Rev. Med. Hosp. Nal. Nifios 2(1): 7-13, 1967

Anemia refractaria; Analisis de 9 casos
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La anemia refractaria es una enfermedad poco frecuente en nuestro medio,
siendo su incidencia en ¢l Hospital Nacional de Nifios dc 0,33 por cada 1.000
egresos, menor que la reportada en otros sitios (1). Sin embargn la gravedad de
su pronostico justifica la preocupacion del médico por su conocimiento y sobre to-
do, por su prevencion. La lista de medicamentos, ademds de otros agentes fisicos y
quimicos, capaces de actuar como téxicos medulares provocando anemia refractaria
es cada vez més impresionante (2). Ademds de medicamentos, el contacto con in-
secticidas se considera un factor importante en su etiologia y seguramente lo es mis
en los paises tropicales dependientes de la agricultura en donde se realizan fumiga-
ciones en amplias zonas, En los casos estudiados por nosotros, 6 provenian del
area rural y en 4 exictian antecedentes de contacto importante con insecticida.

Dada entonces la gravedad de esta entidad, sc decidi6 revisar los casos que
se habian prescntado en el Hospital Nacional de Nifos en un lapso de dos anos y
medic, considerando que su conocimiento podria orientar mejor nuestro plantea-
miento futuro para su manejo y prevencion,

MATERIAL Y METODOS

Se revisaron los expedientes de pacientes con diagnéstico de anemia refrac-
taria vistos en el Hospital Nacional de Nifios en un periodo de dos afios y medio,
de mayo de 1964 a noviembre de 1966. El total de pacientes estudiados en dicho
lapse fue de 9, siendo 4 del sexo masculine y 5 del femenino. Dado ¢l ntimero pe-
quefio de casos, solamente se enumeraron Jas alteraciones de los enfermos estudia-
dos, sin hacer otro tipo de andlisis estadistico, poniendo especial énfasis en la re-
vision de los factores ctioldgicos, cuadro clinico que presentaron, pronésticos y
eficacia del tratamiento,
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RESULTADOS

De los nueve pacientes estudiados, 3 provenian del dces metropolitans y
el resto eran de zona rural. La edad de inicio de su padecimiento estuvo entre los
4 y los 12 afios, siendo 7 de ¢llos mayores de 6 afios (Cuadro 1).

En general, la evolucién prehospitalaria fue corta y2 que en 7 casos fue
menor de tres meses y solo en 2 oxild entre 3 y 6 (Cuadro 2).

CUADRO 1

Edad de inivio de los sintomas

Edad en afios N* Gasos
< 4 0
4- < ¢ 2
6- < 8 1
8+ < 14 2
10- < 12 4
CUADRQ 2

Tiempo de evolucién pre.bospitalaria

Evolucién (Meses) N* Cusos
< i 3
b- o B 3
3- < 6 2
> 6 0

Al cfectuar ¢l anilisis de su cuadro dlinico, se encontrd que en todos los
casos los sintomas prehospitalarios fueron palidez progresiva y sangrado sobre
toda en picl, y s6lo en 2 casos se recogid el antecedente de fiebre,

Los hallazgos de la exploracion fisica al ingreso y durante su cvolucién se
resumen en el Cuadra 3. Es interesante sefalar que ¢l bazo sélo se palpé en un
caso al ingreso pero esto no se comprobd durante su evolucion,

Ea 4 casos, se pudo correlacionar €l padecimisnta con contacto prolonga-
do con insecticida y en el resto, la causa probable no pudo determinarse.
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CUADRO 3

Hallazgos a la explovacion fisica

Signos Durante la
Al ingreso evolucidn
Fiebre 3/9 9/9
Palidez 9/9 9/9
Sangrade anormal /9 9/9
Lesiones cn boca 5/9 4/9
Adenomegalias 5/9 3/9
Hepatomegalia (<7 2 cm) 5/9 /9
Esplenomegalia 1/9 0/9
Verrugas i 2/9 2/9

De los pacientes estudiados, 5 fallecieron, 3 sc¢ encuentran en remisién,
aunque uno de ellos aun estd bajo tratamiento y uno permanece en actividad a pe-
sat de la terapéutica. La relacion cxistente entre la terapéutica empleada y la con-
dicién actual se sefiala en el Cuadro 4. Ademis de los medicamentos mencionados
en dicho cuadro, en todos ellos se usé sangre fresca o paquete globular y en 4,
antibidticos,

CUADRO 4

Corvelacion euntre terapéutica empleada y condicion actual

Terapéutica
Condicion Esteroides Esteroides -+ Anabolicos Anabélicos -
Actual anabolicos esplenectomia
Fallecidos 1 2 B
Actividad # - L 1

Remisién = 3 = s

Al ingreso, todos los pacientes presentaron pancitopenia, siendo la cifra
de hemoglobina de 2 a 5 g% en 7 casos y de > 5 a 8 g% en 2. Ninguno de los
pacientes presenté blastos en sangre periférica y en médula ésea su porcentaje
fue en todos inferior al 1%.
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CUADRO 5

Correlacién enzre condicidn hematolégica al ingretn y estado actual

Estado actual
Condicién al ingreso Fallecidos Vivos
< 2% 2 1
Reticulocitos e s 1 ——
> 25 1 1
< 500 5 0
Neutréfilos e s i i
absolutos > 500 0 4
(sangre
periférica)
Neutrdfilos < 109 4 ]
madufpsieny Do nre e e
médula > 10% [ 4

Tratando de correlacionar algunas de las variantes estudiadas con la con-
dicién actual de los pacientes, se encontré que todos los que fallecieron tuvieron
menos de 1 mes de evolucién prehospitalaria de sus sintomas (Cuadro 2) y me-
nos de 1 afic de evolucién total, Asimismo, al comparar la condicién hematolégica
al ingresc con el estadc actual de los pacientes, se encontré que todos los que aun
viven tuvicron mis de 500 neutréfilos absolutos en sangre periférica y mis de
10% de elementos maduros de serie granulocitica en médula 6sea (Cuadro 5).

