2 Revista FACULTAD CIENCIAS

Digital

'L./ Quincenal MEDICAS
CARRERA DE MEDICINA

Nombre del Ensayo




ES1.2sully mendoza 03 01 2018
Sully Valentina Mendoza Mestanza

INTRODUCCION

La purpura trombocitopenica idiopética (PTI), también llamada autoinmune o inmunitaria,
es una alteracion en el numero de plaquetas en sangre debido a la destruccion de las
mismas, mediante la creacion de anticuerpos dirigidos contra antigenos plaquetarios
capaces de destruir nuestros propios trombocitos. Dichos anticuerpos se encuentran
distribuidos en el bazo, 6rgano encargado de la recepcién de células sanguineas, por lo
que a medida que las plaquetas llegan a dicho érgano, este automaticamente se encarga

de destruirlas.

Desde siempre los episodios persistentes de sangrado y presencia de hematomas, sea
en nifos, jévenes o adultos ha sido motivo de preocupaciéon inmediata. Es por ello que la
comunidad médica se ha enfocado en estudiar la causa de los mismos, es asi como
(Maya 2007) clasifica etiolégicamente a las trombocitopenias en cuatro grupos
importantes: por disminucion de la produccion de plaguetas, por secuestro de
trombocitos, por hemodilucion y por trombocitopenia por destruccibn o consumo
aumentado de las plaquetas y es en este ultimo en donde toma hincapié la purpura
trombocitopenica idiopatica como una alteracion sanguinea importante, donde su causa
aun se mantiene desconocida como la mayoria de las enfermedades autoinmunes. En
ella radica su importancia debido a la probabilidad alta de sangrado persistente sin
importar la gravedad la lesion, por lo que pudiera en casos graves provocar un shock
hipovolémico poniendo en riesgo la vida del paciente, ya que las plaquetas que se
producen en la médula 6sea junto con otros tipos de células sanguineas, se adhieren
entre ellas para lograr la formacién de un coagulo, este cumulo de trombocitos y demas
sustancias serviran para sellar pequefios o grandes cortes producidos en las paredes de
los distintos 6rganos y estructuras del cuerpo humano limitando asi el sangrando evitando

futuras complicaciones.

Es por ello que en el siguiente ensayo se explicara la fisiopatologia, division y
caracteristicas de PTI, ademas de las pruebas de laboratorio, signos y sintomas en los
gue el personal de salud debe mantener su interés. Asi mismo se expondras ciertas

medidas terapéuticas para el tratamiento de dicho sindrome.
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DESARROLLO

» Definiciéon

La purpura trombocitopenica idiopatical, es un sindrome causado por la destruccion
plaguetaria a niveles dramaticas, debido al ataque de macrdfagos tisulares por la
presencia de anticuerpos dirigidos contra los antigenos ubicados en la membrana
plaquetaria. Es decir, nuestro sistema de defensa se encarga basicamente de destruir
una seccion de las células sanguineas, en este caso como lo es el de la PTI, los

trombocitos o plaquetas son los afectados.

Su importancia radica en la capacitad que tiene nuestro sistema en no taponar ninguna
puerta de salida, lo cual causa perdida de sangre incontrolable, hematomas y petequias,
Este sindrome se da inicio debido a una trombocitopenia, expresando un recuento de
plaguetas menor a 150.000. Es por ello que (Donato, y otros 2010) clasifica a la purpura
trombocitopenica idiopatica en dos grupos PTI aguda en donde esta seré catalogada por
su corta duracion y rapido control de la misma, por otro lado la PTI crénica sera
catalogada como tal si luego de 12 meses de evolucion sigue presentando un recuento
plaquetario anormal ducha divisidn es crucial ya que segun ellos se definen las medidas
terapéuticas para el paciente. Asi también tipicamente segun (Agudelo 2010) la PTI se
clasifican también en secundaria, en las que se encuentra alguna patologia asociada a
esta alteracion y en primaria en la que carece de dicha asociacion, y por consiguiente se

llega al diagnostico gracias al descarte de otras patologias.

