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Esplenectomia en la trombocitopenia
iInmune (PTI) asociada a la infeccion por VIH

Dres. Mariela Mansilla?, Julia Galzerano?, Jorge Di Landro3,
Alicia Magarifios*, Gustavo Bogliaccini®, Adelina Braselli®

Resumen

La trombocitopenia es la mas comin de las alteraciones en |la serie plaquetaria encontrada en
los pacientes infectados por VIH. El mecanismo etiopatogénico mas frecuente es la
precipitacion de complejos inmunes sobre la superficie plaquetaria, resultando en €
clearence de estas células por el sistema reticulo endotelial. Los recursos terapéuticos
disponibles son: uso de inmunoglobulina polivalente intravenosa (1VIG), corticoides y
esplenectomia. Se presentan tres casos clinicos con diagndstico de trombocitopenia inmune
(PTI1), en los cuales debido a la refractariedad al tratamiento médico cléasico, serealizo
esplenectomia paliativa. Se destaca la buena tolerancia al procedimiento quirurgico, la
respuesta plaquetaria y la evolucion favorable de esos pacientes.

Palabrasclave: Trombocitopenia - cirugia.
Esplenectomia.

Infecciones por VIH - complicaciones.

Introduccién

Las alteraciones hematol égicas en €l paciente infectado
por virus deinmunodeficienciahumana (V1H) son obser-
vadas durante toda la evolucion de lainfeccion. Su etio-
patogenia puede vincularse directamente a la infeccion
por VIH, ser consecuencia de infecciones o neoplasias
oportunistas diseminadas, o resultar de la accién téxica
de las drogas usadas para tratar la infeccion retroviral o
las complicaciones asociadas, 0 ambas. Laalteraciondela
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serie megacariocitica se expresa por la plaguetopenia
Cuando la plaquetopenia es severa puede causar un sin-
drome purpdrico. Si €l parpurase acompafiade conserva-
cion o aumento de megacariocitos en los extendidos de
médula 6sea y aumento de anticuerpos antiplaquetarios,
el diagnéstico es de plrpura trombocitopénico inmune
(PTI). Lafinalidad del tratamiento (seael PTI vinculado a
lainfeccion por VIH o no) esdisminuir ladestruccién pla-
quetariaperiférica. A pesar del uso deinmunoglobulinas
especificas, corticoides, plasmaféresis, interferdn, etcéte-
ra, no siempre se logran niveles plaguetarios de seguri-
dad. Laexperienciamundial sefialaque conlaesplenecto-
miaselogran resultados mas perdurables en cuanto adis-
minuir ladestruccion plaquetaria, aun en los casos en los
cuales no exista evidencia paraclinica de mayor destruc-
cién anivel esplénico.

En nuestro pais no existen trabajos publicados acerca
delaesplenectomiapaliativaen PTI vinculado alainfec-
ciénpor VIH.

Durante el afio 1999, en la Unidad de Medicina Pre-
ventivadel CASMU, se diagnosticaron tres casos de PT
en pacientes que cursaban infeccion por VIH y en quie-
nesfue necesario realizar esplenectomiapaliativa. El obje-
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tivo de la presente comunicacion es mostrar y analizar la
forma de presentacion clinica, la refractariedad al trata-
miento médico, laevolucion delos pacientesquerequirie-
ron esplenectomia paliativa como recurso terapéutico y
compararlas con labibliografiaconsultada.

Casos clinicos

En la casuistica de 363 pacientes adultos infectados por
VIH, controlados en laUnidad de MedicinaPreventiva, se
detectaron 56 pacientes (15,4%) con trombocitopenia(me-
nosde 150.000/mm?); 10 (2,7%) tuvieron menosde 100.000
cél/mms3, y en 3 (0,8%) los niveles estuvieron por debajo
de40.000/mm3, requiriendo esplenectomia.

