Evaluacién terapéutica de

los derivados sanguineos
en coagulopatias,

en la ciudad de Bogota *

INTRODUCCION

El desarrollo de técnicas moder-
nas, aplicadas a bancos de sangre,
permite una mayor flexibilidad en
la utilizacién de la sangre y sus pro-
ductos, en la terapia transfusional 1.
A] mismo tiempo que se extienden
sus beneficios ¢ un mayor ntUmero
de pacientes, su uso se hace cada
vez mds especifico y racional, ya que
sclamente se aplican los factores
sanguineos que cada paciente ne-
cesita?, prescindiéndose de los su-
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perfluos o innecesarios, evitdndose

riesgos secundarios.

Estos avances han sido mds acen-
tuados en el tratamiento de las en-
fermedades hemorrdgicas, siendo
ahora posibles las transfusiones de
concentrados de factores de coagu-
lacién, preparados en el banco de
sangre?, por medio de la utilizacién
de sistemas cerrados de bolsas plds-
ticas, para la exiraccién de la san-
gre y separacién de sus productos,
por medio de centrifugacién y refri-
geracién, o variaciones en el pH,
con diferentes soluciones anticoagu-
lantes 4.

B&sicamente, se pueden obtener,
por estas técnicas, los sigulentes
componentes, fraccionados de la san-
gre total (Tabla No. 1):

1. Glébulos rojos concentrados.

2. Glébulos rojos concentrados, po-
bres en leucocitos.

Plasma fresco, congelado.
Concentrado de plaquetas (CP).
Plasma rico en plaquetas (PRP).
Crioprecipitados.
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Desde el punto de vista de trata-
miento de coagulopatias, se utilizan
los tres tltimos: el CP vy el PRP, para
fratar purpuras trombocitopénicas §,
y el Crioprecipitado, (concenirado
de factores 1. V y VIII), en hipofibri-
nogenemias, hemotfilia clésicad 7 8 10
y en deficiencias combinadas de es-

tos lactores, (Coagulopatia de Con-
sumo) 3 8 9 El plasma sobrenadante
a la extraccién del crioprecipitado,
contiene también factor IX (factor
Christmas) v se puede utilizar en
hemofilia B, aunque su eficacia no
es comparable a la del crioprecipi-
tado en la hemofilia A 12,

TABLA No. 1

DERIVADOS SANGUINEOS

Sengre Total

|_.____ Plasma ...__._I

Plasma rico en Crioprecipitado

Plaquetas (PRP)

| |

PLASMA SOBRENADANTE

Glébulos rojos concentrados

F.l (Fibrinégeno)
FV (Proacelerina)
F.VIII (Glob. Antihemofilica

| |

Albimina Gamaglobulinas

Globulinas Hiperinmunes

A partir de enero de 1971, se ini-
ci6, en el Banco Nacional de Sangre,
{(Cruz Roja Colombiana - Fundacién
Mecris Gutt), el programa de sepa-
racién de derivados sanguineos, co-
menzdndose la extraccién, a partir
de songre obtenida de donantes vo-
luntarios, de los factores menciona-
dos para ser distribuldos a todos los
hospitales del pais que lo soliciten.
El presente estudio, es una evalua-
cién clinica y terapéutica de algunos
de los primeros pacientes, tratados

por coagulopatias, con estos deriva-
dos sanguineos, en varias institu-
ciones de Bogotd.

MATERIAL Y METODOS

Desde Enero hasta Agosto de 1971,
se preparcron, en el Banco Nacional
de Sangre, 1.022 derivados sangui-
neos y su discriminacién mensual
v por factores, aparece en la tabla
No. 2. En la ciudad de Bogotd, fue-
ron tratados, con esos mismos fac-
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tores, 31 pacientes con diferentes coa-
gulopatias, de los cuales se selec-
cionaron 12 pacientes para el pre-
sente estudio, (ver tabla No. 3). Ca-
be cnotar, que de los 6 pacientes

hemofilicos, dos habian sido tratados,
en 1970, en el Hospital San Juan de
Dios, con crioprecipitados, (en ade-
lomte lamados “"CR"), preparados en
el Banco de Sangre del Hospital.

