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RESUMEN

Introduccioén: Las citopenias autoinmunes pueden presentarse en forma aislada o ser se-
cundarias a otras patologias, sobre todo las enfermedades sistémicas autoinmunes. Pue-
den preceder, presentarse al inicio o aflos después del debut de la enfermedad asociada.
Objetivo: Determinar las citopenias autoinmunes mas frecuentes, las patologias asocia-
das, el tratamiento y la evolucién, en un grupo de pacientes internados en un hospital de
tercer nivel.

Material y método: Estudio retrospectivo, observacional y descriptivo, de corte transver-
sal, de registros clinicos de pacientes adultos con el diagndstico de citopenias de origen
autoinmune, del Departamento de Medicina Interna del Hospital Nacional de Itaugua, en
el periodo comprendido entre enero de 2012 y diciembre de 2017.

Resultados: Fueron estudiados 45 pacientes, con una relaciona M:H de 3:1, edad media
44,2 +16 afos. Se encontraron 29/45 pacientes con Purpura trombocitopénica autoinmu-
ne (PTA), 12/45 casos de Anemia hemolitica autoinmune (AHA), 2 pacientes con Neutro-
penia y 2 casos con Pancitopenia. La patologia asociada mas frecuente correspondioé al
lupus eritematoso sistémico (LES): 12 pacientes (7 con PTA, 5 con AHA). Los medica-
mentos mas utilizados fueron corticoides e IGIV, y en menor proporcion el Rituximab. La
esplenectomia se realizd en solo un caso por PTA con recaida.

Conclusioén: La citopenia autoinmune mas frecuente encontrada en este grupo de pacien-
tes fue la PTA, seguido de la anemia hemolitica autoinmune. La mayoria de los casos
respondié a tratamiento con corticoides. Es importante reconocerlas para optimizar el
tratamiento y el seguimiento.

ABSTRACT
CYTOPENIAS OF AUTOIMMUNE CAUSE IN A THIRD LEVEL HOSPITAL.

Introduction: Autoimmune cytopenias can occur in isolation or secondary to other pa-
thologies, especially autoimmune systemic diseases. They can precede, present at the
beginning or years after the debut of the associated disease.

Objective: To determine the most frequent autoimmune cytopenias, the associated patho-
logies, the treatment and the evolution, in a group of patients from a third level hospital.
Material and method: Retrospective, observational and descriptive study, of cross sec-
tion, of clinical records of adult patients with the diagnosis of cytopenias of autoimmune
origin, of the Department of Internal Medicine of the National Hospital of Itaugua, in the
period between January 2012 and December 2017.
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Results: 45 patients were studied, with a M:H ratio of 3:1, mean age 44.2 + 16 years.
We found 29/45 patients with immune thrombocytopenic purpura (ITP), 12/45 cases of
autoimmune hemolytic anemia (AHA), 2 patients with neutropenia and 2 cases with pancy-
topenia. The most frequent associated pathology corresponded to systemic lupus erythe-
matosus (SLE): 12 patients (7 with ITP, 5 with AHA). The most commonly used medications
were corticoids and IVIG, and to a lesser extent, Rituximab. Splenectomy was performed

in only one case by relapsed ITP.

Conclusion: The most frequent autoimmune cytopenia found in this group of patients
was ITP, followed by autoimmune hemolytic anemia. The majority of cases responded to
treatment with corticosteroids. It is important to recognize them to optimize treatment and
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INTRODUCCION

Las citopenias hematoldgicas autoinmunes pueden
cursar aisladas o asociadas a otras patologias, como
los procesos linfoproliferativos, infecciones virales
como el virus de inmunodeficiencia humana (VIH), el
virus de la hepatitis B, C, infeccion por el Helicobacter
pylori, y sobre todo pueden estar relacionadas con pa-
tologias autoinmunes, en especial el lupus eritematoso
sistémico (LES), y menos frecuentemente con otras
patologias autoinmunes™.

En ciertos pacientes, las citopenias puede preceder
en afios antes de que la enfermedad sea clinicamente
evidente, o bien pueden presentarse como forma de
debut de la enfermedad o méas raramente en el curso
de la evolucién de la misma. Son potencialmente gra-
ves y requieren de un manejo multidisciplinario*®. Las
alteraciones hematolégicas son frecuentes en el LES,
observandose hasta en un 70% de los pacientes’®.