Caso N°1

Paciente de 36 afios, sexo masculino, con antecedentes
personal es de haber usado drogasintravenosas (UDIV) y
con serologiareactivaparaVIH conocidaen junio de 1989.
Su curso fue asintomético, inicié tratamiento antirretrovi-
ral enmayo de 1998 (zidovudina+ lamivudina+ indinavir),
porque & nivel de linfocitos CD4 era de 264 elementos/
mm?3y lacargaviral de841.757 copias/ml.

Consulté en mayo de 1999 por petequias, equimosis
cutédneo-mucosas esponténeas y algin episodio de
epixtasis. El nivel delinfocitos CD4 era490/mmdy el de
cargavira de 30.000 copias/ml (log 3.80). Hemograma: pla-
quetas 2.000/mm?. Funcional hepético: bilirrubinaindirec-
ta: 2,14 mg/dl, resto normal. Vidamediaplaquetaria: impor-
tante acortamiento de vidamedia plaguetariade 24 horas,
con presencia de plaguetas heterélogas y evidencia ra-
dioisotdpica de hipersecuestraci én esplénica. Histopato-
logia de médula ésea: sector medular poco representati-
VO, notoriamente dishemopoyético, destacandose la apa-
rente hiperplasiadelaserietrombocitica.

Con diagnéstico de PTI vinculado a la infeccion por
VIH, recibid inmunoterapiacon gamaglobulinahiperinmune
parenteral, aladosisde 0,4 g/kg/d, durante cinco dias, no
observandose respuesta mantenida del nivel plaguetario,
e que alcanz6 a25.000 y 45.000/mm3, Sedecidi6 iniciar
corticoterapia, bajo profilaxis antitubercul osa, con pred-
nisona 60 mg/diav/o durante diez dias. Tampoco se obtu-
VO respuesta, llegando el recuento plaguetario a 1.000 y
2.000/mm?®, aungue sin evidenciade sangrado. Se planted
esplenectomiapaliativacon el objetivo dedisminuir lave-
locidad de destruccion esplénica. Enjulio de 1999 serea
liz6 e procedimiento quirdrgico, previainmunizacion anti-
neumocaccica, antihemdfilusinfluenzay antimeningocdc-
cicaBC. El acto quirurgico se efectud sin complicaciones.
Lamejoriadel recuento plaguetario se observo en €l po-
soperatorio inmediato (400.000/mm?).

En los controles periodicos posterioresalos seisy 12
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meses después, €l paciente se mantenia asintoméatico y
recibiendo medicacién antirretroviral. El nivel delinfocitos
CD4 eramayor de500/mm?3y lacargaviral indetectable.

Actuamente, habiendo transcurrido 20 meses desde
el procedimiento, el paciente esta reintegrado totalmente
a sus actividades laborales y sociales habituales.

CasoN°2

Paciente de 35 afios, sexo masculino, sin antecedentes
patol 6gicos destacables. Consultd en abril de 1999 por
sindrome poliadenomegdlico. Delaparaclinicase destaco
leucopeniay plaguetopenia (18.000/mr¥).

Enjunio de 1999 se mantenialaplaquetopenia (1.000/
mm?), siendo internando para estudio. Su serologia fue
reactivaparaVIH (anticuerposanti-VIH) y el nivel delin-
focitos CD4 erade 232/mmg. Con sospechade PTI vincu-
lado alainfeccion por VIH seinicid € estudio paraclinico.
Hemograma: plaguetas 12.000/mm2 Mielograma: aumento
de los megacariocitos. La vida media plaquetaria estaba
disminuidaa48 horas, sin evidenciaradioisotopicade hi-
persecuestracion esplénica. Histopatologia de médula
Osea: sector medular poco representativo, notoriamente
dishemopoyético, destacandose la aparente hiperplasia
delaserietrombocitica.

Seredlizé tratamiento con gamaglobulina hi perinmune
(dosis habituales) durante seis dias, corticoidesy azatio-
prina, obteniéndose unarespuestaparcial, llegando € ni-
vel deplaguetasa106.000/mm? Seinicid tratamiento anti-
rretroviral y profilaxis primariaantipneumocistosis.

