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EPIDEMIOLOGIA DE NUESTRA POBLACION Pho1

CON TROMBOEMBOLISMO VENOSO (TEV)
Mariano R, Venturini G, galizzi N, Giunta M
Servicio de Hematologia, Htal. San Martin, Pna. E. Rios

El TEV, causa mayor de morbilidad y muerte es un problema
médico extremadamente comun. Conocer los diferentes subgrupos
de pacientes ayuda a definir mejores pautas terapéuticas y
profilacticas.

Realizamos un andlisis retrospectivo de la poblacion hospitalaria
con TEV desde marzo/01 a marzo/05. Se reclutaron un total de
117 pacientes con Dx de TVP proximal (objetivado por Eco-Doppler
venoso) con o sin TEP verificado por centellograma V/Q. Edad
media: 55 afios (18-88). Sexo femenino: 58,3%, TVP unilateral:
93,1%, TVP bilateral: 6,9%. TEP: 10,2%. 3,4% de los pacientes
preentaban recurrencias de eventos previos. Etiologias: neoplasias:
25,6% (T. sdlidos 21,4; N. Hematologicas 4,3%). traumatoldgicas;
11,1%, trauma: 3,4%. Cx general: 11,1%. Causas clinicas: 17,1%,
Secundario a drogas: 3,4% (Talidomida, L-Asa). Embarazo: 1,7%.
Terapia hormonal 2,6%. 25,6% de los pacientes no presentaban
factores desencadenantes clasicos al Dx, a un 20% se le realizo
estudio trombofilico siendo positivo en un 50% de los mismos (Fv
Leiden, Anticardiolipinas). Hemorragia mayor 10,2%. Al momento
del analisis un 53,8% de los pacientes finalizaron el tratamiento
programado, el 30,8% no completéd el mismo (58,3% por falleci-
miento, la mayoria debido a neoplasia: 11,1% por abandono de la
consulta y 1,7% por sangrado mayor). Permanecen aun bajo trata-
miento el 10,2%. Un 2,6% presento recurrencia bajo tratamiento
anticoagulante y un 7,7% le presenté una vez suspendido el mis-
mo. Conclusidn: seria de interés poder implementar estudios co-
operativos a nivel nacional para identifcar los dferentes subgrupos
de pacientes y poder convenir pautas terapéuticas y profilacticas.

USO DE BAJAS DOSIS DE
ANTICOAGULACION CON ACENOCUMAROL

Ph02

EN PACIENTES CON FILTRO DE VENA CAVA

INFERIOR Y FACTOR DE RIESGO

TROMBOEMBOLICO RESUELTO.

Ceresetto JM, Duboscq C, Rabinovich O, Stemmelin G, Shanley C, Doti C, Vicente
M, Vukovic M, Cazap N, Bullorsky E.

Htal Britanico Bs Ars.

Introduccién: El manejo alejado de ptes con filtro de vena cava inferior
(FVCI) es tema de controversia en la enfermedad tromboembdlica venosa
(ETV) principalmente por falta de estudios prospectivos. De hecho en el
unico estudio randomizado de FVCI con seguimiento alejado los ptes se
mantienen anticoagulados en forma indefinida. El 7° consenso de la ACCP
recomienda reiniciar la anticoagulacién tan pronto como sea posible por-
que «el filtro como Unico tratamiento no es efectivo en ETV». Sin embargo
hay un grupo de ptes sin factores de riesgo (FR) persistentes que podrian
beneficiarse con un menor nivel de anticoagulacién. Objetivo: Evaluar en
forma prospectiva bajas dosis de anticoagulacion (RIN 1.5-2) en ptes con
FVCIl y FR resuelto para ETV. Resultados: Se evaluaron 28 ptes con
FVCI en los ultimos 5 afios (edad media 62 afios r: 31-82, 16 mujeres) que
requirieron un FVCI. EI FVCI se coloc6é por contraindicaciéon para
anticoagulacién en 20 casos (14 por sangrado mayor reciente o previo a
ETV y 6 por cirugia de urgencia) y en 8 por nuevo evento a pesar de
adecuada anticoagulacion. En la mitad de los ptes el episodio inicial fue un
TEP. La anticoagulacion se reinicié en todos los casos antes del mes con
RIN 2-3 y se mantuvo al menos por 6 meses. Quince ptes persistian con
riesgo de ETV por lo que continuaron con RIN 2-3 (8 por cancer activo, 5
por ETV reciente o Trombofilia y 2 por FA). En este grupo hubo 2 episodios
de sangrado mayor, el RIN fue mayor a 5 en 26 oportunidades (con un
seguimiento medio de 28 meses) y 2 ptes con cancer presentaron
retrombosis. De 13 ptes con FR resuelto 1 pte suspendi6 el tratamiento
anticoagulante y 12 bajaron el rango a un RIN de 1.5-2 y fueron seguidos
prospectivamente. El RIN promedio fue 1.66 y el tiempo medio de segui-
miento fueron 12.4 meses (Rango 4-22). Ninguno presenté eventos
trombéticos ni hemorragicos y el RIN nunca fue superior a 5. Conclu-
sién: Si bien el nimero de ptes y el tiempo de seguimiento es todavia
pequefio, en ciertos ptes con FVCI y factor de riesgo tromboembdlico
resuelto se podria reducir el nivel de anticoagulacién a un RIN de 1.5-2 en
forma efectiva y segura.

EVALUACION DE CONOCIMIENTO Y PhO3

ADHERENCIA AL TRATAMIENTO EN UN
PROGRAMA DE ANTICOAGULACION.
Penchasky D, Petrlik E, Arberlbide J, Viiuales E, Cardenas P, Girardi B, Venica A,
Di Giuseppe L, Cavalieri L, Millan Ramos C, Beratarrechea A, Figar S, Langlois
E, Nucifora E.

Seccion Hematologia y GEMPEC. Hospital Italiano de Bs As.

Introduccion: Previo a la implementacién de un programa de
anticoagulaciéon quisimos conocer el grado de conocimiento y la
adherencia que tienen los pacientes al tratamiento (tto). Disefio:
Corte transversal. Poblacion: Sobre el total de la poblacién de pa-
cientes anticoagulados del Plan de Salud, se incluyéd una muestra
consecutiva de ptes > 21 afios con ACO por mas de 6 meses. Método:
Se les realizé una encuesta de conocimiento y adherencia a la
medicacién en el contexto del ingreso al programa. EI mismo consta
de intervenciones educativas a cargo de hematodlogos (talleres, ma-
terial impreso, pagina web), monitoreo electronico del RIN, ajuste de
medicacién y consultas de interacciones frecuentes a farmacéuticos.
Se defini6 como rango terapéutico un valor de RIN entre 2-3,5 en un
seguimiento de 6 meses. Resultados: Sobre un total de 1165 ptes se
estudiaron 140, 54% mujeres, 71 afos (SD10). El 95% estaba
medicado con acenocumarol y el 65% se encontraba en rango, con
una frecuencia de controles 6.08 + 4.7 en un periodo de 6 meses. El
10% no sabe porque tomaba la medicacién. El 64% no sabe que es
el RIN si bien la mayoria sabe que debe volver a controlarse aunque
los controles anteriores sean normales (76.3%). El 68.3% no sabe que
puede sucederle si el control de ACO es > 4.5, sin embargo avisarian
al médico en caso de sangrado (86.5%), cirugia/extraccion dentaria
(92.8%). Un 4% dice haberse olvidado de tomar la medicacién en la
ultima semana de estos 12.9% recuperaria la dosis que no toma.
Conclusion: Si bien el porcentaje de ptes en rango de ACO es similar
a la reportado, se desconocen ciertos aspectos del tto importantes
para el manejo de la ACO. Creemos que las intervenciones educati-
vas en el contexto de un programa podrian mejorar el conocimiento,
adherencia y grado de control.

«TRATAMIENTO DE ANTICOAGULACION»

< Ph04
¢UN PROBLEMA SEMANTICO?
Lic. Andreoli, C.; Dres: Maneyro, A.; Yablonovsky, R.; Cirigliano, A.; Soria, M.;
Saldana, A.
Hematologia. Hospital José Maria Penna.2005

Esta investigacion se inici6 ante la dificultad percibida por el equipo de
Hematologia para lograr que los pacientes anticoa-gulados entiendan en
que se fundamenta la anticoagulacion.

Se entrevistaron a Pacientes Anticoagulados y a Profesionales de distin-
tas especialidades. De 102 pacientes anticoagulados, el 54% dijeron que
el problema por el cual tenian que anticoagularse estaba en la sangre, el
32% no sabian para qué era el tratamiento. De los 53 profesionales
entrevistados: le explican al paciente que el problema estéa en la sangre, el
52% de los clinicos y el 25% de los cardidlogos, en otras especialidades
prevalece «el hematélogo le va a explicar». La mitad consideran a los
anticoagulados pacientes de riesgo.

Comentarios: La mayoria de los pacientes no revelaron entender que es
la anticoagulacién y la mitad de los médicos les dan una explicacion
vinculada con problemas en la sangre y los consideran de riesgo.

¢ Cuadles serian las posibles causas de este desentendimiento?

La concepcion de la poblacion es que «se trata» lo enfermo. EI médico
intenta curar y no resulta entendido, ni aceptado que haga algo para
destruir un mecanismo fisiolégico necesario como es la coagulacion (lite-
ralmente anticoagulacién), en un sujeto en el que dicho mecanismo funcio-
na bien. Menos aln parece ser entendible que Prevencion se haga con
Destruccion de un sistema que funciona bien y que esa prevencion trans-
forme al sujeto en alguien de riesgo. La concepcion erronea de los pacien-
tes no parece ser solo prejuicio, sino un post juicio, que se fortalece
después de la experiencia real. Cuando el médico dice: Debemos
anticoagular su sangre, aparece como rapida representacion, que el pro-
blema esta en la sangre. Esto funciona como «mito fundacional», dificil
de desarraigar o conmover. El término «Tratamiento de Anticoagulacion»
resulta paraddjico. ¢ Llamarlo de otra manera, por ejemplo Preventiva de
Trombosis podria mejorar la comprensién?
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CALIDAD DE VIDA RELACIONADA CON LA
SALUD EN PACIENTES EN TRATAMIENTO CON

Ph05

ANTICOAGULANTES ORALES (ACO).

Introduccion: El tratamiento (tto) con ACO puede producir insatis-
faccion y reducir la CVRS como la necesidad de consultas y extrac-
ciones de sangre frecuentes para controlar el R.I.N, limitaciones
en la vida diaria y preocupaciones sobre la posibilidad de compli-
caciones secundarias al tto. Las demandas de este tto pueden
producir efectos negativos en la percepcion de la calidad de vida
de estos ptes. Objetivo: Describir la CVRS de ptes en tto con ACO.
Métodos: Instrumento utilizado, SF-12 version en espariol. EIl Com-
ponente fisico (CF) es una medida de resumen que comprende los
dominios correspondientes a la funcion fisica, rol fisico, dolor y
salud general (gral) y el componente mental (CM) incluye:la vita-
lidad, rol emocional, salud mental y funcién social. EI CF y el CM
estan estandarizadas con una media de 50+10 puntos. Poblacion:
Fue auto-administrado en la visita, a una muestra consecutiva de
48 ptes que reciben tto con ACO por un periodo > a 6 meses, en el
contexto de un Programa de ACO. Se registraron variables demo-
graficas y relacionadas con el tto. Resultados: Hombres: 52 %,
edad promedio 71.5 (9.8) afios y en el 58% el motivo de ACO era
FA. Respecto a la percepcién gral de la salud, el 18% (9 ptes)
respondié que su salud es excelente o muy buena, 46% (23 ptes)
refiere que es buena y un 36% (18 ptes.) que es regular o mala. La
media del CF fue de 37.6, IC 95%(35.3-39.9) y para el CM de 49,
1C95%(46.2-52).Al comparar los puntajes obtenidos del CF y CM
con controles histéricos en una muestra de ptes >64 afios no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas. Conclu-
sion: El 64% de los ptes ACO perciben que su salud en gral es
buena, y no tienen peor CVRS que ptes del mismo grupo etario no
ACO.

RESULTADOS DEL SEGUIMIENTO DE PhO6
PACIENTES ANTICOAGULADOS.

Dras. Avila G. Leone G. Gonzalez E. lantria S. Guazzaroni C. Sanguinetti E.
Técnico: Pomar O.
Servicio de Hematologia — Hospital Donacién F. Santojanni

La enfermedad tromboética es la causante de gran nimero de
muertes. La etiologia de la trombosis es multifactorial. En diferentes
enfermedades esta indicada la utilizacién de anticoagulantes orales
para disminuir la complicacién trombotica. La terapia anticoa-
gulante requiere un estricto control y seguimiento, debido a los
riesgos de presentar fendmenos hemorragicos o nuevos procesos
trombéticos.

Se evaluaron los métodos utilizados en el control y seguimiento
de los pacientes ACO, su respuesta terapéutica y la presencia o no
de accidentes. Se analizaron 407 pacientes que concurrieron
durante 30 dias, en los periodos mayo-junio 2004/2005 con la
modalidad de atencion: Técnico unico y estable, continuidad en
las técnicas de laboratorio utilizadas, cartilla de indicacion
terapéutica y consulta con el especialista semanal hasta lograr el
rango terapéutico y mensual para seguimiento. Se utilizé en un
98% de los casos Acenocumarol y sélo en un 2% Warfarina. De los
407 casos, 186 femeninos (45,7%) y 221 masculinos (54,3%).-
Rango etareo 27 a 87 afos. FA: 262 (64,37%) Valvuloplastias: 59
(14,5%) TVP: 37 (9%), Miocardiopatias: 15 (3,69%), Valvulopatias:
13 (3,2%), ACV: 6 (1,5%), IAM: 5 (1,2%), Arteriopatias: 5 (1,2%)
Trombo intracardiaco: 4 (0,98%). SAF: 1 (0,25%).

En rango estable, 325 (80%), fuera de rango 82 pacientes (20%), de
estos Ultimos no alcanzaron el rango adecuado, 60/82 (73%) y 22/
82 (27%) superaron los niveles de seguridad. Presentaron acciden-
tes 41 pacientes(10%), 10/41 trombéticos (24%) y 31/41 hemo-
rragicos (76%). De estos accidentes hemorragicos, 4 pacientes supe-
raban los niveles de seguridad. Por los resultados obtenidos pode-
mos decir que la metodologia empleada en la atencion mensual,
nos permite mejor control de la poblacién ACO, brindandonos segu-
ridad, ya que el indice de accidentes presentados fue bajo.-

FIBRILACION AURICULAR CRONICA (FAC) Y

) PhO7
ANTICOAGULACION ORAL (ACO).
Petrlik E3, Arbelbide J*Penchasky D?, Vifiuales S*, Girardi B®, Figar S**;
Bavastro M', Beratarrechea A, Camera L ™, Langlois E'?; Gonzalez B de
Quirés F'2, Nucifora E.
GEMPEC!, Clinica Medica?, Hematologia®, Programa de Medicina Geriatrica’.
Hospital ltaliano de Bs As.