TABLA No. 2

DERIVADOS SANGUINEOS PREPARADOS EN EL
B.NS. — ENERO A AGOSTO. 1971

_ Globulos rojos

Plaquetas Crioprecipitado

MES Concentrados (PRF) (CR) Plasma Total
ENERO 1 — — 1 2
FEBRERO 29 — 22 29 80
MARZO 17 — 17 17 51
ABRIL 34 — 19 34 87
MAYO 43 4 2% 43 116
JUNIO 52 17 51 52 172 -
JULIO 81 5 65 81 232
AGOSTO 95 12 80 95 282
TOTAL 352 38 280 352 1022
TABLA No. 3 Hemofilia: Hospital San
PACIENTES TRATADOS Iucrn.de Dios, ) 4 pies. ’
POR COAGULOPATIAS Hospital San José 1 pfe. )
Clinica Colsubsidio I pte. 1)
No.de  Seleccionados  py o lisis: Instituto Ma-
DIAGNOSTICO Pacientes en este Estudio . i
terno Infantil 1 pte. ")
Hemofilia A 17 6 Hospital Son Juan
Von Willebrand 1 - de Dios 1 pte.
Fibrinolisis 2 2
Purpura Trombocitopénica 11 4 Pﬁrpurct Trombocitopénica:
TOTAL 3l 12 HSID 3 ptes.
MI 1 pte.

Los pacientes seleccionados, fue-
ron admitidos ¢ las siguientes insti-
tuciones:

El aspecto técnico de lg prepara-
cién de log derivados sanguineos,
se publica separadamente . Bdsi-
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camente, consiste en la utilizacién
de soangre fresca, (menos de 4 ho-
ras de obtenida), colectada o donan-
tes voluntarios del Banco Nacional
de Sangre, en bolsas pldsticas, des-
echables, con anticoagulante CPD,
(Citrato-Fosfato-Dextrosa). Las uni-
dades seleccionadas son rdpidamen-
te centrifugadas, para separacién de
plasma fresco y glébulos rojos, en
centrifuga refrigerada ('Internatio-
nal”, modelo PR-6), a 4.000 rpm., du-
‘rante 8 minutas (5.000 x G). E] plas-
ma sobrenadonte, es transferide a
ung bolsa satélite y es luego proce-
sado para concentracién de CR o de
PRP. Los glébulos rojos de estas uni-
dades se pueden transfundir a pa-
cientes que los regquieran, ya que
estos pasos se efection en un cir-
cuito cerrado, libre de contamina-
cién ambiental.

Separacién de crioprecipitado

El CR es un concentrado de agque-
llas proteinas plasmdticas, que pre-
cipitan a temperaturasg inferiores a
20°C. Entre éstas se encuentran los
factores ldbiles de la coagulacién
(Fibrinégeno, Proacelerina y Globu-
lina Anti-Hemofilica). Para criopre-
cipitar estos factores, el plasma fres-
co, separado de las células rojas vy
blancas, es congelado, en refrige-
rador, a 20°C., durante un tiempo
minimo de 24 horas, después de lo
cual, se descongela hasta una tem-
peratura de 4°C (se puede usar la
nevera del banco de sangre). Cuan-
do. el plasma se ha licuado, apare-
cen unos fléculos blanquecinos, al-
godonosos, que flotan libremente en

el plasma, o se adhieren g las pa-
redes de la bolsa. En seguida, se
centrifuga nuevamente este plasma,
colocando la centrifuga a 0°C. v a
2.500 rpm. x 30 minutos. El plasma
sobrenadante se pasa a ofra bolsa,
por medic de un extractor de plas-
ma, v puede ser transfundido como
plasma fresco. Los tltimos 50 cc. de
plasma, con los fléculos de criopre-
cipitado, se pueden utilizar, o alma-
cenar congelados, por un periodo
aproximado de un ofio, sin que se

afecte significativamente su activi-
dad.

Para aplicar el CR

Se descongela y coloca en bafio
maria g 37°C., hasta que los flécu-
los se disuelven completamente en
el plasma, luego se aplica directa-
mente intravenoso, con equipe de
tronsfusién. Los riesgos de éste mé-
todo, son los mismos de cualquier
transfusién. Sin embargo, no es in-
dispensable que el plasma del CR
corresponda al grupo sanguineo del
receptor, ya que los factores de los
grupos sanguineos no son criopre-
cipitables$; pero en el caso de apli-
cacién de varias unidades, se de-
ben preferir los que corresponden
al grupo del receptor, o utilizar los
concentrados de grupo AB, los cua-
les no tienen en e] plasma los anti-
cuerpos de los grupos sanguineos.