El objetivo de este estudio es identificar las princi-
pales causas de citopenias autoinmunes, su evolucion
y tratamiento, en el Departamento de Medicina Interna
del Hospital Nacional de Itaugua.

METODOLOGIA

Tipo de estudio: Estudio retrospectivo, observacio-
nal y descriptivo, de corte transversal, de registros cli-
nicos de pacientes adultos con el diagndstico de cito-
penias de origen autoinmune.

Obtencioén de datos: se revisaron expedientes clini-
cos correspondientes al periodo enero-2012 a diciem-
bre-2017, considerando los casos de adultos con cito-
penias autoinmunes, tratados en el Departamento de
Medicina Interna del Hospital Nacional de Itaugua. Las
variables estudiadas fueron: edad, sexo, lugar de ori-
gen, antecedentes, cuadro clinico (signos y sintomas

hematoldgicos, patologias asociadas, las modalidades
de tratamiento (uso de esteroides, concentrados pla-
quetarios, uso de corticoides, inmunoglobulina humana
intravenosa (IGIV), inmunosupresores, agentes biolégi-
cos, esplenectomia), y el porcentaje de recaidas en pa-
cientes que recibieron diferentes tipos de tratamiento.
El paciente fue considerado de tener una citopenia au-
toinmune primaria si no presentaba ninguna patologia
subyacente, secundaria si cursaba con una enferme-
dad asociada.

Analisis estadistico: Para el andlisis de los datos se
utilizé el software Epi-Info v7. Las variables categori-
cas fueron informadas como frecuencias y porcentajes,
mientras que las variables cuantitativas se presentan
como medias.

RESULTADOS

Se encontraron 45 pacientes con diagnéstico de ci-
topenias autoinmunes, de un total de 5.638 pacientes
(0,79%) con patologias hematolégicas, vistos durante
el periodo de estudio. La edad media fue de 44,2+16,
con predominio del sexo femenino, H/M:29/45. Tenian
el diagnostico de purpura trombocitopénica autoinmu-
ne (PTA) 29 pacientes, anemia hemolitica autoinmune
(AHA) 12, Pancitopenia 2, neutropenia 2 (Tabla 1).

De los 29/45 pacientes con trombocitopenia, pre-
sentaron PTA primaria 22/29 y secundaria 7/29. EI LES
fue observado como enfermedad asociada en los 7
casos. En la presentacion clinica, predominaron las
hemorragias en piel (i.e. petequias) en el 100% de los
casos, sangrados por mucosas en narinas en 39.4% y
bocaen 13.7%. La esplenomegalia se presentd en una
minoria de pacientes (4/29).

El diagndstico de trombocitopenia se establecio
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Tabla 1 Principales caracteristicas de citopenias autoinmunes observadas (n= 45).

Citopenias n Mujer/ | Primaria | Secundaria | Enfermedad Edad Esplenome-| Plaquetas Hb Test COOMBS
Varon Asociada | Promedio galia Promedio |Promedio| directo (+)

a4U,7

PTA* 29 24/5 22 7 LES 4 91.944 normal 0
4673

AHA** 12 5/7 6 5 LES 3 normal 7,8 12

71

Pancitopenia 2 2/0 0 2 LES 0 normal 8,9 0
675

Neutropenia 2 11 0 2 EscleerFgermia 0 normal normal 0

*PTA purpura trombocitopénica autoinmune **Anemia hemolitica autoinmune

Tabla 2 Tratamiento realizado en pacientes con citopenia autoinmune. N:45.

Citopenia Prednisona Pulsos de Metil- Inmunosu- Inmunoglobulina | Agentes Biolégicos | Esplenectomia
Oral prednisolona presores (Rituximab)
PTA* 29/29 8/29 8/29 (Azatioprina) 5/29 3/29 1/29
1/29 (Ciclosporina)
1/29 (Vincristina)

AHA* 12/12 5/12 1/12 (Micofenolato)
Pancitopenia 2/2 - - -
Neutropenia 1/2 -

*PTA purpura trombocitopénica autoinmune **Anemia hemolitica autoinmune

por el cuadro clinico aunado al recuento bajo de pla-
quetas. El frotis de sangre periférica mostré plaquetas
grandes con morfologia normal en todos los casos. En
todos estos pacientes, se realizé puncion aspirado de
médula 6sea, con resultado de medula ¢sea hiperce-
lular en el 100% de los casos. Todas las serologias:
VIH, hepatitis B, hepatitis C, citomegalovirus (CMV),
herpes, toxoplasmosis, anticuerpos anti fosfolipidos,
fueron realizadas resultando negativas, ademas de
gammapatias que fueron descartadas.

