fundaleu.

INTRODUCCION :  Los csquemas de  quimioterapia  utilizados en  LNII producen
[recuentemente neutropenia (NTP) <1000/mny’, infecciones y hospitalizaciones. Ll (-CSF
profilictico reduce la duracion de dicha NTP, QBJETIVO: demostrar el impacto clinico v
economico del uso de G-CSF en pacientes (pis) con LNH y NTP . METODOS : Se analizaron
retrospectivamente 120 pis con LNH de alto grado (n=74), v bajo grado (n=46) tratados en
FUNDALEU con CAVPE entre 9/89 y 4/97, por un minimo de tres ciclos. 43 pls (198 ciclos)
no recibieron profilaxis con G-CSF (Grupo 1), v 77 pis (412 ciclos) si la recibieron (Grupo 1),
Duracion media de la profilaxis: 9 dias. Dosis profilictica: 2.5ug/kg/d, dosis lerapéutica: 5
ng/kg/d. Se evaluaron 610 ciclos de CAVPE, comparando en ambos prupos diversas variables.
RESULTADOS : Sc observd beneficio significativo ¢n los siguicnies pardmetros a favor del
Grupo II: incidencia de N'TP febril : 9% vs 20% (p<0.001) ; n®internaciones/ 100 cursos: § vs 17
(p=0.001) ; mediana dias de intermacién : 5 vs 7 (p<0.01) ; dias de AT : 5 vs 7 {p=0.01) ;
mediana dias con fichre : 1 vs 2 (p<0.02). El costo promedio total de la internacion/curso
ncluyendo ATB, hemoderivados y G-CSF fue de USS 716 en el Grupo I, vs USS 712 en el
Grupo 1. CONCLUSIONES : La profilaxis con G-CSF no encarccié el costo del ratamiento,
dado que redujo ¢l nimero y la duracién de las intlemaciones.
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PACLITAXEL EN LINFOMA NO HODGKIN (LNH) RECAIDO POST TRANSFLANTE

AUTOLOGO DE MEDULA OSEA (ABMT)

AUTORES: Basso A., Cozzi J., Lein J., Saporito G., Saslavsky J.

INSTITUCION: CETRAMCR PARAGUAY 40 (ROSARIO)

Paciente de sexo masculino de 43 anos de edad con LNH (células
grandes difuso, Estadio III-A) en 2° remisién completa (RC) al mo-
mento del ABMT. Régimen condicionante: BEAC. Toxicidad secundaria
a quimioterapia relacionada a ABMT: miopericarditis aguda en el
dia +4 y fibrosis pulmonar el dfa +60 gue remite completamente con
esteroides.

Recae 8 meses post ABMT (ganglio cervical con misma histologia i
nicial y compromiso tomogrdfico supra e infra diafragmdatico).

Se tratd con PACLITAXEL 250 mg/m2 en infusién continua de 24 hrs
con rescate con factores de crecimiento G-CSF cada 21-28 dias por
6 ciclos, obteniéndose RC, status que conserva hasta la fecha lue-
go de 22 meses.

CONCLUSIONES: Si bien los taxanos han demostrado escasa respues-
ta en el tratamiento de los LNH, como drogas de segunda linea, en
el presente caso de LNH recaido post ABMT evidencidé una clara efec
tividad.
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COMPROMISO PULMONAR EN MACROGLOBULINEMIA DE WALDENSTROM
(MW): HENDLER M., BRUNO G., CORRADO C., NARBAITZ M. Academia
Nacional de Medicina.

Ll compromiso pleuropulmonar ¢en MW ¢s infrecuente (0-3%), comparado con olros
sindromes linfoproliferativos. Se¢ han descripto: infiltrados pulmonares difusos, masas
pulmonares y derrame pleural. Se presenta una paciente (pt) de 73 afios, con diagnostico
de MW en 1989. No presentaba adenopatias ni visceromegalias. Rx de térax: normal.
Componente M: Ig M 3.200 mg/dl. Proteinuria: 0,32 g/24 hs; Bence-Jones: negativa,
PAMO: Infiltracion del 40% por elementos linfoplasmocitoides, En 1990 desarrolla una
PTL Sobrevida plaquetaria: 27 horas, con destruccion esplénica exclusiva, Ig G asociada
a plaquetas: 2 fg/plag. (IDR). Se traté con corticoides y esplenectomia con remision
completa de la PTI y reduccion del componente M, En 1992 desarrolla un inhibidor
lapico y aumento de la Ig M: 2.000 mg/dl, Inicié Clorambucilo 10 mg/m. S dias por 6
ciclos con normalizacion de la hemostasia v descenso del componente M (Ig M: 480
mg/dl). Continia con componente M estable y asintomadtica. En Julio 1996 consulta por
disnea progresiva. Rx de torax: infiltrados intersticioalveolares bibasales, TAC de torax:
imagenes infersticiales con tendencia a la condensacién, de aspecto nodular en ambos
I6bulos inferiores pulmonares. Mediastino y pleura sin patologia. Biopsia pulmonar:
Inmunocitoma Linfoplasmocitoide. Biopsia de médula és¢a: normocelular. Componente
M : 0,70 g/dl - Ig M:778 mg/dl. Inicia tratamiento con Clorambucilo 10 mg/m’ y
prednisona 40 mg/m® con mejoria sintomatica. Conclusién : deberia descartarse
compromiso pulmonar en todo pt con MW que desarrolla radiologia toricica anormal,
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VARIANTE DE INMUNOFENOTIPO EN LEUCEMIA DE CELULAS VELLOSAS {(L.CV)

6 Barragan C. 5. @ Sapia S.

6 Clinica Cdad. de la Vida OSPG Servicio de Hematologia. ¢ Laboratorio de Patol ogiay
Biologia Molecular. Sanatorio Mater Dei. Buenos Aires

Inmunofenotipos comparados 40bjetivo: Reportamos un inmunofenotipo

LCV  |V1CV VLCV) |caso ] distinto para LCV. Sintesis del caso: Un

Slg* vy varén de 56 afios con leve esplenomegalia,

En s ++ *+ tix adenomegalias superficiales, leucocitos:
CDs . . bl S b 30.400 x mm3 , linfocitos: 90%. fuerte

Eg:?c . o = e tartrato resistencia, anemia, médula 6sea
D22 |+ P + con infiltracién difusa, 60% vy trama

CD23 |- +debil reticulinica incrementada. Inmumofenotipo
D14 |- por citometria de flujode sangre venosa
CDZ5 |+ . + Se inicid tratamiento el 25/02/97

Bely-7 [+ con interferon ¢ 2 b recombinante a una

ﬁ::'? ;H ¥ # dosis semanal de 25.000.000 UL
: = obteniéndose respuesta con descenso

TRAP |+ - T ;
CD45 e gradual de los leucocitos hasta un valor de

CD19 + T 11600 x mm3, se verificod disminucion de la
CD20 - ik intensidad en la tartrato resistencia hasta

Sig* : tipo de cadena pesada su negativizacién, Conclusién: variante
LCV: clésico. VLCV: variante LCV LCV que responde satisfactoriamente con
VLCVI: variante japonesa nterferon a 2 brecombinante
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Marcadores linfocitarios B y T en pacientes con hipogammaglobulinemia comiin
variable (HGCYV). Jarmienlo MA; Malbran A; Fondevila CG; Palacios MF: Scolnik MP. IIHEMA,
Acedmia Nacional de Medicina de Buenos Aires.

La hipogammaglobulinemia comin variable es una enfermedad adquirida luego del nacimiento y
caracterizada por bajos niveles de inmunoglobulinas (lgs) séricas, en especial [gG e IgA. Los
pacientes pueden presentar un nimero normal o disminuido de linfocitos B. pero incapaces de
secretar niveles adecuados de Igs. Pueden dividirse en dos grupos de acuerdo a los niveles de
clulas CD8+. El objetivo del presente trabajo fué estudiar la expresion fenotipica de los antigenos
de superficie para la evaluacién de la ontogenia linfoide B y la expresion de los isotipos de IgS en 6

pacientes con HGCV, dividiéndolos en 2 grupos de acuerdo a la relacién CD4/CDS. grupo A > 1,

grupo B <1.El grupo A se consituy6 por 4 pacientes (66%) y el grupo B por 2 pacientes (33%).
De acuerdo al patrén inmunofenotipo realizadoen un citémetro de flujo FACScan, los linfocitos B
de todos los pacientes expresaban los antigenos CDI19 y CD20, con restriccion del isoti IgM
policlonal, sin observarse expresién de IgA ¢ IgG, presentando un defecto en el cambio g: clase
de inmunoglobulinas. Los pacientes | y 6 presentaron un porcentaje de linfocitos B menor al
I%.De los 6 pacientes, cuatro se presentaron clinicamente con infecciones del tracto respiratorio
superior ¢ inferior (Pac 1,2,3 y 4). Los pacientes | v 3 presentaron adenopatias y esplenomegalia.
Los pacientes 35 y 6 se presentaron con anemia hemolitica autoinmune como sintoma predominante.
Los 6 pacientes presentaron niveles de 1gG inferiores a 500mg/% y de IgA inferiores a 20mg/%.
Los pacientes con infecciones recurrentes disminuyeron los episodios con la reposicién de
gammaglobulina endovenosa, y en 1/2 se disminuyeron los eventos hemoliticos.l.a combinacidn
de multiples metodologias diagnésticas en esta entidad, permiten objetivar el defecto madurativo y
funcional de los linfocitos B. pudiendo utilzar terapias de restitucién para disminuir la
morbimortalidad secundaria al déficitde IgS.
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CELULAS PROGENITORAS HEMATOPOYETICAS DE LA SANGRE PLACENTARIA | ; OBTENCION
Milone J', Etchegoyen O', Bordone J', Suarez A, Morales V.H
Instituto de Trasplante de Médula Osea(ITMO). Fundacién Mainetti. La Plala. / "C.E.H.E.M Capital Federal.

OBJETIVO:Evaluar la técnica de obtencidn de las células progenitoras de la sangre placenlaria. Determinar |a
serclogia, bactericlogia y los antigenos de histocompatibilidad de dichas muestras.

MATERIAL Y METODOS .Colecta : La sangre placentaria fue obtenida en 5 partos normales a términc y 2 ceséreas.
La colecta fue realizada luego del alumbramiente, medianle clampeo precoz del cordén, manteniendo la placenta &n
el Utero. Se sacciont el cordén y se obtuvo la sangre mediante goteo por gravedad. En el caso de las cesareas,
luego del desprendimiento de la placenla, se realizaron punciones de la vena umbilical. Se realizé control
bactericlégico en lodos los casos. El medio de recolaccién empleado fue RPMI 1640 con CPD (5%) como
anticoagulante. Serologia : Se determiné: HBs Ag, Anti HBc IgG, Anti HCV I9G, Anti HIVs-HIV; 1gG, Anti CMV Ig
tolal, Chagas, Huddlesson, VDRL, Anti Toxoplasma Ig total. Histocompatibilidad : Se determinaron antigenas HLA
de Clasa | y || por método de biclogia molecular PCR-5S0.

RESULTADOS : =
Nro. Cordones [Vol. Total] Vol. Meta | CNT/ml CNT CMNM CcD34 |Viabilidad Bacteriologia
(i) (mi) x10% | (x10% | (x10% | (X10% (%)
7 199 136 7.7 1,66 0,96 5,41 92 Negativa
(131-300)| (69-245) | (5.4-8.9) (0,73-2,20) | (0.41-1,38) | (1,80-7,70) | (B0O-88)

Serologia : 2 muestras fueron positivas para CMV Ac. Total y 1 para Toxoplasma.

Histocompatibilidad : De los 7 cordonas , 3 fueron histoidénticos con el pacianta (43%),

CONCLUSIONES : La técnica de cosecha fue praclica, rapida, no presantd problemas de contaminacién bacteriana,
permitié oblener volumenes muy importantes de sangre, con gran cantidad de células nucleadas. Considerando un
minimo de CNT/kg de 3x107, el 100% de los cordones permitirian trasplantar a un paciente de 25kg, el 71% de 45kg
y 57% de 70kg.También se obtuvo cantidades suficientes de células CD34* con buena viabilidad (92%).56lo un
cord6n debit deshecharse por tener serologia positiva para Toxoplasma y 2 cordones fueron positivos para CMV Ig
total. El método empleado para estudiar el sistema HLA no presentd inconvenientes técnicos, realizandose con solo
500 ul de sangre placantaria,
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'CELULAS PROGENITORAS HEMATOPOYETICAS DE LA SANGRE PLACENTARIA 1. PROCESADQ,
POBLACIONES CELULARES Y GRIQPRESEH\JACIGN. »
Milone J', Etchegoyen O', Bordone J', Suarez A®, Morales V.H .
Instituto de Trasplante de Médula Osea(ITMO). Fundacién Mainetti. La Plata. / *C.E.H.E.M Capital Federal.

OBJETIVO: Determinar la eficiencia del método de concentracion de |as Células Moncnucleadas (CMN) Examinar la
inmunofenclipificacién de las células recuperadas luego de la manipulacién in vitro. Evaluar el mélodo de
crioprasarvacion- descongslado.

MATERIAL ¥ METODOS : Procesamisnto : La sangre de cordén umbilical se procesé denlro de las 24 hs . Se
depleciond de glébulos rojos y plasma medianie el agregado de HES (1 :6) Se realizaron controles de recuento de
Isucocitos y bacterioldgicos. Inmunomarcacién : Se evaluaron los antigenos CD34, CD3, CD4, CD8, CD58, CD18,
CD20, HLA DR, CD33, CD38, CD13, CD14 y la viabilidad por citometria de flujo. Los valores obienidos coresponden
al gate CD45. Criopreservacién- descongelado : Los concentrados de CMN se criopreservan en bolsas, mediante
descenso programado de T°® y se almacenan en N; liquido. El descongelado se realiza segin protocolo de lavado.
Se evaluaron muestras de 0.5 ml criopreservadas en viales en paralelo con las bolsas.