Separacién de PRP

El plasma, separado de los glébu-
los rojos, en la forma descrita, es
sometido a una centrifugacién len-
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ta, de 1.250 rpm x 30 minutos (400 x
G), a 10°C. El plasma sobrenadante,
o "plasma pobre en plaquetas” (PPP),
se extrae g otra bolsa, como plasma
fresco, v el PRP, o "plasma rico en
plaquetas”, formado por los altimos
50 cc. de plasma, con las plaquetas
centrifugadas, se debe aplicar inme-
diatamente al paciente, por el rdpido
deterioro que éstas sufren al almace-
narse.

Evaluacién de los pacientes

Para el presente estudio, los pacien-
tes con coagulopatia, fueron dividi-
dos en 2 grupos:

Grupo I: Coagulopatias por deficien-
cia de factores I, V y/o VIIL

Grupo I

Pirpuras Trombocitopé-
nicas. '

Grupo 1

Se seleccionaron los pacientes con
historia clinica de hemorragia anor-
mal, v pruebas de coagulacién in-
dicativas de factores I, V u VIII. Prue-
bas de especial significacién fueron
la dosificacién de fibrinégeno, el
tiempo de tromboplastina parcial
(tiempo de cefdlina), el test de ge-
neracién de tromboplastina anormgcl,
tipicamente corregido con plasma
absorbido normal; en los pacientes
con fibrinolisis fueron positivos la
prueba de fibrinolisis y el PDF (pro-
ductos de desintegracién de la fibri-
na). La prueba de laboratoric que
- mejor correlacioné con el efecto te-
rapéutico del CR, fue el tlempo de
celalina.

En este grupo se incluyeron 6 pa-
cientes hemofilicos, controldndose v
normalizdndose el estado de coagu-
lacién, durante cirugiq v en el post-
operatorio, en dos de ellos, practi-
cdndose exodoncias multiples a otros
dos, y tratdndose tres por hemar-
trosis. Se completa este grupo, con
dos pacientes que presentaron fend-
menos de coagulopatia de consumo,
seguida de fibrinolisis, a consecuen-
cia de mordeduras de serpiente.

Los pacientes de este grupo fueron
tratados, desde el punto de vista de
su coagulopatia, con CR adminis-
trados tentativamente segtin los es-
quemas de tfratamiento recomendao-
dos en la literatura3 7 8 10 14

1. En adultos:

a) casos de hemorragia: 4 uni-

dades CR inicialmente, se-
guidas de 1-2 U. coda 12 a
24 horas.

b) drugia: en el preoperatorio,
4 unidades cada 12 horas por
dos dias.

En lg cirugia: 4 unidades.

Postopgeratori&:, 2 unidades ca-
- da 12 horas, por 4. a 8 dics.

2. En nifios: Segln Pedrson, 3 ml
de CR por kilo de peso, producen un
40% de actividad ontihemofilica”.

a) Hemorragia: 1 unidad CR/15
kilos/24 horas.

b) Cirugia; Preoperatorio: 1 uni-
dad/15 kilos/ 12 horas por dos
dias.
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En la cirugia: 1 unidad/15

kilos.

Postoperatorio: 1 unidad/15
kilos/12 a 24 horas por 4 a
8 dias.

¢) En hemartrosis: 1 unidad/15
kilos/12 horas por 2 dics.

Los anteriores esquemas traton de
producir un minimo de 40% de ac-
tividad antthemofilica, cuyos nive-
les son suficientes para normalizar
el estado de coagulacién, tanto cli-
nica como de laboratorio. Varios
autores, han demostrado, que es su-
perfluo el tratar de producir un 100%
de actividad 3 10,

Grupo II

Fueron seleccionados cuatro casos
de pacientes que presentaron trom-
bocitopenia y plrpura, causados por:
anemia apldstica (un caso), toxo-
plasmosis congénita (un caso), piar-
pura trombocitopénica amegacario-
citica (un caso) y purpura trombo-
citopénica “idiopdtica” (un caso). El
diagnéstico de estos pacientes se hi-
zo en base al cuadro clinico de pur-
purg (con petequias y equimosis),
trombocitopenia y pruebas de tiem-
po de sangria y retraccién del cod-
gulo anormales.

Tratamiento: estos pacientes fue-
ron tratados con los esquemas con-
vencionales para su enfermedad
bdsica, (esteroides, cnabdlicos, trans-
fusiones. En un paciente se practicd
esplenectomia).