COMENTARIOS

Se ha hecho énfasis en algunas publicaciones (1-3) de la importancia que
ticnen los hallazgos fisicos al ingreso del paciente para establecer diagnéstico de
anemia refractaria, La presencia de palidez progresiva y cuadro hemorrigico pe-
tequial al ingreso, deben hacer pensar en dicha entidad; estos dos signos estuvieron
preseates en todos los pacientes estudizdos.

En nifos, se acepta que ¢s excepcional la presencia de espienomegalia, la
cual se puede considerar ausente en todos los casos estudiados por nosotros; la hepa-
tomegalia por otra parte, presente en algunos, estuve en relacién con congestion
por anemia severa, corroborindosc este hecho por la desaparicién de Ja misma
después de transfusién en 4 de los 5 que la presentaron. Aunque en 5 pacientes se
encontraron adenomegalias, éstas siempre fueron pequenias y localizadas. La aw.
sencia por lo tanto de hepato-csplenomegalia y de crecimientos ganglionares son
factores fundamentales en el diagnéstice de anemia refractaria en nifios (1-4);
en adultos, ocasionalmente pusde encontrarse esplenomegalia (5).

El diagndstico de aneémia refractaria sc establecid en nuestros pacientes
ademds del cuadro dlinico por la presencia de pancitopenia periférica, ausencia de
blastos circulantes y estudio de médula ésea.
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En mis de la mitad de los casos no pudo establecerse etiologia y cn 4 ¢l
contacte con insecticida fue importante; uno de ellos ha presentade dos recaidas
en relacion con nueva exposicion. Aunque en la litcraturz sc menciona con fre-
cuencia la importancia de drogas en la etiologia dc esta cnfermedad, sobre todo
de cloranfenicol (6), este antecedente no se pudo demsstrar en ninguno de los
enfermos estudiados. El nfuncro de pacientes considerados como idiopiticos ha
sido variable cn las distintas series, asi, SHAHIDI y DiamMoND (10) logran encontrar
etiologia en 12 de 17; en otros reportes, el porcentaje de casos idiopiticos varia
de 49,2 a 78,5 Y (8-9); seguramente ¢l porcentaje varia de acuerdo con el inte-
rrogatoric que se haga.

En 1965, DORANTES et al. (3) reportan que €l pronéstico estd en relacion
con la condicion hematoldgica del paciente al ingreso, siendo mejor en aquellos
que tenian mis de SO0 neutrofilos por mm* cn sangre periférica, mis de 10 %
de neutrdfilos maduros en médula y mis de 2% de reticalocitos. En nusstra seric,
los sobrevivientes llenaron los dos primeros requisitos y ademis, todos los que te-
nian menos de 1 mes de evolucibn prehospitalaria fallecieron, lo cual podria tener
también valor prondéstico, aunque seri necesario contar con un ndmero mayor de
casos para poder afirmarlo.

El manejo de los pacientes se hizo bajo las normas establecidas (1-3-7-10-11-
12)usandc sangre fresca, paquete globular, antibioticos sélo en caso de infeccion
comprobada y la asoctacion de anabélicos con corticosteroides, estos Gltimos siempre
y wuando no hubiera evidencia de cuadro infeccioso. La accién de los esteroides
ain no esti bien definida; recientemente, RElsNeRr (8) revisa el tema y utilizando
cultivo de tejidos de médula ésca humana, encuentra que la testosterona acta di-
rectamente estimulando la eritropoyesis ¢ inhibiendo la formacién de fibroblastos,
mientras que la prednisolona inhibe completamente la formacién de fibroblastos,
ademis de actuar sobre la diferenciacion de los elementos sanguincos.

Aunque en uno de los sobrevivientes se efectud esplencctomia, ¢l resultado
ng fue bucno, ya que su enfermedad aln se encuentra en actividad; creemos que
este procedimiento debe limitarse al maximo y efectuarlo sélo cuando cxista mé.
dula relativamente satisfactoria, aceptable cifra de neutréfilos, componente hemo-
litico asociado y de preferencia respuesta parcial a esteroides (13).

La sobrevida de los casos estudiados, cercana a la mitad, es semejante a la
obtenida en otros sitios (1-7-10);: afios atrds, en nifios, el prondstico era fatal en
pricticamente todos (10).

RESUMEN

Se revisaron 9 casos de anemia refractaria vistos en el Hospital Nacional
de Nifios, de Mayo de 1964 a Noviembre de 1966. Su incidencia fue de 0,33 por
cida 1.000 egresos. En 4 de ellos, el agente etiologico probable fue contacto con
insecticida, desconociéndose en los restantes 5. Ademis, se analizd el cuadro dinico,
¢l tratamiento y la valoracion del pronéstico. De los 9, fallecieron S, s¢ cncuen-
tran 3 en remision y 1 en actividad, este dltimo baje tratamiento.

SUMMARY
Nine cases of refractary anemia have been revised at the Hospital Nacional
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de Nifios from May 1964 up to November 1966. The incidence was of 0,33 per
every 1.000 patients discharged,

The ctiologic agent in 4 of thete cases was probably the use of insecticides,
and not established in the others. The clinical picture, treatment, and out lock have
been analyzed.

Out of the nine cases 5 died, 3 are improved and 1 patient is still
under treatment.
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