RESULTADOS :
Nro. | Vol final | CNT/ml CNT CMN CD34 Recuperacion (%) | Viabilid | Bacteriol
Cordones | (ml) {x 105 (x 10% X 109 (%105 | CNT [ CMN [ CD34 | (%)
7 56 24,6 1,43 0,79 4,93 87 84 | 9l 04 Negat.
(42-65) | (12,1-38,3) | (0,63-2,01) | (0,36-1,10) | (1,52-6,90) | (77-99) | (60-97) | (BO-99) | (90-96)

Subpoblaciones leucocitarias post manipulacion.
CD34 [ CD3 | CD4 [ CD8 [CDS6 | CD20 [ CD19 | HLADR | CDI13 | CD33 | CD38 | CDI4

L?omnwc 038 | 263 | 166 | 100 44 | 412 | 74 6,8 226 | 16s 2kT |72

Descongelado ; viabilidad : 88% Recup. Celular CD34 : 82%

CONCLUSIONES : La cantidad y calidad de las células recuperadas fue adecusda, con buena viabilidad, sin
inconvenientes de contaminacién microbiana y el volimen se redujo en promedio 3,5 veces (de 198 a 56 ml). Eslo
permilié criopreservar el producto an una boisa. La fenotipificacién demostré que durante la concenlracién no se
produjeron modificaciones sustanciales en la composicion de las poblaciones lsucocitarias, salvo HLA DR, CD13 ¥
CO33 que redujeron sus porcentajes y su recuparacidn fue < 80% de c/u. El métode de criopreservacién -
desconaslado puede ser aceotado como método de rutina para aste {ipo de células
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LEUCAFERESIS DE GRANDES VOLUMENES (LGY) PARA RECOLECCION DE CELU LAS
PROGENITORAS PERIFERICAS CON EL PROCESADOR CELULAR FENWAL C53000 PLUS.

G. Milone, J. Gatica, J. Nill, 8. Paviovsky. FUNDALEU - Buenos Aires, Argentina

Se analizaron 93 aferesis realizadas en 45 pacientes (pts) con enfermedades hematolégicas malignas ¥
mmores solidos sometidos a autotrasplante movilizados con quimioterapia mis G-CSF y 2 donantes para
trasplante alogénico donde se utilizé G-CSF solamente. La aferesis se inici6 cuando los pts alcanzaron un
recuento de leucocitos = 10,0x10%1, procesandose 4 volemias por procedimiento. La media de edad, peso
y volumen sanguineo fue de 46 aios, 74,8 kg y 5,312 ml, respectivamente. Los resultados obtenidos se
detallan a continuacion (valores de media con rango entr¢ parentesis):

Vol. ACD | Tiempo Vol. % CN CMN % CD34
Proces. (ml) (hs) Proc. CMN | x10%kg | x10%kg CD34 | x10%/kg
21,150 1,604 5,21 3.9 95 4.9 4,67 1,7 3,37
(11,368- (290- (2,40- (1,6- (60- (1,0- (0,05- (0,07-
30,185) 2400) 7.30) 6,8)

n [a poblacion de pacientes analizados, 1a med

plaquetas =>25,0x10%1 12. La media de unidades de eritrocitos y plaquetas transfundidas fue de 2 y 3.
Estos resultados demuestran que la realizacién de LGV con el Fenwal CS3000 plus provee un producto con
suficiente niimero de células CD34' con méxima pureza; siendo 1 solo procedimicento suficiente en la
mayoria de los pts para obtener un indeulo satisfactorio para el trasplante.
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LEUCOFERESIS DE GRANDES VOLUMENES (LGV) PARA RECOLECCION DE CELULAS PROGENITORAS DE
SANGRE PERIFERICA (CPSP) EN AUTOTRASPLANTE (ATMO).

Eichegoven O, Ruben L., Morales V.H., Bordone J, Milone J.

instituto de Trasplania de Médula Osea (ITMO). Fundacidn Mainatti La Plata,

OBJETIVO: Evaluar la eficiancia de un protocolo de LGV para [a recoleccién de células mononuclearas (CMN).
Detarminar las complicaciones presentadas durante el procadimiento. Establecer el minimo nimero de aférasis
necesanos para oblener células suficientes para realizar un ATMO.

MATERIAL Y METODO : Fueron evaluadas 50 LGV realizadas a 20 pacientes movilizados con quimicterapia y
factores estimulantes de colonias G-CSF (n =18) o con G-CSF solamente (n = 2). La media de edad fue 40 afics,
(23-60) con los siguientes diagnbsticos : 7 LNH, 6 LMA , 4 Ca Mama , 2 y 1 EH. Se ulilizd un separador celular
Fanwall CS-3000plus con un programa modificado segln el hematocrito y las CMN absolutas en sangre periférica.

£l comienzo de la LGV fue determinado por la cinélica de la recuperacién hematolégica (con inicio en el dia en el
cual el paciente duplich la cifra de leucocitos = 1x10"1). El volimen procesado dependié del pasc del paciants . <80
kg, 20 litros y >60 kg, 25 litros. Los procedimientos fueron diarios y consecutivos hasta alcanzar un valor > 3 x 10%kg
ge células CD34". Se determind el porcentaje de células CD34+ mediante citomelria de flujo .

RESULTADOS : 4
CNTkg CMN/kg CD3d/%g CMN Volemias ACD Tiempo Ko,
(x 10% (x 10% {x 104 %) {Litros) (Litroa) (Min) Aftrests

For aferesis | 2.7 (09661 | 2.4 (0.8-5,8) [3.2(0,1-266)| &8 (T4-898) | 4.8 (3,1-5,0) 2,2 (2,0-2.5) | 387 (340435) =

Por paciente| 6.9 (2,5-12.17 | 5.8 (2,5-11,3) | 7.9 (1.0-42,5) | 88 (78-98) | 12,0 [!.ﬁ-z.t:ﬁ} E.ﬂ r,i.!-ll,.'li} 1054 {435-211!j| 2.5(1-5)

Producto : Volumen : 56 ml (54-58) ; Plaquetas: 0,8 (0,2-1,8) x 10"" ; Hematles : 0,8 ml/L procesado (0,6-1,0).
Cuslro pacientes realizaron la LGV por vias periféricas, de los cuales 2 (50%) presentaron dificullades con la
vencpuntura. El 45% presentd complicaciones relacionadas con sl ACD (parestesias y/o nauseas) que revirtiaron
con la administracién de gluconato de calcio intravenoso.

CONCLUSIONES : El protecolo empleado fue eficients en cuanto al ndmero y calidad de células oblenidas. La
contaminacién del preducto con hemalies y plaquelas fue aceptable. Las complicaciones més frecuentes fueron :
toxicidad al citrato, lo que no ocasiond la imerrupeidn del procedimiento, y el acceso venaso periférico que motivd
reiteradas venoclisis. En el 35% de los casos se obtuvieron células CD34™> 3 x 10%kg con sdio 1 LGV y en el 70%
con 2 LGV, a pasar que el 30% de los pacientes fueron LMA.
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Lhwéﬂﬂ DE CELULAS PROGENITORAS HEMATOPOTETICAS (CPH) PREVIO A SU INFUSION EN TRASPLANTE
AUTOLOGO

. Morales V.H, Bordone J, Napal J, Prates V., Milone J.
instituto de Trasplante de Médula Osea(ITMO). Fundacién Mainetli. La Plata.

OBJETIVO : Analizar los efeclos del lavado sobre el engrafiment hematopoyético en pacientes somelidos a
aulotrasplanie. Determinar los efecios del lavado sobre las CPH después del descongelado y previo a la infusidn.
Evaluar la presencia de efectos adversos post infusién de CPH.

MATERIAL Y METODOS :Paclentes: fusron estudiados 19 trasplantes autdlogos efectuados con CPH con origen en la
sangre periférica, con lavado previo, grupo 1 y comparados con 18 controles hisldricos, descongelacion directa, agmpu
Z. Los diagndsticos fueron : grupo 1: 6 Cade Mama ; 4 EH ; 4 LNH ; 4 MM y 1 Tumor sélido. Grupo2:7 MM ; 6 EH ;
4 LNH y 1 Ca embrionario. Lavados : Las CPH fueron descongeladas en un volumen similar de solucién de lavado,
compuesta por albumina humana al 2,5% y Dextran 40 al 5%, sn solucién salina isoténica, con mezclado continue y
posterior centrifugacion a 400 G durante 15 min. E| sobrenadante fue descariado y las células sedimentadas
resuspendidas en la solucién de lavado y reinfundidas.

RESULTADOS ; Los pacientes del grupo 1 no presentaron ningln efecto colateral inducido por la infusién.

Valores de células infudidas y viabilidad (medias) Recuparacién de CNT* y CD34 dasples dal lavado

CNT/kg | CMN/kg | CD34/kg | CFU-GMikg | Visbiidad | CNT(medis) | CD34+(media) |
x 104 (x 1uP)__ | & 10% (x 10% (%) LPumuju 75+113 ‘-'1.3; +14.2
Lavados |286+ 1,29 246+ 1,17 |574+4,48] 251 +12,5 §29+2%8 Recuperacion hematolegica post ATMO
Sinlavar (3204180 3,13+£2,25 |420+692| 184 +158 | 654+61 |Con Livadoimedia)| Sin lavadodmedia)
P NS NS NS N§ 10,0001 [Neuzofios 1204 1404
“CNT: Células Nucieadas Totales Plaguetas 1544 1594

CONCLUSIONES : El lavado de CPH previc a su infusién es un método seguro, que no modifica el engrafiment
leucocitario y de plaquetas, ni los valores de células nucleadas , mononucleares, de CD34, ni lampoco de CFU-GM.
La viabilidad celular es mayor en el grupe con lavados previo a su infusién. Existe una buena recuperacidn de células
nucleadas y de CD34 después del lavado. El mélodo utilizado permitid evitar los efectos téxicos del DMSO sobre al
paciente y sobre las CPH. En le grupo 1 no se observd ningin efecto colateral, relacionado con infusién,
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SELECCION POSITIVA DE CELULAS CD34 EN AUTOTRASPLANTE: EVALUACION DEL INOCULO Y DEL

ENGRAFTMENT.
Etchegoyen O, Bordone J, Napal J, Prates V., Milone J.

Morales V.H,
Instituto de Trasplante de Médula Osea(ITMO). Fundacién Mainetti. La Plata.

OBJETIVO : Evaluar la capacidad de las células CD34 selaccionadas para reconstituir la hematopayesis.
Delerminar la eficacia procedimiento de seleccién :rendimiento, pureza y eficiencia de captura de células
#mq-nitnrn de sangre periférica y/o médula dsea, Considerar su aplicacién en prolocolos de deplecién de linfocitos
(LT) para su emplec en alotrasplantes. Evaluar métodos de criopreservacién y descongela de células CD34
selecclonadas: recuperacién celular y viabilidad.
MATERIAL Y METODOS :Pacientes: 5 pacientes con diagnésticos de : LLA Phi (+) en 1°RC, LMA My en 2°RP, LNH
alto grado en1°RC, LNH (bajo grado) en 2°'RC y MM en 1°RP, con una media de edad de 36 afios(18-53), fueron
somelidos a seleccion positiva por su mal pronéstico con objetivo de purga in vitro, Se evalian los 4 primeros
pacienies trasplantados hasta la fecha, Seleccién positiva :Se emplea método inmunomagnético indirecto, Isolex
300 Baxter & 4 médulas ¢seas y a 1 sangre periférica. Se realiza inmunecfenctipicacién de células CD34 y CD3 por
citometria de flujo. Criopreservacién y Descongelado: Se ufiliza descenso programade de lemperatura y
almacenamiento en Ni(L). Las células se criopreservan en bolsas con 10% de DMSO. El descongelado se realiza
segun protocolo de lavado.

RESULTADOS : ¥ =
Purcza | Rendimiento | E£. Captum | CD34/Kg (107 | CD34/Kg (107 | Resup CD34| Viabiidad | Deplecion LT
Materal | (%) (%) (%) criopreservado Infundido %) ) Log
MO 69,8 112 69 1,76 Al 81 91 334
CPSP BB,2 20 57 3,98 189 100 95 383

Recuperacién Hematoldgica: Neutréfilos(neut.) >=0,5x10"/] =15,7 dias. Plaquetas(plag)>=20x1 0= 20,7 dias.

CONCLUSIONES :La recuperacién hematolégica fue significativaments mas lenta que en grupos de ATMO
comparables( plaq. p=C,03 y neut. p=0,04). La Pureza y la Eficiencia de Caplura de las células CD34* fue la
adecuada con una media de 73,4 y 65,7 % respeclivaments. Se observé la presencia de aglutinaciones calulares
determinadas por [a lisis de neutrdfilos, lo que determiné un rendimiento inferior al deseado : 30%. La deplecién de LT
fus de 3,44 log, sin diferencias al utilizar MO o SP, lo que permitiria utilizar este procedimiento como mélode de
prevencion de GVHD. La media de LT/kg(CD3) fue de sdlo 1,57 x 10 en la fraccién positiva. EIl método entpleado
para cricpreservar -descongelar dio buenos resultados : viabilidad :81,8% y recuperacién de cAl.CD34: B855%.
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DETECCION DE RADICALES LIBRES DEL OXIGENO (ROS) EN EL PLASMA DE PACIENTES
SOMETIDOS A RADIACION CORPORAL TOTAL (RCT) CON Y SIN AMIFOSTINE (AF) EN
TRASPLANTE DE MEDULA OSEA (TMO). Kuminiky C , Vawrm G, Agarre 15, Martiney Samasagee M, |lager A,
Dt Paoli T, VFancuberta MC., Bayards N, (bacon Caroling, Cronzaley Cr, Zylberman M, y Sdnchey Avalos J¢. Céredra de Fisica y
LANAIS-RLBM, Facultad de Farmacia y Bioquimica Universidad de Buenos Aires. Unidad de Trasplante de
Médula Osea, Instituto Médico Alexander Fleming. Buenos Aires