Todos los pacientes con PTA recibieron corticoides
desde su ingreso al hospital, prednisona 1mg/kg/p/
dia; ademés de utilizarse pulsos de metilprednisona
en 8/29 pacientes, mientras 5/29 pacientes recibieron
IglV. Un solo paciente fue sometido a esplenectomia
por recaida, después de la reduccion gradual de cor-
ticoides y a la falta de respuesta a inmunosupresores.
Tres pacientes resistentes al tratamiento con corticoi-
des, fueron tratados con rituximab, un anticuerpo mo-
noclonal contra el CD20, con buena respuesta. Una
paciente resistente al tratamiento con corticoides, fue
tratada con ciclosporina, con mejoria parcial, por lo
que se indico vincristina, con buena respuesta. Ningun
paciente presentd signos de hemorragia intracranea-
nay no se registré ningun ébito.

Presentaron anemia hemolitica autoinmune 12/45
pacientes, el diagnoéstico fue hecho por el cuadro cli-
nico: un sindrome anémico asociado a ictericia, los
hallazgos de laboratorio (aumento de la lactato des-

hidrogenasa (LDH) vy la bilirrubina indirecta, la reticu-
locitosis y el consumo de haptoglobina). En la orina
se detectd urobilindgeno, la demostracion del origen
autoimune de la anemia se hizo con el test de Coombs
directo que fue positivo en todos los casos. En el frotis
de sangre periférica se observd policromasia corres-
pondiente a la reticulocitosis. La enfermedad asocia-
da fue el LES en 5/12 casos. Con relacion al tratamien-
to, 7/12 pacientes fueron tratados con prednisona via
oral 1mg/kg/p/dia, 5/12 con LES recibieron pulsos
de metilprednisolona, 1g/dia/ por 3 dias, seguidos
de prednisona oral 1mg/k/p/dia. Todos los pacientes
presentaron una buena respuesta al tratamiento con
corticoides. No se realiz6 esplenectomia en ningun pa-
ciente. No se registré ningun deceso.

La neutropenia fue observada en dos pacientes,
una con artritis reumatoide y otra con esclerodermia
sistémica. En ambos pacientes, la médula 6sea era hi-
percelular. Ambos pacientes recibieron el tratamiento
de su patologia de base. La neutropenia requirio trata-
miento con prednisona en un paciente. Ver Tabla 2

DISCUSION

La citopenia autoinmune mas frecuente observada
fue la purpura trombocitopénica autoinmune, seguida
por la anemia hemolitica autoinmune.
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La PTA puede ocurrir aisladamente (primaria) o en
asociacion con otros trastornos (secundaria). La PTA
primaria se define como el recuento de plaquetas me-
nor a 100.000/mL en ausencia de otras causas que
puedan asociarse a trombocitopenia. En especial, la
secundaria se asocia a enfermedades autoinmunes,
infecciones virales: virus del VIH, hepatitis B, hepatitis
C, CMV, herpes, y toxoplasmosis, las que fueron des-
cartadas en nuestro estudio®49.