Dichos autores explican cdmo los métodos en los que se encuentra clasificada la PTI son
crucial para su futura medida terapéutica. Ademas es gracias a la misma, que el personal
médico consta con la capacidad de lograr distinguir si la misma es crénica o aguda
logrando medir su grado de complejidad gracias a resultados obtenidos mediante
pruebas de laboratorio y asi mismo, especialmente mediante estas pruebas se logra
establecer un mecanismo de descarte de ciertas patologias que pusieran estar asociadas

a la PTI logrando diferencias si se trata de un sindrome secundario o primario.

1 Segun (ORTIZ, y otros 2011) idiopatica, palabra correspondiente a idiopatia se define como una enfermedad que
tiene existencia sin ser la consecuencia de otra.
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» Fisiopatologia

La fisiologia médica es una de las ramas mas importantes de la medicina puesto que
gracias a ella el personal de salud puede designar a cierta situacion como normal o
patolégica. Este método diferencial adquirido por el estudio, otorga el mérito de un buena
valoracion y tratamiento, en el caso de la PTI mantiene una ardua clasificacion y métodos

de exploracion para lograr llegar a un correcto diagnostico.

Primaria

No se asocia a
- patologias. Por metodo
de descarte so

Asociada a patologias
existentes.

el 70 a 80% de los
casos de la purpura
- trombocitopenica
idepatica suele se
primaria
\. y,

CUADRO 1. Distribucion clasica de purpura trombocitopenica idiopatica
asociada a la fisiopatologia. (Gil 2015)

|__ yun20a30 % restante
duele ser secundarea.

En consecuencia? se observa la gravedad de la PTI en la incidencia de casos de la
misma. En donde estas son de causa primaria, es decir que no se tiene ninguna patologia
de referencia para la causa de la misma, si no, esta es mas bien descubierta por descarte
de ciertas alteraciones asociadas, sin dejar a un lado que no tiene predilecciones. Esta
diferencia entre PTI secundaria y primaria prevalece debido a la falla selectiva de la serie
megacariocitica y segun (Gil 2015) es muy inusual y podia corresponder a una rara
entidad conocida como purpura megacariocitica adquirida, o una anemia aplasica®, etc.
Cuando el problema es el aumento del consumo o la destruccion periférica. Lo mas

frecuente es que sea mediada por anticuerpos.

2 CUADRO 1. Distribucion clasica de purpura trombocitopenica idiopatica asociada a la fisiopatologia. (Gil 2015)
3Segun (Hodges, y otros 2010) anemia aplasica es un trastorno raro de la medula especial, en donde la cual no
produce suficientes células nuevas.
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Ademas acotando a ello (Madero, Molina y Sevilla 2011) refieren que las manifestaciones
de la enfermedad son consecuencias de la destruccion de las plaguetas al estar unidas
a anticuerpos especificos del propio paciente, de forma que estos inmunocomplejos van
a ser captados por la fraccion de los macrofagos del sistema reticuloendotelial,
principalmente del bazo, lo que producira su destruccion precoz. La severidad de la
trombocitopenia es un reflejo del balance entre la produccién por los megacariocitos y su
acelerada destruccion, demostrada mediante pruebas radioactivas sobre las propias
plaguetas, ademas de su recuento mediante una prueba de laboratorio en donde estas
deben estar menor de 150.000. En la PTI aguda los anticuerpos se producen como
respuesta normal a la infeccion desencadenante. Estos anticuerpos, posiblemente tienen
una reaccion cruzada con las plaguetas o con los propios megacariocitos, acerando su
lisis. En la forma crénica los anticuerpos de dirigen contra las glicoproteinas de la
membrana plaquetaria y son ene estas formas donde se detectan con mayor frecuencia

titulaciones altas y recurrencias son mas elevadas.

Es asi como gracias, al entender la fisiopatologia explicada por dichos autores, es de
menor complejidad entender como se logra el diagnostico de este sindrome, ya que en
primer instante se entiende que la purpura trombocitopenica idiopatica mantiene su
consumo o destruccion de plaquetas en la periferia lo cual vuelve a este un signo
diferencial, acompafiado de hematomas o petequias de rapida aparicion, ademas debido
a la duracion de la PTI, comprendiendo que su forma aguda mantiene un corto periodo y
su forma crénica excede el afio tratamiento sin mejoras, debido a esto se logra dar al

paciente un tratamiento direccionado segun su alteracion.
» Clasificacion

La trombocitopenia de divide en dos grandes grupos, en donde segun las caracteristicas
de cada uno se especializa en PTIl. Entre esta alteracién en la serie megacariocitica

tenemos segun (Gil 2015) dos propuestas:

Trombocitopenia no Inmune: Para lograr detectarla existe una serie de mecanismos
importantes que el personal médico no debe dejar pasar al momento de la busqueda de

un diagnéstico, en este caso los mecanismos no inmunes a tener en cuenta son:
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La hemodlisis microangiopatica comun en coagulacion intravascular diseminada (CID),
parpura trombotica trombocitopénica (PTT), sindrome urémico hemolitico (SUH),
sindrome HELP (anemia hemolitica, transaminasas elevadas y cuenta baja de plaquetas)
en gestantes; hemangioma y metastasis carcinomatosa intravascular (9). Ademas, existe
la accion directa de drogas tipo Ristocetina o alcohol. Ademés existen los casos del
llamado “secuestro esplénico”, en donde el almacén esplénico de plaquetas puede
incrementarse hasta el 90 % del total, entre otras alteraciones como es el caso muchas
veces de las trasfusiones sanguineas en donde el paciente recibe de 15 a 20 paquetes
de globulos rojos en 24 horas, a este trastorno se le conoce como Trombocitopenia por
dilucién, la cual se puede corregir usando un concentrado de plaguetas cada 10 a 15
PGR* transfundidos.

Trombocitopenia Mediada por Anticuerpos®: Como se conocemos el diagnéstico de la
PTI mantiene su importancia en la diferenciacion primaria o secundaria de la misma.
Debido a esto se busca profundizar mucho mas, su causa, complicaciones y ciertos

agentes, lo que ayuda a establecer un diagnéstico diferencial.

v" Trombocitopenia inmune secundaria: Dadas por drogas como la heparina; por
anticuerpos dadas por transfusion u otros medios de necesidades sanguineas; por
anticuerpos secundarios a otras patologias inmunes como en el Lupus o en la
Artritis, o a patologias del tipo neoplasicas; secundario a infecciones como en la
tuberculosis. Pero también se conoce que es por la inmersién de estas patologias
su causa de aparicion.

v" Trombocitopenia inmune primaria (Autoinmune): Esta conocida por la falta de
asociacién a patologia es la mas grave. Estas plaquetas marcadas con estos
anticuerpos son después secuestradas por el sistema monocito macréfago en el
higado y bazo mediante sus receptores tipo Fc-Re. En la actualidad se sabe que
la tasa de destruccién plaquetaria es proporcional a la cantidad de anticuerpos

fijos a su membrana plasmaética.

4 PGR: Paquetes de glébulos rojos
5 TABLA 1. Definicion de términos en purpura trombocitopenica inmunolégica (Gil 2015)
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» Presentacion Clinica

Es trascendental reconocer la clinica del paciente para lograr hacer referencia con este
sindrome, entre estas incluye lo signos, sintomas, el tiempo, examenes de laboratorio y

demas pruebas que el medico considere necesarias.

El antecedente de sangrado ayuda a orientar el diagnostico ya que cuando el problema
es plaquetario, sea cuantitativo, como el caso de PTI o cualitativo como las
trombocitopenias, la hemorragia segun (Gil 2015) suele ser inmediatamente después de
un trauma y de localizacion muco-cutanea, cunado es espontanea. Mientras que cuando
se trata de un problema de coagulacion el sagrado luego del trauma suele tardar, incluyo
varia horas después del trauma, por lo que cunado este es espontaneos predominan las
hemorragias intra-cavitarias®. Esto se debe a que las plaquetas son las responsables de
la creacion del “trombo primario”, mientras que los factores de la coagulacion se encargan
de formar la “malla de fibrina” que, teniendo como base el trombo plaquetario y atrapando

glébulos rojos, termina formando el llamado “trombo estable”