Fin In presente expencncia se ha estudiado la presencia de ROS en pres. que recibieron TMO empleamde RV
Material y Métodos - Sc estudiaron 21 pres.. Los esquemas de condicionamicnto fucron en todos los casos RCT mis
yummioterapia en altas dosis. La media de edad fuc de 32 afos (7-53), 12 autilogos y 9 alogenicos. Seis fememnos y 15
masculinos, S estudio la respucsta al steess oxidatvo mducdo por rerbunl hidroperoxido (=BOOI en globulos rojos
v Ia capacidad anuoxidante del plasma (CAOP). Los glohulos mjos lavados fueron somendos a la asccidn oxidante de 1-
BOOH en dishntos nempos y se mudd colonmémeamente la formacion de productos de oxidacion por reaccion con
acido nobarlwninco La derecadn de los ROS en el plasma se efecrud mednte la técnica de spun-reapping utlizando
como atrapador alfa fenil-t-bunlnitrona (PBN) - A la solucion de PBN se le hizo una extraccion en acetito de enlo y el
extracto fue analizado por espectroscopia del spin clectronico (ESR) con un espectrometro Brucker 1205 106, Sc
analizaron muestras consccutivas en estudo basal, previo a la RCT, postenor a la RCT y alejadas, Resultados © Cada
pres re sivio como conteol, utihzando ln muestra inicial como basal. in los ptes. que recibieron Al previo a la RCCT,
los espectros basales, previos y postenares no presentaron diferencias significanivas, no observando en esta cohorte L
presencin de ROS. La respuesta a stress oxaditivo y s CAOR, mosted que no hubo diferencias significanvas en pres
con Al con respecto al basal. Lin estos expenmentos, no se demosted un patron de la CAOP en los distintos
momentos.  Lin 5/6 ptes. que no recibieron AF, se detectdé un significasvo aumento de ROS lucgo de la RCT. lin
oS expenmentos, se estudio la resistencia al stress oxidativo de globulos mijos normales frente a plasma de pres. sin
Al* y RCT, demaostrandose un aumento sigmificativo del stress omidatve del glabwle rojo. Conclusiones © lin esie
estudio se demuestra la presencia de ROS post-RCT en pres. sin AF. En agqucllos con AF, los ROS fueron
cfecivamente bloqueados. Estas evidencias bioguimicas y biofisicas se deben correlacionar con la clinica de los pres
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SELECCION POSITIVA DE CELULAS CD34 EN AUTOTRASPLANTE: EVALUACION DEL INOCULO Y DEL
ENGRAFTMENT.

acidad de las células CD34 seleccionadas para reconstituir la hematopoyesis.

el procadimiento de seleccidn :rendimiento, pureza y eficiencia de captura de células
un?:: periférica y/o médula dsea. Considerar su aplicacién en protocolos de i?flodﬁn de linfocitos
plec en alotrasplantes. Evaluar métodos de criopreservacién y descongelaci

selecclonadas: recuperacion celular y viabilidad.
MATERIAL Y METODOS ;Paclentes: 5 pacientes con diagnésticos de : LLA Phi (+) en 1°RC, LMA M7 en 2°RP, LNH
alto grado en1°RC, LNH (bajo grado) en 2°RC y MM en 1°RP, con una media de edad de 36
sometidos a selacclidn
pacientes frasplantados hasla la fecha. Selec
300 Baxter a 4 médulas dseas y a 1
citometria de flujo. Criopreservacién y Descongelado: Se util
Las células se criopreservan en bolsas con 10% de DMSO. El

n de células CD34

afos(18-53), fueron
positiva por su mal pronéstico con objetivo de purga in vitro. Se evalian los 4 primeros
cién positiva :Se emplea método inmunomagnético indirecto, Isolex
inmunofenclipicacién de células CD34 y CD3 por
iza descenso programadoe de temperatura y

descongelade se realiza

RESULTADOS : - A 1 ==
Pureza | Rendimiento | Ef. Capura | CD34/Kg (10% | CD34/Kg (10%) [ Recup. CD34| Viabilided | Deplecién LT
Material | (%) (] {4) criopreservado | Infundido (%) (%) Log
MO 698 a2 69 1,76 1,41 £1 91 134
CPSP | 882 20 1 31,98 ERE] 100 a5 383

Recuperacién Hematolégica: Neutréfilos{neut.) >=0,5x10"/] =15,7 dias, Plaquetas(plaq)>=20x10"/i= 20,7 dias.

CONCLUSIONES :La recuperacion hematolégica fue significativamente mas lenta que en grupos de ATMO
comparables( plaq. p=0,03 y neut. p=0,04). La Pureza y la Eficiencia de Captura de las células CD34" fue la
adecuada con una media de 73,4 y 66,7 % respectivaments, Se observé |a presencia de aglutinaciones cslulares
determinadas por la lisis de neutréfilos, lo que determiné un rendimiento inferior al deseado : 30%. La deplecién de LT
fue de 3,44 log, sin diferencias al utilizar MO o SP, o que psmmitida utilizar este procadimiento como método de
prevencién de GVHD. La media da LT/kg(CD3) fue de 1,57 x 10° en la fraccién posiliva, El método empleado
para cricpraservar -descongelar dio buenos resullados : viabilidad :91,8% y recuperacién de cél.CD34: B85,5%.
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DETECCION DE RADICALES LIBRES DEL OXIGENO (ROS) EN EL PLASMA DE PACIENTES
SOMETIDOS A RADIACION CORPORAL TOTAL (RCT) CON Y SIN AMIFOSTINE (AF) EN
TRASPLANTE DE MEDULA OSEA (TMO). Kuuminuky G , Vaorro G, Agarre I, Martinez Sarrasague M, |lager A1,
i Paoi T, VFomcuberta MC, Bayardi N, Chacin Carolina, Gonzgulez G, Zylberman M, y Sanche Avalos | Cdtedra de Fisica y
LANAIS-RLBM, Facultad de Farmacia y Bioquimica Universidad de Buenos Aires. Unidad de Trasplante de
Médula Osea, Instituto Médico Alexander Fleming. Buenos Aires.

I Ia presente expenencin se¢ ha estudindo In presencia de ROS en pres. que recibicron T™M() empleando RCT
Material y Mérodos : S¢ estudiaron 21 ptes.. Los esquemas de condicionamicnto fueron en todos los casos RCT mis
guimioterapia en altus dosis. La media de edad fue de 32 aios (7-53), 12 autdlogos y 9 alogénicos. Seis femeninos y 15
masculinos. Se esmudio la respuesta al stress oxidatvo inducido por terbutil hidroperoxido (t-BOOI) en globulos rojos
v I capacidad antioxidante del plasma (CAOP). Los giébulos rojos lavados fucron sometidos a la accion oxidante de 1-
BOOIT en distintos tiempos y se midio colonmeérncamente la formacion de productos de oxidacion por reaccidn con
acido tiobarbirinco La deteccion de los ROS en el plasma se efeerud mediante la téenica de spin-trapping utilizando
coma arrapador alfa fenil-r-bunlnirrona (PBN) - A la solucion de PBN se le hizo una extraccion en acetato de ctilo y ¢l
extracto fue analizado por espectroscopia del spin electronico (ESR) con un espectrometeo Brucker CS 106, Se
smaliziron muestras consecunvas en estado busal, previo a la RCT, postenor a la RCT y alejadas. Resultados © Cada
ptes.te sirvio como control, unilizando la muestra inicial como basal. Fn los pres. gue recilneron Al previo a la RO,
los espectros basales, previos y postenores no presentaron diferencias significanivas, no observando on esta cohorte Ta
presencia de ROS. La respuesta a stress oxidanvo y [ CAOP, mostrd que no hubo diferencias significanvas en ptes.
con AlY con respecto al basal. Lin estos expenmentos, no se demostrd un patedn de la CAOP en los distintos
momentos. Ln 5/6 ptes. que no recibieron AF, se detecté un significabvo aumento de ROS lizego de la RCT. lin
utrs expenmentos, se estudio la resistencia al stress oxidanvo de globulos rojus normales frenre a plasma de ples. s
ALy RCT, demostrandose un aumento sipmificativo del stress oxidative del glohulo rojo. Conclusiones : Fn este
estudio se demuestra la presencia de ROS post-RCT en pres. sin AF. Lin aquellos con AF, los ROS fueron
cfecnivamente bloqueados. Estas evidencias bioguimicas y biofisicas se deben correlacionar con la clinica de los pres..
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TRANSPLANTE DE MEDULA OSEA ABO INCOMPATIBLE. Autores: Abichain P, Garcia JJ

Palazzo E, Berretta A, Minoldo D, Jarchum G. Programa de Transplante de Médula Osea

Hospital Privado. Centro Médico de Cérdoba.

Desde el 1/1/93 al 30/4/93, 24 pacientes fueron sometidos a TXMO a partir de un donante HLA.
idéntico para el tratamiento de diferentes patologias hematoldgicas. De ellos, 12 (50%) eran
ABO/Rh idénticos con el donante (Grupo I), 6 (25%) presentaron incompatibilidad ABO mayor
(Grupo 1), 4 (16,6%) eran Rh diferentes y 2 (8,3%) tenian incompatibilidad ABO menor. Previo al
TXMO, el titulo de aglutinina anti-A (o anti-B) en los pacientes del Grupo II fue de 32 (16 a 256

para el tipo [gM y de 64 (0 a 128) para el tipo IgG. En los casos de incompatibilidad ABO mayor

la médula osea fue deplecionada de eritrocitos por sedimentacion a T° ambiente con
hidroxietilalmidén al 6% con lo que se disminuyé el volumen de eritrocitos incompatibles de 250
+ 60 ml a 56 + 28 ml (p=0.0007) con una leve disminucién de las células nucleadas que pasaron
de 2.99 0.6 x 10%kg. a 2.85 + 0.75 x 10%kg. (p=0.5). En relacién a la infusién de médula ABC
incompatible, | paciente presento fiebre y 1 paciente hemoglobinuria. La creatinina no se modifico
con la infusion de eritrocitos incompatibles (0.745 £ 0.09 pre-infusion vs 0.748 £ 0.11 pos-infusion
p=0.9); la bilirrubina indirecta mostré un ligero incremento (0295 + 0.10 vs 0401+ 0.15 |
p=0.07); la LDH duplicé su valor (324 + 115 vs 640 + 307 p=0.03). En los pacientes del Grupo I
ninguno de estos pardmetros se modificé significativamente. Los requerimientos transfusionales de
eritrocitos (CGR) en el Grupo 1 fue de 4 + 3 CGR prolongandose hasta el dia +32 + 23, mientrab
que en los pacientes del Grupo II fue de 8.5 + 4.6 CGR hasta el dia +71 £ 52 (p=0.03 y p=0.04 par
requerimiento y duracion del soporte transfusional respectivamente).
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EVALUACION DE TRASPLANTE ALOGENICO CON CELULAS PROGENITORAS PERIFERICAS Y
MEDULA OSEA. EXPERIENCIA DE 20 CASOS. Drrs Foncuberio M C  Frgaro D.. Drelicaman Co.. Aversa L.,
Zylberman M., Niborsks R, Koban A, Dinar M. Sanchey Avalor |C. Kuswrinsey G Unidad de Trasplanie de Médula
Osea, Insttuto Médico Alexander Fleming, Buenos Aires.

La unlizacion de células progenitoras penféncas (CPP) ha crecido progresivamente cn el trasplante alogénco
hemaropovénco. En este rrabajo hemos evaluado los resultados del uso combinado de CPP v médula dsea (MO .
Mérodos : Sc anabzaron 20 pres. con una media de edad de 21 afos (2-53), 2 masc. v 11 fem.. Los disgnosticos fueron:
aplasia medular severa 2, LLA 4 LMA 10, LAMC 3. mielodisplasia 1. Los donantes fueron movilizados con rHuG-CEF
Jugkg/dia SC Ea elios se realizo una tmica féresis de grandes volimenes el dia 4 de inicio de G-CSF,
coleccionandose la MO el dia 5. El procedimiento se realizd con un doble acceso braguial en 19 donantes, v un carerer
cenrral en uno. La media de celulas CD34+ (kg del receptor fue de 3.97 x 106 (1-15) en las CPP, v de 2.35 x 1® (1.2
9.4) en la MO 5¢ analizaron CD3, CD4, CD8E, NK v CD19 cuyas medias expresadas x 10%/kg recepror fueron 4.87 ;
23, 23 ; 0.8, 1.0. Los repimenes condicionantes usados fueron Bu/Cy. + Vplo, TBI/Cy #Vpl6 v TLI/Cy. La
profilaxis de GVH sc realizo con merorrexaro v ciclosponna. Keswlrados : neurrofilos >500/ul media de 11 dias (8-
16) v plaguetas = 20.000/ul | 16 dias (7-43). La media de uso de anabioticos fue de 12 dias (6-45). 10 pres. requineron
anforencing EV. La media de intemacion fue de 27 dias (21-39). Hubo ¢ GVH Grado 1, 2 Grado 1 v 3 Corades 1\
Fallecieron por el procedimiento 3 pres. (13%) : 2 por GVH v | por VOD. En 4 pres se desarrollé GVH cronica. Mo
hube diferencias en nempo de engrafment o presencia de GVH en relacidn 2 la enfermedad de base, répmen
condicionante. sexo. edad. celulandad del indeulo v de CD3+. Copefusign - cf empleo de CPP v MO en trasplante
alugemco et facable, perminendo colecciones adecuadas de CPP en una dnica recoleccign v acortando los empos de
neutropenia v trombaocitopenia del mmasplante alogénuco sin incrementar la nadencia de morbimortahdad asociada a
GVH. En casos de desproporcion de peso donante/receptor facilita la reduccién de volumen exrraido de médula.
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FROFILAXIE DE LA ENFERMEDAD INJERTO VERSUS HUESPED AGUDA (EICH-A) CON TRES DROGAS
CICLOSPORINA (CsA), METOTREXATE (MTX) ¥ METILPREDNISONA (MP) EN TRASPLANTE ALOGENICO DE
MEDULA OSEA (TMO).

Napal J Milone J Bordone J, Prates \/, Morales V.,

Instituto de Trasplanie de Madula Osea(ITMO). Fundacidn Mainetti, La Plata.

OBJETIVO: Analizar los resultados cbtenides con la utilizacidn de tres drogas en la profilaxis del EICH-A.

MATERIAL Y METODOS: Se svaluan 43 pacientes sometidos a TMO cuyas patologias de base fueron. LMC 18, LMA
8, LLA 13, AAS 2, SMD 2 y Anemia Fanconi 1. Todos fueron incluidos en el protecolo de profilaxis de EICH A con tres
dorgas: CsA 3mg/Kg/dia desde el dia 0 al +120. MTX dias 1, 3, 6 y 11. La primera dosis de 15 mg/m2 y las tres
restantes de 10 mg/m2. MP 0.5 mg/Kg, dias 15-21, 1 mg/Kg dias 21-28, 0,8 mg/Kg dias 28-56, 0,6mg/Kg dias 56-78,
continuando con un descenso gradual hasta el dia +120,

Los pacientes recibieron Gammaglobulina hiperinmune a dosis de 400 mg/Kg/dia cada 7 dias en cuatro dosis desde
al dia 0,

E| diagnéstice de EICH-A fue realizado por sospecha clinica y confimado por biopsia de piel y estudio
anatomopatolbgico

RESULTADOS: Scbre los 43 pacientes incluidos sdlo 40 fueron evaluables (3 pacientes fallecieron antes del tiempc
estimado de engraftment) Todos obluvieron engraftment leucocitario (= de 0,5 x 10 L neutrdfilos) v plaguetaric
(> 25 x 10°/ L plaqustas durante 3 dias consecutivos). La incidencia global de EICH-A fue de B0,4% (28 pacientes)
divididos en Grados | y |l : B8 4% (23 pacientes) y Grados |ll y IV 11, 5% (3 pacientes). La mortalidad asoclada a
EICH A fue 7 B% (2 pacientes) y la morialidad asociada al procedimiento de 23,2%,

La incidencia global de recaida fue de 18,8% (8 pacientes) con una media de seguimiento de 314 4 dias; 5 de estos

pacientes(62,5%) no desarrollaren EICH-A y 3 (37,5%) recayeron aun luego de desarrollarlo.
CONCLUSIONES: La EICH-A constituye (a mayor complicacién temprana del TMO ya que en sus Grados Il y IV se

asocia una mortalidad del 80%. En nuestra experiencia la incidencia de EICH-A severa (Grados IIl y IV) en pacientes
que recibieron 3 drogas como profilaxis fue de 6,9% (3 de 43 pacientes) y se correlaciona con una baja mortalidad
alribuida a esta sntidad en sl post trasplante temprano. 4,8% ( 2 da 43 pacientes),
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TALIDOMIDA PARA EL TRATAMIENTO DE ENFERMEDAD DE INJERTO CONTRA
HUESPED CRONICA (EICHC) Autores: Garcia, J. J., Berretta, A, Palazzo, E., Abichain, P.,
Alonso, M., Mineldo, D., y Jarchum, G. Programa de Trasplante de Médula Osea. Hospital
Privado - Centro Médico de Cordoba.

