Resultado del tratamiento de la purpura trombocitopénica
idiopatica crénica con 4cido ascérbico

AMADO KARDUSS URUETA
MANUEL R. MORALES POLANCO
JAVIER PIZZUTO CHAVEZ

LUIS A. MEILLON GARCIA

Resumen

El objetivo de este trabajo es referir los resultados del fratamiento con deido ascdrbico en un grupo de enfermos con
pirpura trombacitopénica idiopdtica cronica (PTIC) y resumir las experiencias de su empleo publicadasenlaliteratura
respectiva.

El grupo consté de trece enfermos refractarios a otras modalidades terapéuticas del trastorno, que recibieron dcido
ascdrbico 2 g diariamente en la mafiana por la via bucal, durante un minimo de ocho semanas.

Al término del periodo de observacion solo cuatro enfermos (30%) experimentaron remision parcial; en los demds
no se demostré reaccion favorable.

Publicaciones previas informaron remision completa y parcial en 11y 19 por ciento respectivamente en promedio.

De acuerdo con tales resultados y los del ; estudio, se concluye gue el empleo del deido ascorbico carece de
utilidad en el tratamiento de la PTIC.
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Summary

The main objective of the present work is to describe the results of the treatment with ascorbic acid in thirteen patients
with refractory chronic idiopathic thrombocytopenic purpura (CITP) and to compare its results with those informed in
the literature.

The patients received ascorbic acid 2 g/day, orally, in the morning during at least eight weeks. At he end of the period
of control there were only four partial responses (30%); the remaining patients did not experience any kind of favora-
ble reaction.

Previous publications informed mean partial and complete responses of 11 and 19 % respectively

According to such results and those of the present work, and taking into account the generally transitory duration
of the response it is concluded that ascorbic acid is of no use in the reatment of CITP,
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Introduccién

La piirpura trombocitopénica idiopatica crénica (PTIC) es
la enfermedad autoinmune mis comin en individuos
adultos y obedece a la destruccién por autoanticuerpos
especificos de las plaquetas circulantes y en ocasiones de
sus progenitores en lamédula 6sea'. E1 20 por ciento de los
pacientes con este trastorno mejoran definitivamente con
corticoesteroides y del 60 al 70 por ciento, mediante
esplenectomia.'? Los que recaen después del tratamiento
antes mencionado conforman un grupo heterogéneo, con
manifestaciones clinicas variables y reaccién impredeci-
ble a otras modalidades terapéuticas.

En estos tltimos se han utilizado inmunosupresores,
alcaloides de lavinca, colchicina, danazol e in-
munoglobulinas intravenosas entre otros, observindose
recuperacién de las cuentas plaquetarias en 20 al 50 por
ciento de todos los individuos asi tratados, pero general-
mente con efectos colaterales importantes o a un costo
elevado.'

En 1989 Brox y col. informaron resultados favorables
ysostenidos con laadministracion de dcidoascérbico (AA)
ennueve de 11 pacientes con PTIC refractaria a esteroides
o esplenectomia. Tomando en consideracién resultados
tan alentadores, el bajo costo, la facilidad de aplicacién del
tratamiento y la baja frecuencia de efectos indeseables, se
llevé a cabo su aplicacién en trece enfermos de PTIC,
también refiactaria.

El presente trabajo informa los resultados de su empleo
en tal grupo y se revisan las experiencias publicadas hasta
la fecha.

Material y métodos

Se incluyeron trece pacientes con diagnéstico de PTIC
conforme a los criterios habituales.? Todos tenian
trombocitopenia de cuando menos tres meses de duracién;
se excluyeron aquellas cuya causa de la PTIC fueron
medicamentos, infecciones, colagenopatia o neoplasias.
Todos los enfermos tenian megacariocitos normales o
aumentados en médula 6sea. Todos habian recibido uno o
mis tratamientos con corticoesteroides (13), danazol (8),
esplenectomia (3), alcaloides de la vinca rosa Iy
mercaptopurina (6). La reaccién a los diversos tratamien-
tos habia sido nula o parcial y transitoria.

Nueve enfermos recibieron el dcido ascdrbico (AA)al
mismo tiempo que otros tratamientos en vitud de que la
intensidad de latrombocitopeniay la condicién clinica que
presentaba impedian interrumpirlos. Se les administrd AA
endosisde 2 g por via bucal en una sola toma, cada mafiana
ydurante un periodo minimo de ocho semanas; se realiza-
ron conteos plaquetarios cada cuatro a seis semanas.
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Los criterios para juzgar la reaccién al tratamientc
fueron: Remisién completa (RC) si las plaquetas alcanza.
ban cifras iguales o superiores a 130 x 10%L por sei:
semanas 0 mas tiempo; remision parcial (RP) si ascendiar
acifrasentre 50y 130x 10°/L por seis semanas o un tiempc
mayor y fracaso (F) cuando las plaquetas eran inferiores z
50 x 10°%/L o la reaccion favorable tenia una duraciér
menor de seis semanas.

Resultados

De los trece enfermos estudiados, nueve eran mujeres y
cuatro hombres; sus edades variaron entre 16 y 72 aiios, en
promedio 43.5 afios. La enfermedad habia durado de 3 a
216 meses, en promedio 33, Todos recibieron tratamiento
inicial con corticoesteroides; después ocho se trataron con
danazol; tres fueron objeto de esplenectomia; uno habia
recibido vincristina y otro mas 6-mercaptopurina sin expe-
rimentar mejoria definitiva. En nueve pacientes el AA se
administré al mismo tiempo que otra medicacion conside-
rada \itil en el tratamiento de la PTIC y que fue prednisona
endos, prednisonay danazol en cuatro, uno de ellos ademas
con colchicina y danazol en dos y colchicina sola en uno.

