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Los resultados obtenidos con el tratamiento de pacientes adultos con piirpura trombocitopénica idiopd-
tica permiten recomendar a la prednisona como primer tratamiento en los pacientes con prirpura aguda
o subaguda y a los inmunodepresores como uno de los dltimos recursos en los casos con pirpura cro-
nica. Por otra parte, en casos con purpura cronica los corticosteroides resultan poco ttiles: en la presen-
te serie solo dievon lugar a una tasa de curacion de 16 por ciento. Sih embargo, este mismo tratamiento,
usado mds tardiamente en casos refractarios a la esplenectomia y a los inmunodepresores, produjo cure-

cidn en 8 de 19 pacientes (42%).
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La purpura trombocitopénica idiopéatica (PTI) es
un padecimiento de naturaleza autoinmune, que
se caracteriza por trombocitopenia secundaria a la
destruccién de las plaquetas opsonizadas por el an-
ticuerpo en los macrofagos, particularmente en los
del bazo.13

La trombocitopenia de la PTI caracteristica-
mente se encuentra en forma aislada. Por tal ra-
zon, para su diagndstico se descartan aquellas cau-
sas que producen hipoplasia hereditaria o adqui-
rida de Jos megacariocitos en la médula ésea, los
padecimientos malignos, esplenomegalia y otras
enfermedades hematoligicas o autoinmunes, infec-
ciones o el efecto de medicamentos.1™4
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Para el tratamiento de la PTI existen diversos
recursos, de los cuales los corticosteroides y otros
inmunodepresores son de las modalidades farma-
colégicas mds usadas durante las Gltimas dos dé-
cadas,?3.5-7 :

El motivo de este trabajo es informar la expe-
riencia obtenida en el servicio de los autores, tan-
to en el diagndstico de pacientes adultos con PTI,
como en su tratamiento con corticosteroides y con
inmunodepresores; estos tratamientos se analizan
con relacidn a criterios especificos de evolucién en
la PTL® con el objeto de establecer parametros
utiles en su aplicacion,

Material y métodos

En el Servicio de Hematologia del Hospital Gene-
ral del Centro Médico Nacional se atendieron 225
casos de PTTI de 1968 a 1981. Estos casos fueron
diagnosticados conforme a los siguientes criterios:
1. Por ausencia de otra causa conocida de trombo-

_ citopenia. 2. Por no mostrar esplenomegalia, la
que se descarté en 30 casos por el estudio
radiolégico del abdomen y en 170 por investiga-
cidon mediante #™tecnecio. Diez de estos pacientes
(69) exhibieron captacién aumentada del mate-
rial radiactivo por el bazo. 3. Por revelar el frotis
y la biopsia de médula ésea megacariocitos aumen-
tados y jovenes en 217 casos (96%); ademds, ocho
pacientes (3%) exhibieron megacariocitos en can-
tidad normal y adultos, 4. Por hallarse Elaquetas
gigantes (megatrombocitos) en el frotis de la san-
gre periférica, dato que junto con el aumento de
megacariocitos antes mencionade implica trombo-
citopoyesis aumentada en ausencia de plaquetas
gigantes por trombocitopatia hereditaria.® 5. Por
la presencia de anticuerpos antiplaguetas, con lo
gue se¢ consideraron como de etiologia autoinmu-
ne los 176 casos en quienes se documentd tal anor-
malidad. 910

El tiempo de evolucién de la PTI fue valorado
de acuerdo con criterios establecidos previamente:®
PTI aguda o subaguda cuando fue menor de seis
meses desde el inicio de sus manifestaciones hasta
antes de recibir el primer tratamiento, indepen-
dientemente de la respuesta al mismo; PTI créni-
ca cuando este lapso fue de mds de seis meses.
Ciento catorce pacientes (51%) tuvieron PTI agu-
da o subaguda y 111 (49%) crénica. El programa
terapéutico con los corticosteroides y con inmuno-
depresores se relata a continuacién,

Como (ratamiento inicial se usé prednisona
(PDN) a la dosis de 2 a 3 mg/kg de peso corporal,
la que luego se disminuyé progresivamente duran-
te 30 a 45 dias. La dosis total por paciente varid
de 2400 a 3 200 mg.