LLa Talidomina se ha utilizado en el tratamiento de la EICHC refractaria a esteroides o a
esteroides y Ciclosporina (Cx). 5/29 pacientes que fueron sometidos a trasplante alogénico de
medula osea desde 9/92 al 3/97 presentaron EICHC vy recibieron tratamiento con Talidomina 400
mg./dia. Los diagnosticos fueron: 1 LMA, 2 LMC, 1 LLA y 1 SMD (AR). En todos los casos la
EICHC se desarrollo de novo y hubo compromiso hepatico, marcado por un cuadro de colestasis
con elevacion marcada de GGT y Fosfatasa Alcalina no atribuibles a otras causas. Todos
recibieron previamente tratamiento con esteroides y Cx con respuesta favorable pero se
evidencio nuevamente aparicion de la colestasis al reducir alguno de esos medicamentos por lo
que se inicié Talidomina 400 mg /dia. En 3 hubo una normalizacion de las pruebas hepaticas, en
2 se logro suspender la Cx y los esteroides v se encuentran con 300 mg de Talidomina sin
evidencia de EICHC hepatico. | se encuentra ain con Cx en dosis decrecientes, sin esteroides y
sin evidencia de EICHC, 2 son no evaluables: | debido a que suspendio el tratamiento luego de
un mes y el otro por inicio reciente del tratamiento (15 dias), La Talidomina fue bien tolerada
presentando los pacientes solo somnolencia leve. No hemos constatado neuropatia, rash cutaneo,
leucopenia ni constipacion importante. En conclusion 3/5 pacientes con EICHC con compromiso
hepatico lograron mejoria con Talidomina 400 mg./dia con muy buena tolerancia.
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HEPARINA DE BAJO PESO MOLECULAR (LMWH) EN AUTOTRANSPLANTE (ABMT)
EN PREVENCION DE ENFERMEDAD VENOCLUSIVA DEL HIGADO (VOD})

AUTORES: Lein J., Basso A., Cozzi J., Saporito G., Saslavsky J.
INSTITUCION: CETRAMOR PARAGUAY 40 (ROSARIQ)

OBJETIVOS: Evaluar profilaxis de VOD con LMWH en ABMT

MATERIAL Y METODOS: Se incluyeron 41 pacientes (ptes) con los si-
guientes diagnésticos: LNH: 5, LH: 10, LMA: 5, LMC: 1, MM: 10, TS:
9. Dos ptes tenian antecedentes de enfermedad hepdtica (porfiria
cutdnea tarda con enzimas alteradas y otro pte tenia antecedentes
de acceso hepdatico por Cédndida). Los regimenes condicionantes fue-
ron: CBV:8, Bucy: 6, BucyThiot: 2, BuMel: 2, Mel 200: 10, ICE: 2,
BEAC: 2, BEAM: 3, MelVPlé6: 1, MelVPleCarb: 1, MitoxThioCarb: 1,
CyBCNUCDDF: 1.

Tratamiento indicado: Enoxaparine 20 mg S/C diario de ingreso a +
25,

Criterios de evaluacidén: ictericia +: ascitis o + hepatomegalia o©
+ aumento de peso.
Resultados: 1 pte (2.3%) VOD: grado 1. Ictericia + aumento de peso
CONCLUSIONES: Se comunica el resultado de la utilizacidn de LMWH
en 41 ptes para prevencidén de VOD en ABMT, demostrando baja inci-
dencia de esta patologia.
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ENFERMEDAD INJERTO V5 HUESPED CRONICO (EICH-C): INCIDENCIA Y SEGUIMIENTO EN
PACIENTES CON TRASPLANTE ALOGENICO DE MEDULA OSEA (TMQO).

Napal J,Bordone J, Milene J, Prates WV, Morales V.

Instituto de Trasplante de Médula Osea(ITMOQ). Fundacidn Mainelti. La Plata.

OBJETIVO: Evaluar incidencia, evolucion clinica, respuesta al tratamiento e influencia en la sobrevida de
los pacientes sometidos a TMO, que padecen EICH-C.

MATERIAL Y METODOS: Se analizan 53 TMO, realizados entre Junio de 1993 y Abril de 1997 en nuestro
Instituto. Se excluyen aquelios pacientes que fallecieron antes dal dia +120 y los que aun no alcanzan los
120dias post TMO, por lo que se avaluan 37 pacientes con los siguientes diagndsticos: 14LMC, BLMA,
10LLA, 3AAS y 28MD. De ellos 7 recibiercn profilaxis para EICH Aguda con Ciclosporina y Metrotexate y
32 con 3 drogas: Ciclosporina, Metrotexate y Metilprednisona. El diagndstico de EICH-C fue clinico e
histologico.

RESULTADOS: En nuesira experiencia, la incidencia de EICH-C, fue de 37 8% (14 de 37pacientes). De
ellos 2 fueron localizados (piel y mucosas) y 12 sistémicos. Sélo 3 del total presentaron EICH-C de novo.
Todos los pacientes recibieron tratamiento farmacoldgico con estercides sclo o con estercides mas
Ciclosporina durante un minimo de 8 meses, alcanzando respussta completa el 60% y parcial el resio. Los
14 pacientes se encuentran vivos y 8l 93% en remisién completa{RC) de su enfermedad de base con una
media de seguimiento de 614,3 dias.

Si de los 39 pacientes analizados se comparan aquelios que desarrollaren EICH-C, con los que no lo
hicieron, surge que en el primer grupo (14 pac.) la sobrevida es del 100% y en el segundo (23 pac.) de
60,8% (P=0.006); 5 de los 3 fallecidos en este ultimo grupo lo hicieron por progresion de enfermedad.
CONCLUSIONES: La EICH-C constituye una complicacion tardia de TMO, que incrementa la
maorbimortalidad asociada al procedimiento. Afortunadamente quienes la desarmollan y logran controlar la
enfermedad, tienen una scbrevida libre de enfermedad relacionada con el efecto antileucémico (GVL).

En nuestros pacientes, el control del EICH-C fue satisfactorio y la sobrevida de estos pacientes, con un
seguimiento cercano a los dos afos, fue del 100%.
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TOXICIDAD DEL CONDICIONAMIENTO BU-CY2 EN PACIENTES SOMETIDOS A
TRASPLANTE DE MEDULA OSEA. Autores; Garcia, J.J., Palazzo, E., Berretta, A., Alonso, M.,
Abichain, P., Soria, A., Jarchum, G, y Minoldo, D. Programa de Trasplante de Médula Osea.
Hospital Privado - Centro Médico de Cordoba.

Entre 7/91 y 3/97, 27 pacientes fueron sometidos a trasplante alogénico (TXMO) o autélogo
(TAMO) por diferentes hemopatias malignas y fueron condicionados con Busulfan 16 mg./kg. v
Ciclofosfamida 120 mg/kg (BU-Cy 2). Todos recibieron Mesna para profilaxis de cistitis
hemorragica y 4 recibieron ademas Etopésido 2.400 mg./m2. La edad media fue de 19 afios (3-51);
la relacion masculino-femenino fue 20/7, 15 tenian LMA, 3 SMD (AR), 3 MM, y I LNH
(Burkitt), 3 LLA y 2 LMC. 17 recibieron TXMO a partir de donantes histoidénticos y 10 recibieron
trasplantes autologos. Para evaluar la toxicidad del condicionamiento se utilizo el sistema de
Berman et al. 1 (3.7%) presento toxicidad cardiaca grado I1; 6 (22%) presentaron toxicidad vesical
grado 11, 1 (3.7%) presento toxicidad renal grado I, 16 (59%) toxicidad hepatica (9 grado Ty 7
grade II). 1 (3.7%) presentd convulsiones ténico clénicas a pesar de estar recibiendo fenitoina
profilactica durante el condicionamiento. Todos presentaron estomatitis (9 grado [ y 18 grado II). 2
(7.4%) fallecieron antes del dia +100 y fueron considerados como mortalidad relacionada al
procedimiento: | el dia +80 por hemorragia masiva de un aneurisma de arteria pulmonar,
encontrindose con reconstitucion hematolégica completa vy otro ¢l dia +14, a causa de muerte
subita. El BU-Cy es un régimen de condicionamiento facil de administrar, con eficacia ya probade
en hemopatias malignas y con baja morbilidad y mortalidad relacionadas al tratamiento.
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INFUSION DE ETOPOSIDO EN ALTAS DOSIS SIN DILUIR EN ACONDICIOMNAMIENTO PARA TBASPLANTE DE
MEDULA OSEA.- H. Longeni, A. Robinson, M. Sorrentino, P Luchetta, C. Dulour.

Servicio da Trasplante de Meédula Osea, Hospital Naval Pedro Mallo.

El Etopdsido es una droga muy usada para distintos regimenes de acondicionamiento en trasplante de médula
osea, ya sean autdlogos o allogeneicos. En la mayoria de los protocolos usados en la Argentina se infunde la
droga diluida en fisiolégico, pero los problemas de solubilidad obligan al uso de grandes volimenes de fluido.
Basados en protocolos del SWOG reportamos el uso de altas dosis de Etopdsido puro entre 30 mg/kg y 60 mg/kg
en 14 pacientes con hematepatias malignas en diferentes protocolos ya sea en trasplantes autélogos o allogeneicos.
8 pacientes usaron la dosis de 60 mg/kg en los siguientes esquemas: Bu-Vp-Cy 1 paciente con LLA; Cy-Vp-TBI 3
pacientes (2 LNH y 1 LMA); Benu-Vp-Cy 4 pacientes (1 LNH y 3 LH). 6 pacientes usaron la dosis de 30 mg/kg en
los siguientes esquemas: Cy-Vp-TBI 5 pacientes (1 LMA, 2 LMC y 2 LLA); Bu-Vp-Cy 1 paciente con LLA. Forma de
administracion: la dosis total de la droga es colocada en frasco de vidrio seco y estéril e infundida a través de
catéter venoso central en forma directa a pasar en 4 horas en lo posible con bomba de infusién continua, Todos los
pacientes fueron premedicados con Difenhidramina 30 mg e Hidrocortisona 250 mg. No hubo complicaciones,
solo casos aislados de rubor facial. Esta forma de administracion nos permite tener un mayor control sobre los
planes de hidratacion, evitando la sobrecarga de volumen y sobre el personal de enfermeria en |a preparacion de
la medicacicon, sin agregar otros efectos adversos a los propios de las altas dosis de la medicacion, Abreviaturas:
BU = Busulfan, Vp = Etopdsido, Cy = Ciclofosfamida, TBI = Irradiacion Corporal Total.
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AMIFOSTINE COMO CITOPROTECTOR EN EL CONDICIONAMIENTO DE
TRASPLANTE DE MEDULA OSEA Autores: Garcia, J.J., Jarchum, G., Abichain, P., Berretta,
A, Alonso, M., Brocca, C., Minoldo, D., y Palazzo, E. Programa de Trasplante de Médula Osea.
Hospital Privado-Centro Médico de Cordoba.

Amifostine es un tiol fosforilado que tiene efectos citoprotectores contra radiacion, agentes
alquilantes y sales de platino. Entre 5/96 y 6/97, 10 pacientes con enfermedades hematologicas
malignas fueron sometidos a trasplante alogénico (6) y autélogo (4) y fueron condicionados con
Busulfan 16 mg./kg. v Ciclofosfamida (CFM) 120 mg /kg. asociados a Amifostine 750 mg /m2
administrado previo a cada dosis de CFM. 2 tenian diagnostico de SMD (AR.), 5 LMA en IRC y
2 LLA (1 en 1RC y otro en 2RC) y 1 LMC en 1FC. En el paciente con LLA en 2RC se asocio
VP-16 2.400 mg./m2. Para evaluar la toxicidad del condicionamiento se utilizo el sistema de
evaluacién de toxicidad de Berman et al. 2 presentaron mucositis grado [, 2 presentaron cistitis
hemorragica grado I y 2 tuvieron toxicidad hepatica grado [. 4 no presentaron ningun tipo de
toxicidad. 1 de los pacientes sometido a trasplante alogénico recayé. Todos los otros permanecen
en remision completa. En un grupo control histérico se detecté un 100% de mucositis, 59% de
toxicidad hepatica grado I-11 y 22% de los pacientes presentaron toxicidad vesical. St bien el
seguimiento es ain muy corto, no parece haber mayor namero de recaidas comparado con los
que no recibieron Amifostine como citoprotector y parece insinuarse una marcada disminucion
de la incidencia de mucositis y de toxicidad hepatica. Creemos que el nimero de pacientes es
aln pequefio para sacar conclusiones validas y el seguimiento es escaso. Seria conveniente
evaluar la posibilidad de un estudio prospectivo multicéntrico y randomizado.
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UTILIZACION DE ERITROPOYETINA RECOMBINANTE HUMANA EPO H, (EPOIMMUN®) EN
TRASPLANTE AUTOLOGO DE CELULAS PROGENITORAS PERIFERICAS (TACPP):
EVALUACION DE EFICACIA. G. Remaggi, G. Milone, 1. Fernindez, J. Martinez Rolén, C. Corrado,
P. Desmery, S. Pavlovsky. FUNDALEU - Buenos Aires, Argentina

En un estudio comparativo no randomizado se evaluaron 40 pacientes (pts) con leucemia

mielobléstica aguda (LMA) y mieloma miiltiple (MM) sometidos a TACPP. Veinte pts recibieron EPO Hy
10.000 UI SC 3 veces por semana desde el dia de inicio del condicionamiento hasta el dia +30; estos pts
fueron comparados con un grupo control. La edad media fue 47 afios (rango 9-64) para los pts con EPO
H, vs 48 afios (rango 12-62) para el grupo control. Sexo: M/F fue 10/10 y 9/11 respectivamente. La
media de células mononucleadas y CD34" infundidas fue 9,3x10%kg y 16,6x10%kg para el grupo EPO H,,
vs 5,9x10%kg y 11,7x10%kg. Las caracteristicas de la recuperacion hematopoyética y soporie transfusional
por grupo fueron:

Sin EPO H, 20 7/13 10(9-18) 14(9-285) 2(0-18) 3(0-38)
ET tiempo medio para mmm'ﬁmw R Y9
dias para el grupo control. Con estos resultados en la poblacién de pts analizados podemos concluir que
el empleo de EPO H, en pts con LMA y MM sometidos a TACPP no acelera la recuperacion eritrocitaria
ni reduce el requirimiento transfusional post-trasplante.