Lo aplicacién de concentrados de
plaquetas (PRP), sélamente se hizo

cuondo los recuentos de plaquetas
descendieron por debajo de 1060.000
mm3 y reaparecié el cuadro hemo-
rrdgico. Las dosis aplicadas a estos
pacientes, se basaron en el concep-
to de Zucker®, de que una unidad
de PRP por 30 kilos de peso, eleva
las plaquetas en 10.000/mm3. Su
frecuencia de administracién se hizo
cada dos dias, siguiendo los infor-
mes de Gardner vy Cohen! segiin la
curva de desaparicién de plagque-
tas tronsfundidas, marcadas con
Cr8 que les d4 una vida media de
dos a tres dias. No se aplicaron uni-
dades PRP, cuondo los recuentos fue-
ron superiores ¢ 100.000/mm3, o no
habia sintomas de plrpura, para evi-
tar el riesgo de formacién de anti-
cuerpos antiplaquetariosl?, que hi-
cieron menor, o md&s corto su efecto
terapéutico.

RESULTADOS
A. Crioprecipitados

De los pacientes del grupo I, el
subgrupo de los hemofilicos, es util
para determinar la efectividad te-
rapéutica del CR en los defectcs del
factor VIII, globulina antihemofilica.
La Tabla No. 4, muestra los hallaz-
gos iniciales, clinicos y de labora-
torio, en 7 pacientes estudiados.

En la tobla No. 5 se consignan
todos los pacientes estudiados, ano-
téndose los problemas clinicos que
presentaron; v en la No. 6, se apre-
cia el efecto en el cuadro clinico
vy de laboratorio, que se observd,
en los pacientes que recibieron CR.
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TABLA No. 4
DIAGNOSTICO EN SIETE CASOS DE HEMOFILIA ‘)
HALLAZGO NO %
Clinico
Hemorragia Anormal 7 100
Gingivorragia 4 66
Hemartrosis 7 100
En cirugia 2 28
Por trauma 7 100
Por exodoncias 3 42
Historia Familiar de Coagulopatia 5 70
Laboratorio:
T. Sangria Prolongado 0 0
T. Coagulacién prolongado 5 70
T. Protrombina en plasma anormal 3 42
T. Protrombina en suero anormal 6 84
T. De cefdlina prolongado 7 100
TGT anormal 7 100
TGT corrige con plasma normal 7 100

"} El caso No. 7 no fue tratado.

TABLA No. 5
PACIENTES INCLUIDOS EN EIL ESTUDIO

NO NOMBRE HOSPITAL H. C. NO

EDAD PROBLEMA CLINICO

Grupo I

1 JF HSID 373607 22
2 MHF COLSUBS. 012720 12
3 JC SAN JOSE 163506 24
4 AO HSID 586617 20
5 IMB HSID 604078 29
6 RGH HSID 609352 17
7 CIP ') HSID 323691 23
7 CIP ") MI 323296 23
8 AS HSID 611880 53
Grupe II

9 MT HSID 596131 12
10 CP (Hijo) IMI 228333 RN
11 MCR HSID 600281 48
12 MZ HSID 352975 28

Hemofilia-laceracién de lengua-traqueostomia

Hemofilia-hemartrosis-exodoncias.
Hemofilia-Cirugfa del codo-exodoncias.
Hemofilia-Fractura de malar y maxilar.
Hemofilia-Hemartrosis de cadera.
Hemofilia-Hemartrosis de codos.
Embarazo a término-Picadura de serpiente
Coagulopatia de consumo-fibrinolisis.

Picadura de serpiente-fibrinolisis.

Parpura trombocitop.-Anemia apléstica.

Pérpura trombocit.-Toxoplasmosis congénita.

Parpura trombocitopénica amegacariocit.

Parpura trombocitop. (idiopética?).
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La grdfica No, 1 describe el des-
censo en el tiempo de cefdlina y el
control hemostdtico, logrado por la
aodministracién de CR, en los tres
pacientes hemofilicos, que sufrieron
hemartrosis. El paciente No.. 2 pre-
senté la “"mejoria clinica”, (desapa-

ricién del dolor, inflomacién y limi-
tacién funcional de la articulacién),
a pesar de que el tiempo de cefa-
lina estaba todavig bastante pro-
longado. Sin embargo, los valores
iniciales fueron también los mds re-
tardados (148", control 40).

TABLA No. 6

EVALUACION TERAPEUTICA DEL CRIOPRECIPITADO

ESTADO DE HEMORRAGIA

CRIOPR.