Los inmunodepresores se administraron en los
pacientes que no curaron con prednisona o con es-

lenectomia, o en los que existia alguna contra-
indicacién para estos tratamientos. En tales pa-
cientes se emplearon la ciclofosfamida y la azatio-
prina, a la dosis de 1 a 2.5 mg/kg de peso por dia,
administrados por via bucal durante un minimo

PURPURA TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA

Cuadro 1. Manifestaciones clinicas en 225 cosos de
pirpura trombocitopénica idiopdtica,

Nom.

cases  Porciento
Pirpura leve* 154 68
Pérpura mederada o grave** 49 22
Gingivorragia &9 k)|
Epistaxis 37 16
Metrorragia | 14
Hemorragia digestiva 10 4
Hemerragia en sistema nervioso central 8§ 3.5
Hematuria 7 3
Hemorragia pulmonar 2 0.8
Hemoperiteneo 1 0.4

* Hemorragia sélo cutdnea y de poca magnitud.
** Hemorragias muco-cuténeas potencialmente mor-
tales.

de 16 semanas®® y también la vincristina, a razon
de 1 mg por la via venosa, cada semana, hasta com-
pletar cuatro dosis.

Los criterios de respuesta a estos tratamientos
fueron los siguientes:® a) Curacidn, cuando des-
pués de seis meses de haber suspendido el trata-
miente se mantuvo normal la cuenta de plaquetas;
b} Remision completa con recaida, cuando duran-
te tres meses después de suspendido el tratamiento
se obtuvo cuenta de plaquetas normal y después
reaparecié la trombocitopenia; ¢) Remision par-
cial, o sea mejorfa o desaparicién del sangrado,
con cuenta de plaquetas mayor de 50-10%/1 pero
menor a la normal; d} Respuesta favorable, es de-
¢ir la suma de respuestas con curacién, remision
completa con recaida y remision parcial; f) Fraca-
so0, cuando independientemente de la mejoria de
las manifestaciones de sangrado, la cuenta de pla-
quetas fue menor de 50-109/1.

Resultados

La edad en que se diagnosticé la PTI fue entre
los 10 a 80 afios. En 177 casos {79%) predominé
entre los 10 y los 40. La PTI tuvo mayor inciden-
cia en el sexo femenino, con una relacién de 4.8
al.

De estos pacientes, en 139 (629) la cuenta de
plaquetas fue menor de 10°10°/1; ‘en 77 (34%),
entre 11 y 50-10%/1 y de 51 a 80-10%/1, en 9 casos
(4%). Cinco casos del grupo de los nueve pacien-
tes que exhibieron la cuenta de plaquetas mds alta
tuvieron manifestaciones clinicas de pirpura y
como se¢ muestra en el cuadro 1, 108 casos (48%,)
sufrieron hemorragias potencialmente mortales.
Fallecieron 9 (4%): cuatro por sangrado en el sis-
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tema nervioso central (tres con PTI aguda y uno
con trece afios de evolucién); dos por hemorragia
pulmonar {uno con PTI aguda y el otro con seis
afios); uno mas por sangrado digestivo alto {con
catorce afios de PTI); y otros dos pacientes con
PTI aguda fallecieron debido a didtesis hemorra-
gica.

En el andlisis de las respuestas a la PDN y a los
inmunodepresores, fueron excluidos 45 casos: 18
porque presentaron remisién espontinea, 11 por-
gue desarrollaron lupus eritematoso sistémico y 16

ebido a que se les practicé esplenectomia como
primer método terapéutico,

Respuesta a la prednisona

Segun €l tiempo de evolucidn de la PTI, de todos
los pacientes tratados con PDN curaron 45 (50%)
de 90 casos con PTI aguda o subaguda y 14 (169;)
de 90 con PTI crénica (P < 0.01).