Introduccion: La FA es una causa mayor de ACV, disabilidad y
muerte en ancianos. Objetivo: Evaluar la prevalencia de FA y la
tasa de ACO en nuestra poblacion. Disefio: Estudio de cohorte
retrospectivo. Poblacién: todos los afiliados activos al 1° de Abril
de 2004 del Plan de Salud. Método: El diagnostico de FAC se
obtuvo de la Historia Clinica Electrénica (HCE) por CIAP. El manejo
de la FA, riesgo clinico de ACV, sangrados que contraindican la
ACO vy los valores de RIN, consumo de farmacos se obtuvo de la
HCE. La adherencia se confirm¢6 por teléfono. Se calculé el score
de CHAD2. Resultados: Existen 1.203 pts con FAC. Edad X: 75
afos. Distribucién por grupo etario: <61 afios n:103 (0.42%), entre
61y 80 afios n:739 (3.06%) y > 81 afos n:361 (7.14%). Tratamiento:
36% recibia ACO, 17% antiagregacion, 6% terapia combinada.
Del 41% sin tratamiento, el 42% habia revertido la FA'y 31%
presentaban contraindicaciones al mismo. Encontramos 37.3 %
pts < 75 afios y 35.2 % pts >75 afos que reciben ACO (p:ns). De los
pts que recibian ACO, 26.7% NO estaban en rango (RIN<2), 64%
tenia RIN entre 2-3 y 9.3% estaba con RIN>3 (excedido de rango).
Score de CHAD2: 37.48% tenian riesgo bajo y recibian ACO 30.5%,
53.44% riesgo moderado, con ACO: 39% y 9.06% riesgo alto, con
ACO 41.28% (p 0.008). Antecedente de ACV/TIA 17.4%, 6.1% <75
afios y 11.3 % >75 afios (p<0.003) Hubo 6.73 % pts <75 afios y
9.5% pts >75 afos con sangrados que contraindicaban la ACO(p
0.08). Discusion: La prevalencia de FAC y la tasa de ACO resulté
similar a la reportada. Si bien el 42% recibe ACO y mas del 60% se
encuentra en rango de ACO, creemos que aun se debe optimizar
la tasa de ACO en los grupos de riesgo moderado y alto.

FIBRILACION AURICULAR CRONICA (FA) EN PhO8

PACIENTES (P) ANOSOS : COMPLICACIONES
TROMBOTICAS (Tr) Y HEMORRAGICAS (He)
BAJO TRATAMIENTO ANTICOAGULANTE ORAL
(TAO).

Aris Cancela ME, Cortés Guerieri V, Ventura A, Turd6 K, Casey M, Diaz L, Torres
M, Varini S, Fernandez J.

Centro Gallego. Ciudad de Buenos Aires

El TAO disminuye en un 68% el numero de complicaciones
embolicas en p con FA, pero conlleva aumento de las hemorragias.
Los estudios multicéntricos incluyen so6lo 10% de p mayores de 80
anos. Objetivo: evaluar las complicaciones Tr y He en p con FA de
edad avanzada bajo TAO con acenocumarol o warfarina para
lograr un RIN de 2 a 3. Fue analizada una poblacién de 994 p en
un periodo de cinco afios (a) (07 / 2000 a 07 / 2005). La edad
media fue 78,3 a (rango: 42-99) M: 444, F: 450, con 42% de p > de
79 a. La media de seguimiento fue de 1, 93 a (r: 20 dias-5 a). El
RIN medio fue de 2.98. Fueron registrados 36 p con 39 eventos
(3.9 %) isquémicos encefalicos (ACV 24 y AIT 15); el 54% de los
eventos presentaban RIN subterapeutico (RIN medio: 1.97, r: 1.1-
4.1). Ademas, 7 eventos (0,7%) en 7 p fueron tromboembolismos
venosos. En 35 p fueron registrados 38 (3.8%) eventos de sangrado
mayor: 1 hematoma cerebral intraparenquimatoso (, 3 hematomas
subdurales, 30 hemorragias digestivas, 2 hematomas retro
peritoneales, 1 hematuria y 1 hemorragia vitrea (RIN medio: 4,14,
r: 1,34-10). En 123 p fueron observados 139 eventos (14%) de
sangrado menor y los mas frecuentes fueron epistaxis, hematuria y
hematomas (RIN medio: 3,02, r: 1,25-9). La mortalidad relacionada
a eventos Tr se registro en 2p y la de He en 3p. Conclusiones: la
incidencia de complicaciones Tr fue de 2% /afo, la de hemorragia
mayor de 1,97% /afio y la de hemorragia en SNC de 0,2% /afio.
Estas incidencias no se apartan significativamente de series que
analizan TAO en FA, con medias de edad inferiores. Es por ello,
que esta poblacion afiosa con mayores factores de riesgo debe
recibir TAO.
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INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS EN LA

! Ph09
ANTICOAGULACION ORAL. EXPERIENCIA DE

UN CENTRO DE ATENCION PRIMARIA.

Weinreiter M; Zurri C; Leberzstein G; Saracut D; Fassi D; Pereyra, M; Espinel C;
Caffaro MJ; Rojas F; Gonzalez M; Caicedo L; Melillo L; Munari C.; Barrera L;
lastrebner M.

Gerencia de Control de Calidad y Servicio de Hematologia de OSECAC. Buenos
Aires, Argentina.

Los anticoagulantes orales presentan numerosas interacciones
medicamentosas (IM). Objetivo: evaluar la influencia de las IM
sobre el tratamiento anticoagulante (ACO). Material y Métodos:
se realiz6 un estudio retrospectivo de pacientes anticoagulados
durante mas de 1 afio. Se analizaron las siguientes variables:
datos demograficos, comorbilidades, motivo de anticoagulacion,
medicacion asociada, complicaciones hemorragicas y cumplimiento
de los controles. Se estudiaron 222 pacientes, edad promedio 71
+ 12,3 afios R 25/93. 68% fueron varones y 38% mujeres. La indi-
cacion de ACO fue: FAC (58%), RVMi (13%), MCD (10%), RVAo
(7%) otras causas (12%).Resultados: de los pacientes estudiados
40% recibia una droga con interaccion con el acenocumarol, 25%
dos 6 mas y 35% restante ninguna. Las drogas que mas modifica-
ron el RIN fueron: amiodarona 27/52 y estatinas 10/33. Las
comorbilidades mas frecuentes fueron: HTA: 67,5% DLP: 14,8%
DBT:10% e ICC:8%. El cumplimiento del tratamiento fue: muy
bueno (30%), bueno (35 %), regular (20 %) y malo (15 %). Hubo 11
episodios de sangrado (4,9%), 8 fueron leves y 3 moderados; 2 se
encontraban fuera del rango terapéutico en tratamiento con
amiodarona y 8 presentaban 3 comorbilidades; en 9 el cumpli-
miento del tratamiento fue calificado como bueno o muy bueno.
El RIN promedio fue 2,3 + 0,7 (R 1,2-4,5). Conclusiones: en nues-
tro estudio, la inestabilidad del RIN y los episodios de sangrado
estuvieron mas influidos por las comorbilidades presentes en cada
paciente que por las Interacciones Medicamentosas.

RIESGOS DE SANGRADO CON LA

- Ph10
ASOCIACION DE ASPIRINA (AAS),

CLOPIDOGREL (CPD), Y ANTI COAGULACION

ORAL (ACO) LUEGO DE ANGIO PLASTIA CON

STENT (AcS).

Aris Cancela ME, Benzadén M, Arakaki D, Turdé K, Diaz L, Thierer J, Spanpinato
R, Cortés V.

ICBA. Ciudad de Buenos Aires

Introduccién: la combinacion CPD y AAS es la terapia antitrom-
boética actual luego de la AcS. El tratamiento 6ptimo de los enfer-
mos con necesidad de ACO en esta situacion, es controversial.
Existen muy escasas referencias bibliograficas con informacién
respecto del riesgo hemorragico de la asociacion de CPD, AAS y
ACO. Objetivo: determinar el riesgo de hemorragia en pacientes
(p) bajo triple terapia antitrombética (TTA) (AAS 81mg/d, CPD
75mg/ d y ACO segun RIN). Material y métodos: de agosto de
2003 a mayo de 2005 fueron evaluados 47 p consecutivos someti-
dos a TTA luego de AcS. La edad media fue 69 afos (r: 45-75), M:
37/F: 6. Las indicaciones de ACO fueron: fibrilaciéon auricular 21 p
(44,7%), IAM anterior extenso 12 p (25,5%), reemplazo valvular
mecanico 5 p (10,6%), TVP 3 p (6,4%), y otras causas 6p (12,8%).
Recibian ACO previamente a la AcS 31 p (66 %). Un p recibié
abxicimab. Al iniciar la TTA, la ACO fue controlada mas frecuen-
temente, ademas de intentar mantener el RIN en los limites infe-
riores de los rangos pretendidos. El seguimiento fue completo en
el 98% de los casos. Fueron evaluadas las complicaciones
trombéticas, las hemorragicas mayores y menores y la mortalidad.
Resultados: la mediana de tiempo de TTA fue 61 dias. Trece p
(27,6%) presentaron sangrado menor y 2 p (4,25%) sangrado ma-
yor (hemorragia digestiva) (RIN: 3,1 y 4,3). Un p present6 trombosis
intrastent (interrumpié CPD al séptimo dia) y uno murié por arrit-
mia ventricular. Conclusiones: en nuestra experiencia, el riesgo
de sangrado con TTA es elevado, considerando una mediana de
seguimiento de 60 dias, a pesar de haber intentado un control
estricto de los RIN.

TRATAMIENTO ANTICOAGULANTE (TA) EN Ph11

ENDO CARDITIS BACTERIANA DE VALVULA
PROTESICA. COMPLICACIONES
TROMBOTICAS Y SANGRADO.

Cortés Guerrieri V, Diaz |, Turdé V, Nacinovich F, Castro F, Navia D, Albertal J y
Aris Cancela ME.

ICBA. Buenos Aires.

Los pacientes (p) con endocarditis bacteriana de valvula protésica
(EBVP) plantean dificultades en el TA por constituir un grupo de
alto riesgo tromboembolico y hemorragico. Los objetivos fueron
evaluar las complicaciones trombéticas y hemorragicas en p con
EBVP vy revisar el TA realizado. Fueron evaluados 36 p con 38
episodios (ep) de EBVP desde 06/1998 al 11/2004. La edad media
fue de 64 afios (rango 32-84), M; 26 y F: 10. El reemplazo valvular
fue bioldgico en 8 p con 9 ep y mecanico en 28 p con 29 ep. La
localizacion fue aodrtica en 28 ep, mitral en 8 ep y doble en 2 ep.
Las embolias centrales y periféricas se registraron en 13 p (36%) y
las hemorragias en 2 p (5,5%). Presentaron embolias 11 de 29 ep
de EBVP mecanica y 4 de 9 ep con biolégica. Dos eventos
hemorragicos mayores ocurrieron en p con prétesis mecanica. EL
TA fue el mantenimiento de acenocumarol en 25 ep, heparina a
dosis anti coagulante en 2 ep, heparina con KPTT ajustado en 1
ep. En 10 ep no se administr6 TA (9 ep valvula bioldgica). Los p
con acenocoumarol tuvieron un RIN medio de 2,9 (rango: 2.2-4.8).
Concluimos que los p con reemplazo biolégico, que no tienen
indicacion habitual de anticoagulacion, presentaron una alta
frecuencia de embolias (44,5%), mayor que los mecanicos (31%).
Todos los eventos isquémicos y hemorragicos en valvulas mecanicas
ocurrieron en rango de anticoagulacién adecuado. La EB es
emboligena «per se», y se desconoce la exacta participacion del
trombo fibrino-plaquetario en dicha circunstancia. Debiera
considerarse, en mayor nimero de p, la utilidad y el mejor TA de
la EBVP asi como la conveniencia del TA en la valvula bioldgica
infectada.

REACCIONES ALERGICAS EN PACIENTES Ph12

CON HEMOFILIA B E INHIBIDOR
NEUTRALIZANTE.

Candela M, Pérez Bianco R, Neme D,Tezanos Pinto M.
Instituto de Investigaciones Hematolégicas «Mariano R. Castex». Academia
Nacional de Medicina. Fundacién de la Hemofilia. Buenos Aires, Argentina.

Introduccion: En la Hemofilia B, el desarrollo de inhibidor anti
factor IX es infrecuente con una incidencia de 2-5%. En mas de la
mitad de los casos se asocia a fendmenos alérgicos de diferente
magnitud contra el factor IX administrado como tratamiento.
Material y Métodos: Se estudid la prevalencia de inhibidor anti
factor IX en 189 pacientes con Hemofilia B registrados en nuestro
Centro.

Resultados: 6 pacientes presentaron inhibidor (3,17%) de los cua-
les 3 desarrollaron eventos alérgicos moderados a severos. La
edad promedio fue de 13,6 afios; el nimero de exposiciones pre-
vio fue de 60. Cuatro pacientes tenian inhibidor de alta respuesta
(19,3 UB/ml) y 2 de baja respuesta (2,8 UB/ml). En 2 pacientes el
inhibidor fue transitorio. Los 3 pacientes con reacciones alérgicas
fueron menores de 5 afios. Los sintomas precedieron o acompania-
ron el desarrollo del inhibidor. Las manifestaciones fueron urtica-
ria, rubor, malestar general, nauseas, broncoespasmo y cianosis
transitoria. Los sintomas revirtieron con la administracion de difenhi-
dramina y dexametasona. En un paciente el titulo del inhibidor
descendid, se mantuvo de baja respuesta y recibid tratamiento
con FIX recombinante a altas dosis mas difenhidramina. El resto
recibio tratamiento con FVII activo recombinante o concentrados
de complejo protrombinico activados.
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RADIOSINOVECTOMIA CON FOSFORO Ph13
32(RP32) Y ARTROPATIA HEMOFILICA.

Cermelj M.",Ferro A 2, Torres O.!, Pollola J.",Paoloski G., Schneck S.% Berisso M.
'Instituto William Osler, ?Centro de Hematologia, Trombosis y Anélisis Clinicos,
*Centro de Medicina Nuclear y Gamma Spect,Ciudad Auténoma de Buenos
Aires,Argentina.