Enjulio de 1999 agregd muguet ord y laplaquetopenia
erade 12.000/mm3, Sedecidié realizar esplenectomia, que
fue bien toleraday sin complicaciones. Previamente ala
cirugiarecibiéinmunizaciones antineumococci ca, antime-
ningocéccicay antihemdfilusinfluenza. El estudio anaté-
mico de la pieza mostrd esplenomegalia con predominio
de congestion de la pulpa roja, acompafiada de signos
histopatol 6gicos de hiperesplenismo.

A los seisy 12 meses del posoperatorio, los niveles
plaguetarios se hallaban en 150.000 y 180.000/mn?, res-
pectivamente, y €l paciente estaba asintomatico desde €l
punto de vista hematol égico e infectol 6gico, con niveles
delinfocitos CD4 mayoresde 500/ mm?3y cargavira para
VIH indetectable.

Actualmente han transcurrido 20 meses del procedi-
miento y € paciente esta asintomético, recibiendo trata-
miento antirretroviral combinado y desempefiando sus
tareas laborales y actividades sociales habituales.

CasoN°3

Paciente de 28 afios, mujer con antecedentes de consumo
dedrogas parenterales (UDIV) desdelos 20 alos 27 afios;
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fumadora; con serologia reactiva para VIH conocida en
mayo de 1994 en ocasi én de realizarse estudios paraclini-
Cos requeridos por su centro de trabgjo.

Asintomética, con nivel delinfocitos CD4 mayoresde
500/mm?, control ada peri 6dicamente hastajulio de 1997,
cuando sufre candidiasis orofaringeay recibe fluconazol
ordl.

Posteriormente abandoné los controles médicos re-
gulares hasta setiembre de 1999, en que concurre y se
encuentra un hemograma patol égico. Solo tenia escasas
equimosis, sin petequias. Tenia una plaguetopenia de
52.000/mn®, e nivel delinfocitos CD4 erade235/mmiy la
cargaviral paraVIH de420.000 copias/ml (5,210g). Sesos-
pechd PTI vinculado alainfeccién por VIH. El estudio de
vida media plaquetaria fue de cuatro dias, sin evidencia
radioisotdpica de hipersecuestracion esplénica o hepéti-
ca. Mielograma: médularicacon megacariocitos.

Recibi6 tratamiento con gamaglobulina hiperinmune
parenteral durante cinco dias (una seri€). No se reaizo
corticoterapia. El hemogramade control mostro persisten-
cia de la plaguetopenia (32.000/mmg). Se planted esple-
nectomia paliativa, que se realiz6 el 3 de noviembre de
1999. El procedimiento fue bien tolerado y sin complica-
ciones. El estudio anatémico de la piezamostré hiperpla-
siadelosfoliculosde Malpighi.

Lapacienteaceptoiniciar terapiaantirretroviral, cum-
pli6 regularmente con los controles mensualesy trimes-
trales y abandoné sus habitos téxicos.

Actualmente han transcurrido 16 meses desde €l pro-
cedimientoy la paciente se encuentraasintométicaen tra-
tamiento antirretroviral combinado, desempefiando susta-
reas laborales habituales y concurriendo a entrevistas de
apoyo psicolégico.

Comentarios

En diferentes series4 |a frecuencia de trombocitopenia
enlos pacientes coninfeccion por VIH fuevariable (entre
2,6% Yy 30%) siendo mayor en los grupos de pacientes en
estadio A3, B3, C1,2,3 (estadificacion VIH-SIDA, CDC/
1993). En nuestro pais, datos parcialesdel Serviciode En-
fermedades Infectocontagiosas del Ministerio de Salud
Pablica (MSP) mostraron una frecuencia de 16% de
trombocitopenias en 1992, L os diferentes autores coin-
ciden en que eslaalteracion hematol 6gicamés precoz en
€l curso de la infeccién por VIH®4, Entre las distintas
etiologias se describen la destruccién por mediacion in-
munitaria (inmunocomplejos que precipitan sobre la su-
perficie plaquetaria), € pdrpuratrombdtico trombocitopé-
nico, €l deterioro de la hematopoyesisy la accién tdxica
medi camentosa*.