Sin embargo, a2 pesar de esta diferencia de res-
puesta entre la PTI aguda o subaguda y la PTI
<rénica, la respuesta favorable a la PDN fue si-
milar, cunande se usé como el tratamiento inicial
de los 180 casos con PT1I, al tratamiento tardio de
71 de los mismos casos que tenian una evolucién
crénica y refractaria a los anteriores tratamien-
tos (cuadro 2). :

Entre los casos crénicos curados con PDN ad-
ministrada en forma tardfa destacaron dos patro-
nes diferentes. En un grupo curaron cuatre (8%,)
de 52 casos que habfan recibido dos o mds trata-
mientos seguidos con PDN o gue habian sido tra-
tados con PDN después de haberse fracasado con
inmunodepresores; en tanto que en el otro gru-
po, despues del fracaso del tratamiento inicial con
PDN, con esplenectomia y con inmunodepresores,
mediante €l uso de PDN tardia curaron ocho (42%)
de los 19 casos asi tratados (cuadro 2).

Respuesta a los inmunodepresores

Los inmunodepresores se usaron Unicamente en
los casos crénicos. En todos los pacientes tratados
con inmunodepresores se habia fracasado previa-
mente en el tratamiento con PDN y en 29 con la
esplenectomia,

Como se observa en el cuadro 3, tanto con la
ciclofosfamida como con la azatioprina las respues-
tas fueron inferiores a las obtenidas con la PDN;
con la vincristina sélo se obtuvieron fracasos,

Sin embargo, al analizar la evolucién de 1a PTI,
€s-mmportante sefialar que los casos curados con
ciclofosfamida y con azatioprina (179, en prome-
dio}), por lo menos fueron en cantidad igual a los
curados con la PDN en el grupo de pacientes cré-
nicos (16%), y como antes se hizo notar, estos ca-
sos curados con los inmunodepresores tenfan una
evolucidn insidiosa y refractaria a la misma PDN,
a la esplenectomia o a ambas.

Complicaciones del tratamiento

De los casos tratados con PDN 19 (11%,) desarro-
Haron diabetes mellitus, la cual no fue de dificil
control; cinco tuvieron hipertension arterial, que
no se acompaiié de otras complicaciones debido a
su tratamiento oportuno; cuatro casos desarrolla-
ron sindrome de Cushing, once gastritis, siete acné,
23 (189) infecciones por micobacterias, a las cua-
les se dio mucha importancia por la inmunode-
presién a la que estaban sometidos estos pacien-
tes; seis casos mds tuvieron diversas infecciones
como candidosis oral, vaginal, sinusitis y pielone- -
fritis.

De los 53 casos tratados con inmunodepresores,
una paciente desarrollé un carcinoma cervicoute-
rino; tres casos presentaron displasia endometrial
y ademds tres de los seis casos que recibieron vin-

Cuadro 2. Respuesta a la prednisona en 180 casos con purpura trombocitopénica idiopdtica.

Remisién
completa
Curacion coh recaida
Primer tratamiento 47 (26%) 29 (16%)
Tratamiento tardic global 12 (17%) 10 {(14%6)
Después de:
Corticostercides, esplenectomia
e inmunodepresores B (429%) 1 { 5%)

* Se incluyen casos con PTl aguda, subaguda y crénica.

** Todos los cosos tenfan PTI crénica.
*#* Todos los cases pertenecen ol grupe anterior,

Total
Remisién Respuesta de
parcial favorable Fracaso cOs50s
25 (14%) 101 (56%) 79 (44%) 180*
14 (209%) 36 (51%) 35 (499%%) i Lkd
3 (16%) 12 (63%) 7 (37%) 1g%x*
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Cuadro 3. Respuesta al tratamiento con inmunodepresores
en 53 pacientes con pirpura trombocitopénica idiopdtica,

Remision
completa
Curacién  con recaida
Ciclofosfamida 4 (18%) 1
Azatioprina 5 (16%) 2
Vincristina ¢ 0
9 (17%) 3 [ 69)

Total

Remisién Respuesta de
parcial favorable  Frocaso casos
4 9 (41%) 13 22+

5 12 (39%) 19 31
0 0 & &**

2 (179%) 21 (40%) 32 (60%) 53

* Un tratamiento considerado por 16 semanas como minimo.
** Un tratamiente con 4 dosis como minimo. Estos casos estdn incluidos en los dos tratamientos anterjores.

cristina sufrieron neuropatia periférica, otro cisti-
tis hemorragica por ciclofosfamida, 20 (38%) leu-
copenia, habitualmente de poca importancia, 9
(17%} micobacteriosis pulmonar o renal, 8 (15%)
pielonefritis y un caso, herpes zoster.