Realizamos 30 RP32 en 21 pacientes hemofilicos (pte he)+ artropatia,7
ptes realizaron RP32 en 2 articulaciones(art.),1 pte. en 3 art. De los 21
ptes,18 eran hemofilia(he) A :15 severos (3: inhibidor neutralizante) 3
moderados; 2 he B severa (1 con von Willebrand); 1pte tenia FVII < 1%
(parahemofilia). 3 ptes HIV+HCV positivos,7 ptes HCV positivos,11 ptes
negativos. Edades de 6 a 47 afos (media 21,9).7 ptes en profilaxis secun-
daria, 23 ptes tratados a demanda. Afectacion en: tobillos13 ptes, rodillas
9 ptes, codos 8 ptes, mixta 8 ptes. Grado artropatia (Ahlberg y Petterssen):
3 art.(3 ptes) grado 11,27 art (18 pte) grado Ill. Previa serologia, dosaje de
factor post infusiéon y Rx-ecografia-TAC/ RNM, el procedimiento es AM-
BULATORIO. Se infunde el factor (nivel plasmatico > 50%), anestesia
local, abordaje con aguja, e infusion del P32 (pte< 15 afos, 0,25 mCi en
codos/ tobillos; 0,50 mCi en rodillas; doble dosis en > 15 afios), se coloca
valva (72 -96 hs), e infusion de factor (50% de dosis inicial) 48 - 96
hs,quinolonas en HIV positivos. Iniciaron kinesioterapia (dia +45). Sin
complicaciones local-sistémica.

N° episodios(*) (epis/pte/mes) Pre- RP32 Post-RP32
Mes 1 Mes 2-5 >5meses
Pte.en profilaxis 19 0 0 0
Pte.tto.demanda 48 07 02 0,03
Dolor(escala0-10) 5 2 15 05
Motilidad limitada inmovilizado Leve mejoria  Gran mejoria
Consumo AINES/mes 30 comp 10 comp 8 comp <5 comp
FVIII Ulepis/pte/mes 5600 890 890 0,0024
FIX Ulepis/pte/mes 4.800 0 0 0

(*):sinovitis,dolor artropatico,hemartrosinovitis

Conclusion: la RP32 es un procedimiento sencillo,de bajo riego,mejo-
ra la calidad de vida.Alto impacto al reducir el USO de factor-AINES.

TRATAMIENTO CON FACTOR VII ACTIVADO

] Ph14
RECOMBINANTE (FVIl A REC.) EN PEDIATRIA

CON COAGULOPATIA'Y POLITRAUMATISMO
SEVERO.

Sanchez, M.E.

Hospital de Nifios Eva Peron. Sgo del Estero.

El Politraumatismo es la causa mas frecuente de muerte en perso-
nas jovenes; alrededor del 30% se debe a hemorragia incontrola-
ble.

Caso 1: Paciente de 3 afios, sexo femenino, sano ingresa a UCI
por politraumatismo severo con inestabilidad hemodinamica, dafio
cerebral, pulmonar y multiples fracturas. En ARM se infunde
cristaloides, GRS y sangre (150 ml/kg en 18 hs.) desencadenandose
sangrado generalizado. Laboratorio (lab) se altera: TP 23%, APTT
70 seg, plaquetas 70x10", Hto 20%, Hb 6,3 g%. Transfusiones con
PFC (3u) y concentrados plaquetarios (CP) no controlan el sangrado.
Se indica FVII a rec. 120 ug/kg en 2 dosis cada 2 hs logrando el
cese del sagrado, normaliza el lab y se estabiliza el paciente,
soporta neurocirugia sin sangrado patoldgico.

Caso 2: Paciente masculino de 2 afos, sano ingresa en UCI con
inestabilidad hemodinamica, dafio pulmonar, hepatico, cerebral
y fracturas por politraumatismo. Con ARM se expande con
cristaloides, GRS apareciendo sangrado generalizado y aumento
de tension abdominal. Lab TP 21%, APTT 65 seg, plaquetas 80 x
10". Transfunden PFC (2u), CP sin lograr estabilizacion hasta que
se indica FVII a rec. 120 ug/kg/dosis x 2 cada 2 hs. Cediendo la
hemorragia, normaliza lab. y se logra posteriormente hemostasia
durante laparotomia exploratoria.

Conclusién: En estos casos pediatricos de politraumatismo severo
y coagulopatia, el FVII a rec. logra optimizar hemostasia sin obser-
var efectos adversos del medicamento.

FACTOR Vila RECOMBINANTE(FVlla rec) EN Ph15

PACIENTES(PAC) CON INHIBIDOR
NEUTRALIZANTE DE FACTOR VIII DE ALTO
TITULO(INH-F VIII): EFICACIAY REDUCCION
DEL INHIBIDOR

Cermelj M.", Ferro A.2, Ouvifia S.2, Pascuccio M.2, Torres O.",Paz A.", JA
Pollola’,Paoloski G. !,Gercovich D'.

'Instituto William Osler, ?Centro de Hematologia, Trombosis y Analisis Clinicos
(CEHTAC), Ciudad Auténoma de Buenos Aires,Argentina.

30% de los hemofilicos desarrollan INH - F Vlll.Los INH adquiridos son de
causa secundaria. Los sangrados pueden ser fatales. Se deben tratar con
F Vlla rec.

Caso 1: Cirugia facial en hemofilico A severo de 11 afios con F VIII (100
U/Kg),sangrado y deteccién de INH - F VIII: 11,1 UB/ml, inicia F Vlla rec
90 microgr/Kg./dosis: buena respuesta. +21 dias INH —-FVIII: 2,2 UB/ml.
Reingresa con epistaxis ,INH 4,8 UB/m.Recibe F Vlla rec 90 microgr /Kg./
dosis cediendo. INH post tratamiento: 4,0 UB/ml.

Caso 2: hemofilico A severo, 24 afios hemorragia digestiva sin respuesta
a 100 U/Kg./dia de F VIII + 100 U/Kg./dia de CCPA. INH -F VIII de 28,8
UB/ml. Inicia F Vlla rec 90 microgr /Kg./dosis 7 dias, con buena evolucién
(INH a 1,0 UB/ml.); +60 dias INH: 12,0 UB/ml.

Caso 3: Nifia, 7 afios, sindrome nefrético post infeccion remitido. Sindro-
me compartamental de antebrazo, hematoma retroperi-toneal. Se detecta
INH -FVIIl de 1973 UB/ml. Inicia gamma-globulina, mepred-nisona, com-
plejo protombinico inactivado; buena evolucion. Titulo de INH: 1350 UB/
ml. +90 dias INH:2623 UB/ml. Test de FVII a rec, buena respuesta; a la
hora el titulo desciende a 100 UB/ml.

Caso 4: Mujer de 68 afos, linfoma de bajo grado estadio Ill A, tratada con
esquema CHOP. Presenta hematomas periorbicular, gemelar y sindrome
compartamental de antebrazo. titulo de INH: 168 UB/mlI, inicia F Vlla rec)
90 microg/Kg./dosis durante 3 dias, remision del 80%. Suspende el trata-
miento, recidivando el hematoma.

Conclusiones:

- EI' INH - F VIIl es un problema ante sangrados o cirugia EI F Vlla rec es
eficaz en prevenir y controlar el sangrado. El acortamiento del tiempo de
protrombina y el aumento del nivel del F VIl plasmatico resultan utiles para
el monitoreo.

- La administracion de F Vlla rec se correlacioné con un descenso del
titulo de INH y un aumento del nivel de FVIII circulante.

Seria importante evaluar si el F Vlla rec produce modulacion de la res-
puesta inmune o bloqueo del INH.

FACTOR Vlla RECOMBINANTE (F Vlla rec)

Ph16

EN UN PACIENTE (PAC) HEMOFILICO CON
INHIBIDOR (INH) NEUTRALIZANTE CONTRA
FACTOR VIII (F VIIl) DE ALTO TITULO:
EFICACIA PARA PREVENIR O TRATAR
SANGRADOS Y REDUCCION DEL TiTULO
DE INH.

Cermelj M.", Ferro A.2, Ouvifia S.2, Pascuccio M.2, Torres O.",PazA.", JA
Pollola',Paoloski G. ',Gercovich D'.

'Instituto William Osler, 2Centro de Hematologia, Trombosis y Anélisis Clinicos
(CEHTAC), Ciudad Auténoma de Buenos Aires,Argentina.

Hasta un 30% de los pacientes con hemofilia desarrollan un INH de alto
titulo contra F VIII, lo que constituye un problema para el manejo de los
episodios de sangrado; la utilizacion de FVII a rec(*) en estos casos
resulta hemostaticamente eficaz.

Varéon hemofilico A severo, 24 afios con hemorragia digestiva y colitis
autoinmune(vasculitis) sin respuesta a 100 U/Kg./dia de F VIII + 100 U/
Kg./dia de CCPA INH -F VIII de 28,8 UB/ml inicia tratamiento con F Vlla
rec 90 pg/Kg./dosis por 7 dias, con buena respuesta e INH a 1,0 UB/
ml.Inicia meprednisona (1mg/Kg/dia) por 45 dias, +46 dias INH de 12,0
UB/mlI.

Al afio cirugia correctiva de pie equino, (INH: 27 UB/ml), con F Vlla rec
120 pg /Kg./dosis por 10 dias, excelente hemostasia. Dia +11 INH de 7
UB/ml. (6 meses postratamiento el titulo: 19,9UB/ml).

Para dosar el INH y los factores VIl y VIII se us6 un autoanalizador BCT
Dade Behring. La deteccion de INH -F VIII se realizé por técnica de
Bethesda, confirmandose mediante el ensayo cualitativo en fase soélida
inmunoenzimatico(ELISA):detecta anticuerpos Ig G reactivos con FVIII
recombinante humano(FVIII Inhibitor A ssay;GTI diagnostic, Waukesha,
WI| 53186-4054,USA).

Discusién: El INH - FVIII es un grave problema ante sangrados cirugia.
El FVII a rec resulté eficaz en prevenir y controlar el sangrado (otros
tratamientos resultaron inefectivos). El acortamiento del tiempo de protom-
bina y el aumento del nivel del FVII coagulante plasmatico resultan utiles
para el monitoreo.

La administracion de FVII a rec se correlacioné con un descenso del titulo
de INH y un aumento del nivel de FVIII circulante.

Postulamos que el mismo produce modulacién de la respuesta inmune o
blogueo del inhibidor.
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FACTOR VII ACTIVO RECOMBINANTE (FVlla Ph17

rec) Y TRATAMIENTO DE SANGRADO DE
SISTEMA NERVIOSO CENTRAL (SNC) EN
PACIENTE HEMOFILICO (pte.he.) CON
INHIBIDOR DE ALTO TITULO CONTRA FACTOR
VII(INH-FVIII)

*Cermelj M.,*Torres O.,*Paz A.,?Ouvifia S.,*Pollola J.,*Paoloski G.,*Gercovich D.,
?Ferro A.

* Instituto William Osler, ? Centro de Hematologia, Trombosis y Anélisis
Clinicos(CEHTAC),Ciudad Auténoma de Buenos Aires,Argentina.

El INH-FVIII dificulta el tratamiento episddico. 85% de las hemorragias en
SNC se asocian a hemofilia severa. Se trata de un evento de alto riesgo,
actualmente causal n° 1 de muerte en esta poblacion. El hematoma sub o
extradural se evacla mediante cirugia. En un pte.he.con INH-FVIII la
cirugia puede agravar el sangrado a causa del inadecuado control
hemostatico.

Caso clinico: varén,13 anos, hemofilico A severo, con sintomas de
hipertension endocraneana, sin antecedentes de traumatismos ni fiebre,
con imagen tomografica(TAC) compatible con hematoma extradural témpo-
roparietal, edema perilesional y efecto de masa; recibe factor VIII 100
unidades/kg. Deterioro rostrocaudal, convulsiones motoras (dia +1); se dupli-
ca la dosis de factor. Dia +4: sin mejoria, en coma TAC de control: se agrega
imagen de hematoma subdural contralateral; desplazamiento de la linea me-
dia. Se detecta INH-FVIII de 8,1 UnidadesBethesda/ml (UB/ML). Inicia FVlla
rec 120 microgramos/kg cada 2 horas; mejoria clinica las 48 hs, comenzando
mayores intervalos interdosis y descenso a 90 microgramos/dosis.

(total 15 dias de tratamiento diario,luego dia por medio durante 30 dias).
Reduccion por TAC de los hematomas,y del edema hasta resolucion total
(secuela: afasia de expresion leve).

Titulo de INH-FVIII intratratamiento con FVlla rec: paulatino descenso en
el titulo(llegé a 0,5 UB/ML),el que mantuvo durante todo el tratamiento. A
los 6 meses del alta, titulo de INH-FVIII de 6 UB/ML.

Conclusién: Es importante el manejo médico de los sangrados de SNC
en los ptes hemofilicos. En caso de detectar un INH-FVIII iniciar trata-
miento con FVlla rec a dosis e intervalos adecuados. Evidenciamos un
descenso del titulo INH-FVIII durante la terapia con FVlla rec, hecho que
reportamos en otras comunicaciones.

TRATAMIENTO CON FACTOR VII ACTIVO Ph18

RECOMBINANTE (rVila) EN PACIENTE CON
HEMATOMA SUBDURAL EVOLUCIONADO Y
HEMOFILIA A MODERADA CON INHIBIDOR.
Laplagne A., Williams M., Ryser R., Antico V., Flores V., Arrieta V., Coghe N.,
Maizon S., Berra M., Barbeito P., Ameodo M., Velasquez D., Campana J.,
Mezzano E.

Servicio de Hematologia, Hospital Cérdoba, Provincia de Cérdoba, Republica
Argentina.

HNF, varén, 23 afios Hemofilico A moderado, derivado por altera-
cion del estado de la conciencia en las ultimas 24 horas y trauma-
tismo de craneo de una semana de evolucidn asintomatico hasta
el momento.

Se realiza Tomografia Axial Computada, que informa hematoma
subdural temporofrontal derecho con desplazamiento de la linea
media de 1,5 cm con indicacién de neurocirugia de urgencia con
riesgo quirdrgico ASA llI

El paciente tenia 3% de Factor VIII, y en la investigaciéon de
inhibidor contra Factor VIII presenta: Testigo 68 segundos, paciente
mas testigo 260 segundos.

Se indica dosis de Factor rVlla de 6 mg (100 ug/kg/dosis) y es
intervenido quirurgicamente con sangrado quirtrgico habitual;
quedando internado en Unidad de Terapia Intensiva con asistencia
respiratoria mecanica, inotrépicos en goteo continuo y acido
aminocaproico.

La dosis de rFVlla continta siendo de 6 mg; durante las primeras
24 horas cada 3 horas, luego cada 4 horas por 24 horas y finalmente
cada 6 horas hasta las 23 dosis.

Presenta buena evolucion, y como Unica complicacion hemorragica
posquirrgica present6é sangrado en napa de tres puntos de sutura
sin respuesta al tratamiento especifico decidiéndose realizar toilette
quirargico, colocar acido aminocaproico local y sellar con solucién
epoxi con lo cual se resuelve esta situacion sin complicaciones.
El paciente es dado de alta dias mas tarde con una muy buena
recuperacion neuroldgica.

PROFILAXIS QUIRURGICA CON FACTOR VII
ACTIVADO RECOMBINANTE (R FVIIA) EN DOS

Ph19

PACIENTES CON DEFICIENCIA CONGENITA
DE FACTOR VII.