En este trabajo, 22/29 pacientes presentaron PTA
primaria, se ha reportado por diferentes autores que
la forma primaria es la citopenia més frecuente, lo cual
coincide con nuestros hallazgos®®. Los 7 casos res-
tantes estuvieron asociados al LES. Esta asociacion
puede verse en un 15% de los casos, pudiendo cons-
tituir durante afios la Unica manifestacion de la enfer-
medad’®. La trombocitopenia es infrecuente en el res-
to de las enfermedades autoinmunes. La destruccion
periférica aumentada de plaquetas y la presencia de
anticuerpos anti plaquetarios, son los mecanismos pa-
togénicos més probables de la trombocitopenia en el
LES. La presencia de anticuerpos antifofolipidicos en
algunos pacientes juega un cierto papel®’. Los anti-
cuerpos contra la trombopoyetina, el receptor de la
trombopoyetina c-MPL y CD40L se han encontrado en
algunos pacientes con trombocitopenia secundaria al
LES®®. Ciertos pacientes pueden cursar con niveles
bajos de complemento y son indicadores de recaldas,
por lo que el control del complemento seria util en el
seguimiento de estos pacientes. La trombocitopenia
es un factor de riesgo independiente de mortalidad en
pacientes con LES™®. En nuestro estudio, 5 pacientes
presentaron PTA como forma de debut del LES, otros
dos pacientes presentaron PTA durante la evolucion
de la enfermedad.

Por lo general, se sospecha una PTA cuando se
observa trombocitopenia aislada sin anormalidades
adicionales, excepto la anemia en el contexto de una
hemorragia. En esta serie, en los 29 pacientes con
PTA, se realiz6 aspirado de médula, en todos ellos se
constatd una medula hipercelular, este hallazgo es ca-
racteristico de la PTA®. Si los pacientes presentan una
PTA tipica, generalmente no se requiere un examen de
médula 6sea para diagnosticar la PTA. Sin embargo,
si hay anomalias en el hemograma o en el frotis de
sangre periférica que indiquen otras patologias, esta
indicado el estudio de médula ¢sea. El examen de mé-
dula 6sea también puede ser necesario en pacientes
mayores de 60 afos, que no muestran una respuesta
adecuada al tratamiento de primera linea, o en pacien-
tes que son candidatos para la esplenectomia. El exa-
men de médula 6sea también esta indicado antes de
la administracion de agonistas del receptor de trom-

bopoyetina, para garantizar que la medula 6sea sea
normal’.

Se recomiendan pruebas serolégicas adicionales
para el virus de la hepatitis B, el VHC y el VIH en todos
los pacientes adultos con PTA, porque estas infeccio-
nes pueden estar asociadas y el tratamiento depende
del tratamiento de la afeccién subyacente. El efecto
de la erradicacion de Helicobacter pylori en pacientes
con PTA es mayor en los paises con una alta preva-
lencia de infeccién por este gérmen. La deteccién de
infeccion por Helicobacter pylori utilizando una prueba
répida de ureasa, prueba de aliento con urea o el anti-
geno en heces debe considerarse en el estudio de
pacientes adultos con PTAS.

En general, los pacientes con recuentos de pla-
quetas persistentes superiores a 20.000/L, y sin san-
grados, se pueden observar sin tratamiento. Muchos
adultos con trombocitopenia leve y asintomatica pa-
recen tener un curso benigno sin tratamiento6. El
tratamiento debe iniciarse en pacientes que tienen
recuentos de plaquetas persistentemente menores
de 10.000, los pacientes sintomaticos que tienen sin-
tomas de sangrado activo, anemia inducida por san-
grado y mala calidad de vida®. El tratamiento de prime-
ra linea en pacientes adultos con PTA incluye cortico-
ides y la inmunoglobulina intravenosa (IglV). La asoci-
acion de rituximab a una dosis alta de dexametasona
como terapia de primera linea en pacientes adultos
con PTA, mejor¢ la respuesta (63% vs. 36%, p= 0.004).
Sin embargo, la alta tasa de violaciones del protocolo,
abandonos, presentaciones poco claras con respecto
a la duracion del tratamiento con corticosteroides y el
aumento de la tasa de complicaciones limitan su reco-
mendacion®’. La IglV o la anti-D deben considerarse
en casos de hemorragia potencialmente mortal o an-
tes de la cirugia, debido a la tasa de respuesta inicial
relativamente rapida y alta. La contraindicacion a los
corticosteroides es también una indicacion de Ig IV y
anti-D. El uso concurrente de IglV y corticosteroides
podria considerarse para situaciones de emergencia
con recuentos de plaquetas extremadamente bajos
(<5 x 109 / L) o ante una hemorragia severa. En caso
de que se elija anti-D como terapia de primera linea, se
debe considerar cuidadosamente el riesgo de hemo-
lisis grave y coagulacion intravascular diseminada®®.