El AA se administr6 en total 8 a 52 semanas, en
promedio 16, a cuyo término los trece enfermos se consi-
deraron valorables para los fines del presente estudio.

No se obtuvo ninguna RC y sélo se observaron cuatro
RP (30%), dos de ellas en pacientes que s6lo recibieron
AA. En losrestantes nueve enfermos (70%) el tratamiento
constituyé un fracaso. En los cuatro pacientes con RP no
se identificé ningiin factor comiin clinico o de reaccidn a
tratamientos previos que los diferenciara de los enfermos
que no experimentaron mejorfa.

En ningin paciente se observaron los efectos secunda-
rios que se mencionan con elempleo de dosis altasde AA S

Comentario

Alafechase hainformado sobre tratamiento con AA en 69
pacientes con PTIC refiactaria; si se agregan los trece
enfermos del presente trabajo se pueden valorar los resul-
tados en un total de 82 enfermos. De las experiencias
previas (Cuadro I), sélo la de Brox y colaboradores’
proporciond resultados extraordinarios pues obtuvieron 63
por ciento de RC; en el resto de los informes tal tipo de
reaccién fue muy escasa, pues solo se observé en un
paciente de cada una de las series de Verholf* y Godeau.”

En lo que RP se refiere los porcentajes de reaccién
también han sido bajos, variando desde cero en el pequeiio
nimero de enfermos informado por Mann y colaborado-
res,' hasta 45 por ciento en el trabajo informado por
Toyama y col.” En la presente experiencia, la RP, tinico
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tipo de respuesta observada, ocurrié el 30 por ciento, cifra
que se sitlia dentro de los porcentajes obtenidos por otros
autores.

Cuadro I. RESULTADOS DEL TRATAMIENTOS DELA PTIC cON ACIDO ASCORBICO

Autor (REF) PACIENTES RC RP F
No. No/%  No/%  No/%
Brox Ag 3 11 7163 2/18 2/ 18
Verhoef GEG 4 14 17 it 10/ 72
Godeau B 5 12 18 18 10/ 84
Mann BM 6 3 0 0 3/100
Toyama K 7 1 0 5/45 6/ 55
Win N 8 B 0 112 7/ B8
Flores A 9 1o o 0 10/100
Presente
estudio 13 0 4/30 9 0
Total 82 911 16/19 57/ 70

PTIC.- Plspura trombocitopénia idiopitica cronica; Ref.- Referencia;
No. Nimero; RC.- Remision completa; RP.- Remisién parcial; F.- Fraca-
40,

En relacion con la duracién de la reaccién favorable es
de observar que sélo en el trabajo de Brox® ademds del alto
porcentaje de mejorias, acusaron larga duracion; en los
restantes la reaccion fue breve o no se menciona y por lo
comiin se mantuvo mientras se ingeria el AA. Asl ocurrié
en uno de los enfermos con RP en este trabajo pues en los
otros tres a pesar de la administracién sostenida del medi-
camento, las cuentas plaquetarias descendieron o no vol-
vieron a aumentar cuando, una vez suspendido el medica-
mento, se reanudd su ingestion.

Lo anterior permite suponer que en realidad algunas de
las mejorfas observadas fueron espontdneas, por casuali-
dad en coincidencia con la ingestion del AA y no necesa-
riamente relacionadas con éste,

Los fracasos del tratamiento ocurrieron en muy bajo
porcentaje en el trabajo de Brox,® apenas 19 por ciento en
tanto que en los informes restantes, tal observacién fue
muy frecuente variando del 55 al 100 por ciento.”'! En el
presente estudio el AA fracasé en el 70 por ciento de los
enfermos.

Loanterior ocurrié aunqueen cadaunade las experien-
cias citadas (Cuadro I) el AA administré a la misma dosis
y segiin el esquema del trabajo de Brox, a pesar de que
tedricamente el AA puede afectar favorablemente la evo-
lucién de la PTIC. Lo anterior puede ocurrir por incremen-
to de la megacariopoyesis, bloqueo del sistema
monocitomacréfago responsable del secuestro y destruc-
cién de las plaquetas opsonizadas por el autoanticuerpo
propio de la enfermedad con lo que mejora la superviven-
ciapromedio de las plaquetas.® La faltade reaccién sucedio
apesar del empleo concomitante de otros tratamientos en

del tr 1! de la pirpura tr
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numerosos pacientes, entre ellos, nueve del presente estu-
dio.

Teniendo presente lo antes comentado se puede con-
cluir que el dcido ascérbico ofrece muy escasas expectati-
vas de reaccion favorable en los pacientes de PTIC refrac-
taria. Como consecuencia, no posee ninguna ventaja en
relacion con otros productos empleados en el tratamiento
de laPTIC, sobre todo entre aquellos pacientes con pirpura
activa intensa o que presentan el riesgo de experimentar
una hemorragia de consecuencias fatales, por lo que su uso
debe desecharse.

De acuerdo con tode lo referido y tomando en cuenta
los porcentajes de reaccion tan variables tanto para el AA
como para otras formas de terapéutica de la PTIC refrac-
taria, es posible especular que ésta constituye un sindrome
de fisiopatogenia compleja cuyo reconocimiento seria
deseable establecer en cada caso con el fin de utilizar un
tratamiento especifico, probablemente mas efectivo.
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