———

x dias PMN x dias Plag
#Pis | LMAIMM | o500 | >25,0x100

Con EPOH, | 20 713 11(8-18) 11(8-35) 2(0-95) 3(0-83)

x UGR x U Plag
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TRANSPLANTE DE MEDI/LA OSEA (TMO) Y EMBARAZO.

Autores: Bullorsky E.O.; Shanley C.; Stemmelin G.; Cereserto J.; Puppo M.; Sbdar C.; Lopez M.,

Lopez 1., Contino A.

Hospital Britdnico de Bs. As. Buenos Aires.

El TMO es un tratamiento efectivo en aplasia medular (AA), inmunodeficiencias , enfermedades congénitas y
enfermedades malignas hematologicas. La recuperacion de la ovulacion post-TMO es infrecuente en mujeres
mayores de 25 afios debido al régimen condicionante pre-TMO), con amenorrea definitiva. En mujeres jovencs post-
puberales esta recuperacion es probable, y en algunas de cllas se reportan ocasionalmente embarazos .

OBJETIVO: Describir un caso de TMO en AA, seguido de recuperacion ovarica normal y embarazo.

CASO CLINICO : M.B,, 22 aflos, sexo femenino. El 15/1/93 es admitida con diagndstico de AA severa idiopatica,
realizdndose TMO alogencico de donante hermano HLA idéntico.El régimen condicionante pre-TMO consistié en
ciclofosfamida (CY) 200 mg/kg y globulina antilinfocitaria (GAL) 100 mg/kg, ambas administradas 4 25% de
dosis /dia en 4 dias sucesivos. Se realizd profilaxis de GvHD con ciclosporina A (CsA) + prednisona, v la
administracion de CsA sc mantuvo por 30 meses post-TMO. El post-TMO fué sin complicaciones, con
“engrafiment” rdpido v completo, reconstitucidn hematopoyélica ¢ inmune y sin desarrollo de GvHD. Al dia +60
rcaparccen menstruaciones. A 35 meses post-TMO queda embarazada, cursando embarazo sin complicaciones. A
los 43 meses post-TMO nace un nifio por cesdrea. Actualmente, la paciente estd & 52 meses post-TMO, en excelente
cslado general, con periodos menstruales normales,

CONCLUSIONES: 1) La recuperacion de funcion ovarica post-TMO ¢s posible cn mujeres jévenes, ¢n especial con
transplantes por AA, utilizando CY ¢n distintas combinaciones como droga principal para la inmunosupresion en
¢l régimen condicionanie pre-TMO. Este hecho es menos frecuenle en pacientes con cnfermedades malignas
hemalologicas, con quimioterapia precediendo al TMO y regimenes condicionanies mas agresivos, 2) Se describe
una paciente con TMO por AA, con rdpida recuperacidn de menstruaciones, quien logra un embarazo y nacimiento
de un mifio a términe. 3) En la literatura se describen aislados casos de embarazos post-TMO, mas frecuentes en
pacientes con AA ¢ infrecuentes en pacientes con enfermedades malignas hematologicas.
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TRANSPLANTE DE MEDULA OSEA (TMO) EN ANEMIA DE FANCONL UTILIZACION DE UN
REGIMEN CONDICIONANTE CON CICLOFOSFAMIDA (CY) AL 10 % DE LA DOSIS CLASICA.

Autores: Bullorsky E.O., Shanley C., Stemmelin G ; Ceresetto J , Puppo M.; Rabinovich 0., Shdar C - Lopes M., Lapey
I, Contino A Hospital Hritinico de Bs. As. Buenos Aires

La anemia de Fanconi es una enfermedad congénita caracterizada por anormalidades esqueléticas, de piel, renales,
oculares, cardlacas, citopenias progresivas v alta incidencia de enfermedades malignas.

Otra de lus carucleristicas es la alteracion en la reparacion del DNA y una llamativa expresion de roluras cromosomicas
(espontdneas o inducidas por el diepoxibutano). La posibilidad de mucositis irreversibles al transplantar ptes. con
Fancom utilizando la dosis clisica de CY (200 me/kg), llevo a la utilizacién de dosis reducidas de esta droga
Humunesupresors en el régimen condicionunte pre-TMO (B Gluckman y col. ).

OBJETIVC . analizar nuestra experiencia de TMO en ptes con anemin de Fanconi, utilizando un régimen
condicionunte con CY a la dosis de 20 mp/kg,

CASOS CLINICOS: 2 mifios (DL de 13 affos v N.DS: de 5 afios) con anemia de Funconi, fueron transplantados con
dongnte HLA idéntico (henmano y hermana, respectivamente), utilizando un protocolo de ciclofosfamida 20 mgfkg v
globulina antilinfocitana (GAL) 100 mg/kg , administradas en 4 dias sucesivos . La profilaxis de GVHD se realizé con
ciclosporing A (CsA) + predmisona, v uno de ellos recibio GM-CSF post-TMO, EI licmpo para la reconstilucion de la
sene pranulocitica y plaquetana fue sumilar al de nuestra serie de ptes. con aplasis medular severa y acondicionudos
con CY 200 mg/kg Ambos ples. presentaron “engraftment” completo y rpido, sin desarrollo de GVHD v con minima
mucostlis. Los estudios citogenéticos en M.O. mostraron en ambos 100% de células con cariotipo normal (sin roturas
cromosonucas, y 100% 46XX en el ple con donante femenino). Los 2 ptes, estin vivos, con excelente calidad de vida v
“engraftment” completo 4 44 v 13 meses post-TMO, Ninguno presentd rechazo de injerto (precoz o tardio), -
CONCLUSIONES : 1) El TMO es el tinico tratamiento curativo para ples. con Anemia de Fanconi ¥ aplaém medular. 2)
[ebe tenerse en cuenta la alleracion para reparar el DNA de estos ptes. con la powbilidad de lesiones irreversibles
asociadas a las altas dosis de C'Y (mucosilis, enteritis). 3) La reduceion de dosis de CY al 10 % de la dosis clasica {dosis
final de 20 mg'kg) probé ser efectiva, con adecuada inmunosupresion, sin observarse rechazo de injerto y con
“engraftment” complelo y mantenido en el tiempo.




POSTERS 285

157

TRANSPLANTE ALOGENEICO DE MEDULA OSEA (TMO) EN DREPANOCITOSIS HEREDITARIA (DH).
Autores: Ceresello JM. Sanabria A; Shanley C.M, Stemmelin G.R; Puppo M, Sbdar C, Lopez [, Contino A; Lopez M;
Bullorsky E.O. Hospital Britinico de Buenos Aires. Buenos Ajres.

INTRODUCCION: La DH es una enfermedad poco frecuente en Argentina, que se caracteriza por un trastorno en la sintesis de
la globina que determina una sobrevida acortada del glébulo rojo (GR), eritropoyesis ineficaz, isquemia en diversos
parénquimas por oclusién microvascular asociada al fenbmeno “sickle” y anemia severa con alto requerimiento transfusional S1
bien con medidas de cuidado general la sobrevida ha mejorado significativamente (60% & los 40 afios), un gran n® de ples
padecen alta morbilidad como consecuencia de la afectacion neurologica, de las crisis de dolor dsea v lorixico o del tratamiento
con politransfusiones de por vida, con la subsiguiente necesidad de tratamiento quelanie con deferoxamina - El TMO es una
aliernativa terapéutica con una expeclativa de curacién de 90% en un grupo seleccionado de casos con factores de mal
pronbstico clinico, & saber: ples. con daflo neurolégico, sindrome toréxico agudo con injuria pulmonar por “sickle” ¥ problemas
en el manejo médico para realizar tratamiento quelante del hierro o por la formacién de alloanticuerpos.

CASO CLINICO: Presentamos el primer reporte en Argentina de un nifio con DH sometido a un TMO. I P A | sexo masculino,
4 aflos de edad, homocigota para la hemoglobina § (HbS), disgnosticado a los 8 meses de vida por presentar newnonia ¥
anemia. Desde el diagnéstico requiere regularmente transfusiones con G.R (politransfundido con més de 150 U hasts s fecha
del TMO) que se ha incrementado en el dltimo aflo & una transfusién cada 15-30 dias. Sin crisis de secuestro f compromiso
neurolégico. Ante el alto requerimiento transfusional y la dificultad socicecondmica del tratarmiento quelante del hierro se
plantea realizar un TMO con su hermana HLA-idéntica y heterocigota para el gen HbS. Los estudios completos pre-TMO
fueron normales. Fué acondicionado con busulfén 16 mg/kg + ciclofosfamida 120 mg/kg. La profilaxis de GVHD se reslizé con
ciclosporina + prednisona. El pte. tuvo “engraflment” al dia +12 y fué extemado el dia +16 post-TMO. El dis +31 presento
convulsion (6nico-clénica asociada a ciclosporinemia elevada con TC de cerebro normal. La médula ésca mostre celulsndad del
40% de aspecto normal y cilogenético 46 XX. El estudio de HbS muestra el patron heterocigota de la donante y el mifio no ha
requerido transfusiones desde el TMO. El dia +530 se le diagnosticé GVHD cronico “de novo™ leve, localizado en la boca Al
mometo actual se encuentra en el dia +905 post-TMO, haciendo una vida normal y con un score de Kamofsky del 1009
CONCLUSIONES. 1) Debe considerarse al TMO como una alternative vélids de tratamiento en ptes. jovenes con DH
sintomatica y con familiar histocompatible. 2) En ausencia de fendmenos isquémicos por “sickling”, crisis de dolor 6seo v/o
complicaciones neurolégicas, reconocemos com indicacidn valida pars TMO un requerimiento transfusional elevado en ples
pedidtricos.
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TRANSPLANTE ALOGENEICO DE MEDULA OSEA (TMO) EN DOS PACIENTES CON SINDROME
DE WISKOTT-ALDRICH Y MIELOFIBROSIS.

Autores: Shanley CM, Stemmelin G.R; Ceresetto JM; Puppo M; Sbdar C; Lopez I; Contino A. Lopez M,
Rabinovich O; Garcia Néstor; Bullorsky E.O.

Hospital Britdnico de Buenos Aires. Buenos Aires.

El sindrome de Wiskott-Aldrich (WAS) recesivo y ligado al cromosoma X, estd caracterizado por la triada de
eczema, trombocitopenia e inmunodeficiencia. El defecto incluye el lineage celular linfoide v la hematopovesis. Se
describen dos pacientes hermanos, provenientes de una familia con WAS conocido, sometidos a TMO vcon la
llamativa caracteristica de presentar ambos mielofibrosis.

CASOS CLINICOS: FH. (19 meses de cdad, sexo masculino) ¥ NH. (36 meses dc cdad, scxo masculing),
hermanos, portadores de WAS, fueron sometidos a TMO de donante familiar HL A-idéntica {hermana A ¥ hermana
B). El régimen condicionante en ambos fué busulfin 4 mg/kg/dia x 4 dias y ciclofosfamida 60 mg/kg/dia x 2 dias v
la profilaxis de GVHD se realizé con ciclosporina A + prednisona. Ambos presentaron en la biopsia de meédula
6sea de control pre-TMO mielofibrosis (fibrosis reticulinica grado I11-IV en el primero y Il en el segundo). Ambos
presentaron “engrafiment” ripido y sin GVHD. Los pacientes estdn vivos a 38 y 25 meses pos-TMO
respectivamente. Ambos presentan médula dsea morfologicamente normal sin mielofibrosis Yy con recuentos
periféricos normales. El primer paciente paso de tener “full engrafiment” a una quimera mixta, mi¢ntras que ¢l
segundo muestra permanentemente un 100% de células del donante (cariotipo femenino).

DISCUSION: EI TMO es el tinico tratamiento con capacidad curativa en pacientes con WAS para lo que se
requicre el “engraftment” de progenitores hematopoyéticos y de linfocitos T. La presencia de mielofibrosis asociada
en ambos pacientes es inusual ¥ no descripta en WAS. Un beneficio adicional del TMO es la reversion de
miclofibrosis (aiin severa) primaria o secundaria. En ambos pacientes el TMO fué eficaz en la correccion de la
hematopoyesis, reversion de miclofibrosis y en la mejoria progresiva de las infecciones asociadas al defiecto

inmune. El quimerismo mixto presentado por el primer paciente s mantiene estable ¥ sin repercusion sobre los
recuentos periféricos.
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SINDROME DE WISKOTT ALDRICH. TRATAMIENTO CON TRANSPLANTE DE MEDULA
OSEA HISTOIDENTICO NO RELACIONADO.

Bezrodnik L Krasovec S, Samara R, Gaillard M, Rivas M.

Inmunologia. Htal. de Nifios “R. Gutiérrez”. Capital Federal.

El tratamiento de eleccién del sindrome de Wiskott Aldrich (SWA) es el transplante de médula
6sea (TMO) histoidéntico. Dado que s6lo el 30% de los pacientes tienen donante familiar compa-
tible, se recurre al TMO histoidéntico no relacionado (TMONR) con médula de banco.

El nimero de casos de SWA tratado con TMONR es escaso, los primeros resultados fileron alen-
tadores.