Es asi como este mecanismo ya mencionado actia como un conjunto de acciones
coordinadas para lograr mantener la estabilidad del individuo, Es por ello que segun la
alteracién en este proceso de coagulacién se logran definir ciertas diferencia para su
futuro diagnostico puesto que la intensidad y la frecuencia de la hemorragia guarda una
estrecha relacion con el nivel de la caida de las plaquetas. Cuando estas caen entre 150
hasta 30 x 102 no suelen general un sangrado espontaneo, pero si provoca hemorragias
producto de un trauma. Por otro lado un recuento plaquetario menor de 30x103
representaran hemorragia espontanea. Si las plaquetas bordean las 10x10 la posibilidad
de complicaciones hemorragicas severas se incrementa significativamente. (Gil 2015)
Como se explica el signo mas caracteristico e importante de trombocitopenia es el
sangrado que suele ser frecuentemente muco-cutaneo. Cuando predominan las
petequias y equimosis le suelen llamar purpura seca y cuando se acompafia de sangrado

mucoso se la conoce como purpura humeda. Luego de esto tomando en cuenta si es

6 Referente a hemorragias viscerales (Gil 2015)
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trombocitopenia mediada por anticuerpos de caracter primario se obtendra ya el

diagndstico definitivo de Purpura Trombocitopenica Idiopética.

TIPO CARACTERISTICAS

PTI Primario - Trombocitopenia aislada
- <100 000/mm*
- Mediada por auto-anticuerpos

- En ausencia de otras causas

PTI Secundario - Trombocitopenia aislada
- <100 000/mm?
- Mediada por anticuerpos
- Asociado a otras causas

FASES DE LA ENFERMEDAD

PTI de reciente diagnéstico (Reemplaza al PTI Agudo) Hasta 3 meses desde el diagnéstico
PTI Persistente Que dura entre 3 a 12 meses
PTI Cronico Que dura mas de 12 meses

TABLA 1. Definicion de términos en purpura trombocitopenica inmunolégica (Gil 2015)
> Diagnostico’

El diagnostico se define basicamente por una serie de signos y sintomas que se
encuentran en el paciente. Para un diagndéstico de PTI deberan estar presentes cuatro

puntos importantes (Donato, y otros 2010):

v' Sindrome purpurico con trombocitopenia (recuento plaquetario menor de
150x109 /).

v Ausencia de enfermedad infecciosa aguda concomitante (por ejemplo:
mononucleosis infecciosa, hepatitis).

v' Ausencia de patologia sistémica de base (por ejemplo: lupus eritematoso
sistémico, sindrome de inmunodeficiencia adquirido, linfoma).

v' Megacariocitos normales o aumentados en médula 6sea? (este criterio puede
ser reemplazado por la ocurrencia de remision espontdnea completa en aquellos

pacientes a los que no se les hubiera realizado puncion de médula 6sea

7 IMAGEN 1. Gréficos de dispersion de las plaquetas (Maya 2007)
8 IMAGEN 2. Megacariocito con evidentes signos de hiperproduccion de plaquetas en un paciente con diagndstico de

purpura trombocitopenia idiopatica. (Maya 2007)
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Las hemorragias en areas criticas, como el sistema nervioso central ocurren en raras
ocasiones, por lo general son post trauma, constituyéndose en la causa mas comun de
muerte. Hay que mencionar que en muchas ocasiones los pacientes son asintomaticos y

se descubre la trombocitopenia en un examen de rutinario.

A) Normal B) Pipura trombocitopénica idiopética
Recuento de plaquetas: 257.000 por pL Recuento de plaquetas: 43.000 por pL
Porcentaje de plaquetas inmaduras: 2,2% Porcentaje de plaquetas inmaduras: 16,3%

e Plaquetas :
i,t' " inmaduras’ . Plaquetas inmaduras

ot

Plaquetas maduras Plaquetas maduras

IMAGEN 1. Graficos de dispersion de las plaquetas en un individuo saludable con un
porcentaje de plaquetas inmaduras normales (A) y de un paciente con purpura
trombocitopénica idiopatica con un aumento del porcentaje de plaquetas inmaduras (B). Las
plaquetas maduras estan representadas por los puntos azules y los verdes representan el
porcentaje de plaquetas inmaduras, las cuales tiene un tamafio y una intensidad de
fluorescencia mayor si se comparan con las plaquetas normales. (Maya 2007)

IMAGEN 2. Megacariocito con evidentes signos de hiperproduccion de plaguetas en un
paciente con diagndéstico de purpura trombocitopeniaidiopética. (Maya 2007)
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> Tratamiento

Para poder designar el tratamiento una vez contando ya con el diagnéstico definitivo de
purpura trombocitopenica idiopatica y tener claro si la enfrentarian es contra una fase

aguda o croénica se puede establecer segun (Donato, y otros 2010):

e PTI aguda. Recibiran tratamiento activo aquellos pacientes que presenten
recuento plaquetario -15x109 /I. La terapéutica® sera determinada por el médico
tratante.

e PTlcrdénical®.