En nuestro estudio, el tratamiento de los pacientes
con PTA, se inicié con prednisona via oral 1mgKg/p/
dia para disminuirlo en un término de cuatro semanas.
Con relacion al uso de inmunoglobulina, ésta se admi-
nistré en 5 pacientes, con cifras de plaquetas inferiores
a 10.0000 y evidencia de sangrado activo. También se
utilizd pulsos de metilprednisona con trombocitopenia
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severa, menor a 10.000 plaquetas y evidencia de san-
grado activo, en 8 casos, observandose una elevacion
plaquetaria sostenida posterior a los pulsos, seguido
de prednisona via oral. La esplenectomia se realizd en
un solo paciente con recaida. Por otro parte, se realizd
la transfusion de concentrados plaquetarios en toda
PTA con menos de 10 000 plaquetas/mm con eviden-
cia de sangrado activo. La respuesta a los corticoides
fue completa en la mayoria de los pacientes, solo 7
pacientes requirieron tratamiento de segunda linea por
la respuesta parcial a los corticoides. La azatioprina
2mg/kg/p/dia, se utilizé en 6 pacientes, con buena res-
puesta, y solo en un caso se indico ciclosporina por
falta de respuesta con azatioprina, este mismo pacien-
te fue posteriormente tratado con vincristina con me-
joria del recuento de plaquetas. El Rituximab se utilizd
en tres pacientes con buena respuesta.

Durante décadas, la esplenectomia quirdrgica fue
el tratamiento de eleccion; sin embargo, datos recien-
tes sugieren que menos del 30% de los pacientes con
PTA se someten a esplenectomia. A pesar de las ta-
sas de respuesta a largo plazo del 60-70%, el riesgo
de infeccion aumenté de 5 a 30 veces en los primeros
90 dias y de 1 a 3 veces mayor riesgo de infeccion
bacteriana invasiva y sepsis durante toda la vida, el
riesgo de trombosis (> 30 veces en comparacion con
la poblacion general), asi como reportes de hiperten-
sion pulmonar y complicaciones postoperatorias inme-
diatas, pueden haber contribuido a la disminucién de
las tasas de esplenectomia. Por lo tanto, se recomien-
da retrasar la esplenectomia durante al menos 6 me-
ses a un afio después del diagnosticol®.

Estudios previos han demostrado la eficacia de
rituximab como una opcién alternativa a la esplenec-
tomia en pacientes que han fracasado después del
tratamiento de primera linea. Sin embargo, el rituximab
no mostré una tasa comparable de respuesta a lar-
go plazo a la esplenectomia con tasas de respuesta
sostenida de menos del 20% a los 5 afios. Ademas,
no hubo diferencias en las tasas de respuesta com-
pleta cuando se compararon la dosis estandar de ritu-
ximab y placebo. Muchos pacientes, que inicialmente
respondieron al rituximab, pueden responder a dosis
posteriores; sin embargo, la seguridad y eficacia de
la dosificacion repetida de rituximab no se ha evalua-
do®®.

Los agonistas de los receptores de TPO-RA como
el romiplostim y el eltrombopag, que procuran mejo-
rar la produccion plaquetaria, son farmacos nuevos
que se consideran mas efectivos El eltrombopag es
un agonista de pequefio peso molecular del receptor
de trombopoyetina, que se administra por via oral y da

como resultado un aumento significativo en el recuen-
to de plaguetas en pacientes con PTA, asi como en
individuos sanos. Romiplostim, por el contrario, es un
polipéptido recombinante que se uney activa el recep-
tor de trombopoyetina a pesar de no tener homologia
de aminoacidos, y aumenta el recuento de plaquetas
en pacientes con PTA cronica, asi como en indivi-
duos sanos, pero no se ha asociado con la induccién
de anticuerpos anti-trombopoyetina. Los TPO-RA se
recomiendan solo si los pacientes corren el riesgo de
sangrado y recaen después de la esplenectomia o si
tienen una condicién médica no apta para la esplenec-
tomia y han fallado al menos a otro tratamiento (grado
1B)°.