La finalidad de esta presentacion es mostrar nuestra experiencia
con el uso de FVII activado recombinante (rFVlla) en 2 pacientes
con déficit congénito de FVII y sangrados previos. La indicacién
de rFVlla tuvo como objetivo disminuir las manifestaciones
hemorragicas y sus complicaciones en eventos quirirgicos mayo-
res. En el transcurso del afio 2004 — 2005 tratamos 2 mujeres
jovenes de 18 y 30 afios con déficit congénito de FVII y antece-
dentes de anemia ferropénica. Una de ellas fue sometida a una
cirugia ginecoldgica (blastoma ovarico) y la otra a una cirugia
traumatologica (fractura de platillo tibial). Esta ultima, habia sido
operada 12 meses antes por el mismo motivo , presentando una
hemorragia importante, requiriendo transfusion de 4 U de globu-
los rojos y presentando complicaciones posteriores en la deam-
bulacién. Utilizando rFVlla en dosis de 20u/kg de peso, 30 minutos
antes del inicio de la cirugia como profilaxis, observamos
(cirujanos y hematdlogos) una hemostasia normal, sin signos de
sangrado excesivo postoperatorio. No se presentaron reacciones
adversas ni complicaciones trombéticas. La utilizacion de rFVlila
como agente hemostatico en estas 2 pacientes resulté eficaz y
segura. Su uso evita las complicaciones asociadas a la administra-
cion de Plasma Fresco Congelado y Concentrados de Complejo
Protrombinico. Si bien los reportes de casos similares son cada vez
mas frecuentes en la literatura mundial, necesitamos confirmar
estas observaciones llevando a cabo estudios con mayor numero
de pacientes.

NEUROCIRUGIA EN NINO HEMOFiLICO CON

Ph20
HEMATOMA SUBDURAL E INTRACEREBRAL.
Cermelj M.", Ferro A.2, Ouvifia S.2, Pascuccio M.2, Torres O.",Paz A.", JA
Pollola’,Paoloski G. *,Gercovich D'.
"Instituto William Osler, 2Centro de Hematologia, Trombosis y Andlisis Clinicos
(CEHTAC), Ciudad Auténoma de Buenos Aires,Argentina.

Cerca de un 10% de los hemofilicos tipo A presentan sangrado intracraneal
con una alta morbimortalidad.Siempre se recomienda el manejo conserva-
dor (soporte con factor VIII), siendo la cirugia el ultimo recurso,ante la
falla del tratamiento en un paciente sin inhibidor y con franco deterioro
rostrocaudal,siendo imprescindible la terapia de reemplazo concomitante
con factor en infusién continua a dosis ajustadas.

Caso clinico: Nifio de 3 afos,hemofilia A severa, tratado a demanda se
presenta con cefalea y vomitos,sin antecedente traumatico preciso. TAC
cerebral: hematoma temporal izquierdo. Recibe bolo de 30 U/KG FVIII,
inicia infusién a dosis de 70 U/kg/dia. Dosaje FVIII: niveles intratratamiento
de 70-80%; a las 24 hs presenta marcada hipersomnia, TAC de control:
progresién del hematoma con edema e importante efecto de masa y
hemorragia intraventricular homolateral. Se decide drenaje quirurgico por
riesgo de herniacion, recibe bolo preoperatorio de 50 U/KG FVIII e infusién
a dosis de 100 U/kg/dia. Buena respuesta clinica y tomografica a las 48
hs, continda con infusién de 50 U/kg/dia durante 10 dias. Alta sin
secuelas,comienza profilaxis trisemanal.

La mayoria de los eventos de sangrado en sistema nervioso central deben
manejarse en la hemofilia mediante tratamiento conservador (administra-
cion de factor VIII y medidas antiedema). La cirugia debe considerarse
durante la evolucién,si a pesar de un adecuado soporte y con buena
recuperacién plasmatica de factor, presenta signos de deterioro
rostrocaudal, con riesgo de vida. Resulta fundamental la precocidad del
tratamiento antihemofilico,a dosis generosas de factor y mediante utiliza-
cion de infusién continua.

La localizacion temporal de la lesién conlleva un riesgo mayor de herniacién,
por lo que deberia plantearse la conducta quirdrgica (asociada a la terapia
de reemplazo), una vez efectuado el diagnéstico.
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HEMOFILIA A ADQUIRIDA EN UNA PACIENTE Ph21
PEDIATRICA.

*Cermelj M.,*Torres O.,*PazA.,'Ouvifia S.,*Pollola J.,*Paoloski G.,*Gercovich D.,
"Ferro A.

* Instituto William Osler, 'Centro de Hematologia, Trombosis y Anélisis
Clinicos(CEHTAC),Ciudad Auténoma de Buenos Aires,Argentina.

La hemofilia A adquirida es infrecuente; se detectan anticuerpos
neutralizantes contra el factor VIII (INH-FVIII). Asociada a embarazo,
neoplasias u enfermedades autoinmunes es excepcional en la
infancia. La morbimorbilidades alta. Se trata controlando el
sangrado y erradicando el inhibidor.

Caso clinico: Nifia de 7 afios, hemofilia A adquirida desarrollada
durante sindrome nefrético post infeccion respiratoria tratada con
penicilina y corticoides. Presenta hematoma subescapular
postraumatico y equimosis multiples. KPTT 100 segundos, factor
VIl < 1% e INH-FVIII: 45 unidades Bethesda/ml (UB/ml). Inicia
prednisona 2 mg/kg/d oral, con buena respuesta. Colagenograma
negativo. Presenta gingivorragia y hemartoma retroperitoneal
posttraumaticos; recibe 1 gr/kg de gammaglobulina y corticoides
con buena respuesta (titulo de INH-FVIII: 1793 UB/mI). Suspende
tratamiento Presenta hemorragia por herida en arco superciliar,
requiriendo sutura y concentrados de complejo protrombinico ac-
tivados ,con evolucion torpida. Reinicia prednisona 1 mg/kg/d oral
durante 45 dias,titulo de INH-FVIII: 1350 UB/mI. Al mes el titulo de
INH-FVIII trepd a 2623 UB/ml. Inicia metilprednisona de 1500 mg
mas gammmaglobulina endovenosa 2 gr/kg cada 28 dias por 6
ciclos, posponiendo la inmunosupresion (ciclofosfamida).

Test de respuesta de factor VIl activado recombinante, NovoSeven ®
(FVlla rec) 90 microgramos/kilogramo:descenso del titulo INH-FVIII
basal a 107 UB/ml (60 minutos postinfusion).

Conclusiones: Consideramos el caso inusual por la edad presen-
tacion y falta de patologia subyacente. Se indicé una terapéutica
menos agresiva que la inmunosupresion,siendo el FVlla rec la
alternativa mas eficaz y excenta de riesgos. Otros tratamientops
descriptos(Rituximab), serian de dudosa eficacia.

HEMOFILIA A Y SINDROME DE X FRAGIL. Ph22

Beligoy, M.; Presman, M.; Neme, D.;Candela, M.; Perez Bianco, R.
IIHEMA. Buenos Aires.

Objetivo: analizar si existe asociacion entre dos enfermedades
genéticamente determinadas.

Resumen: Trastorno genético que constituye la primera causa de
retraso mental hereditario, con alteracion del gen FMR1 (cromo-
soma X).

Varon, diagnostico (Dx) Hemofilia A moderada en abril de 2000, a
los 8 meses de edad, sin antecedentes familiares hemorragicos.
Serologias virales negativas. Tratamiento: FVIlir a demanda con
buena respuesta. Al afio presenta titulo de Inhibidor contra el FVIII
de 5,6 UB/ml, recibiendo FVIII/VWF plasmatico a doble dosis con
desaparicion del inhibidor a los 6 meses. Por presentar estado
hiperquinético con incremento de traumas medianos, reduccion
del lenguaje es evaluado neurolégicamente, por fonoaudidloga y
psiquiatria. Dx posterior de retardo mental, autismo. Citogenética:
cariotipo normal 46 XY.

Estudio molecular: Dx Sindrome X fragil. Investigacion de la
mutacion del gen del FVIII: presencia de la inversion del intron 22.
Inicia profilaxis secundaria con FVIII y terapia de estimulaciéon con
buena respuesta.

Conclusion: No existen estudios que relacionen Hemofilia A con
Sindrome de X Fragil, aun siendo enfermedades ligadas al cromo-
soma X.

Dicha asociacion es casual, incrementa en las hemorragias.

INHIBIDOR DE FACTOR Viil ADQUIRIDO. Ph23

Scoles G, Arias M, Cappellino A, Gallo M, Amoroso Copello M
Servicio de Hematologia. Hospital Francés. Buenos Aires.
Argentina.

Paciente de 66 afios que ingres6 por anemia severa y sindrome de
impregnacion. Presentaba hematomas de partes blandas extensos
en térax y miembros inferiores, que por TAC y ecografias se
corroboré compromiso muscular y no articular a pesar de la rigidez
de las mismas; equimosis y hematuria.

El Medulograma present6 hiperplasia eritroide y Citometria de
Flujo compatible con mielodisplasia.

Laboratorio: reticulocitosis, hiperbilirrubinemia indirecta discreta,
aumento de LDH, haptoglobina, proteinas totales y albumina
disminuidas. Presentaba APTT prolongado que se potenciaba con
la incubacién y Factor VIII de 1%.

Se interpreté el cuadro como un Inhibidor de Factor VIII adquirido
que se tratdé con Factor VIII y crioprecipitados. El paciente continué
produciendo hematomas musculares y de partes blandas sin
recuperar Hto pese a las transfusiones de GRD. Al 4° dia se le
administré una dosis de Factor VIl activo recombinante. A las 24
hs. presentaba mejoria clinica y del Hto (que persistio) y
acortamiento del APTT a 48", con un maximo inicial de 165"; el
FVIII fue de 20% y a los 15 dias de 47%. Siguié 3 dias con FEIBA
(que luego se discontinud) y Prednisona — Ciclofosfamida, iniciados
a las 24 y 48 hs. respectivamente del ingreso a hematologia.

El paciente falleci6 en UTI a los 31 dias del ingreso por sepsis a
punto de partida abdominal, desarrollada 72 hs. antes.

Se presenta el caso por la gravedad de los sangrados agudos
como consecuencia del desarrollo de un inhibidor de F VIII,
probablemente secundario a una patologia oncolédgica oculta y la
rapida respuesta a una Unica dosis de rF Vlla.

RITUXIMAB EN EL TRATAMIENTO DE LOS
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PACIENTES CON HEMOFILIA E INHIBIDOR.
Neme D, Candela M, Pérez Bianco R
Fundacion de la Hemofilia. Buenos Aires - Argentina.

Introduccion: Los pseudotumores hemofilicos son grandes
hematomas encapsulados que destruyen tejidos adyacentes. El
manejo de esta entidad resulta ain mas dificil cuando el paciente
presenta un inhibidor especifico. El Rituximab pareceria ser una
droga efectiva y segura para la erradicacion del inhibidor.
Paciente de 62 afios con Hemofilia A severa y antecedente de
inhibidor. Ingresa el 5/7/04 presentando pseudotumor gigante de
muslo izquierdo, con tensiéon extrema. No se detecta efecto
inhibitorio, por lo que es intervenido quirdrgicamente con con-
centrados de FVIII. Al quinto dia del posoperatorio se constata la
presencia de inhibidor de alta respuesta, que motiva el uso de FVII
activo recombinante. El paciente evoluciona con multiples com-
plicaciones (infeccion, hemorragia, dehiscencia de herida) y
alto requerimiento transfusional.

Se realiza Rituximab 300 mg/m? por cuatro dosis semanales. Lue-
go se administra una dosis mensual y FVIII 50 Ul/kg tres veces por
semana. Se observa paulatino descenso del titulo del inhibidor
hasta su desaparicion. Se constata recuperaciéon de la vida media
plasmatica del FVIII.

El paciente es externado el 19/4/05. Presenta fistula con escaso
drenaje. Deambula con bastones y mantiene la respuesta al FVIII
infundido.

Conclusién: El uso de Rituximab permitié eliminar el inhibidor y
recuperar la eficacia del FVIII, con lo que se controld la hemorragia
y la recidiva precoz del pseudotumor. La duracion de este efecto
es incierta.
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TRATAMIENTO CON RITUXIMAB DEL
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INHIBIDOR ADQUIRIDO DE FACTOR VI
REFRACTARIO A OTROS TRATAMIENTOS.
Vicente, M;; Duboscq, C; Ceresetto; Shanley, Claudia; Stemmelin, G; Rabinovich,
O; Doti, C; Gonzalez, M; Pérez Bianco, R; Bullorsky, E.

Hospital Britanico de Buenos Aires.

Introduccioén: El inhibidor adquirido del factor VIII es una entidad carac-
terizada por la produccién de autoanticuerpos IgG que neutralizan al factor
VIII de la coagulacion. Su etiologia puede ser idiopatica o asociada a
embarazo, neoplasias, enfermedades autoinmunes o hipersensibilidad a
drogas, con una mortalidad relacionada al sangrado de 8-22%. En un 30%
de los casos el inhibidor desaparece en forma espontanea, pero frecuen-
temente se requiere inmunosupresion para eliminar el inhibidor. Caso cli-
nico: Paciente de femenino de 45 afios de edad, con diagndstico de
inhibidor adquirido de factor VIl secundario a dermatomiositis refractaria
a multiples esquemas inmunosupresores (prednisona, azatioprina,
ciclofosfamida mas prednisona, y ciclosporina), manteniendo altos titulos
de inhibidor, mayor a 80 unidades Bethesda (UB), y con frecuentes episo-
dios de sangrado de mucosas y musculoesqueleticos, que en una oportu-
nidad produjo sindrome compartimental, por lo que requirié tratamiento
con factor VII activado recombinante. Ante la falta de respuesta al trata-
miento inmunosupresor, se administré rituximab 375 mg/m2 en forma
semanal, por cuatro dosis. No presenté complicaciones durante la admi-
nistracion endovenosa de rituximab. Los niveles del inhibidor disminuye-
ron desde 88 UB, con FVIIl menor a 1% previo al tratamiento, hasta 12
UB, con FVIIl 1.2% tres semanas después. A seis meses del tratamiento
los niveles de inhibidor se mantienen en 13 UB con dosaje de factor VIl de
20%. No present6 sangrados desde la administracién de rituximab, ni otras
complicaciones. Comentarios: 1) El manejo de los pacientes con inhibidor
adquirido de factor VIII es complejo, y tiene alta morbilidad y mortalidad
asociada a las complicaciones hemorragicas. 2) En pacientes refractarios
al tratamiento inmunosupresor y con altos titulos del inhibidor podria ser
de utilidad el tratamiento con rituximab, como el aqui descripto. 3) La
tolerancia al mismo fue muy buena, manteniendo bajos titulos de inhibidor
a 6 meses del tratamiento.

