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Resumen: Presentamos el caso de una nifia de 2 anos con petequias generalizadas y cifras iniciales de pla-
quetas de 6000 u/l. Presentd respuesta inicial al tratamiento con corticoides, con recaida a las
72 horas de su finalizacion. El andlisis seroldgico mostrd infeccion por CMV, presentando buena
respuesta al tratamiento con gammaglobulinas endovenosas, sin recaidas en la evolucion.
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TITLE: CYTOMEGALOVIRUS IMMUNE THROMBOCYTOPENIC PURPURA

Abstract: It is exposed the case of a 2-year-old girl with generalized petechias and initial platelet numbers
of 6000 u / I. She presented initial response to treatment with corticosteroids, with relapse after
72 hours of treatment completion. The serological analysis showed CMV infection, presenting
good response to treatment with intravenous gammaglobulins, with no relapse in the evolution.

Keywords: PTI, Immune thrombocytopenic purpura, children, CMV.

Introduccion

La trombocitopenia inmune primaria (PTl) es una for-
ma de trombocitopenia adquirida desencadenada por
anticuerpos antiplaquetarios que hacen que se destru-
yan las plaquetas a nivel periférico, dafian los mega-
cariocitos e inhiben la producciéon de plaquetas en la
médula 6sea. Agentes como el CMV, Hepatitis C, VEB
y Parvovirus B19, entre otros, se han identificado como
algunos de los causantes.

La mayoria de los casos en nifios, son leves y au-
tolimitados, aunque pueden presentar complicaciones
clinicas graves en relacion con el riesgo de hemorragia,
sobre todo cuando las cifras de plaquetas son meno-
res a 10.000 u/l.

El principal objetivo del tratamiento es evitar el san-
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grado y conseguir una adecuada calidad de vida, con
la minima toxicidad asociada a la terapia.

Caso clinico

Presentamos el caso de una nifa de 2 anos, sin
antecedentes personales ni familiares de interés, que
consulté en urgencias por cuadro de erupcion cutanea
progresiva de 6 dias de evolucion, con fiebre los 3 pri-
meros dias.

A la exploracion fisica presentd petequias genera-
lizadas en cara, térax y extremidades, sin equimosis
ni sangrados mucosos. El resto del examen fisico fue
normal.

Se solicitd hemograma, con cifra de plaquetas de
6.000/ul, resto de series hematoldgicas normales (He-
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Figura 1. Evolucion de las cifras de plaquetas y tratamiento administrado

moglobina 12.1 g/dl, Leucocitos 14.100 u/l, neutrdfilos
segmentados 16.5%, linfocitos 77%, monocitos 5%).
Leve elevacion de transaminasas (GOT 43 Ul/I, GPT 33
Ul/l), con resto de bioquimica y coagulacion normales.
El sedimento de orina y sangre oculta en heces fueron
negativos.

Se ingres6 a la paciente, iniciando tratamiento con
prednisona a 4mg/kg/dia durante 4 dias y posterior-
mente a 2mg/kg/dia 3 dias mas. Presentd mejoria lenta
en la cifra de plaquetas alcanzando cifras de 51.000/ul
el décimo dia.

Se revalué nuevamente a las 72 horas del alta, obje-
tivandose nueva aparicion de petequias y descenso de
plaquetas a 20.000 u/l con resto de series hematoldgi-
cas dentro de la normalidad.

Dada la persistencia de la clinica, escasa respuesta
a tratamiento corticoideo e interferencia en la calidad
de vida familiar, se administré gammaglobulina endo-
venosa 1g/kg/dosis. El control a las 72 horas fue de
115.000 u/l plaquetas. Los controles posteriores mos-
traron cifras normales de plaquetas, sin reaparicion de
clinica cutanea (Figura 1).

El estudio serolégico (VHB, VHC, VEB, CMV, VHG,
Parvovirus B19) fue positivo para CMV (IgM 3.69 U/
ml, IgG 0.2 U/ml). Se realizé un control seroldgico, en
el que se confirmo la seroconversion frente a CMV (IgM
CMV2.26 u/ml, IgG CMV 72.79 u/ml) a las 4 semanas.
Discusion

La purpura trombocitopénica inmune es uno de los
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trastornos hematolégicos mas frecuentes en la pobla-
cion infantil y adolescencia. Se estima una incidencia
anual de 1 cada 10.000 nifios, con una mayor preva-
lencia entre los 2-6 afios de edad. A pesar de conside-
rarse un trastorno hematoldgico benigno, en el 30% de
los nifios, tiene un curso prolongado, y entre el 5-10%,
desarrolla una enfermedad refractaria grave.