La segunda citopenia autoinmune mas frecuente
fue la anemia hemolitica autoinmune, observada en
12/45 casos, de los cuales 5 pacientes se presenta-
ron con asociacion al LES y 7 de manera aislada. El
diagnostico fue establecido por el cuadro clinico de
anemia, ictericia, y por los hallazgos de laboratorio
(anemia, reticulocitos aumentados, LDH aumentada,
bilirrubina indirecta aumentada, haptoglobina descen-
dida), donde el test de Coombs directo fue positivo en
todos los casos.

La anemia hemolitica autoinmune (AHA) se origina
por la produccion de auto anticuerpos eritrocitarios
que provocan la destruccion de los eritrocitos. Se
clasifican en calientes y frias, de acuerdo con la tem-
peratura optima de reaccion de los autoanticuerpos,
en primarias cuando no estan relacionadas a una en-
fermedad y secundarias cuando se asocian con otras
patologfas®®. La AHA por anticuerpos calientes, es la
forma mas frecuente (80%), con una incidencia de
1/75.000-80.000 y un predominio del sexo femenino.
Se da en todas las edades, con mayor frecuencia a
partir de los 40 afios y con un pico en la séptima déca-
da de la vida. La etiologia no es conocida en el 50% de
los casos (idiopatica o primaria). El resto son secunda-
rias, fundamentalmente a sindromes linfoproliferativos
(25%), pero también a tumores solidos, enfermedades
autoinmunes o farmacos. La anemia hemolitica, se
observa en el 9 al 22% de pacientes lupicos. Puede
preceder incluso afios a otros sintomas del LES. La
recurrencia de episodios de crisis hemoliticas severas
es rara. El test de Coombs directo puede ocurrir sin
hemalisis®.

Existe un consenso general de que los corticosteroi-
des representan el tratamiento de primera linea en la
AHA con anticuerpos calientes. Es necesario recordar
que los pacientes de AHA en tratamiento con corticoi-
des en forma prolongada, deben recibir bifosfonatos,
vitamina D, calcio, y acido félico. Se espera que el tra-
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tamiento de primera linea con corticosteroides propor-
cione una respuesta entre el 70-85% de los casos; sin
embargo, solamente 1 de 3 casos sigue en remision
a largo plazo una vez que se suspende el farmaco,
un 50% adicional requiere dosis de mantenimiento, y
aproximadamente el 20 al 30% necesitan terapias de
segunda linea adicionales. No se sabe cuantos pacien-
tes adultos se curan solo con esteroides, pero se esti-
ma que esto ocurre en menos del 20% de los pacien-
teSTO-12_

Los pacientes que no responden a los corticoides
deben ser reevaluados para descartar una enferme-
dad subyacente, pues puede estar asociado a tumo-
res malignos, colitis ulcerosa, teratoma ovarico benig-
no, 0 con autoanticuerpos calientes de tipo IgM que a
menudo no responden a los corticoides™ . También
se pueden emplear agentes citotoxicos, como azatio-
prina, ciclofosfamida y en casos de falla al tratamiento
con estos farmacos, se pueden utilizar ciclosporina y
micofenolato mofetil, e inclusive existen reportes de
tratamiento con vincristina y mas recientemente el uso
de anticuerpos monoclonales como rituximab vy, en
menor grado, alemtuzumab™-'?. Sin embargo, el efec-
to beneficioso del rituximab en monoterapia no se ha
confirmado. El efecto imprevisible del tratamiento y las
tasas bajas de remision del 20% a los 5 afos puede ser
otro obstaculo para la indicacion amplia del rituximab
en monoterapia’ . Sin embargo, el rituximab se ha re-
comendado como tratamiento de primera linea en pa-
cientes con AHA por anticuerpos frios, proporcionan-
do tasas de respuesta del 60% con una media de du-
racion de un afio®. En nuestra serie, no hubo pacientes
con AHA por anticuerpos frios.

La esplenectomia ha sido convencionalmente un
tratamiento de segunda linea. Parece ser eficaz por
varios mecanismos no bien descritos. Esté indicado en
aquellos pacientes que no responden a los corticoides
0 que son intolerantes a ellos, aquellos que requieren
una dosis de mantenimiento de prednisona mayor de
10 mg o bien pacientes con multiples recaidas. La es-
plenectomia supone un aumento del riesgo de infec-
ciones por gérmenes encapsulados, principalmente
los 2 primeros afios. Por eso se recomienda vacunar
frente a neumococo, meningococo y Haemophilus
influenzae (preferiblemente antes de 2 semanas pre-
cirugia) y cubrir de forma inmediata cualquier episodio
febril®. En nuestro estudio en ningln paciente fue ne-
cesario una esplenectomia.