INHIBIDOR ADQUIRIDO DE FACTOR V
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REFRACTARIO AL TRATAMIENTO: RESPUESTA
A RITUXIMAB.

Navarrete M, Cambiazzo S, Diaz A, Damiani G, Pantano J, Bezares RF,
Servicio de Hematologia, Hospital General Dr. T. Alvarez. Buenos Aires.

Introduccién: El desarrollo de deficiencia adquirida de factor V (FV)
debida a anticuerpos inhibidores es infrecuente. Los pacientes pueden
permanecer asintomaticos, sufrir hemorragias o trombosis. Los tratamien-
tos reportados para la erradicacién del inhibidor incluyen esteroides,
ciclofosfamida, azatioprina o inmunoglo-bulinas. Existe un solo informe de
inhibidor de FV tratado con rituximab en un paciente postransplante hepa-
tico por cirrosis biliar primaria. Caso: Mujer de 72 afios que cursé un
episodio de endocarditis bacteriana complicada con hipersensibilidad cuta-
nea y nefritis tubulointersticial alérgica. Un afio mas tarde desarrollé
hematomas en el piso de la boca y antebrazo. Se realizé diagnéstico de
inhibidor adquirido de FV por la presencia de TP y aPTT prolongados que no
corregian con plasma normal, FV disminuido con el resto de los factores
y tiempo de trombina normales. Se demostré la presencia del anticuerpo
anti-FV por el efecto inhibitorio del plasma del paciente sobre la actividad
coagulante del FV presente en plasma normal (indice de inhibicién). Se
descart6 enfermedad infecciosa, oncolégica o inmunolégica subyacente.
Se indicé meprednisona y ciclofosfamida, las manifestaciones hemo-
rragiparas inicialmente cedieron y los pardmetros de coagulacién mostra-
ron recuperacion aunque incompleta (FV 29%). Intratratamiento presenté
nuevo sangrado y FV de 2%. Se indicaron 7 dosis de rituximab 375mg/m2/
semana lograndose cese de la hemorragia e incremento sostenido de la
actividad de FV (65%). Subsecuentemente presentd trombosis venosa
profunda en miembro inferior izquierdo por lo que recibe desde entonces
acenocumarol. Conclusioén: Los inhibidores de FV pueden desarrollarse
espontaneamente o ser secundarios al uso de preparados tépicos de
trombina bovina, antibiéticos, transfusiones, cirugias, infecciones,
neoplasias, enfermedades autoinmunes, déficit congénito de FV y emba-
razo. En nuestra paciente podria estar asociado al uso de antibiéticos. El
rituximab resulté en éste caso refractario a inmunosupresiéon convencional
una herramienta util para el tratamiento.

FLEGMASIA CERULEA DOLENS (FCD)
Y GANGRENA VENOSA (GV) BAJO
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ANTICOAGULACION ADECUADA

Y REFRACTARIA A FIBRINOLISIS.

Melillo L, Rosales Ostriz MB, Moro D, Pizarro C, Melero M, Baldesari E, Carbia C,
Brodsky A.

Htal de Clinicas «José de San Martin», Bs. As.

Introduccién: No es habitual la progresiéon de una trombosis venosa
profunda (TVP) bajo tratamiento (Tto) con antagonistas de la
vitamina K en rango terapéutico. Las causas suelen ser cancer o
trombocitopenia inducida por heparina. La experiencia con Tto
fibrinolitico en estos casos es escasa. Presentamos un caso de TVP
con ambas complicaciones (FCD y GV).

Descripcion: Paciente de 60 afios con antecedente de TVP
poplitea y femoral superficial izquierda (izq) idiopatica de un mes
de evolucién. Anticoagulada inicialmente con heparina (Hep) y
luego con acenocumarol (AC) en rango terapéutico (RIN 2,30).
Ingresa por FCD de miembro inferior izq. Ecodoppler venoso: TVP
masiva bilateral oclusiva de lado izq y suboclusiva del lado dere-
cho (der). Tratamiento: 1°) Heparina endovenosa; 2°) estreptokinasa
250.000 U en bolo y 100.000 U/hr por 72 hs. Mejoria sintomatica
inicial y posterior progresion a trombosis oclusiva bilateral. 3°) Hep
+ AC. Presenta TEP. 4°) Filtro en vena cava inferior + Hep. Evolu-
ciona a GV en pie izq. 5°) Dosis altas de Hep con lenta mejoria del
cuadro. Tomografia Computada de abdomen: engrosamiento de
pared gastrica + imagenes nodulares hepaticas (probable secun-
da-rismo).

Comentarios:

- La FCD es indicacién de tratamiento fibrinolitico.

- Pacientes oncoldgicos pueden ser refractarios a dicho tratamien-
to, limitando las opciones terapéuticas.

NIVELES DE COFACTOR Il DE LA HEPARINA Ph28

(CH-Il) EN PACIENTES CON CANCER EN
DIFERENTES ESTADIOS DE LA
ENFERMEDAD.

Guglielmone H., Molnar S., Minoldo S. y Jarchum G.
Servicio de Hematologia. Sanatorio Allende. Cérdoba

La patofisiologia del estado pretrombético en el cancer (ca)
involucra la interaccion entre las células malignas que pueden
inducir dafio endotelial lo cual lleva a la generacién de trombina
y trombosis. Todos los tumores sdélidos requieren de la formacién
de nuevos vasos sanguineos y algunas proteinas de la coagulacion
se relacionan con el estado de la enfermedad. EL CH-II es el
inhibidor mas importante de la trombina en las proximidades de la
pared endotelial. Nosotros medimos los niveles de CH-Il en pa-
cientes con ca. y el objetivo fue evaluar si hay alguna correlacion
con el estadio de la enfermedad. Los pacientes y estadios de la
enfermedad (I-1l o IlI-1V) fueron: 13 pacientes con ca.pulmén (2/
11); 20 con ca.mama (8/12); 13 ca.digestivo (3/10) y 12 ca. geni-
tourinario (5/7). La actividad de CH-II fue determinada con sustrato
cromogeénico. Los resultados mostraron que la actividad de CH-II,
aunque dentro de los valores de referencia, fue mas alta que los
normales y estadisticamente no significativas. Esta conducta fue
observada en todos los grupos de pacientes con diferentes tipos de
cancer. Estos resultados nos permitieron concluir: i) existe una
tendencia a valores elevados aunque dentro de los valores de
referencia; ii) estos niveles podrian ser una respuesta protectiva
contra la tendencia trombética vy iii) hay una falta de correlacion
con el tipo, localizacion y estadio del tumor.
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TROMBOEMBOLISMO VENOSO EN
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NEOPLASIAS HEMATOLOGICAS.
Korin J, Tartas N, Ferro H, Barazzutti L, Kordich L, Porterie P, Sanchez Avalos JC.
Consultorios de Estudios Hematologicos. Buenos Aires

Segun nuestra experiencia, las neoplasias son la causa mas fre-
cuente de tromboembolismo venoso (TEV). A su vez, entre ellas,
las mas prevalentes fueron las de estirpe oncohematolégica (OH).
El presente trabajo recopila la experiencia con esta asociacion en
el periodo 1996-2005, excluyendo trombosis exclusivas de catéteres
centrales. Sobre 531 pacientes con TEV, 138 estuvieron asociados
a neoplasias. De estas ultimas, 34 fueron OH, con la siguiente
distribucion: discrasias de células plasmaticas (DCP): 9 (4 en
tratamiento con talidomida), linfoma difuso de células grandes
(LDCG): 8, linfomas indolentes (LI): 6, leucemia linfatica cronica
(LLC): 5, linfoma del manto: 1, linfoma de Burkitt 1, AREB: 1, LMA:
1, mielofibrosis: 1, policitemia vera: 1. En 25 pacientes, la enfer-
medad OH era conocida al momento del TEV y se encontraba
activa o en tratamiento. En los otros 9, la presentacion fue como
TEV idiopatico. Las patologias OH inicialmente ocultas fueron:
DCP: 3, LLC: 2, LDCG: 1, LI: 1, mielofibrosis: 1, AREB: 1. Evolucion:

Evento Neoplasias hematolégicas ~ Tumores sélidos

Recurrencias 6/28 (21.4%)
(5 con anticoagulacion
suspendida)

2/28 (7.1%)

15/106 (14.1%) p=ns
(7 con anticoagulacion
suspendida)

Hemorragias 10/106 (9.4%) p=ns

Consideramos oportuna, dada la frecuencia de esta asociacion, la
realizacion de un estudio multicéntrico para identificar subgrupos
de pacientes con particular tendencia trombética y recomendar en
ellos profilaxis primaria de TEV

EXPERIENCIA EN TROMBOSIS VENOSA Ph30
PROFUNDA DE MIEMBRO SUPERIOR.

Vicente, M; Ceresetto, J; Dubosq,C; Stemmelin, G; Shanley, C; Rabinovich, O; Doti,
C; Gonzélez, M; Cazap, N; Bullorsky, E.
Hospital Britanico de Buenos Aires

Objetivo: Evaluar las caracteristicas, factores de riesgo, recurrencia y
complicaciones de pacientes con trombosis venosa profunda (TVP) de
miembro superior. Método: Se estudiaron en forma retrospectiva 29 pa-
cientes con diagnéstico de TVP de miembro superior desde julio de 1995 a
julio de 2005. Resultados: Se analizaron 29 pacientes, 9 hombres y 20
mujeres, con edad promedio 48.1 afios. El 93% de los episodios fue
diagnosticado con eco-doppler venoso. El territorio vascular mas afectado
fue el de la vena subclavia en 25 casos (86%), 19 (65.5%) del lado
derecho. Trece casos (44.8%) fueron secundarios, de los cuales dos
(15.3%) estuvieron relacionados a catéter y once (84.6%) a neoplasias.
Dieciséis casos (55.1%) fueron TVP primaria, 11 (68.75%) espontaneos, 2
(12.5%) asociados a esfuerzo fisico, 1 (6.2%) a anormalidad anatémica, 1
(6.2%) a hormonoterapia y 1 (6.2%) a anticonceptivos orales. De los 16
casos con TVP primaria, se evalu6 trombofilia en 12 pacientes. Este
estudio fue positivo en 9 casos (31%): 2 pacientes con hiperhomo-
cisteinemia, 2 pacientes con inadecuada respuesta fibrinolitica, 1 paciente
con sindrome antifosfolipido, 2 pacientes con resistencia a la proteina C
activada, 1 paciente con anticuerpos anticardiolipinas positivo y 1 pacien-
te con mutacién heterocigota G20210A de la protrombina y factor V de
Leiden). No se registraron casos de tromboembolismo pulmonar(TEP). No
se presentaron complicaciones secundarias al tratamiento. Se detectd
TVP recurrente en 5 pacientes (17.2%), 4 en rango de anticoagulacion
adecuado, de los cuales 3 eran pacientes con trombofilia positiva y 2
pacientes oncolégicos. Nueve pacientes (31%) desarrollaron sindrome
post-trombdtico con edema, dolor y circulacion colateral como principales
manifestaciones, ninguno de ellos con limitaciéon funcional. Conclusio-
nes: 1- Se detectaron trombofilias en mas de la mitad de los casos de TVP
primaria. 2- Baja incidencia de TVP asociada a catéter. 3- No se registré
TEP como complicacién de la trombosis de miembro superior. 4- La inci-
dencia de secuelas con desarrollo de sindrome post trombético fue de
31%. 5- Presencia de TVP recurrente en pacientes neoplasicos y con
trombofilia.

FRECUENCIA, FACTORES DE RIESGO Y

\ Ph31
LOCALIZACION DE LA ENFERMEDAD

TROMBOTICA VENOSA DEL MIEMBRO
SUPERIOR.

Dr. A . Spagnolo, Dra. S. Cerana, Dr. J. Manera.
Sanatorio Britanico, Rosario.

El objetivo del estudio fue evaluar la frecuencia, factores de riesgo
y localizacién de la trombosis venosa profunda (TVP) de los miem-
bros superiores (MS).Consisti6 en una busqueda de enfermedad
tromboembdlica comprometiendo venas braquiocefdlicas y vena
cava superior, durante un periodo de 18 meses en pacientes hospi-
talizados por un cuadro de tromboembolismo venoso.Los métodos
de diagndstico utilizados fueron el ecodoppler venoso, la venografia
y la resonancia magnética por imagenes.

Segun los datos obtenidos, de los 34 casos de tromboembolismo
venoso, 8 fueron pacientes con TVP de MS (23,5%).Se observo
una fuerte relacién con enfermedades neoplasicas, siendo que 6
pacientes (75%) presentaban un tumor maligno. Ademas 5 indivi-
duos (62%) tenian insertado un catéter venoso, el cual se encontra-
ba localizado del mismo lado de la trombosis.No se hallé ningln
caso con enfermedad procoagulante ni con algun factor compresi-
vo mecanico local, excepto un enfermo en el que se documento
una compresion extrinseca de tipo tumoral. Solo 1 paciente (12,5%)
no presentd una causa evidente de la trombosis.

Los sitios de localizacién mas frecuentes fueron las venas axilar y
subclavia, siguiendo la humeral,y por ultimo, las venas cava
superior, yugular externa y yugular interna.

Dada la frecuente situacion de trombosis asociada al cancer, y éste
a su vez con la presencia de catéteres venosos (para alimentacion
0 quimioterapia), creemos conveniente que el médico conozca
cuales son las alternativas tanto profilacticas como terapéuticas de
ésta patologia cada vez mas comun de la medicina actual.

SINDROME DE PAGET-SCHROETTER (SP-S) Ph32

Rey |, Zerga M, Caffaro J, Labrador J, Pandelo P
Serv. Hematologia y Lab. Clinica Santa Isabel. Bs. As.