CONTROL TERAPEUTICO

T. Cefalina Fibrinégeno T. CEFAL
No PTE CONTR (UNIDS) Hemostasis PTE CONT FIB/GENO FIB/LISIS
1 160" 30" — 8 St 45" 30" — -
2 148" 40" — 4 IS 85" 40" — —_
3 135" 35" — 2 54 56" 35" — f—
4 155" 35" — 6 St 76" 35 — —
5 78" 30" — 2 531 48" 30" —_ —_
6 95" 30" — 2 st 55" 30" — —
7 4180 35" 24 mgr% 4 St 32" 35 234 mg% —
7 — — 130 mgr% 7 No — — 170 mg% +
8 +120" 35" 29 mgr% 2 No 70" 35" 58 mg% +

La grdfica No. "2 corresponde al
primer paciente hemofilico, que fue
el caso mds dramdtico: paciente de
22 afios, que sufrié traumatismos, al
caer de un: trampolin, con laceracién
de la lengua, v un extenso hemato-
ma que se difundié por los tejidos
blandos del cuello, comprimiendo la
trdquea. Hubo necesidad de ‘prac-
ticarle traqueocstomia, 24 horas des-
pués de admitido. El paciente reci-
bié 8 unidades CR, previas a la ci-

rugia, y soporté la intervencién, sin
presentar ninguna hemorragia anor-
mal, en la cirugia o en el postope-
ratorio. Y tres dias después se ha-
bia resuelto completamente el he-
matoma de lengua y cuello. Esta
grdfica muestra también cémo, a pe-
sar de las grandes fluctuaciones en
el tiempo de cefaling, el tiempo de
protrombina se mantuvo normal e
inmodificable.
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TABLA No. 7

CASOS DE MORDEDURA DE SERPIENTE

7  ADMIS +180"" 35" +120" +3
7 4 32" 35" 13" —
8  ADMIS +120" 35" +120” +4
8 2 55" 35" 70" +1

H 24 mgrY — 250.000/mm3

234 mgr9, — 220.000/mm3
H 29 mgr% +% H 100.000/mm3
H 58 mgr% + —

La grdfica No. 3, del hemofilico
admitido al Hospital San José, a quien
se practicdé cirugia electiva de los
nervios medicno y cubital, por he-
martrosis antigua del codo derecho,
con compresién nerviosa y atrofia
secundaria del antebrazo. No hubo
ninguna complicacién quirdrgica ni
en el postoperatorio, En posterior
admisién, se le practicaron multiples
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exodoncias, después de las cudles, el
paciente persistié con hemorragia
moderada, a pesar de que los CR
mantuvieron el tiempo de cefdlina
en los mismos niveles de la ante-
rior intervencién. Finalmente, se lo-
gré detectar un anticoagulante cir-
culante. La hemorragia cedio luego,
y el paciente fue dado de alta.
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Los otros dos pacientes del grupo
I, desarrollaron un proceso de coa-
gulopatia de consumo, seguida de
fibrinolisis, a consecuencia de mor-
deduras de serpiente, y son ftiles
para demostrar elevacién de los ni-
veles de fibrinégeno con este con-
centrado:

La primera paciente, (caso No. 7
grdfica 3), fue una sefiora de 23 afios,
primigrdvida con embarazo a tér-
mino, procedente de Choachi, donde,
4 horas antes fue mordida por una
serpiente que, por el melde de hue-
llas dentales, impreso en el tobillo
derecho, se identificaron como de
género bothrops, posiblemente una
“taya X”. Md&s tarde, presenté mar-
cado edema, dolor y petequias en
el sitio de inoculacién. Posteriormen-
te tuvo hematemesis, hematuria y
hemorragia vaginal.

En este momento, las pruebas de
coagulacién practicadas, fueron fran-
camente anormales: tiempo de pro-
trombina del plasma, mdés de 120”;
tiempo de protrombina del suero,
18"; retraccién del codgulo, no ini-
ciada en una hora; tiempo de cefa-
lina, mé&s de 3 minutos; dosificacién
del fibrinégeno, 24 mgr%; tiempo de
coagulacidén, mds de tres horas. Se
inicié el tratamiento en salq de emer-
gencias, aplicdndose suero antiofidi-
co polivalente, (2 ampollas por 10
ce. IM vy 4 ampollas 1IV), v 4 unida-
des CR.

Los controles efectuados a conti-
nuacién, demostraron normalizacién
de las pruebas dalteradas, incluyen-
do un fibrinégeno de 234 mgr%. al

mismo tiempo que desaparecieron
las hemorragias.