L as formas de presentacion clinica son poco expresi-
vas. Solo en 50% de | os paci entes se observan sangrados
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submucosos leves 0 moderados (petequias, equimosis 'y
epixtasis), siendo ocasionales|os sangrados deriesgo vital
inmediato. Laesplenomegalia se observaen aquellos pa-
cientes que también presentan poliadenomegalias super-
ficides.

Los hallazgos de laboratorio tipicamente revelan la
presenciade trombocitopeniaaislada, con unaceularidad
medular que sugiere destruccion plaguetariaperiférica. El
estudio delavidamedia plaquetaria confirmasu destruc-
Cion precoz aungue no determine el lugar delamisma.

Si bien &l PTI-VIH no ocasiona grandes dificultades
diagnodsticas, los resultados del tratamiento pueden re-
sultar desalentadores para €l clinico. En la gran mayoria
deloscasosel tratamiento es paliativo y requiere del ma-
nejo médico-quirdrgico. El objetivo ddl tratamiento esfre-
nar la destruccion plaguetaria durante € mayor tiempo
posibley evitar iatrogenias sobrelaevolucién delainfec-
cién por VIH. Las alternativas terapéuticas disponibles
son variadas y no difieren de las del PTI no vinculado a
VIH. Estavariedad radicaen lafaltaderesultados definiti-
vos y duraderos de las diferentes opciones: corticoides,
inmunoglobulinas, inmunosupresores (vincristing, azathio-
prina, ciclosporina), antirretrovirales (zidovuding), esple-
nectomia, radioterapia, etcétera. En laliteraturarevisada
existe abundante informaci 6n de casuisti ca pequefia don-
de se andlizan las respuestas a las diferentes estrategias
elegidas9.

L os corticoides estédn especialmente indicados en las
formas severas. Se administran por un periodo corto (sie-
te-diez dias) y cuando el recuento plaguetario esta por
debajo de 25.000 cel/mm3. El uso de los corticoides en
forma croénica no es recomendable en pacientes infecta-
dos por VIH por sus efectos depresores de lainmunidad
celular, loquefavorecelaprogresion delaenfermedady la
aparicion de complicaciones infecciosas, sobre todo la
tuberculosis®9. Algunos autores analizaron la variacion
enlosnivelesde CD4 en pacientescon PTI-VIH severoy
refractario que recibieron dexametasonay observaron que
ademas de no lograrse €l aumento en los niveles de pla-
guetas se acentud la citopenia CD4™.

El uso de inmunoglobulinas polivantes parenterales
esta justificado cuando se sospecha que predominan me-
canismos inmunitarios en la etiopatogenia. Segin dife-
rentes autores, con €l uso delasinmunoglobulinaslares-
puestaen larecuperacion plaguetariaes escasa, menor de
25%, y €l costo econdmico eselevado®. Se puede asociar
ainmunosupresores, pero en PTI-VIH no es recomenda-
ble su uso. También pueden alternarse con series cortas
de corticoides, como se hizo en uno de los pacientes de
nuestra casuistica.

Los antirretrovirales, sobre todo la zidovudina, tiene
un efecto protector de la serie plaguetaria cuando € dis-
parador delarespuestainmune antiplaguetariaesel VIH.

215



Dres. Mariela Mansilla, Julia Galzerano, Jorge Di Landro, Alicia Magarifios, Gustavo Bogliaccini, Adelina Braselli

Laaccesibilidad al uso deterapiaantirretrovira altamente
activa (TARAA) ha demostrado que los planes que con-
tienen zidovudina son los que obtienen mejor respuesta
del PTI-VIH. Comolarespuestano esinmediata, lautiliza-
cion de antirretroviral es debe complementar otras opcio-
nes®.