Introduccion: Se denomina SP-S a la trombosis arterial, venosa o
el sind. neurolégico dependientes de la compresiéon de las estruc-
turas que pasan por el hueco axilar. La trombosis venosa represen-
ta solo el 3 a 4 % de los casos. Puede ser secundaria (trombofilia,
catéteres, tumores y trauma), o primaria (idiopatica, de esfuerzo o
traumatica). Las formas primarias aparecen en el brazo dominan-
te, y son secundarias a traumatismos repetidos, asociados a algun
esfuerzo fuerte practicado con el miembro afectado en las horas
previas a la trombosis. Se puede favorecer por la compresién de la
vena subclavia y axilar por las estructuras osteotendinosas de la
salida del térax. Ptes. y métodos: Se presentan 3 ptes 2 Hy 1 M),
edad: 23 a 41 afios, previamente sanos, que desarrollaron TVP
subclavias y axilares extensas. Los 3 ptes presentaban desarrollo
muscular exagerado de MMSS, secundario a ejercitacion muscu-
lar (deporte en 2 casos y laboral en 1). Diag. de TVP por ecodoppler
venoso. Una pte presenté recidiva trombética en el MS contralateral
al suspender la anticoagulacién y retomar el entrenamiento de-
portivo. Pasado el episodio agudo, se investigaron causas de
trombofilia en todos los casos. Resultados: Los 3 ptes fueron
anticoagulados con HBPM y acenocumarol. No se realizaron trat.
tromboliticos, exéresis quirurgica de la 1° costilla, ni trat.
endovasculares. Los estudios de trombofliia fueron negativos. La
evoluciéon fue favorable con recanalizacion venosa luego de un
periodo no < de 8 meses. Solo 1 pte presentd sind. postromboético
de grado leve. En todos los casos se recomend6 abandonar los
ejercicios musculares que implicaran compresion de estructuras
axilares.
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PERDIDA EMBRIOFETAL (PEF) Y
TROMBOFILIA ASOCIADA: TRATAMIENTO

Ph33

CON ENOXAPARINA (E) Y ASPIRINA (AAS).
*Pagani F, Suarez Gonzalez L, **Peressutti L
* Servicio de Hematologia, Clinica Colén, Mar del Plata, ** Bioquimica LACyE

En los ultimos afios se ha demostrado la asociacién entre PEF y
desordenes trombofilicos. Como esquema de tratamiento, el uso
combinado de Enoxaparina y Aspirina demostré en estudios de
caso/control una tasa de nacidos vivos de mas del 80%. Entre
Junio 2001 y Junio 2005 se registraron en nuestro centro 118
pacientes para estudio de trombofilia por presentar PEF, Retardo
de Crecimiento Intrauterino, Preeclampsia y Fallo de Inseminacion.
Incluimos en el estudio a 47 pacientes (39.8%) con PEF recurrentes
para tratamiento con E + AAS. El 60% de las mujeres tenian
menos de 35 afios de edad. El 85% presenté abortos previo al
tratamiento. El 63.8% de los abortos fue antes de las 12 semanas
de gestacion. Solamente 19/126 (15%) embarazos tuvieron éxito.
Como causas aisladas de trombofilia se encontré: Sindrome
Antifosfolipidico (SAF) (16/34.04%), Hipofibrindlisis (9/19.14%) y
Resistencia Proteina C activada (4/8.51%) y dentro de déficits
combinados: Hipofibrindlisis e Hiperhomocisteinemia (HCy) (4/8.5%)
y SAF + HCy (3/6.38%). Todas las mujeres recibieron E (Clexane &)
(40 mg/dia) + AAS (100mg/dia) y Acido Félico 5mg/dia. Posterior
al tratamiento, 40/47 (85.1%) finalizaron el embarazo con éxito,
5/47 (10.6%) aun estan bajo tratamiento y solamente 2/47 (4.3%)
abortaron. No hubo efectos adversos a la E. Conclusiones: el
tratamiento con E + AAS en pacientes con PEF recurrentes
asociadas a Trombofilia es efectivo y seguro, aunque se necesitan
estudios controlados para tener evidencias solidas sobre los
resultados.

PERDIDAS EMBRIOFETALES.DIAGNOSTICO Y
TRATAMIENTO EN PACIENTES CON
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TROMBOFILIA.

Gallo M, Arias M, Scoles G, Cappellino A, Blanco J,Vazquez A, Partamian J,
Kuyumdjan H, Amoroso Copello M.

Servicios de Hematologia, Obstetricia y Ginecologia. Hospital Francés.
Buenos Aires. Argentina

La trombofilia (TF) hereditaria y adquirida juega un rol etiolégico
en las pérdidas embriofetales no justificadas por otras causas.
Se evaluaron el diagndstico y respuesta al tratamiento de pacien-
tes que consultaron por esterilidad, pérdidas embriofetales, pree-
clampsia y eclampsia.

Desde el 01/2000 a 05/2005 se estudiaron 68 pacientes con edad
media de 33 afios. En todas se efectud inhibidor Itpico (IL) y
anticuerpos anticardiolipinas (ACA ) IgG e IgM .En 40 pacientes se
estudio también: Proteina C, Proteina S, homocisteina, APCR,
gen Protrombina 20210, PAI-1,

lisis pre y post isquemia.41 embarazos se trataron con acido félico,
heparina de bajo peso molecular (HBPM), con controles de anti-
Xa ylo aspirina. Se efectué tromboprofilaxis post parto con HBPM.
Se diagnosticé sindrome antifosfolipidico (SAF) en 45 /68.
Hipofibrinolisis: 14/40, hiperhomocisteinemia:2/40, gen de la
protrombina 20210: 1/40, defectos trombofilicos combinados:6/
40. Se produjeron 41 embarazos de los cuales uno esta en curso.
De los 40 embarazos restantes: 2 fueron abortos del primer trimestre,
2 muertes fetales, un sindrome HELLP. 35 embarazos llegaron a
término y los recién nacidos todos con peso adecuado para la
edad gestacional.

No encontramos asociacion entre pérdidas gestacionales precoces
o tardias y APCR, a diferencia de reportes que le adjudican a este
defecto 9%-38%. La hipofibrinolisis tuvo una incidencia del 35%.
SAF fue la alteracion mas frecuente. El 88,5% de los embarazos a
término y la ausencia de eventos tromboticos y hemorragicos avala
la efectividad y seguridad del tratamiento con HBPM.

MONITOREO DE LA ACTIVIDAD ANTIXa EN Ph35

MUJERES EMBARAZADAS QUE RECIBEN
HEPARINAS DE BAJO PESO MOLECULAR

¢ES NECESARIO?

Maneyro A; Ouvifia S; Moreno A; Real J; Quiroga L; Palmer L.
Servicio de Hematologia. Complejo Médico Churruca-Visca.
Ciudad de Buenos Aires.

Existe un uso creciente, tanto profilactico como terapéutico, de las
heparinas de bajo peso molecular (HBPM) durante el embarazo; si
bien se considera que el monitoreo de la actividad antiXa (aXa) es
necesario para guiar su dosificacion en este grupo de pacientes,
este concepto ha sido recientemente cuestionado. Con el objetivo
de determinar si es necesaria la mediciéon de la aXa cuando se
usan HBPM durante la gestacion, se estudiaron 7 pacientes
embarazadas; seis de ellas recibieron dosis profilacticas por
trombofilia asociada a antecedente de aborto recurrente —
enoxaparina (40 mg/dia): 4; nadroparina (2850 UlaXa/dia): 2 — y
una paciente recibio dosis terapéuticas de enoxaparina (1 mg/kg
c/12 hs) por trombosis venosa profunda (TVP). Se efectuaron
mediciones de aXa (a las 3 horas post inyeccion) en todas las
pacientes en diferentes momentos del embarazo (al menos una
determinacion en cada trimestre). Los niveles de aXa se
mantuvieron dentro del rango esperado (profilaxis: 0,2-0,4 Ul/ml;
tratamiento: 0,5-1 Ul/ml) en todas las determinaciones efectuadas
a las 7 pacientes. Las dosis de HBPM fueron modificadas sé6lo en
dos casos: en la paciente tratada por TVP (de acuerdo a las
variaciones de peso corporal) y en una paciente que recibia
profilaxis con enoxaparina, en la cual, por evolucién desfavorable
de su embarazo y a pedido del obstetra tratante, se elevo la dosis
a 50 y 60 mg/dia, con el consiguiente aumento de la aXa, que con
esta Ultima dosis se encontraba en niveles terapéuticos. Concluimos
que, si bien el numero de pacientes es limitado, los resultados
expuestos sugieren que no seria necesaria la determinaciéon de
aXa como parametro para determinar modificaciones en las dosis
de las HBPM en las mujeres embarazadas.

ENFERMEDAD DE VON WILLEBRAND

Ph36
SUBTIPO 2B Y MANEJO DEL PARTO.
Marti, A.; Casais, P.; Kempfer, C.; Woods, A.; Blanco, A.; Meschengieser, S.;
Lazzari, M. A.
IIHema Academia Nacional de Medicina; Buenos Aires

Objetivo: Profilaxis del sangrado durante el peri-parto de una
paciente con enfermedad de von Willebrand (VWD) subtipo 2B.
La VWD 2B es una enfermedad hemorragica hereditaria poco
frecuente caracterizada por un déficit cualitativo del factor de von
Willebrand (VWF), que induce mayor afinidad por la glicoproteina
plaquetaria Iba. Existen muy pocos reportes sobre la profilaxis del
sangrado durante el peri-parto.

Reporte de un caso: mujer de 28 afios con diagnéstico de VWD 2B,
que consulta durante el 3° trimestre de su primer embarazo.
Antecedentes: petequias, sangrado mucocutaneo leve. Prueba de
respuesta al DDAVP adecuada pero con disminuciéon de plaquetas
a la 1°h. Sin antecedentes familiares. Durante la semana 33 de
embarazo presenta incremento del factor VIII (FVIII) y del VWF y
plaquetas 51.000/mm?3. Se sugirié realizar cesarea programada,
con anestesia general e infusion de concentrado de FVIII/VWF de
pureza intermedia 40 Ul/kg cada 8 hs durante 3 dias y transfusion
de plaquetas previa y luego de la cirugia. No presentaron
complicaciones de sangrado ni la madre ni el bebé.
Conclusiones: La terapia de reemplazo con FVIII/VWF de pureza
intermedia, es eficaz para disminuir los sangrados del postparto y
no se asocia a trombocitopenia. La decisién sobre la via del parto
y el uso de anestesia epidural debe surgir del analisis riesgo/
beneficio realizado por el equipo de salud.
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MICROANGIOPATIA TROMBOTICA POST
PARTO.

Ph37

Scoles G, Arias M, Cappellino A, Gallo M, Amoroso Copello M
Servicio de Hematologia. Hospital Francés. Bs. As. Argentina.

Paciente de 39 afios que evolucioné en el puerperio inmediato
con nauceas, vomitos, cefalea e hipertension arterial. A las 36 hs.
se comprob6 deterioro de la funcién renal sin oliguria, elevacion
de transaminasas, anemia hemolitica microangiopatica y
plaquetopenia. Con diagnéstico presuntivo de HELLP inici¢
tratamiento con esteroides, sulfato de magnesio y transfusion de
plasma fresco congelado (PFC) 2 u ¢/ 8 hs. No tenia antecedentes
de preeclamsia ni sindrome de higado graso agudo, entidades
que mas frecuentemente se asocian al HELLP.

Laboratorio: Hto 35% Leucocitos 11600/mm3, Plaquetas 27000/
mm3, Bil.T 3,73mg%, BD 1,5mg%, Colest 305mg%, TGO 399mUl,
TGP 127mUlI, Acido Urico 9,5mg%, FAL 392 mUI, LDH 6049mUl,
TP 70%, APTT 44", Fibrindbgeno 260mg%, PDF >80mg%, Urea
108mg%, Creat 3,3mg%.

Pese a la dificultad para diferenciar en ese momento HELLP y
Sindrome Urémico Hemolitico (SUH), se inici6 plasmaféresis diaria
con reposicion de PFC de 12 sesiones. Urocultivo y hemocultivos +
para E.Coli, punta de catéter + a Stafillococcus aureus metisensible
y coprocultivo negativo. La evolucion clinica y de laboratorio fue
favorable. El Diagnéstico al alta fue de SUH.

Al mes y 20 dias presento recaida asociada a E Coli en orina que
requirio 18 sesiones de plasmaféresis.

Se presenta el caso remarcando una vez mas la importancia del
diagnostico temprano que es critico en el SUH/PTT por la necesidad
de una toma de decision rapida del tratamiento con plasmaféresis.

UNA ASOCIACION NO CONOCIDA:
MICROANGIOPATIA TROMBOTICAY

Ph38

LINFOMA.

Bolognani, MM; Gil, J; Monsalve, C; Milone, J; Martinez, R; Castelletto, R;
Ponzinibbio, C.

Servicio de Hematologia y Hemoterapia. Hospital Italiano de La Plata.

Objetivo: Informar un caso de Microangiopatia Trombotica (MAT)
asociada a Linfoma no Hodgkin (LNH). Material y método: Pacien-
te femenina de 41 afios, derivada por anemia severa e ictericia,
con antecedente de cefalea y epigastralgia. Al ingreso, palidez,
ictericia y esplenomegalia. Posteriormente, deterioro neurolégico
progresivo hasta llegar al coma. En los estudios realizados se
encontraron los siguientes datos positivos: Hemoglobina 6,6 g/dl,
morfologia eritrocitaria alterada con presencia de esquistocitos,
Reticulocitos 14%, Plaquetas 16 x 10%I. Hiperbilirrubinemia direc-
ta. LDH elevada. PCD negativa. Médula ésea con hiperplasia
eritroblastica e infiltracion linfoide. TAC con esplenomegalia y
multiples adenomegalias retroperitoneales. Con diagnostico de
MAT y presuncion de Sindrome Linfoproliferativo, se indica trata-
miento con corticoides, folatos, y plasmaféresis con reposicion de
PFC, logrando remisiéon completa luego de 8 procedimientos. La
proteasa que cliva FYW se hallé levemente disminuida sin eviden-
cia de inhibidor. A fin de aclarar etiologia se realiza puncion
esplénica guiada por TAC, no siendo diagnostica. Ante la apari-
cién de sintomas B y progresion de las adenomegalias con eviden-
cia de adenopatia inguinal, se decide biopsia quirtrgica confir-
mandose el diagnéstico de LNH CD 20+. La paciente recibid trata-
miento con 6 ciclos de CHOP, 4 de ellos con Rituximab, alcanzan-
do remision completa. Comentario: La MAT es una entidad que se
ha asociado a numerosas patologias entre ellas a varias neoplasias,
sin embargo no se encuentra descripta en la literatura la asociacion
con enfermedades linfoproliferativas. Este caso nos alerta acerca
de la necesidad de descartar también los linfomas en pacientes
con diagndstico de MAT.

EVOLUCION DE LOS ANTICUERPOS ANTI-b, Ph39

GLICOPROTEINA | Y ANTICARDIOLIPINA EN
EL LES.

Bunzel S, Moirano M, Vita C, Negro L, Zoppegno L, Garcia M, Gelemur M.
Scio de Hematologia HIGA Gral. San Martin, La Plata.

Objetivo: Evaluar en el tiempo los titulos de los anticuerpos anti-
b, glicoproteina | (ab,GPIl) y anticardiolipina (aCL) en pacientes
con LES.