Veinticuatro horas mds tarde, la
paciente tuvo porto esponténeo, con
feto vivo, varén de 3.000 gr. de peso,
APGAR 10, o quien no se le practicéd
ningun estudio de coagulacién, pero
que no sufrié hemorragia canormal
en ningtn momento. La madre per-
sistié con hemorragia genital en el
postpartum, v esta vez los estudios
de coagulacién demostraron un tiem-
po de protrombina de 18", (35%);
tiempo de coagulacién de 12 minu-
tos; tiempo de sangric 4 minutes v
dosificacién del fibrinégeno 127
mgr%. Se aplicaron 7 unidades CR,
produciendo une pequefia elevacién
del fibrinégeno a 176 mgr%, para
luego caer progresivamente hasta
63 mgr%, a pesar de la aplicacién
de 4 unidades CR y 4 gramos de
fibrinégeno comercial. Durante todo
este periodo, la hemorragia vaginal
y en el sitic de picadura fueron abun-
dontes y la paciente recibié multi-
ples tronsfusiones de sangre total
Por tltimo, lo prueba de fibrinolisis
fue positiva. Desde el segundo dia
postpartum, los niveles de fibriné-
geno se elevaron espontdneamente,
v la paciente se recuperd. No se
aplicd dcido épsilon aminocaproico.

El segundo caso, mds desafortu-
nado, fue un hombre de 53 afios,
procedente también de Choachi. Seis
horas antes fue mordido por una
serpiente “sapa’’, en la pierna dere-
cha. Inmediatamente presenté do-
lor intenso v edema local, calofrios,
hemorragia en el sitioc de mordedura
y finalmente, obnubilacién y muer-
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te. Como tratamiento, este paciente
solamente recibié 2 ampollas de sue-
ro antiofidico polivalente, (no se ob-
tuvo mds en la ciudad), transfusio-
nes de sangre fresca y dos unido-
des CR. Ademds de las pruebas de
coagulacién anormales, este pacien-
te tuvo hematuria microscépica v
cilindruria. La prueba de fibrinoli-
sis fue positiva.

B. Concentrade de plaquetas (PRP)

Los pacientes .seleccionados en el
grupo II, con diagndstico de plrpu-
ra trombocitopénica, fueron tratados
en la forma usual, para la causa
bésica de la trombocitopenia. Las
trensfusiones de PRP se reservaron,
Unicamente, para aquellos episodios
en que se presenté una excesiva dis-
minucién en -el recuento de plaque-
tas {menos de 100.000/mm3) vy se
exacerbd el cuadro- de purpura, con
recparicién de petequias, equimosis
v. hemorragia. Y en estos momentos,
solamente se calcularon las trans-
fusiones . necesarias para elevar los
recuentos, sobrepasando el margen
“critico” de 100.000/mm3, recomen-

dado en la literatura 3 6. Reconocién-
dose las dificultades técnicas que
implicon los recuentos de plague-
tas, con variaciones individuales de
los conteos, relacionadas o cada la-
boratorio y, mds ain, a cada labo-
ratorista, los controles de cada ca-
so fueron siempre hechos por la mis-
ma laboratorista que practicé las de-
terminaciones iniciales, tomando las
muestras en idénticas condiciones,
(puncién digital en el caso del re-
cién nacido, puncién venosa en los
restontes, utilizéndose EDTA como
anticoagulante), Por otra parte, se
observé que, en estos casos de mar-
cada trombocitopenia, las variacio-
nes individuales en los recuentos,
no fueron muy pronunciadas de una
a otra laboratorista.

Como las curvas de supervivencia
de las plaquetas, muestran una des-
aparicién o secuestro inicial, con un
Tl en media hora, y posteriormen-
te otra pendiente de desoparicién,
con otro TY; a las 4 horas de trans-
fundidas!, las muestras para control
postransfusional, se tomaron de 4
a 12 horas después de su aplica-
cién.