Presentamos un varén con SWA, que por no tener donante familiar histoidéntico, recibe TMONR
a los 3 afios de edad. Presenta reaccién injerto versus huesped (GVHD) agudo grado ITI (dia +19),
infecciones por citomegalovirus, rotavirus y varicela; GVHD crénico a 7 meses post-TMO (Sj0-
gren y compromiso hepatico), controlado con corticoides y azatioprima. A los 3 afios post-TMO,
encontrandose en buen estado general y sin signos de actividad de GVHD, desarrolla cuadro ence-
falitico subagudo. Requiere biopsia cerebral que muestra signos inflamatorios inespecificos y no
ge detecta ningfin agente infeccioso. El paciente permanece en unidad de cuidados intensivos, pre-
senta miltiples complicaciones: infecciones, mielitis transversa, miastenia gravis, reactivacién del
GVHD. Luego de 1 afio y medio fallece por sepsis por Haemophilus Influenzae Tipo B.

El objetivo del trabajo es presentar el primer caso de SWA del pais que recibe TMONR y su evo-
lucién. Queremos recalcar la importancia de la seleccién estricta de donantes, el replanteo de los

regimenes preventivos de GVHD, como asi tambien el tratemiento previo de la médula ésea a trans
plantar.
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Trasplante de Médula Osea en Mucopolisacaridosis tipo 11: Sindrome de Hunter (MPS TI)
M.Sorrentino, J.Molina, C.Fernandez, E.Pastorino, J.Vila,P.Balcarce, H.Longoni, P.Lucchetta
M.Manescau, N.Chamoles, A,Robinson

Hospital Naval Pedro Mallo, Centro de Estudios Neurometabdlicos.

Describimos un caso MPS II que fue tratado por su déficit enzimatico con trasplante de medula dsea
a partir de su hermana sana HLA idéntica.La MPS II se produce por fallo de iduronatosulfatasa, en
un nifio homozigota . La caracteristica de transmision es: ligado a sexo,autosémico recesivo, debido a
una inversion del gen 1DS, resultando de una recombinacion entre gen IDS y ( pseudo) gen IDS-2,
ésta fue detectada por andlisis southern blot usando el probe: IDS ¢DNA -IDS K7. La madre fue la
portadora .Un hermano 7 aiios con MPS 11, una hermana 5 afos donante sana. Paciente: 3 y medio
afos, cociente mental : 2 afios;cara gargoilismo tipico,rinitis. TAC de cerebro:discreta dilatacion de
ventriculos laterales.Hepatomegalia con esplenomegalia leves.(3 com).El 15-492 TMO:
acondicionamiento con busulfan 16 mg/kg.J/peso dosis total en cuatro dias,ciclofosfamida 120
mg/kg/peso dosis total en dos dias, mesna e hidratacién 3 litros m2 sup.corp. La aplasia cursd sin
inconvenientes, alta al dia 32 post TMO. Infeccién al dia 63 post. TMO por citomegalovirus tratado
con ganciclovir y gamaglobulina endovenosa con éxito. Cinco afios post TMO el nifio crece bien, con
estigmas neuroldgicos, por lesiones antiguas. Niveles de enzima minimo inferior normal, citogenético
46xx,Actividad psicosocial en el nivel minimo normal .Hoy tiene 8 aiios escolaridad retrasada,
coeficiente : 6 afos. Conclusion: los raros casos de MPS son factibles de cura simpre que posean un
donante idéntico no portador del gen patolégico, y el TMO con donante familiar o no realacionado
se relice tempranamente.-
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ALTAS DOSIS DE QUIMIOTERAPIA Y RESCATE HEMATOPOYETICO EN CANCER DE MAMA.,
EXPERIENCIA DE 60 PACIENTES EN UNA UNICA INSTITUCION. Kumnkr G Sulm G, Vimiegra M,
Charin Al, Naddl |, Fancwberta MC, Zylberman M, Dictar M, Sdncheg Avalos €, Chaon R Unidad de Vrusplante de Médula Orea y
Verrmita de COminlogia. Instinuro Médico Alexander Fleming. Buenos Aires, Argentina

Introduccidn - L los ulnmos aios, el empleo de altas dosis de yuimuaterapia ¥ trasplante hematopovenco autalogn
(VHIA) se ha ncrementado en pacientes con amores salidos. De ellos, el cincer de mama eepresenta Lo patolgin mis
frecucnre. Presentamos nuestra expencncis con altas dusis de quimioterapia y THA en cancer de mama (CaM)
Material y métodos : De junio de 1994 4 junio de 1997, se indico THA a Ol mugeres con (CaM. Bin 21 casos se teataba
de adyuvancia, y en 39 enf. avanzada. Las mujeres en adyuvancia ruvicron una edad media de 45 afaos (32-50), con unm
media de ganghos compromendos de 16 (10-30), todas realizanon quumioterapia convencional con esquemas gue
meluveron antracichngs. 1l esquema de condicionamienio pre- THA fue MTC (mutoxantrona 30 mg/m?, thaotepa (00
mg/m? y ciclofosfamda 150 mg/kg). 1in 17 pres. con enf. avanzada se unlizo MTC como condiconamiento. media de
edad 39 (31-48). vempo libre de enf. a la recaida 35 meses (11-70), 11 con tmica localizacion mis v 1ptes. con dos
localizaciones. Para ser admindas en el estudio debieron demostrar remision con yt. convencional. lin 22 ptes: sc ndico
alras dosis en tundem, la media de edad de 41 (30-55), iempo libee de enf. de diagnasnico a recaida de 22 meses (3-50)
com umca mts on 11 pres. y 2en 3 >2, 6 1 andem de quinioteripin consistic en taxol 200250 mg/m2, cfm 1 g/m2
dos ciclos cada 15 dias, con evaluacion de respuesta. Hin lus pacientes con rra, seomcrementaba o doss a taxol 250
mg/m2 y cfm 3 g/m2 x 2 ciclos. Las dosis micloablativas fueron con thiotepa 750 mg/m2 separadas por una media de
28 dias (21-4). Resultados : UIna sola pie., con enf. avanzada que realizo MTC fallecio por neumonia candiduisica Del
grupo adyuvante, con una mediana de seguimento de 26 meses hubo 4 recaids (B-11-15-30 meses) rodas se encucntran
vivis. Iin 17 pacientes con enf avanzada y M1C 9 progresaron con una mediana de t libre de progresion de 9 meses (3
29). 4 fallecudas, v B peamanecen vivas en remision, con una mediang de seguimicnto de 15 meses (7-33) Las pucientes
mcludas en tandem, 9 progresaron con una mediana de seguimiento de 14 meses (5-21) . Trece MHCICNIEs penmancoen
vivas en remision con una mediana de sepuimicnto de 145 meses (2-23). Conclusién : La presente CxpenciL
demuestea que las altas dosis en CaM es un procedimicato facoble en nuestro medio, con resultados similares 4 Ly
1|.Tl.'ﬂlfUl'-I 1[5 TFTRTETV R
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TRASPLANTE AUTOLOGO DE CELULAS PROGENITORAS (TACP) DE SANGRE
PERIFERICA MOVILIZADA CON ALTAS DOSIS DE CITOSINA ARABINOSIDA (AD AraC)
EN LEUCEMIA MIELOBLASTICA AGUDA (LMA) EN PRIMERA REMISION COMPLETA
(IRC). L Ferndndez, S. Pavlovsky, G. Milone, J. Martinez Rolén, C. Corrado, P. Desmery, C.
Dignani, M. Juni. FUNDALEU - Buenos Aires, Argentina.

Se evalud la sobrevida libre de enfermedad (SLE) en pacientes (pts) en 1RC que recibieron
consolidacion con AD Ara-C y Mitoxantrona (MTT) 6 Etopésido y G-CSF como purga “in vivo”
y movilizacion de células CD34*, seguido por terapia ablativa y TACP. Se analizaron 54 pts: la
media de edad fue de 33 afios (rango 2-64), con 11 pts < 15 afios; sexo M/F: 24/30: FAB- MO:
6, Ml: 4, M2: 13, M3: 3, M4: 21, M5: 3, M6: 1, Bifenotipica: 3. Estudio citogenético fue
realizado en 41 pts (76%). Luego de alcanzar RC los pts fueron consolidados con Citarabina 2-
3g/m’ x 6 dosis mas MTT 12 my/m?/dia x 2 dias 6 Etopésido 150 mg/m*/dia x 3 dias seguido por
G-CSF 2,5-10 pg/kg/dia. Los esquemas ablativos empleados fueron Busulfin y Ciclofosfamida
con o sin Etopdsido. El tiempo medio del diagndstico al TACP fue de 6 meses (rango 3-14). La
media de células mononucleadas (x10%kg) y CD34* (x10%/kg) fue de 5,9 (1,9-12.6) y 9,0 (0,7-
98,0) respectivamente. El tiempo medio para llegar a > 1,0x10%1 neutréfilos fue 12 dias (8-48);
a >25x10%1 plaquetas fue 32 dias (8-364), y la media de unidades transfundidas de glébulos rojos
y plaquetas fueron 3 y 5 respectivamente. La muerte relacionada al tratamiento ocurrié en 6 pts
(11%). Conuna media de 18 meses de seguimiento (rango 1-68), 16 pts recayeron, 20 murieron
y 32 pts permanecen en RC continua. La sobrevida global y la SLE a los 30 meses fue 62 % y
60% respectivamente. Doce pts recayeron dentro del primer afio del TAMO ydpisalos 15, 21,
36 v 45 meses del mismo.
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TRASPLANTE AUTOLOGO DE CELULAS PROGENITORAS (TACP) EN PACIENTES CON
LINFOMA NO HODGKIN DE GRADO ALTO E INTERMEDIO (LMA GA/I). G. Milone, J. Martinez
Rol6n, 1. Ferndndez, C. Corrado, G. Remaggi, P. Desmery, S. Pavlovsky. FUNDALEU - Buenos Aires,
Argentina

Entre Agosto de 1991 y Mayo 1997 se evaluaron 73 pacientes (pts) con LNH GA/I de malignidad. En 1™
remisién completa (RC): 28 pts, en 2* RC 6 mds: 27 pts y 18 pts en remision parcial (RP). La media de
edad fue 43 anos (rango 7-68); sexo: M/F: 45/28. Todos los pts fueron movilizados con guimioterapia més
G-CSF 5 upg/kg/dia hasta alcanzar un recuento leucocitario =10,x10°%1, momento en que se realizé la
recoleccién de células progenitoras. El esquema de condicionamiento fue BCNU 300 mg/m®, Etopdsido
2400 mg/m? y Ciclofosfamida 120 mg/kg. La media de células mononucleadas infundidas fue 6,2x10%/kg
(rango 0,7-25,0) y CD34" 12 0x10%kg (rango 0,7-135,0), Las caracteristicas de la recuperacidn
hematopoyética y soporte transfusional del grupo total se detallan a continuacién:

x dias PMN = | xdias Plag = : x dias #

#Pts | © 0 sx10° 25x10°/] X UGHEF x Ulag 1 ntemacion ‘ MRT \
73 10 (7-41) 12 (6-44) 3(0-16) | 2(0-24) | 20(15-61) 22,7%)
sobrévida libre de eventos y sobrevida para pts trasplantados en 1” e y B3%, en )

y 40% v en RP 34% y 29%, respectivamente. Los resultados demuestran que pts en primera RC con
factores de mal pronéstico obtienen los mejores resultados con escasa toxidad, mientras que e¢n 2% RC ¢

RP los resultados son similares, demostrando que la quimiosensibilidad es fundamental para obtener buenos
resultados.

164

ALOTRASPLANTE DE MEDULA OSEA (TMO) EN PACIENTES CON LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA (LMC): 3
ANOS DE EXPERIENCIA EN UNA SOLA INSTITUCION.

Bordone J., Milone J., Napal J., Prates V., Etchegoyen O., Minue G., Morales V.H.

Instituto de Trasplante de Médula Osea (ITMO). Fundacién Mainetti. La Plata.

OBJETIVO: Ewvaluacién de la sobrevida global (SG), la moralidad relacionada al procedimiento (MRP), y el
comportamiento citogenético (cr. Phi) y genélico (berfabl) en pacientes afectados de LMC y sometidos a TMO.
MATERIAL ¥ METODOS: Sobre 43 pacientes referidos a nuestro Instituto con diagnéstico de LMC, entre agosto '93 y
mayo '97, 18 de elics (41,6%) fueron elegibles para efectuar TMO con donante histoidéntico. La media de edad fue
de 32,9 aflos (3-47) con una relacién MIF de 10/8. Se evaluaron 17 pacientes con exclusién de uno trasplantado
recientemente. El TMO fue sfecluado antes del afio de diagndstico en 11 paciantes, entre &l primero y segundo afio
en 3 pacientes y con mas de 2 afios en los 3 restantes. Todos los pacientes presentaban la translocacian t (8,22). Al
momento del TMO 13 pacientes se encontraban en Fase Crdnica (FC) siendo acondicionados con Busulfan (Bu) vy
Ciclofosfamida (Cy). De los 4 restantes, 3 estaban en Fase de Acsleracidn ylo segunda FCy 1 en Crisis Blastica;
astos Gitimos recibieron como acondicionamiento Bu + Cy + Etoposide.

La profilaxis de la Enfermedad de Injerio vs. Huésped Aguda (EICH-Ag), se realizd sn 15 pacientes, Ciclosporina
(CsA), Matotrexato (MTX) y Prednisona (P) ¥ en [os 2 restantes con CsA, y MTX.

Se efeciusron estudios citogenéticos post TMO en fodos los pacientes y determinacian del hibrido ber/sbl por biclogia
molecular, transcripcidn reversa y nested PCR en 14 da los 17 pacientes.

RESULTADOS: El 76,4% de los trasplantados presentd EICH-Ag (Grado I-|I: 84 6% - Grado |lI-I\V- 15,4%). Un 70,5%
de pacientes presenté EICH-Crdnico con forma |ocalizada el 41,7% y sistémica el 58,3%. La sobrevida global fue del
78,4% con una media de seguimiento de 487,3 dias (3468-1.059). La MRP fue del 17,6%. Los esludios cilogenéticos
post TMO fueron negatives. En 7 padentes (50%), los estudica moleculares fueron positivos.

CONCLUSIONES: El TMO ha demostrado ser en nuesiro grupo de pacientes una altemativa terapéutica con
posibilidades de curacién para la LMC. La sobrevida global del 78,4%, con una media de seguimiento de 497 3 dias
es aceptlable planteando la posible curacidén de estos pacientes. La incidencia MRP (17.6%) es baja. El 100% de los
pacientes vivas prasentaron negalivizacidn del estudio citogenético (Phi-), Un 50% de los estudios realizados mostrd
positividad para el hibrido berfabl lo gue exige el monitereo genético continuo de estos pacisntes.
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TRASPLANTE EN LEUCEMIAS MIELOIDES CRONICAS .- Dres. G. Klein, E. Sanfelipo, S. Orlando, S. Saba, C.O.
Canepa.