En nuestra serie, todos los pacientes con anemia
hemolitica recibieron prednisona 1mg/Kg/p/dia, por 4
semanas seguidos de un descenso gradual hasta lle-
gar a 5 mg/dia. Bolos de metilprednisolona recibieron

5/11 pacientes, y éstos se encontraban muy sintomati-
cos, con anemia aguda severa. No se registraron re-
caldas con el descenso gradual de prednisona.

El Rituximab constituye un tratamiento eficaz, clasi-
camente usado como segunda linea en pacientes no
candidatos a esplenectomia, pero que actualmente se
considera como alternativa a la misma, por los esca-
sos efectos secundarios y la sencilla pauta de admi-
nistracion. En nuestro estudio tres pacientes que no
respondieron a los corticoides, recibieron rituximab
como alternativa a la esplenectomia con buena res-
puesta'®. Antes de la introduccion del rituximab en el
tratamiento de la AHA, la azatioprina (100-150mg/dia),
ciclofosfamida (100mg/dia) fueron con frecuencia usa-
dos como tratamiento de segunda linea, con aparente
buena respuesta (40.60% de los casos), pero estudios
posteriores demostraron que la respuesta se obtie-
ne solo en un tercio de los pacientes'? En nuestro
trabajo, 2 pacientes con AHA, recibieron inmunosu-
presores, micofenolato mofetil y azatioprina, ambas
pacientes con LES. La IglV, ha sido frecuentemente
administrada sola 0 en combinacion con corticoides
en pacientes con AHA. Se recomienda actualmente en
casos con riesgo vital.

La pancitopenia fue observada en dos pacientes,
ambas portadoras de LES. La puncion de médula 6sea
reveld una médula hipercelular, lo cual sugiere que la
destruccion de las células era periférica, con buena
respuesta con prednisona 1mg/kg/p/dia por 4 sema-
nas y luego con un descenso gradual hasta llegar a 5
mg/dia, sin recaida de la pancitopenia. En el LES, pue-
de presentarse pancitopenia, donde el ataque inmu-
nologico de las células sanguineas suele no limitarse a
la periferia, pudiendo también tener como blanco a los
precursores hematopoyéticos en la médula ¢sea. O-
tras enfermedades autoinmunes también pueden pre-
sentar pancitopenia, en orfen de frecuencia: sindrome
de Sjogren, esclerodermia, dermatomiositis, enferme-
dad mixta del tejido conectivo (EMTC) y polimialgia
reumatica'®e.

La neutropenia fue observada en dos pacientes, en
una mujer de 77 afos, con Factor reumatoide y anti-
cuerpo anti citrulinado ciclico (anti-CCP) positivo, sin
ninguna clinica, el estudio de la médula 6sea demostro
médula hipercelular, y todas las causas secundarias
de neutropenia fueron descartadas. Fue tratada con
prednisona 1mg/kg/p/dia con recuperacion completa
de la neutropenia. El segundo paciente fue un varén de
58 afos con esclerodermia, también en este pacien-
te se descartaron todas las causas de neutropenia. La
médula 6sea era hipercelular. No requirié tratamien-
to. Hay pocos datos publicados en la literatura sobre
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neutropenia asociada a la escleroderma. En nuestro
estudio, se presume una destruccion periférica de los
neutréfilos, secundaria a anticuerpos circulantes anti
neutrofilos, similar alo que ocurre en el LES'®2°, que no
pudimos realizar su pesquisa en ningun caso.

Las limitaciones del presente estudio son: 1- estudio
retrospectivo con un corto periodo de estudio, 2- ob-
tencion de los datos a partir de expedientes, a veces
incompletos, y 3- el enfoque transversal del mismo. No
obstante, es un estudio nacional que informa sobre las
principales citopenias autoinmunes, su relacion con
otras enfermedades sistémicas y su tratamiento, de-
biendo realizarse posteriores estudios multicéntricos
comparativos a fin de obtener mayores datos al res-
pecto, en nuestra poblacion.
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