TABLA No. 8
EVALUACION TERAPEUTICA DEL PRP

HEMORRAGIA CONTROL TERAPEUTICO
No PTE R. Plaquetas PRP (UNID Plaquetas Hemostasis
9 MT 60.000/mm3 5 120.000/mm3 Si
9 MT 10.000/mm3 10 110.000/mm3 St
10 CP (hijo) 40.000/mm3 1 200.000/mm3 3
11 MCR 866.000/mm3 3 100.000/mm3 +
11 MCR 80.000/mm3 3 120.000/mm3 Sf
12 MZ 25.000/mm3 2 60.000/mm3 No
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COMENTARIO Y CONCLUSIONES

En la préctica corriente de un ban-
co de sangre, se puede chora pre-
parar dos tipos de derivados san-
guineos, que son de utilidad en el
tratamiento de coagulopatias: el crio-
precipitado v el plasma rico en pla-
quetas (PRP). Con el primeroc se ira-
tan deficiencias de fibrindgeno, fac-
tores V y VIII. Entre ellos se encuen-
tra la Hemofilia cldsica, cuyos pa-
cientes pueden tener chora una vi-
da prdcticamente normal, sin temor
a los traumatismos ordinarios y pu-
diéndose ya evitar los deformantes
e incopacitantes estigmas que deja
la hemartrosis. Otros cuadros clini-
cos tratables en igual forma, son las
hemorragias postpartum por hipofi-
brinogenemia, las coagulepatias de
consumo, secundarias a sepsis gram-
negativa, endotoxemios etc. El se-
gundo concentrado, qungue no es,
en manera alguna curativo, si es de
gran utilidad para daliviaor los episo-
dios de didtesis hemorrdgicas de las
personas que adolecen pUrpura
trombocitopénica, como son los de
anemias opldsticas, leucemias, efc.

En los casos aqal estudiados se
puede apreciar, en primer lugar, los
excelentes resultados obtenidos en
e] control de la hemofilia: se pu-
do detener en ellos, de una manera
fGcil vy simplificada, didtesis hemo-
rrdgicas, que en ofras circunstan-
cias, hubieran sido fatales (caso No.
1); igualmente, episcdios agudos de
hemartrosis, los cuales se resuelven
prontamente y sin dejar las secue-
las de fibrosis, que siempre han lle-
vado a la limitacién funcional de

la articulacién comprometida; se pu-
do practicar una intervencién qui-
rurgica de emergencia  (fraqueosto-
mia) y una de cirugia programada,
de los nervios mediano y cubital)
sin que hubiera complicaciones de-
bidas al problema de coagulacién;
finalmente, en dos pacientes se prac-
ticaron multiples exodoncias, lo cual
era virtualmente imposible de ho-
cer en el pasado. Como complica-
cién a estos procedimientos, se de-
tecté la presencia de un omticoagu-
lonte circulante en un paciente, (co-
so No. 3), cuya causa no fue deter-
minada: pudo deberse o la forma-
cién de un anticuerpo contra la glo-
bulina antihemofilica tremsfundida, o
pudo ser uno de los factores de su
enfermedad bésical 8.

Son dignas de mencionar dos ob-
servaciones a este grupo de pacien-
tes: 1) la satisfactoria correlacién que
hubo entre el estado de coagulo-
cién vy el tiempo de cefaling (iempo
de tromboplastina parcial). Esta es-
una determinacién simple de hacer
v que puede ser efectuada en cual-
quier hospital, si se practica con los
debidos controles. 2) La cantidad re-
lativamente baja de CR que se de-
bié utilizar, en términos generdles,
para el contro] de estcs pacientes,
comparada con los informes publi-
cados en otros paises! 3 10 11 Fgto
puede deberse a que nos encontra-
mos en un terreno ‘'virgen”, en qu~
los hemofilicos no habion recibido
concentrados de globulina antihe-
mofilica, vy por consiguiente no es-
taban expuestos a la formacién de
anticuerpos contrg ella. Es de espe-



392

REVISTA DE LA FACULTAD DE MEDICINA

rar qgue, en sucesivas aplicaciones,
haya necesidad de utilizar contida-
des cada vez mayores, para lograr
el mismo efecto, en un paciente da-
do.

Estudiomndo luego los casos de mor-
dedura de serpiente, (género both-
rops), tenemos que el veneno de es-
tos ofidios contiene dog toxinas re-
lacionadas con la coagulaciéni®: 1)
un factor coagulante que provoca
un estado inicial de “hiperccagula-
bilidad”, desarrollande una coagulo-
patia de consumo que se presenta
con deficiencia, especialmente de fi-
brindgeno, factor V y factor VIII, v
plaquetas. Este estado dura de ho-
ras a dias. 2) Una fibrinolisina, que
aparece a continuacidén, con la co-
rrespondiente coagulopatia.