S. Oncohematologia y TMO H. CUCAIBA

Objetivos: a) Evaluar la respuesta clinica, hemalolégica y citogenética de las LMC luego de TMO (autologo o
alogénica). b) Determinar si los regimenes ICE o mini-ICE incidieran en la presencia de ber/abl en TAMO. c)
Evaluar la morbi-mortalidad relacionada con el empleo de los regimenes ICE o Mini lce. d) Determinar si la admi-
nistracion de interferon logrd respuesta citogenetica objetivable. Diseno, poblacidn y rasultados: Fugron anahza-
dos 13 pacientes sometidos a TMO (6 alogeneicos y 7 autologos). La edad media fue 36 afios (24-51) y la relacidn
masculino/femenine fug 2.2/1, El iempo medio entre inicio de terapia y TMO fue de 18 meses (B-36). Todos los
pacientes recibieron hidroxiurea e interferon como terapia para intentar remision hematologica y citogenética,
respectivamente. Todos los pacientes fueron sometidos a TMO en fase cronica, excepto uno transplantado &n fase
acelerada (alogenico). El nimero de aferesis necesario para lograr numero adecuado de celulas CD34+ (1.0 x
10.6/kg) fue de 2 a 7 en caso de TAMO. El tiempo de neutropenia fue de 17,5 dias con ICE y 13.5 dias con mini-
ICE. En un solo caso se utilizé FEC por complicaciones infecciosas. El iempo medio de injerto granulocitico fue de
23.8 dias, El tiempo medio de injerto plaquetario fue de 2B.2 dias. Ningln paciente realizd con intederdn u otro
citostatico luego de TMO. El tiempo de seguimiento fue entre 1 mes y 24 meses. Conclusiones: a) EITMO alogeneico
£s una opcian terapéutica indiscutible en la LMC, mientras que la utilizacién de TAMO con movilizacién de multi-
ples drogas puede ser una alternativa cuando no se cuenta con dador histoidéntico. b) El empleo hidroxiurea e
interferén logré respuesta clinice-hematolégica en 100% de casos, y solo se obtuve respuesta citogenética parcial
en solo 2 casos. ¢) El empleo de los regimenas ICE o mini-ICE logrd productos negativos en solo 1 caso. d)
Reerdenamienta genélico pasitiva (PCR) se observo en 5 casos, El TMO alogénico &5 una opcion terapéutica que
puede lograr la “curacion” de la enfermedad, mientras que la infusién de células precursoras hematopoyélicas
recolectadas luego de regimen movilizador con multiples drogas requiere un mayor numero de casos y un segui-
miento mas prolongado para delerminar su impacto sobre la sobrevida libre de enfermedad, teniende en cuenta
lambién la calidad de vida de los sobrevivientes.
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ALTAS DOSIS DE QUIMIOTERAPIA (QMT) CON TRASPLANTE AUTOLOGO DE MEDULA OSEA (ATMO) EN
LINFOMAS EN RECAIDA

Prates, M.V, Milone, J., Bordone,J ; Napal, J.; Etchegoyen, O.; Morales, V. H.

Instituto de Trasplante de Médula Osea (ITMO), Fundacién Mainetti, La Plata

Objetivo . Demostrar la utilidad del ATMO en pacientes que padecen Linfoma no Hodgkin (LNH) o Enfermedad
de Hodgkin (EH) en recalda como tratamiento de eleccion en aguellos que han demostrado quimiosensibilidad.
Material y Métodos - 23 pacientes con LNH y 17 pacientes con EH recibieron ATMO en el periodo comprendido
entre junio de 1993 y mayo de 1997, luego de haber recibido 2 o 3 ciclos de QMT de 2° linea con Protocolo
ESHAP Todos los pacientes recibieron Ciclofosfamida 120 mg/kg. Carmustina 300 mg/ m® y Etopdsido 2400
mg/ m" (CBY) como esquema de condicionamiento,

Edad Sexo Fs Estadio Histologia Status pre
ATMO
afios F M 0-1 | 22 | Local. | Avanz. |Alto Gradd Intermediul Bajo RP | RC
LNH| x346 5 18 20 3 3] 17 6 14 3 g 14
23p| r19-60 | 21.7% | 7B29%)| B7% | 13%| 26% | 73.9%| 26,1% 60.9% 13% 39,1‘!15&.99&
EH| ®261 11 6 17 v} 7 10 Esclero | Desconccidoe|Celulandad| 6 11
17p | r16-49 | 64 7% | 353% | 100% 41,2%| 58,8% | nodular Mixta |32 3%64,7%
B 479%| 2 118% |7 41.2%

Resultados, La mortalidad relacionada al ATMO fue de 4,3%, con una X de seguimiento de 10.5 meses presentan
una SLE el 47% de los EH y 52 de LNH, La sobrevida global es 45 y £1 % respectivamente.

Conclusion: el ATMO en nuestra experiencia ha demostrado tener un potencial de curacion en EH y LNH en
recalda, comparable con las publicaciones internacionales
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MORBIMORTALIDAD DE TOTAL THERAPY (TT) SEGUIDO DE TRANSPLANTE AUTO-
LOGO DE MEDULA OSEA (ABMT) EN MIELOMA MULTIPLE (MM)

AUTORES: Basso A., Cozzi J., Lein J., Saporito G., Saslavsky J.

INSTITUCION: CETRAMOR PARAGUAY 40 (ROSARIO)

OBJETIVOS: Evaluar morbimortalidad de ABMT en MM en 6 pacientes.

MATERIAL: 6 pacientes (ptes) (total 8 ABMT) recibieron TT gue con
sistié en 3 ciclos VAD (Vincristina Adriamicina Prednisona) segqui-
dos de Ciclofosfamida 6 gr/m2 v 5 ug/Kg dia de GM-CSF recoleccidn
stem cells(SC) seguidos de EDHAP ((*)Etopdsido Dexametascna Ara C
altas dosis y (*)Platino). (*) infusidén continua de 4 dias. Segui-
do de doble ABMT con Melfaldn (MEL) 200 mg/m2. Al momento del 1¢
ABMT 5 de 6 ptes estaban en Remisién Completa (RC) y el pte restan
te en Remisién Parcial (RP). 2 ptes completaron el doble ABMT y o-
tros 4 un solo ABMT hasta el momento, encontrdndose todos vivos y
en RC.

RESULTADOS: 1 solo pte de la rama que completd doble ABMT tuvo 2
infecciones relacicnadas a catéter. Engrafment entre dia +9 y +13
en todos los ABMT.

CONCLUSIONES: Si bien la muestra es pequena, TT mostroé baja morbi
lidad, 0% de mortalidad y un alto indice de respuesta.
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PREVENCION DE CANDIDIASIS EN TRASFLANTE AUTOLOGO DE MEDULA OSEA (TAMO):
ANALISIS DE DIFERENTES ESTRATEGIAS. Dictar M., Veran M.T., Arduino S., Foncuberta C.,
Zylbarman M, Kusminsky G. Servicio de Infectologia y Microbiologia Clinica y Unidad de
Trasplante de Medula Osea, Instituto Alexander Fleming. Buenos Aires,

El cbjetivo de este estudio es analizar las diferentes estrategias en la prevencion de 1a infeccion
por Candida albicans en TAMO y asi evaluar las posibles causas de nuestra baja incidencia de
infeccion candidiasica invasiva (0.8%). Se estudiaron retrospectivamente 112 pacientes (pts) en
TAMO entre 1994 y 1936 para determinar la relacién entre la practica de cultivos de vigilancia
seamanales con el fin de detectar la presencia de alto grado de colonizacion(AGC) per C.albicans
con el uso de profilaxis con fluconazol yio el tratamiento empirico precoz con anfotericina 8.
Las caracteristicas clinicas de los pts como edad (promedio 37,.8 afios) , sexo (masculino 34 -
femenino 78), enfermedad de base (linfomas 23, leucemias 11, tumores sélidos 78) y duracion
de la neutropenia (mediana 11 dias) fueron analizadas en cada uno de los componentes dal
estudio . De los 112 pacientes , 2 fueron excluidos , 37 (33%) presentaron AGC y 73 (65%) no se
colonizaron en un periode comprendido entre el inicio de la quimioterapia hasta la
recuperacion de la neutropenia. Sesenta pts (82%) con AGC tenian C.albicans y 13 (18%)
Candide species (no albicans). De los 60 pts con C.albicans, 38(63%) recibieron y 22(37%) no
recibieron profilaxis con fluconazol por lo cual los dividimos en dos grupos de estudio. En &l
grupo con AGC el tratamiento empirico con anfotericina B fue administrado a mayor nimero de
pts y mas precozmente que al grupo sin AGC a pesar de la administracion de profilaxis con
fluconazol (p=0.01). Los cultivos de vigilancia semanales tuvieron una sensibilidad de 0.82 y
especificidad de 0.47 para detectar AGC por C.albicans, con un valor predictive positivo de 0.39
y negativo de 0.86 para indicar que pacientes podrian necesitar tratamiento empirico precoz con
anfotericina B. La profilaxis con fluconazol en pts con AGC no disminuyé el uso de anfotericina
B ni retraso su inicio.Conclusién: en esta poblacién de pts en TAMO con predominio de
tumores solidos (70%) y neutropenia de menos de 20 dias de duracion , el tratamiento precoz
con anfotericina B en pts con AGC por C.albicans podria ser la causa de nuestra baja incidencia
de infeccion candidiasica invasiva.




POSTERS 291

169

COMPLICACIONES INFECCIOSAS EN TRANSPLANTE DE MEDULA OSEA (TMO)
AUTORES: Saporito G,, Basso A., Cozzi J., Lein J., Saslavsky J.
INSTITUCION: CETRAMOR PARAGUAY 40 (ROSARIO)

OBJETIVOS: Describir en 43 pacientes(ptes.) sometidos a TMO infec
ciones bacterianas, virales, y fingicas en periodo neutropénico se
vero (polimorfonucleares<500xmm3) del 02/02/94 al 20/06/97.

MATERIAL Y METODOS: TMO allcgenico(BMT): 2 ptes., edad media:(EM)
10 (LLA: 1, LMA: 1). TMO autélogo(ABMT): 41 ptes., EM: 41 (LNH: 5,
LH: 9, LMA: 7, LMC: 1, MM: 10, TS: 9); 28 ptes. recibieron stem
cells (SC) y médula dsea, y 13 SC. Todos los ptes. recibieron pro-
filaxis con aciclovir, fluconazol y cotrimoxazol; y 40 ptes. profi
laxis antibiética (ATB) con ciprofloxacina y penicilina. Todos los
ptes. internados en habitacién con flujo laminar. Monitoreo conti-
nuo hemocultivos no radiométrico (Bact/Alert).

RESULTADOS: a) 24 ptes. con profilaxis ATB presentaron neutrope-
nia severa febril (NSF) (17 con foco clinico demostrado (gastroin-
testinal: 11, celulitis: 2, neumonia: 2, odontégeno: 1), 1 pte. do
cumentacién micolégica (fungemia por Cédndida Parapsilosis), 6 ptes
sin documentacidn microbioldgica ni clinica).

b) 3 ptes. sin profilaxis ATB con NSF (1 pte. hemocul
tivo +: Klebsiella, 1 pte. urocultivo +: Klebsiella, 1 pte. urocul
tivo +: E. coli).

c) Ambos grupos presentaron evolucién favorable con
tratamiento ATB amplio espectro y antifingico. CONCLUSION:

Baja incidencia de morbilidad infecciosa en este grupo de ptes.
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BACTERIEMIAS EN PERIODO TEMPRANO DE TRASPLANTE DE MEDULA OSEA (TMO).
Cobos M., Cecchini E., Bitar N,Bordone J, Napal J, Milone J.
Instituto de Trasplante de Médula Osea(ITMO). Fundacidén Mainetti, La Plata.

Durante sl perlodo de neutropenia el paciente bajo TMO es vulnerable a infecciones, fundamentaimente
bacterianas y micoticas, parliculares de cada unidad de intermacién.

OBJETIVO: Conocer la frecuencia de hemocultivos positivos, prevalencia microbiana y respuesta al
tratamiento antibidtico en pacientes bajo TMO, durante el periodo temprano,

MATERIAL Y METODOS: Se registraron las bacteriemias presentadas por los pacientes sometidos 8 TMO
en al tiempo comprendido entre el inicio de la neutropenia y la recuperacién hematolégica. El esquema
antibidtico empirico inicial fue; Cefalotina + Piperacilina + Gentamicina. Se analizaron estadisticaments los
resultados.

RESULTADOS: Se analizaron 143 TMO; 88 wtﬁloguu y 55 alogéneicos. Se registraron 55 episodics de
bacteriemias en 53 pacientes (38,5%), 17 en alotrasplante y 36 en auldlogo. Las enfermedades de base
fueron: 16 LMA, 7 Linfomas, 6 Enfermedad de Hodgkin, 5 LLA, 5 Mieloma mdiltiple, 3 LMC, 3 Ca. mama, 3
tumores embrionarios, 3 Aplasia meduiares, 1 Leucemia mielomonocitica aguds, 1 Leucemia bifenot(pica.
Hallazgos microbiologicos: Bacilos gramnegativos: 29 (49%), Cocos grampositivos: 28 (47,4%), Hongos:
1. Se regisiraron 4 bacteriemias mixtas. El 49% tuvo foco en catéter venoso central, el 34.5% no tuvo foco
clinico documentado. El resto se dividid entre focos: respiratorio, cutdneo, endocarditis. De los episodios
infecciosos 33 respondieron al tratamiento empirico inicial. Fallecieron & pacientes. De los pacientes
fallecidos el 50% presentd bacteriemias por cocos gramposilivos.