Los sintomas y signos clinicos son muy variables,
siendo el principal problema, el riesgo aumentado de
hemorragia.

No hay ningun parametro clinico ni bioldgico que per-
mita establecer el diagndstico con certeza y, por tanto,
su diagnéstico es siempre por exclusion'.

Una anamnesis completa y una exploracion fisica
detallada permitiran descartar otras enfermedades he-
matoldgicas o situaciones que, de forma secundaria,
puedan producir trombocitopenia. Los estudios reco-
mendados se detallan en la tabla I.

Si la trombocitopenia se acompana de anemia, leu-
copenia o sintomas constitucionales (fiebre, pérdida de
peso) deberan descartarse otras patologias causantes.
La biopsia de médula dsea en estos casos permitira
llegar al diagndéstico correcto’.

A diferencia del adulto, en el nifio es frecuente el an-
tecedente de un proceso infecciosos virico, teniendo
una mayor tendencia a la remision espontanea.

Las infecciones virales pueden causar trombopenia
por varios mecanismos. En una fase inicial, el virus pue-
de invadir la médula 6sea, afectando los megacarioci-
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Tabla I. Exploraciones complementarias recomendadas en el diagnéstico de PTI.

Hemograma y recuento reticulocitos

Morfologia en sangre periférica con revision por una persona experta

Estudio de hemostasia

Grupo Rh y Coombs directo

Inmunoglobulinas

Estudio microbiolégico: CMV, VEB, Parvovirus B19, VHS, VHH-6, VIH, VHB, VHC

Bioguimica hematica: GOT, GPT, LDH, Glucosa, Urea, Creatinina

Sedimento orina para descartar hematuria microscopica

una persona experta.

Estudio morfoldgico médula dsea por PAAF en nifios con clinica atipica, anomalias en el
hemograma y en los que la morfologia en sangre periférica no haya podido ser revisada por

tos e interfiriendo en la produccion de plaquetas. Los
antigenos virales también pueden producir agregados
plaquetarios que seran destruidos por el bazo. La vi-
remia puede inducir una vasculitis que da lugar a una
trombopenia microangiopatica. Finalmente, entre los 7
y 10 dias de los sintomas iniciales, es posible un meca-
nismo inmunitario, con creacion de anticuerpos contra
la glicoproteina de la plaqueta® ®.

Hay pocos casos descritos en la literatura de trom-
penia grave asociada a virus CMV. Las infecciones por
CMV suelen manifestarse en forma de sindrome mono-
nucledsido* ° y, aunque esta descrita la trombocitope-
nia, no suele condicionar cifras de plaguetas < 10.000
como el caso presentado®.

El objetivo del tratamiento es prevenir las hemorra-
gias graves y conseguir una adecuada calidad de vida
con la minima toxicidad asociada a la terapia.

Se propone una evaluacion clinica de la gravedad
en funcion de las manifestaciones hemorragicas y de
unos indicadores o factores de riesgo cuya presencia
incrementa el riesgo de hemorragia grave, fundamen-
talmente intracraneal (Tabla Il)

Muchos expertos consideran que los nifos con PTI
sin sangrado no requieren tratamiento, independiente
del niumero de plaquetas, aunque precisan un control
y seguimiento estrecho’ 8. Debe considerarse el ingre-
S0 hospitalario en los pacientes con hemorragia activa,
factores de riesgo hemorragico o un recuento plaque-
tario igual o inferior a 20.000 u/I.

La pauta inicial recomendada en aquellos casos con
sangrado cutaneo-mucoso o <10.000 plaquetas o
factores de riesgo, es con prednisona via oral 0 me-
tilprednisolona endovenosa, en 3 dosis a 4 mg/kg/dia
durante 4 dias y 2 mg/kg durante 3 dias mas. Si no hay

Tabla Il. Criterios para evaluacion clinica de la gravedad de la PTI

Clinica cutanea: Equimosis, petequias.