En la primera paciente, el cuadro
con que fue admitida. gl Hospital,
fue el de una coagulopatia de con-
sumo, con hemorragia y pruebas de
coagulacién anormales, todo lo cual
cedié completamente, con la admi-
nistracién de crioprecipitado. Y en
el periodo inmediate al parte, (y
quizd desencadenado por el mismo),
inicié una etapa de fibrinolisis que,
como era de esperar, no se contro-
16 con la aplicacién de CR. A pesar
de que no se aplicdé Trasylol, porque
el diagnéstico de fibrinolisis sélo se
comprobé tardicmente, la paciente
sobrevivié gracias a las numerosas
tronsfusiones de sangre que recibié,
hasta que recuperé espontdneamen-

te sus niveles de fibrinégeno (grdfi-
ca No. 4).

PICADURA DE SERPIENTE 9 AGOSTO 1971
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El hijo recién nacido de esta pa-
ciente, fue completamente asintomd&-
tico, por lo cual inferimos que las
toxinas de serpiente no traspasan la
barrera placentaria.

El segundo paciente fallecid, al no
poderse obtener la dosis adecuada
de suero antiofidico polivalente, con
complicaciones debidas, no sélo a
problemas de coagulacién, sino pro-
bablemente, a efectos neurotéxicos
(obnubilacién) y nefrotéxicos (hema-
turia y cilindruria), que este veneno
también puede producir?s,

El empleo del PRP en casos de
trombocitopenia, presenta riesgos de
formacién de anticuerpos antipla-
quetarios ! ¢, que destruyen las pla-
quetas transfundidas, pero no las
plaquetas del paciente? 17, lo cual
hace que la accién terapéutica de
este factor se disminuyq o se acor-
te. Sin embargo, este efecto es prdc-
ticamente inexistente en pacientes
que reciben esteroides o inmuno-
supresoress,

A fin de reducir ¢ un minimo este
riesgo, la utilizacién de concentrados
de plaquetas debe relegarse a los
casos de exirema trombocitopeniq,
de preparacién para esplenectomia
o de hemorragiaos que comprome-
tan érganos vitales.

Los cuatro pacientes seleccionados
en este estudio, demostraron ade-
cuadas respuestas a las tromsfusio-
nes de PRP, lo cual comprueba la
efectividad de nuestros concentrados
(tabla No. 8). Ninguno de ellos de-

mostré intolerancia a las transtusio-
nes, pero todos ellos fallecieron «
causa de su enfermedad bdsica.

PURPURA TROMBOCITOPENICA
TOXIPLASMOSIS CONGENITA

PLAQUETAS

lmms

250.000
200.000 |}
150.000
100.000

50.000

A 1 L
4 25 28 27
MAYO 1971

N [luPR

GRAFICA N#5 (CASO Nt10)

Conclusiones

1. Se demuestra la eficacia te-
rapéutica de los factores de coao-
gulacién concentrados en e] Banco
Nacional de Sangre, obtenidos por

primerg vez, de enero a agosto de
1971.

2. Se obtiene un satisfactorio con-
trol del estado de coagulacién, en
hemofilicos tratados en Bogoté.

3. La prueba de coagulacién mds
Gtil para control de estos pacientes,
es e] tiempo de cefdalina.
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PURPURA TROMBOCITOPENICA - ANEMIA APLASTICA

PLAQUETAS
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4. Los dosis requeridas, para tra-
ter hemofilicos en Colombia, son
significativamente menores que las
de otros paises, posiblemente por-
que ain no han tenido oportunidad

de desarrollar anticuerpos anti-fae-
tor VIIL

5. El CR es eficaz en controlar
la hemorragia por mordedura de ser-

1213 14 15 16 17 1B
JUNIO (971

Nt 9 )

piente, en la fase inicial de coagu-
lopatia de consumo, pero no la de
fibrinolisis.

6. Se demuestra también la efi-
cacia terapéutica del PRP (plasma
rico en plaquetas), para elevar los
niveles plaquetarios en los casos de
trombocitopenias inferiores a 100.000
/mma3.

RESUMEN

Se hace una evaluacién de la efi-
cacia de los primeros crioprecipita-
dos vy PRP, preparados en el Banco
Nacional de Sangre, con los que se
trataron 12 pacientes con. diferentes

coagulopatias, incluyendo 8 hemo-
fiias, 2 coagulopatiocs por morde-
dura de serpiente y 4 parpuras trom-
citopénicas, con resultados satisfac-
torios.
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SUMMARY

A therapeutical evaluation of the

first cryoprecipitates and PRP made
in Boget&, Colombia, is done in 12
patients with coagulopaties, including
8 hemophiliacs, 2 coagulation disor-
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