Pacientes y Métodos: El LES se defini6 segun ACR 97. El anti-
cuerpo ab,GPI, 1gG e IgM, por ELISA semi cuantitativa (INOVA
QUANTA lite kits); se consideré positivo >15 U/mL. El anticuerpo
aCL, 1gG e IgM, por ELISA semi cuantitativa (INOVA QUANTA lite
kits); se consider6 positivo moderado-alto >20 U/mL. Las variables
continuas se expresan como mediazES. Para investigar diferencias
entre medias se uso test de t para muestras apareadas, y entre
proporciones prueba de x2. Se consideré significativa p < 0,05.
Resultados: Se evaluaron 33 pacientes (ptes.), 27 mujeres (81,8%)
y 6 varones (18,2%). Al inicio del estudio (afio 2000) la edad fue
36,4+11,6 afios y el tiempo de evolucion del LES 109,3+81,5
meses. Entre el primero y el ultimo control transcurrieron 43,5
meses (rango 14-54). Los titulos de ab,GPI IgG en el primero y el
ultimo control fueron 10,16+£3,49 y 19,07+7,70 (p=NS) y los de
ab,GPI IgM fueron 17,56+3,86 y 12,88+2,37, respectivamente
(p=NS). En el primer control fueron positivos para ab,GPl 18
pacientes (54,5%) y en el ultimo 10 (30,3%) (p=NS). Los titulos de
aCL 1gG en el primero y el ultimo control fueron 15,04+2,39 y
28,53+7,91 (p=NS) y los de aCL IgM fueron 23,39+7,85y 31,57+9,32
(p=NS). En el primer control fueron positivos para aCL 12 ptes
(36,36%) y en el ultimo 23 (69,70%) (p <0,05).

Conclusién: Luego de un seguimiento promedio de 43 meses, en
ptes con LES, no se observaron diferencias significativas en los
titulos de ab,GPI, en los de aCL ni en el porcentaje de positivos
para ab,GPI. El porcentaje de positivos para aCL se increment6 en
este lapso.

ANTICUERPOS ANTIFOSFOLPIDOS (aPL) EN Ph40

PACIENTES CON CANCER: PREVALENCIAY
ASOCIACION CLINICA.

Guglielmone H., Molnar S., Minoldo S., Lavarda M. y Jarchum G.
Servicio de Hematologia. Sanatorio Allende. Cérdoba

La asociacion entre cancer y trombosis es bien conocida y el rol de
los factores trombofilicos adquiridos es poco claro. Los aPL,
principalmente anticoagulante (AL) y anticuerpos anticardiolipinas
(aCL), son marcadores adquiridos asociados a trombosis. En esta
serie, nosotros evaluamos la prevalencia y asociacién clinica con
trombosis de AL y de IgG e IgM aCL b2Glicoproteina | dependiente
(tipo autoinmune o trombdtico) e independiente (tipo infeccioso o
no trombotico) en 58 pacientes, sin trombosis previa, que tenian
diferentes estadios de la enfermedad con cancer de pulmén (n=13);
digestivo (n= 12); genitourinario (n=13 y mama (n=20). El AL se
realizé segun criterios del SSC-ISTH y los aCL por ELISA en
presencia y ausencia de b2Glicoproteina I. Los resultados mostraron
una alta prevalencia de 1gG y/o IgM aCL del 38.4; 33.3; 46 y 35%
en los pacientes con cancer de pulmén, genitourinario, digestivo y
mama, respectivamente siendo la mayoria de ellos (83.7%) del
tipo infeccioso. Solo un paciente con LA positivo fue detectado.
Esto nos permite concluir que: i) hay una alta prevalencia de aPL
en estos pacientes; ii) la mayoria de los aCL son de tipo infeccioso;
iii) no hay una correlacion entre la localizacién y estadio del tumor
y iv) se observa una falta de eventos trombéticos después de un
seguimiento clinico de 14 meses a pesar de la alta prevalencia.
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DEFICIENCIA DE FACTOR VY FACTOR Vil
DEBIDO A UNA NUEVA MUTACION EN LMAN1

Ph41

(Cys475Arg).

Guglielmone H'., Zhang B.?, Minoldo S."y Jarchum G.!

'Servicio de Hematologia, Sanatorio Allende, Cérdoba , Argentina y
?Life Science Institute, University of Michigan, Ann Arbor, MI, USA.

La deficiencia combinada de factor V (f V) y factor VIII (f VIII) es
una rara enfermedad hemorragica de caracter recesivo. Por anali-
sis de ADN se pudo demostrar que diferentes mutaciones del com-
plejo proteico LMAN1-MCFD2, que actua como proteina de trans-
porte de dichos factores entre el reticulo endoplasmico y el apara-
to de Golgi, son los responsables de la enfermedad. Nosotros pre-
sentamos el caso de una nifia de 8 afios de edad que consulta por
epistaxis reiteradas y hematomas espontdneos en ambos miem-
bros inferiores. Dentro de sus antecedentes familiares, un tio ma-
terno y su abuela paterna presentaban sintomas similares y los
demas miembros de la familia fueron asintomaticos. Los resultados
de laboratorio mostraron un tiempo de Quick y KPTT prolongados,
valores de f Vy f VIl de 26 y 18%, respectivamente y los inhibidores
especificos contra dichos factores negativos. El andlisis del ADN
arrojo resultados negativos en el gen MCDF2 pero cuando fue
analizado el gen LMAN1 se encontré una sustitucion T C en la
posicion 1423 del exon 12. Esto dio origen a una nueva mutacion,
hasta el presente no descripta, de Cys por Arg en la posicién 475
de LMAN1. En el otro alelo no se pudo detectar mRNA para dicha
proteina lo que permite indicar que la paciente es una heterocigota
compuesta que produce un LMAN1 inestable que falla en el
transporte de ambos factores de coagulacién.

PURPURA TROMBOCITOPENICA INMUNE:

¢ Ph42
ESPERIENCIA EN 10 ANOS

Zirone S, Porri C
Sanatorio de Nifios de Rosario, Santa Fe, Argentina

Objetivo: La Purpura Trombocitopénica Inmune (PTI), es un
tratorno hematolégico benigno. Se debe a autoanticuerpos, usual-
mente 1gG, dirigidos contra antigenos de la membrana plaquetaria.
Su evolucion es, en la mayoria de los casos, autolimitada. Sin
embargo su manejo es objeto de numerosas discusiones. Nuestro
objetivo es presentar la experiencia de un servicio pediatrico en
10 afos.

Antecedentes: El diagnostico y manejo de PTI se ha basado
principalmente en opiniones de expertos y guias de practicas mas
que en evidencia cientifica. La Sociedad Americana de Hema-
tologia publicé en 1996 una guia de diagndstico y manejo de PTI,
la cual "sugiere" que nifios con recuentos plaquetarios superiores
a 30.000 usualmente no requieren tratamiento, en cambio con
cifras inferiores a 30.000 se recomienda tratamiento, basado en la
severidad o el riesgo de sangrados.

Disefio: Se evaluan 55 nifios con diagnéstico de PTI, por un pe-
riodo de 10 afios, 28 varones y 27 mujeres, los valores de plaquetas
al diagnostico oscilaron entre 2.000 y 120.000 por mm? con una
media de 40.000 por mm? se consideraron antecedentes previos,
manifestaciones de sangrado, y asociaciéon con otras enfermeda-
des.

Resultados principales: Se evaluaron los diferentes tratamientos
instituidos. Del total de los nifios, el 75% resolvié la enfermedad
(el 37% lo hizo espontaneamente, a difrencia del 80% reportado
enla literatura) y el 10% evolucioné a la cronicidad. En ningun
caso se registraron hemorragias con riesgo de vida.

Conclusidn: La tendencia actual, es no tratar al paciente sin ma-
nifestaciones hemorragicas importantes, puesto que la evolucién
a largo plazo es independiente del tratamiento administrado.

ESTUDIO DE LA MEDULA OSEA EN LA Ph43

PURPURA TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA:
VALOR DIAGNOSTICO Y PRONOSTICO

Kim SC, Basquiera AL, Sturich AG, Garcia JJ, Palazzo ED.
Hospital Privado-Centro Médico de Cérdoba.

Introduccion: La utilidad diagndstica del estudio rutinario de la
médula 6sea (MO) en pacientes con sospecha de purpura
trombocitopénica idiopatica (PTI) no estd clara y su utilidad
pronéstica es alin menos conocida. Objetivo: Evaluar sensibili-
dad y especificidad de los criterios clinicos en el diagndstico de
PTI y secundariamente factores pronosticos en la MO. Métodos:
Trabajo retrospectivo de pacientes que se presentaron con
plaquetopenia aislada y tuvieron estudio de MO. Resultados: Se
incluyeron 21 pacientes con plaquetopenia aislada (edad media
32,3 aflos; 15 mujeres). El promedio de las plaquetas al diagnos-
tico fue de 16.271/mm?* con 100% de los pacientes <50.000/mm? y
un 57% <10.000/mm?3. Luego del primer tratamiento, la respuesta
inicial fue de 90%, la respuesta sostenida de 60% y la tasa de
recaida de 38% (50% presentd una segunda recaida). Los criterios
clinicos mostraron: sensibilidad 0,83 (95% IC 0,61 a 0,94), especi-
ficidad 1 (95% IC 0,44 a 1) y valor predictivo negativo 0,5 (95% IC
0,19 a 0,81). En 10 de 21 medulogramas se encontrd eosinofilia.
Las recaidas en el grupo con eosinofilia fueron: * 1 recaida 7 casos
(OR 10,5; p=0,05; 95% IC 1,36 a 81,06); *2 recaidas 4 casos (OR
15,92; p=0,10); y * 3 recaidas 2 casos (OR 6,77; p=0,48). Conclu-
sion: Nuestro estudio confirma la validez de los criterios clinicos
para diagndstico de PTI. La eosinofilia podria ser un marcador
prondstico de recaida.

ESPLENECTOMIA EN NINOS CON PURPURA Ph44

TROMBOCITOPENICA: 15 ANOS DE
EXPERIENCIA.

Martinez M; Alba L; Fynn A; Ferrere E; Costa A; Gomez S; Schutenberg V;
Formisano S; Cuello F; Fernandez R; Aznar M.

S de Hematologia. Hospital de Nifios SM Ludovica. La Plata.

Objetivo: indicacion y eficacia de la esplenectomia (E) en nifios
con diagndstico de PTI.

Métodos: se realizé la revision entre marzo /90 a junio /05. La
indicacion de E fue en nifios sintomaticos que no respondieron al
tratamiento (trat).

Resultados: se diagnosticaron 570 nifios con PTI, de los cuales 54
ptes (9.5%) evolucionaron a la cronicidad. Fueron esplenectomi-
zados 24 ptes: 2 ptes (0,3%) a los 3 m. del diagnéstico por falta de
respuesta al trat. y complicaciones hemorragicas severas (1 ?de
14 afios y 19" de 5 meses), se encuentran en RC a 42 y 9 meses
respectivamente. La E de los otros 22 ptes (13 @-9 &) (40%) fue a
una edad promedio de 9.7 afos (r3a-17a). El intervalo de tiempo
entre el diagnostico y la E fue de 27.5 meses (r 7 -79m). No se
registré ninguna sepsis post-E. Recayeron 6 ptes (27%): 1 pte a los
7 afios de la E asociado a embarazo; 1 pte a los 4 m y responde
con prednisona + gglobulina; 2 ptes asociado a episodio febril,
uno remite espontadneamente y otro luego de solumedrol + gglob.,
se encuentran en RC a 4 afios y 18 meses de la E; 2 ptes fueron
refractarios al trat, 1 pte se traté con micofenolato mofetil
+azatioprina y se encuentra en RC a 1 afio; 1 pte recibe azatioprina
y se encuentra en R parcial.

Conclusiones: la E es un método seguro y eficaz en el tratamien-
to de PTI sintomatica y que no responde al tratamiento convencio-
nal. S6lo en casos excepcionales se requiere realizar esplenectomia
antes de los 6 meses.
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COAGULACION INTRAVASCULAR

Ph45

DISEMINADA EN UN NEONATO CON SEPSIS
POR ENTEROVIRUS. RESPUESTA
FAVORABLE A LA TRANSFUSION DE PLASMA
MATERNO.

Ceresetto JM, Duboscq C, Jordan R, Rabinovich O, Stemmelin G, Shanley C, Dot
C, Vicente M, Vukovic M, Cazap N, Setecasi S, Melgar M, Castedo G, Efron E,
Bullorsky E.

Hospital Britanico de Buenos Aires.

Introduccién: La infeccién diseminada por enterovirus en neonatos es una entidad grave y
fulminante con una mortalidad mayor al 30%. Los marcadores de peor prondstico son la
presencia de hepatitis y coagulopatia con sangrado diseminado. Caso clinico: Nifia nacida
en la semana 38 de gestacion que presenta fiebre y falla respiratoria a 24 hs del parto. Su
madre tuvo mialgias, fiebre y diarrea en la tltima semana del embarazo. La paciente al 5° dia
de vida lucia séptica, hipotensa y requeria asistencia respiratoria mecanica a pesar del uso
de antibiéticos de amplio espectro. Presentaba hepatitis, falla renal y coagulopatia difusa con
sangrado digestivo, que la llevé a un shock hemorragico. Los cultivos en sangre, orinay LCR
fueron negativos al igual que la serologia para HIV, HVB, HVC, CMV, Rubéola, Toxoplasmosis,
Herpes I-Ily Parvovirus. La serologia para Echovirus (Ig M) fue positiva y el diagnéstico de
infeccion por enterovirus fue confirmado con una prueba de PCR en sangre. Los estudios de
hemostasia demostraron una CID segun criterios de la Sociedad Interacional de Hemostasia
y Trombosis (ISHT DIC Score).

Plaq PT APTT Fbg ISHT D-Di AT TGO/TGP

/mm? % seg mg% Score ng/ml % Ul/ml
8°dia 19.000 10 >120 114 >9800 38 1203/ 234
108/ 37

20°dia 74.000 75 50 504 1716 62

7

16°dia 47.000 37 46 248 6 3900 45
3

28°dia 359.000 88 32 392 1 454 71 44 | 32

Recibio transfusiones de plasma fresco congelado, crioprecipitados y plaquetas. Enunin-
tento por transferir a la nifia anticuerpos maternos para enterovirus recibié 14 transfusiones
de plasma de la madre (10 ml/kg cada una). A partir del intenso sostén transfusional y del
aporte de plasma de la madre se revirtié el cuadro séptico y hemorragico, con una respuesta
clinica favorable. La paciente fue externada al mes de viday permanece saludable y sin secue-
las hasta lafecha.

LONOMIA EN ENTRE RIOS:

PRESENTACION DE UN CASO.

Venturini C, Mariano R, Galizzi N, Corujo A, Murtag M, Giunta M.
Servicio de Hematologia. Htal San Martin. Pné. E.Rios.

Ph46

Las orugas del género Lonomia se encuentran en el sur de Brasil,
Venezuela y Misiones. A la fecha no se encuentran reportes en la
Pcia de Entre Rios.