Clinica cutaneo mucosa: ampollas, vesiculas hemorrdgicas en mucosa oral, sangrado de
encias, labios, mucosa bucal o orofaringe, epistaxis, hematuria, menorragia, hemorragia
digestiva.

Hemorragia activa: Epistaxis que precisa taponamiento, hematuria, hemorragia digestiva
macroscopica, Menorragia, Gingivorragia importante, cualquier hemorragia con riesgo de
precisar trasfusion de hematies

Factores de riesgo hemorragico: Hematuria, TCE, politrauma previo, Tratamiento con
antiagregantes hasta 7-10 dias antes, diatesis hemorragica: coagulopatia, vasculitis.
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PTI DE DIAGNOSTICO RECIENTE
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Figura 2. Algoritmo diagnostica en los casos de PTI de diagnostico reciente.
Monteagudo E, Fernandez-Delgado R, Sastre A, Toll T, Llort A, Molina J, Astigarraga |, Dasi MA, Cervera A. Grupo de Trabajo de
la PTI de la Sociedad Espariola de Hematologia y Oncologia pediatricas. Protocolo de estudio y tratamiento de la tromobicitope-
nia inmune primaria (PTI-2010) An Pediatr (Barc) 2011, 74:414, e1-e8)

mejoria en 72h de iniciado el tratamiento, se propone el segundo ingreso, no se cumplian estrictamente los
administrar gammaglobulina endovenosa a 0.8-1 g/kg/  criterios para tratamiento con gammaglobulina endo-
dosis Unica en perfusion continua durante 6-8 horas 8. venosa, la persistencia en cifras <30.000 (recomenda-

En la Figura 2 se muestra un algoritmo de tratamiento ~ ¢ion para realizacion de actividades normales) a los 15
en diferentes situaciones clinicas y bioldgicas en caso  dias de inicio del cuadro, junto con la escasa respuesta
de PTI de reciente diagndstico®. corticoides y sospecha de infeccion por CMV, condi-

En el caso de nuestra paciente, de acuerdo con el ciond su administracion, con buena respuesta clinica

documento de consenso PTI-20108, se administré cor-  POSterior. .
ticoterapia segun la pauta recomendada. Aunque en  Aunque es controvertido, algunos autores postulan,
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que aquellos pacientes con PTI inducida por CMV, no
deberian tratarse con corticoides ya que podrian exa-
cerbar la infeccion por CMV y consecuentemente oca-
sionar un mayor descenso en el nimero de plaquetas’™.

Se describe algun caso en el que se utilizé valgan-
ciclovir en aquellos casos en los que el tratamiento
fue refractario a corticoterapia y gammaglobulinas,
con buenos resultados. Aungque son necesarios es-
tudios amplios al respecto y no existe consenso en el
momento actual, se postula la posibilidad de utilizarlo
en aquellos casos de mala evolucion clinica, con re-
caidas frecuentes, ya que se trata de un antiviral de
facil manejo, bien tolerado y con escasos efectos se-
cundarios®.

El alta a domicilio se plantea cuando las cifras de
plaquetas ascienden por encima de 30.000/ul espon-
tdneamente o tras 72 horas de tratamiento, sin presen-
tar signos de sangrado activo, recomendando control
analitico una vez finalizado el tratamiento con corticoi-
des 0 a la semana de la administracion de gammaglo-
bulinas®.

No existe forma de saber al diagndstico que curso
clinico tendré el paciente con PTI. Sin embargo, en los
primeros dos meses se normalizara la cifra de plaque-
tas en la mitad de los ninos, y en los primeros tres me-
ses casi dos tercios. Cerca del 80%, entrara en remi-
sion en el primer afo del diagndstico.

Conclusiéon

El diagndstico de PTl es un diagnéstico de exclusion.
Las ultimas revisiones y consensos, recomiendan una
actitud mas conservadora en cuanto al tratamiento,
aunque cuando la evolucion inicial no es satisfactoria,
se deben tener en cuenta otros aspectos como la re-
percusion en la calidad de vida de los pacientes para
decidir la terapia mas 6ptima. El diagndéstico etioldgico
nos puede ser Util para plantear otros tratamientos en
casos refractarios o de mala evolucion.
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