Las infecciones relacionadas con estos tratamien-
tos de PDN e inmunodepresores determinaron re-
caidas o exacerbacion de las manifesiaciones de la
PTI ¢n 35 por ciento de los casos en que ocurrie-
ToI.

Comentarios

l.os resultados que se obtuvieron con corticoste-
roides confirman la impresion de diversos auto-
res, 3507 en el sentido de que estos medicamentos
permiten que en muchos casos de PTI se recupere
la cuenta de plaquetas en forma completa o par-
cial.

Es importante recalcar que con el emplec de los
corticosteroides se obtienen resultados satistacto-
rios en la misma proporcion cuando estos medica-
mentos son administrados por tiempos cortos, ma-
xime que con esto disminuye el riesgo de sus efec-
tos indeseables.35! Lu conveniencia de esta forma
de tratamiento tambi¢én se refleja en la calidad
de la respuesta, puesto que en los casos con PTI,
una vez que se suspende el tratamiento esteroideo

se logra una cuenta de plaquetas mayor de 50
10*/1, o bien cuando el paciente pasa a la etapa
cronica, es poco factible que aparezcan problemas
de sangrado o que estos sean graves.®

Con los resultados de este trabajo y la experien-
cia referida en la literatura,?3572 es posible afir-
mar que los corticosteroides administrados por un
tiempo no prolongado son el tratamiento de elec-
cidn en los pacientes adultos con PTI aguda o sub-
aguda, ya que en esos casos se obtiene el porcen-
taje de curacién mds alto y rdpido (en una o dos
semanas) hecho gque también es indicativo de lo
innecesario de su administracién prolongada.

PURPURA TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA

Cuando los corticoesteroides se han usado como
opcion terapéutica al inicio del tratamiento en la
PTTI crénica, los resultados siempre son malos,23:6.12
si bien pueden aplicarse para el control transito-

‘rio del sangrado.

Los mejores resultados en el tratamiento de la
PTI crénica se obtienen con la esplenectomia,?35.12
por lo cual en estos pacientes se ha propuesto que
la esplenectomia sea el primer enfoque terapéu-
tico. En ellos el uso de los corticosteroides tiene
su indicacion como parte del programa de prepa-
racién para ese procedimiento quirargico.

Por otra parte, lTos resultados obtenidos en la
presente serie con los inmunodepresores, confir-
man los de otras experiencias,2%3% en el sentido
de que son tratamientos de ultima eleccién, tanto
por el tiempo prolongado en que se deben admi-
nistrar para lograr algin efecto, como por las ba-
Jas tasas de curacién que con ellos se obtienen y por
sus complicaciones, entre las que sobresale el ries-
go de aparicién ulterior de neoplasias. Por estas
razones los inmunodepresores no se encuentran in-
dicados al iniciar el tratamiento en casos con PTI
aguda o subaguda, ni en aquéllos con la variedad
cronica. Los inmunodepresores deben utilizarse
solo en los casos de PTI crénica notoriamente re-
fractarios a otras formas de tratamiento, como la
esplenectomia o los corticosteroides.

El tratamiento de los pacientes con PTI crénica
siempre es un serio problema cuando existen ma-
nifestaciones de hemorragia y el paciente no ex-
hibe respuesta con los tratamientos convenciona-
les. En forma experimental se han ideado diversos
procedimientos,>31% Jos cuales implican una gra-
ve toxicidad u otros inconvenientes, a veces muy
dificiles de superar, y ademds sin dar seguridad
de una buena respuesta.

En esta serie, cuando todo parecia perdido para
los casos crénicos y refractarios, la administracién
de otro tratamiento con corticosteroides dio lugar
a curacién, a pesar de que fue empleado después
del fracaso del tratamiento inicial con los mismos

167



corticosteroides y de que tampoco habfan sido
efectivos otros tratamientos, como la esplenecto-
miz y los inmunodepresores. Parecerfa que con la
PDN empleada tardfamente después de la esple-
nectomia y de los inmunodepresores se obtienen
resultados que si bien por ahora en pocos casos,
son de mucho valor, sobre todo porque los pacien-
tes que llegan a esta etapa refractaria a los trata-
mientos y que tienen sangrado de repeticién por
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