CONCLUSIONES: Las bacteriemias se presentaron en el 38,5% de los pacientes. No se encontrd
predominio microbiano. EI60% de los episcdios respondié al esquema antibidtico empirico inicial. El foco
predominante fue catéter venoso central. La mortalidad fue del 11% y no se asocid a un microdrganismo
en particular,
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Titulo: “Asistencia Respiratoria Mecanica (ARM) en pacientes oncohematologicos con

Injuria Pulmonar Aguda (ALI)"
Autores: Nascimbene G, Mykietiuk A, Godoy G, Canepa C. Saba $, Orlando s
Urnidad de Transplante de Medula Osea (UTMO). CUC A B A La Plata.
Objetivos: Establecer monalidad, factores pronosticos de sobrevida v seguimiento a 6 meses de los pacientes
que necesitaron ARM
Material v Métodos Analisis retrospectivo de histonas clinicas v fichas de ARM durante un periodo de 2 afios
(11/94 - 11/96) Se incluyeron a los pacientes con remision completa o parcial de su enfermedad de base que
requirieron ARM por mas de 24 hs con ALI y/o Distress Respiratorio La ARM fue llevada a cabo en la
UTMO con aislamiento  Se compararon los datos obtenidos entre el grupo de sobrevivientes con el grupo de
fallecidos tratando de establecer factores pronésticos: numero de disfunciones organicas (fallo hemodinamico,
renal, hepatico, y neurologico). Se realizo seguimiento por 6 meses.
Resultados: De 14 pacientes evaluados el 71% fueron hombores (n =10) . La edad promedio fue 33 afios (r =18-
59). El 78% tuvo Leucemia Aguda (LLA n=6, LMA n=3) v el 22% otro diagnostico (EH n=2 v LMC n=1),
Ningun paciente recibio radioterapia, Blocamicina, ni profilaxis para PC y/o CMV. Realizaron quimioterapia
altamente aplasiante el 64% de los pacientes (n =9) encontrando neutropenia severa en el 86% (n =12) Todos
tuvieron fiebre, Rx de torax patologica (infiltrado pulmonares intersticio-alveolares), ALI y disfuncion de mas de
un organo. Se aislo germen en el 78% (BGN n=4, E. Viridans n=3, SAMR n=3, Aspergillus n=1). El promedio de
duracion de ARM fue 10 dias (r =2-37) v la monalidad dei 78% (n =11). De los 3 sobrevivientes, en 2 se realizo
Transplante de Medula Osea y se encuentran libre de enfermedad a los 6 meses.
Conclusiones Alta mortalidad con sobrevivientes potencialmente curables. No se encontraron factores
predictores de sobrevida. Hubo una marcada relacion entre la quimioterapia utilizada y la neutropenia severa ¥
prolongada que justifica el uso de Factores Estimulantes de Colonias profilictico en casos seleccionados.
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PROGRAMA DE EDUCACION CONTINUA DE ENFERMERIA PARA EL CUIDADO DE PACIENTES
(pts) NEUTROPENICOS EN ASISTENCIA RESPIRATORIA MECANICA (ARM) EN TRASPLANTE OE
MEDULA OSEA (TMQ): EVALUACION DE RESULTADOS. Kohen N y Equipo de Enfermeria; Verén MT:
Ceraso D; Dengra C, Bayo R; Fasano L; Bianchi C; Koziner B. Unidad de Trasplante de Médula Osea.
Clinica Independencia. Munro. Buenos Aires.Desde febrero 1994 se implementd un programa de
educacion continua de enfermeria para la prevencién de complicaciones en los pts neutropénicos en
ARM las cuales consistian en guias de procedimientos para el cuidado de 1) via aerea 2) catéter venoso
central 3) sonda vesical 4) piel y mucosas (orofaucial y conjuntival) para lo cual se utiliza la escala de
Arnell para la clasificacion de escaras de declbito. Se evaluaron 15 pts que requirieron ARM a una
media de 12 dias post TMO (rango 0-63) de los cuaies 10 (67%) presentaron neutropenia severa
(recuento de neutrofilos < a 100 mma3) con una media de 11 dias (rango 5-54 - 167 dias neutropenia ). La
mediana de edad fue de 31 afios (rango 5-63), enfermedad de base: linfomas 7(47%), leucemias 4
(27%) y tumores sblidos 4 (27%), trasplantes autdlogos 11(73%) y alogénicos 4(27%). Siete (46.6%)
fueron tratados en habitaciones con flujo de aire laminar y 8 (53.3%) con aire filtrado GHEFA]. Todos lo
pts requirieron sondaje vesical y tenian colocado un catéter venoso central de doble luz Trece pts
recibieron nutricion parenteral total por una mediana de 21 dias (rango 2-44) y fueron colocados en
calchon de agua. La media de ARM fue de 7 dias (rango 3-34) con 186 dias-ARM, 6 pts(40%)
presentaron colonizacién de la via aérea (C.albicans 4 y P. aeruginosa 2) y 3 (20%) neumonia { 1.6 /100
dias-ARM). La media de duracion de la sonda vesical fue de 11 dias (rango 3-38) con 204 dias-sonda.
se diagnostico infeccion urinaria en 5 pts (33.5% - 2.4 /100 dias-sonda), 4 enterobacterias y 2
P.aeruginosa (1 polimicrobiana). La media de duracion del cateter venoso central fue de 40 dias
(rango 21-120 - 795 dias-cateler) con 3 (20% - 0.37/100 dias-cateter) bacteriemias relacionadas al
cateter. Cuatro pts (27%) presentaron lesiones orofauciales por decubito del tubo endotraqueal y 8 (53%)
escaras de decubito (grado 1: 6 pts). Ningun pls presento lesiones conjuntivales. Conclusion: teniendo en
cuenta que la poblacion estudiada es de alto nesgo para la adquisicion de infecciones y presenta
predisposicion 3 las lesiones mucosas y cutaneas debido a la quimioterapia en altas dosis hemos
establecido que nuestra frecuencia de complicaciones en este grupo de pts se encuadra dentro de |a
referida en la literatura.
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Miocardiopatia Aguda en transplante de médula dsea pedifitrica
Makiya M Dibar E Altuna D Kuperman § Sedola A Schnitzler.E .Gentile J
Hospital taliano de Buenos Aires

Paciente de 8 aflos portadora de una leucemia linfoblistica aguda transplantada con henmano histocompatible en
scgunda remusidn completa

Recibe condicionamiento con Ciclofosfamida-Etopésido-Irradiacién corporal total. Comienza profilaxis de enfer-
medad de injerto cortra huesped (EICH) con ciclosporing A

Presenta sindrome febril desde el dia +3 siendo policultivada y tratada con antibidtices, sntifiingicos y enlivirales en
distintas asociaciones,

Desde el dia +8 presenta eritema palmoplantar que desaparece en una semana, y diarrea que va en incremento hasta
llegar a tener pérdidas de 2000 ml/dia

Je realiza endoscopla ¥ biopsia rectal, que muestra una mucoa edematosa y sangrante on todo el sigmoides con dos
ulceras pequerias en el antro pilédrico, ¥ la anatomia patoldgica informa EICH grado L

3e medica en fornma sintemitica y se alimenta en forma enteral total, 1a paciente mejora su aspecto gastroenterold-
gico comenzando en el dia +30 su realimentacidn erteral.

Je da el alta en plan de recuperacisn nutricional, alebril & inmunocompetente,

El dia +40 reigresa con diamea mucosanguinolienta, deshidratada, en muy mal estado general, afebrel, hiporreactiva,
s¢ agrega dificultad ventilatoria, dolor precordial intenso de aparicién siibita, seguido de espectoracidn hemoptoica
Presenta signos de shock ¢ ingresa a sistencia respiratoria mecdnica

El ecocardiograma muestra marcada diletacién auriculoventricular izquierda, marcada hipoquinesia de pared libre en
la punta cardiaca, con hiperquinesia de la pered libre cercana a la base Se sugiere infarto agudo de miocardio. Se
realiza electrocardiograma que msestra trastomns difusos de la repolarizacién, hemibloguen anterior izquierdo, falta
de {uerzan anteriores (V1,V3,V4) conflirmande Infarte de cars snterior. La pacierte fallece en 12 horas.

Conclusidn | El infarlo agudo de miccardio es una patologia sumamente rara en pedistria, en pacientes sometidos a

tranapiante de médula deea , pueden presentarse complicaciones de esta naturaleza por |a sita agresividad del
Lralarmnienio
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-S:g_unda Neaoplasia Posterior a Trasplante de Medula Osea (TMO)
A.Robinson, D.Fantl, M.Sorrentino, P.Luchetta, H.Longoni, C.Dufour
Hospital Naval Pedro Mallo Hospital Italiano Buenos Aires

Desde 1986 recibieron TMO alogénico: 103 ptes. De los cuales 8 tuvieron segundo TMO: 7,76% del
total. TMO autélogo: 34 ptes. Total de ptes. con TMO: 137; 3 ptes. desarrollaron Segunda
Neoplasia documentada con biopsia: 2.3% del total. Los enfermos con sobrevida que recibieron
solamente un TMO alogénico, ninguno padecié segunda neoplasia. Los 8 enfermos que recibieron
dos TMO alogénico; 2 padecieron segunda neoplasia: 25 %, Los enfermos con sobrevida que
recibieron TMO autélogo solamente uno padecié segunda neoplasia : 1/34 = 3%, Descripcién:
IUBMID 023 G.C. 29 afios masc, LMC, TMO 1 : 22-12-90, acondicionamiento (acon.) CY 120
mg.Kg. dosis total {d.t.) TBI 12 Gy. TMO 2 : 24-5-95,acon, BU 16 mg.Kg.d.t.VP16 30 mg.Kg.d.t.
CY 120 mg.Kg.d.t. fallege marzo 96 : histiocitosis maligna . UIBMID 024 F.S. 17 afios mase. LMC,
TMO 1: 22-3-91 acon. CY 120 mg.Kg.d.t, TBI 12 Gy, TMO 2 : 29-8-94 acon. BU 16 mg.Kg.d.t.
VP16 30 mg.Kg.d.t. CY 120 mg.Kg.d.t. fallece agosto 95: tumor de células prandes compatible con
sarcoma de Ewing. Ambos recibieron TMO 2 por recaida de LMC. No padecian de LMC al fallecer.
TMO autéloge : IUBMID 010 A.F. 54 aiios Hodgkin, en remisién completa 3, TMO 03-12-94,
acon. BCNU 300 mg.m2 d.t. VP16 30 mg.Kg.d.t.CY 120 mg.Kg.d.t.fallece octaubre 95: AREB-t
infeccién pulmonar.Conclusién : ¢l indice de segunda neoplasia, en ptes. con TMO 2 slopénico resulté
elevado 25%. El indice global de segunda neoplasia : 3% es similar a las series de la bibliografia. En
nuestros protocolos para LMC recaida post TMO empleamos infusiones de linfocitos de donante.

ABREVIATURAS TBI: irradiacién corporal total. CY: ciclofosfamida BU: busulfan BCNU:
carmustine YP16: etopésido LMC: leucemia mieloide crénica IUBMID; nimero de identificacién pte.
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EVALUACION INMUNOLOGICA POST-TRANSPLANTE DE MEDULA OSEA.

Bezrodnik L, Gaillard M, Fiammengo B, Averza L, Freigerio D, Kuminsky G*,

Htal. de Nifios “R. Gutiérrez”. *Inst. A. Fleming

Se presenta una paciente de 3 afios de edad, portadora de Inmunodeficiencia primaria humoral y
Leucemia Linfética Aguda (LLA), que recibi¢ Transplante de médula ésea (TMO) alogeneico.

El objetivo de esta presentaci6n es mostrar la recuperacién inmumolégica post-TMO.

Se evalué: fenotipo linfocitario, dosajes de inmunoglobulinas (Ig), pruebas de fincionalidad
humoral (frenfe a antigenos polisdcaridos y proteicos) y celular: hipersensibilidad retardada(HR).

[Meses post Fenofipo linfocitario (%) g séricas (mg/dl)
TMO CD3 CD4 CD8 CD19 CD20 DR CD56 G M A
3 meses * 88 9 79 0 0 80 11 475 ND ND
6 meses * 9 76 12 8 62 880 38 17
O meses * 850 72 54
12 meses 83 35 44 9 9 17 3 1010 103 49
| 24 meses 795 65 91

*con tratamiento con gamaglobulina endovenosa (GEV) 400 mg/Kg/dosis, por mes.

A los 12 meses, ya suspendido el tratamiento con GEV: 1) Isohemaglutininas positivas: a 1/32
B 1/64. 2) Toxoide teténico positivo. 3) Anticuerpos anti neumococo negativos.

A los 24 meses presenté pruebas cuténeas de HR positivas a 5 antigenos.

Al afio post-TMO la paciente habia recuperado los niveles séricos de Ig, con IgE alta para su e-
dad (100U/ml), con fincionalidad para Ag. proteicos y polisaciridos nahirales IgM; no asi de
polisacéridos IgG que ontogénicamente comienzan a ser positivos a los 2 afios de edad.
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Analisis de FISH en pacientes transplantados de médula 6sea con donantes de distinto sexo.
Galaverna, G.D.; Bonduel, M., Baialardo, E.; Barreiro, C.; Gallego, M.
Hospital Nac. de Pediatria SAMIC Prof. J. P. Garrahan. Bs. As. Cap. Fed.

Diferentes técnicas se utilizan para la deteccién de quimerismo después del Transplante de
medula ¢sea (TMO). Sin embargo ninguna de ellas es completamente satisfactoria. La técnica de
Hibridacion in situ con Fluorescencia (FISH) con sondas centroméricas para los cromosomas sexuales
brinda resultados cuantitativos y cualitativos (proporcién entre células del paciente y donante), lo que
aporta una valiosa informacién para el seguimiento de los pacientes transplantados.

Se comunican los resultados de 6 pacientes TMO alogénicos con donantes de diferente Sexo,
evaluados mediante Citogenética cldsica y FISH, de los cuales 3 eran Aplasias medulares severas, 2
LLA y 1 Inmunodeficiencia combinada severa, Empleando la técnica de F ISH, con sonda centromérica
del crom. X se contaron alrededor de 2000 células por andlisis. La sonda para el cromosoma Y fue
utilizada como un control interno. Ademas se efectuaron controles en pacientes normales. Del total de
pacientes estudiados tres de estos fueron analizados mas de una vez, pudiendoseé seguir el progreso del
lransplante de un modo secuencial. Se realizaron un total de 13 estudios, solo B pudieron ser
comparados con los obtenidos por Citogenética, de estos 5 presentaron correspondencia entre los
valores. En 11 de los andlisis no se encontré diferencias significativas entre Ios resultados para la sonda
del crom. X y el control interno. De los andlisis Citogenético, 5 de ellos no mostraron similitud con los de
FISH en metafase. En dos de los pacientes la misma muestra de MO fue evaluada en forma directa y
luego del cultivo, no arrojando diferencias significativas entre los resultados. De esto surge que en este
tipo de analisis, 1) la técnica de FISH es mas sensible que la citogenética y ademas es (til en los casos
en que fracasa esta ultima; 2) también permite detectar células del paciente cuando el donante es de
diferente sexo. La posibilidad de identificar células del paciente en nucleos interfasicos usando esta
técnica permite evaluar rdpidamente el grado de quimerismo.