Se presenta una paciente de 33 afios derivada desde Concordia
por sindrome hemorragiparo de 7 dias de e-volucion. La misma
relata haber sufrido una «picadura» en muslo izquierdo mientras
caminaba por campo frutal abandonado. A las horas comienza
con malestar general, hematomas generalizados, epistaxis y
hematuria. Se interna, se constata coagulopatia y es tratada con
PFC. Sin mejoria del cuadro se deriva a nuestro servicio. Al ingreso
se encontraba hemodinamicamente compensada, con hematomas
en resolucion y sin sangrado activo. Laboratorio: Hb 10,2g/dl, hto
29,9%, GB 9700, plag. 158.000/mm?, DD 2000ng/ml, Fg 65mg/dl,
TP 39%, KPTT 50,9", Fll 60%, FV 56%, FVII 53%, FX 60%, FVIII
90%, FIX 40%, PDF 80pg/ml. Hepatograma alterado. Funcién re-
nal normal. Debido al antecedente y luego del interrogatorio diri-
gido donde la paciente refiri6 haber visto un gusano verde en su
calzado sumado al cuadro clinico se concluy6 que se trata de un
caso sospechoso de envenenamiento por Lonomia oblicua de se-
veridad moderada. Se efectla tratamiento con crioprecipitados
120 U dosis total y 90 g dosis total de ac. aminocaproico en 12 dias
de internaciéon con buena evolucién. Conclusion: Debido a la
deforestacion por actividades agropecuarias e industriales que pro-
vocan alteracion de los ecosistemas se producen movimientos de
nuevas colonizaciones de insectos de zonas geograficas vecinas.
Es fundamental la difusion de estos casos para alertar a la pobla-
cion y a la comunidad médica a fin de tomar una actitud activa
frente a casos similares.

TROMBOCITOPENIA EN LA UNIDAD DE

Ph47
CUIDADOS INTENSIVOS (UCI).
Duarte P, Marcaccio F, Krupitzki Hugo, Dupont J, Nakkache M, Cacchione R,
Riveros D.
CEMIC

La trombocitopenia (TP) en la Unidad de UCI tiene una prevalen-
cia del 13% -58%. Es un factor independiente de mal pronostico y
prolonga el tiempo de internacion. Su causa es generalmente
multifactorial. Se determin6 en forma prospectiva la prevalencia y
pronostico de la TP en la UCI de nuestra Institucién. Se evaluaron
180 pacientes consecutivos con recuento plaquetario inicial nor-
mal, durante de 12 meses. Resultados: Desarrollaron TP (< 150.000/
mm3) 49 de 180 pacientes (27%) IC 95% (21-34). Se comparé la
mortalidad con los pacientes sin TP que fue del 3% vs 20% en los
pacientes con TP (p<0.001). En los pacientes que tan solo presen-
taron un descenso del recuento plaquetario €»30% (n:54) la mor-
talidad fue del 18% vs. 3,96% en los pacientes sin tal descenso
(n:126) (p:0.0087). La mortalidad en los pacientes que desarrolla-
ron trombocitopenia fue mayor independientemente del valor del
score APACHE Il y de la presencia de sepsis. Los pacientes
trombocitopénicos requirieron mayor soporte transfusional que los
no trombociopénicos 58 %vs 23 % respectivamente (p<0.001). El
grupo de pacientes trombocitopénicos también tuvieron mayor
prevalencia de sangrados mayores que los no trombocitopénicos
31% vs 11% (p:0.0113). Conclusiones: La trombocitopenia en la
UCI es un evento frecuente y constituye un marcador prondstico
adverso independiente, simple y facil de medir, que no forma
parte del score APACHE Il. La presencia de trombocitopenia fue el
factor adverso de mayor peso en nuestra serie.

ESTUDIOS DE EXPRESION DE LA PROTEINA
DEL SINDROME DE WISKOTT-ALDRICH POR
CITOMETRIA DE FLUJO

Ribas A; El Hakeh J; Bernasconi A; Krasovec S; Danielian S; Zelazko M; Rossi J.
Servicio de Inmunologia. Hospital de Pediatria Prof. Dr. J. P. Garrahan.

Buenos Aires.
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El sindrome de Wiskott-Aldrich (WAS), clinicamente caracterizado
por la triada de microtrombocitopenia, eczema e infecciones recu-
rrentes es una inmunodeficiencia primaria de herencia recesiva
ligada al cromosoma «X», de gran variabilidad clinica. Los pa-
cientes pueden desarrollar desde trombocitopenia leve (XLT), has-
ta cuadros severos (WAS clasicos); todos con mutaciones en el gen
WASPp. Si bien el diagnostico esta definido por la detecciéon de las
mutaciones, no existe una clara correlacion entre los datos aporta-
dos por el genotipo y el prondstico clinico en los pacientes WAS.
Trabajos previos muestran que la presencia-ausencia de la protei-
na WASp asocia mas claramente con las manifestaciones clinicas.
En vista de esto, nos propusimos analizar por citometria de flujo la
expresion intracitoplasmatica de WASp en linfocitos, utilizando
un anticuerpo monoclonal anti-WASp. Cinco pacientes WAS fue-
ron incluidos en el estudio (3 XLT y 2 WAS), diagnosticados en
base a hallazgos clinicos y de laboratorio, y confirmados por ana-
lisis mutacional.

Todos los pacientes XLT demostraron expresion de la proteina, dos
de ellos con menor intensidad media (47 y 49) que los controles
(141). Uno de los pacientes severos resulté WASp-, en tanto que en
el restante se identificé un pequefio porcentaje de células T
WASPp*(9%), en el contexto de una poblaciéon mayoritaria WASp-.
Si bien el numero de pacientes es limitado, el estudio de expre-
sion intracelular se correlaciona con el fenotipo clinico en nuestro
casos. Por otro lado, esta técnica nos permitio identificar un pa-
ciente WAS que presentdé una pequefia poblacion linfocitaria
WASp*, consecuencia de una reversion espontanea de la muta-
cion heredada.
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DE ATP EN POBLACION PEDIATRICA Y
ADULTA.

Bonduel M, Frontroth JP, Hepner M, Pieroni G, Sciuccati G, Felill Torres A.
Servicio de Hematologia/Oncologia.

Hospital de Pediatria «Prof. Dr. Juan P. Garrahan». Buenos Aires, Argentina.

Se han descrito cambios fisiolégicos en la maduraciéon del sistema
hemostatico a lo largo de la vida. Varios de sus componentes
alcanzan los niveles de la vida adulta a los 20 afios de edad.
Rangos de referencia agrupados por edad permitirian una precisa
interpretacion de las enfermedades plaquetarias en Pediatria, como
asi también un adecuado seguimiento de la terapia antipla-
quetaria. Hemos evaluado los perfiles de agregacion frente a va-
rios agonistas en 66 nifios sanos y 115 adultos.

Los resultados fueron analizados en diferentes grupos etarios y ex-
presados como mediana e intervalo que contiene el 95% de la
poblacion estudiada. Los valores fueron expresados como porcen-
taje de maxima agregacion. La liberacion de ATP pla-quetaria fue
medida luego de utilizar coldgeno a altas dosis como estimulo.

Grupo 1a - 5a 6a - 10a 11a - 18a adultos

N (sexo) 17 (6F/11M) 23 (10F/13M) 26 (13F/13M)  115(55F/60M)
edad (afios) (2.2 - 5.9) (6.2-9.8) (10.6 -18.9) (21.6 - 43.1)
Risto (1.0) (75 - 95) (67 - 95) (70 - 106) (70 - 96)
Risto (1.5) (90 - 92) (78 - 99) (72 - 95) (72 - 100)
ADP (2.5) (69 - 92) (67 - 90) (66 -105) (69 - 101)
COL (10) (73 - 97) (68 - 99) (71 - 102) (73 - 105)
COL (2) (64 - 84) (66 - 90) (71 - 100) (69 - 101)
ADR (10) (70 - 91) (72 - 90) (74 - 105) (73 - 101)
ARAQ (1) (72 - 92) (75 - 91) (73 - 95) (67 - 99)
A-23187 (1) (79 - 88) (71 -100) (67 - 94) (73 - 92)
ATP (umol) (33-6.2) (44-11.1) (5.1 - 8.7) (3.7 - 10.4)

En este estudio preliminar, no hemos observado diferencias en la
agregacion ni en la liberacion plaquetaria entre nifios mayores de
1 afo y adultos.

LOS FITOESTROGENOS Y LA FUNCION
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PLAQUETARIA.
Polini N, Benozzi B, Mendiberri J, Rauchemberger B, Sellés J, Massheimer V.
Cétedra de Anélisis Clinicos II. Dto. de B,ByF (UNS), San Juan 670. 8000 Bahia
Blanca.

Los fitoestrégenos (FE) son isoflavonas de origen vegetal, que poseen la
capacidad de unirse al receptor de estrégeno y regular la bioquimica
celular en forma semejante a los estrogenos. Hemos demostrado previa-
mente, que el 17 bestradiol, modula la agregacién plaquetaria (AP) en
forma dependiente de endotelio. En este trabajo estudiamos el efecto de
uno de los FE provenientes de la soja, la genisteina (Gen), sobre la
regulacion vascular de la AP. Para ello empleamos como sistema experi-
mental, anillos de aorta toraxica, aislados de ratas hembras, los que se
incubaron en un plasma rico en plaquetas (PRP) en presencia de Gen (a las
dosis y tiempos indicados en cada ensayo). Inmediatamente después de
finalizado el tratamiento se toman alicuotas de PRP para la medicion del la
AP, usando ADP como agonista. Demostramos que 1 a 10 minutos de
tratamiento con Gen inhibe la AP (21 a 75% sobre el control). El efecto
inhibitorio se manifestd en todo el rango de dosis ensayadas (0.1 nM -
10mM). Se descartd un efecto directo de la Gen sobre las plaquetas.
Sabido es que la AP depende en parte del 6xido nitrico (NO), la prostaciclina
(PGL,) y el tromboxano (Tx) generados por el endotelio vascular. Por ello,
se cuantificé la produccion de estos factores luego de 5 minutos de
tratamiento del tejido vascular con Gen 10 nM. Observamos que la Gen
estimula significativamente la sintesis de NO y prostaciclina (65 % y 35
% sobre el control respectivamente) e inhibe en un 43 % la generacion de
tromboxano. Observamos que el efecto antiagregante de la Gen disminu-
ye en presencia de los compuestos NAME (inhibidor de las oxido nitrico
sintasa) e indometacina (inhibidor de la ciclooxigenasa). Estos resultados
sugeririan que la inhibicién de la agregacién plaquetaria (IAP) inducida por
Gen es dependiente del efecto directo del FE sobre la pared vascular
regulando la sintesis de NO, PG, y Tx. A diferencia de lo que reportara-
mos para el estradiol, cuando se utilizaron anillos de aorta provenientes de
ratas ovarectomizadas, la Gen mantiene su accion antiagregante (78%
IAP respecto del control).

Conclusion: Los resultados presentados aportan evidencias que los FE
modulan la AP en forma dependiente del metabolismo vascular y que su
efecto se mantiene en ausencia de actividad ovarica.

PURPURA TROMBOCITOPENICA Ph51

TROMBOTICA (PTT). EXPERIENCIA EN UN
HOSPITAL PUBLICO.

Verri V., Flores M., Gonzalez J., Pisani A., Kantor G., Starosta A., Gaite A., Pavlove
M, Fischman L, Legal N., Goldztein S.

Hospital Durand. Ciudad de Bs As

La PTT es una microangiopatia trombética (MAT) caracterizada por anemia
hemolitica, trombocitopenia y disfunciéon multiorganica por oclusién de la
microvascu- latura. El recambio plasmatico (RP) produce remisiones en el
80% de las PTT idiopaticas en las que se decribe recientemente, una
deficiencia adquirida autoinmune de una metaloproteasa plasmatica que
cliva multimeros ultragrandes de Von Willebrand. Existen formas secun-
darias asociadas a drogas, neoplasias, HIV, embarazo y familiares, con
diferencias en su fisiopatogenia y respuesta terapéutica.

Objetivo: Evaluar retrospectivamente las caracteristicas clinicas, trata-
miento y evolucion de los pacientes con PTT diagnosticados en nuestro
Hospital entre 1990 y 2005.

Resultados: Se atendieron 9 pacientes, 5 mujeres, 4 varones, edad me-
dia 43 afios (20-66 afios), 5/9 PTT fueron idiopaticas, 2 asociadas a HIV,
una como manifestacion inicial de una neoplasia diseminada, y una forma
crénica recurrente con los embarazos. Tratamiento: Dos pacientes falle-
cieron antes de iniciar tratamiento. 6/7 realizaron RP, plasma 1/7 (HIV+).
Corticoides 6/7. Una paciente requiri6 44 RP, corticoides, vincristina,
ciclofosfamida y rituximab para lograr respuesta. Dos pacientes presen-
taron recaidas en dos ocasiones. Una paciente con recaida en embarazo
ulterior respondi6 al tratamiento con plasma solamente. La mortalidad
global fue del 22, 2%

Discusion: La PTT es una forma severa y poco frecuente de MAT que
requiere diagndstico precoz, y tratamiento intensivo con RP y a veces
grados variables de inmunosupresion. Nuestros resultados son similares
a los observados en la literatura. Las formas no idiopaticas pueden diferir
en su evolucién de acuerdo a su etiologia, observando en dos de nuestros
pacientes recuperacién con tratamientos menos intensivo.

ANEMIA EN EL HOSPITAL PUBLICO: UTILIDAD Pa01

DEL ALGORITMO DIAGNOSTICO Y ADHESION
AL SEGUIMIENTO.

Riva, ME; Moirano, MM; Yantorno, S;Negro, ML; Zoppegno, L; Gelemur, M
Scio de Hematologia HIGA San Martin La Plata

Objetivos Generales: Evaluar en poblacion hospitalaria:

1- La utilidad de un plan de estudios escalonado como enfoque
diagnostico de la anemia.

2- La adhesion de los pacientes (ptes) al seguimiento.

Material y métodos: Ingresaron 250 pacientes consecutivos que
consultaron en nuestro Servicio entre junio 04 y abril 05. A todos se
les realiz6: HC completa, estudio hematolégico y toma de 6
alicuotas de suero para determinaciones escalonadas segun re-
querimiento individual (normas SAH) Tipificada la anemia, se
indicaron estudios para llegar a diagnostico etioldgico y trata-
miento

Resultados: Muestra: 250 ptes Excluidos: 25 Incluidos: 225. Con
anemia: 193 (85%) Diag de mecanismo fisiopatoldgico: 125 (64%)
Diag etiolégico 67/125 (53%). Promedio de determinaciones en
suero para diag: 1.37/pte. Adhesion al seguimiento: 37 (19%).
Conclusiones: La anemia constituye el 30% de los Motivos de
Consulta en nuestro servicio. Se confirmé la presencia de anemia
en alto % de los que consultaron. Pese a que en nuestra poblacion
se detecté una muy baja adhesion al seguimiento, se logré un alto
% de diagndstico fisiopatolégico. Constatamos que realizando HC
rigurosa, estudio hematologico y examen del frotis por especialista,
se requiri6 un muy bajo numero de determinaciones complemen-
tarias para llegar al diagndstico fisiopatolégico en un alto % de
casos. Esto confirma la utilidad del algoritmo diagnoéstico como
medio para el estudio de las anemias.