PTI CRONICO: SINTOMATICO Y/O PLAQUETAS

PTI TRATAMIENTODE EMERGEMNCIA < 30 000/mmc

DEXAMETASONA 40mg/dfad IV
Ig G Humana : 2 gr/kg peso/d/ IV
TRANSFUSION DE PLAQUETAS TRATAMIENTO INICIAL:

USO DE AFERESIS PRD 1a2 mg/kg peso/d PO

USO DE FACTOR Vila RECOMBINANTE DEXAMETASONA 40 mg/d/ad POo IV C/4 S, hasta 4
ESPLEMECTOMIA DE EMERGENCIA lg Anti Rho(D): 50 a 75 pgr/kg peso IV

Ig G Humana : 1 gr/kg peso/d/2d IV

Persistencia de los sintomas o plaguetas < 30 000/mmc CUENTA DE PLAQUETAS ESTABLE
O PRD10a20mg/d PO t 50 000/mmc
O Ig Anti Rho(D): S0 a 75 pgr/kg peso IV OBSERVACION

O AntiCD20 (Rituximab): 37S mg fm2 [ IV /S /45
Se puedeesperar hasta 12 meses

Persistencia de los sintomas o plaquetas £ 30 000/mmc CUENTA DE PLAQUETAS ESTABLE
O Inmunizaciones — ESPLENECTOMIA + 50 000/mmc
O Anti CD20 (Rituximab): 375 mg/m2/ IV /5745 OBSERVACION
PTI REFRACTARIO CUENTA DE PLAQUETAS ESTABLE
Persistencia de los sintomas o plaquetas < 30 000/mmc t 50 000/mmc
O PRDdeS5 ald mg/d/PO intermitente OBSERVACION
O Vincristina: 1.4 mg/m2/Sfhasta 6, infusion IV lenta
O Ciclofosfamida oAzathioprina: 100 a 200 mg/d PO d= dia
O Danazol (Ladogal) : 10 a 15 mg/kg peso/d PO S$= semana
O Eltrombopag : 30 a 75 mg/d/6d/S PO

Cuadro 2. Tratamiento de la purpura trombocitopenica inmunoldgica.
(Wintrobe 2009)

9 Parte de la medicina que se ocupa de los medios empleados como tratamientos, sean, farmacoldgicos, de
rehabilitacion, modos de vida etc. (Gil 2015)

10 para mayor entendimiento observar la Cuadro 2. Tratamiento de la purpura trombocitopenica inmunoldgica.
(Wintrobe 2009)
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CONCLUSIONES

e La purpura trombocitopenica idiopatica, es mas comun de lo que la poblacion
cientifica en general cree puesto que esta representa del 70 a 80% de los casos.

e El signo mas representativo de una trombocitopenia es la hemorragia
especialmente mucocutanea y hemorragia masiva independiente del tamafio de la
lesion.

e La PTI es una enfermedad autoinmune en donde los macréfagos tisulares del
organo esplénico proceden a eliminar las plaquetas, debido a la presencia de
anticuerpos que reaccion ante la membrana plaquetaria como antigeno.

e Elsindrome PTI es caracterizado por la falta de células trombociticas en el torrente
sanguineo, por lo que signos caracteristicos son también las petequias y
hematomas.

e La PTI primarias son aquellas que no dependen ni se encuentran asociadas a
ninguna otra patologia, es decir esta se diagnostica por medio del descarte y se
da en la mayoria de los casos, por otro lado la PTI secundaria es el resultado de
patologias asociadas.

e La purpura trombocitopenica idiopética tiene dos presentaciones una de ellas es
aguda en donde la hemorragia cesa en un periodo corto y la PTI crénica en donde
la hemorragia persiste después de 12 meses de tratamiento

e Al momento que se refiere a hemorragia como signo, es importante conocer que
dichas, no solamente ocurren como encharcamiento si no que se dan a nivel
visceral, vascular y/o capilar (petequias/hematomas).

e Los tratamientos son direccionados segun el tipo de PTI, en tal caso si esta es

aguda o es cronica.
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