Pensando en la etiopatogenia del PTI-VIH surgio la
base tedrica de la esplenectomia como opcidn para con-
trolar la destruccion plaquetaria. Desde 1988, diferentes
autores han publicado casuisticas sobre esplenectomia
€omo recurso terapéutico eficaz, seguro y duradero para
el PTI-VIH refractario ainmunoy corticoidoterapiat*®19,

El bazo, que es el mayor 6rgano linfoide, es donde
ocurre la mayor destruccion plaguetariay a su vez es €
lugar de replicacion del VIH. En el terreno especulativo,
existen autoresqueanalizaron el efecto delareducciénde
masalinfoide sobrelacinéticadelareplicacion viral como
argumento afavor del efecto beneficioso de la esplenec-
tomiaen laprogresion delainfeccion por VIH®,

Otros autores han analizado la repercusion de la es-
plenectomia sobre laprogesion delainfecciény laapari-
cion de sida. Hasta ahora los estudios publicados no han
demostrado quelaesplenectomiaacel erelaprogresion de
lainfeccion por VIH, determine mayor susceptibilidad a
complicaciones infecciosas no vinculables al VIH, pro-
duzcadeterioro indeseable delacinéticaviral o descenso
de los niveles de CD4. Existen algunos datos que mues-
tran mejoriaen lasobrevidadelos pacientescon PTI-VIH
gue fueron esplenectomizados. Seinterpretapor unadis-
minuciondelareplicacionvird, a disminuir losreservorios
tisulares con la esplenectomia®®2). Sin embargo, hay ob-
servaciones realizadas en pacientes esplenectomizados
en etapa sida que han desarrollado complicaciones opor-
tunistas como mi cobacteriosis atipicao sarcomade Kapos.
En estos casos |a esplenectomiano ha mostrado el efecto
“beneficioso” en la sobrevida como en otros pacientes
con PTI-VIH. Matthew y colaboradores? destacaron que
cuando existe enfermedad por CMV activano deberiarea
lizarse la esplenectomia, segin surge del andlisis de su
casuistica.

La preparacién preoperatoria de la esplenectomia no
difieredelaque seredizaparael PTI novinculado VIH.
Consiste enlainmunoprofilaxis contragérmenes capsul a-
dos (neumococo, hemdfilusy meningococo). Algunos au-
toresresaltan desconocer el grado de respuestainmunita-
ria, con formacion de anticuerpos protectores paragérme-
nes capsulados en los pacientes con PTI-VIH, dado el
terreno deinmunosupresion. Pero también admiten no te-
ner mayor incidencia de complicaciones infecciosas po-
soperatorias que en los espl enectomizados inmunocompe-
tentes10,
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Summary

Thrombocytopeniaisthe commonest alterationin platel et
series found in pacientes with HIV. The most frequent
eti opathogenic mechanism s precipitation of immune com-
plexes over the platelet surface, resulting in clearence of
these cells by the reticulate endothelial system. Thera-
peutic resourcesavailable are asfollow: polyvalent intra-
venousimmuneglobulin (IVIG), corticoids, and splenec-
tomy. Threeclinical casesof PTI where paliative splenec-
tomy was used due to refraction to classic medical treat-
ment are shown. Good tolerance to surgical procedure,
platelet response and favourable course in these patients
arehighlighted.

Résumé

Lathrombocytopénie est letroublele plus courant dansla
série plaguettaire trouvée chez des patients infectés par
HIV. Le mécanisme étiopathogénique le plus fréguent en
est la précipitation d’ @éments immunes sur la surface
plaquettaire, ce qui résulte au clearence de ces cellules par
le systéme réticulo-endothélial. Les moyens thérapeuti-
ques dont on dispose sont : I'emploi d’ immunoglobuline
polyvalente intraveineuse (1VIG), de corticoides et de
splénectomie. On présente 3 cascliniques avec diagnostic
dePTl, ouonaréalise splénectomiepaliative, letraitement
médical classiquerésultant réfractaire. On signalelabonne
tolérance a la chirurgie, la réponse plaquettaire et I’
évolution favorable de ces patients.
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