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Influencia de la hidroxiurea en la n
gravedad de los episodiosde @
sindrome toracico agudo en

pacientes con drepanocitosis

Influence of hydroxyurea on the severity of
acute chest syndrome in patients with sickle
cell disease

Sra. Editora:

La drepanocitosis o enfermedad de células falciformes es
una de las afecciones hereditarias mas frecuentes, con un
impacto creciente en Espafia debido a la inmigracion’. El
término «falciforme» se refiere a la disposicion en «hoz» que
adoptan los hematies al polimerizar su hemoglobina anor-
mal, la hemoglobina S, originada por una mutacién puntual
en el gen de la beta-globina. Esa deformacion del hema-
tie y su interaccion con otras células sanguineas, factores
plasmaticos y endotelio vascular provocan su destruccion y
obstruccion en los pequenos vasos, produciendo inflamacion
e isquemia’. Esto puede dar lugar a varias complicaciones
tanto agudas como cronicas.

Una de las complicaciones agudas mas frecuentes y gra-
ves es el sindrome toracico agudo (STA), que es la segunda
causa de ingreso y produce una gran morbimortalidad. Se
trata de una lesion pulmonar aguda producida como conse-
cuencia de la isquemia pulmonar y la inflamacién con/sin
atelectasia, asociadas o no a infeccion respiratoria®.

Desde hace mas de 20 anos se emplea la hidroxiurea (HU)
como tratamiento modificador de la enfermedad. Ha demos-
trado disminuir el nimero de episodios de dolor en estos
pacientes, asi como de otras complicaciones agudas, entre
ellas el STA*. Sin embargo, no se ha estudiado si modifica el
curso de los episodios de STA, disminuyendo su gravedad.

En el estudio que presentamos se analiza si el tratamiento
cronico con HU influyo en la gravedad de los episodios de
ingreso por STA en nuestro centro.

Se realizo6 un estudio retrospectivo de los episodios de STA
ocurridos en pacientes pediatricos (0-17 anos) con drepano-
citosis entre 1987 y 2019 de un hospital de segundo nivel
de la Comunidad de Madrid, Espana. El registro y analisis de
datos de los pacientes con drepanocitosis (todos ellos inclui-
dos en el registro nacional REHem) han sido aprobados por el
Comité de Etica, la Fiscalia de Menores y la Agencia Espafiola
de Proteccion de Datos y esta auspiciada por la SEHOP. Se
empled el programa estadistico SPSS® v. 25 para el analisis
de datos.

Se recogieron 64 episodios de STA en 23 de los 48 pacien-
tes con drepanocitosis seguidos en el hospital. La mediana
de seguimiento de los pacientes fue de 36 meses (rango
0-216 meses). La mediana de edad durante el episodio
fue de 3,7 anos (rango 0,8-16,8). Cada paciente tuvo una
mediana de 2 episodios (rango 1-9). En un 26,6% de los epi-
sodios el paciente se encontraba en tratamiento con HU,
pero se considero real el tratamiento en un 20,3% del total
(n=13), al excluir a aquellos pacientes estimados como «no
adherentes» por no mostrar un aumento significativo del
volumen corpuscular medio. La mediana de aparicion del
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Tabla 1 Indicaciones para la realizacion de transfusion
simple y de exanguinotransfusion parcial/eritrocitaféresis en
pacientes drepanociticos ingresados con un episodio de STA

Indicaciones de transfusion simple
Episodio de STA leve/moderado
con anemizacion de > 2 g/dL de Hb con relacion a su
hemoglobina basal o Hb <7 g/dl e hipoxemia
Indicaciones de exanguinotransfusion
parcial/eritrocitaféresis
Episodio grave de STA con afectacion multilobar con
derrame pleural e hipoxemia
Afectacion multilobar que no mejora tras transfusion
simple
Afectacion multilobar en paciente con antecedente de
episodios recurrentes graves previos de STA
Rapida progresion y deterioro clinico con hipoxemia y
necesidad de ventilacion de alto flujo/invasiva
Episodio de STA moderado (unilobar) sin anemizacion
importante y sin hipoxemia pero con persistencia de la
clinica (febricula alta, hipoventilacion local y dolor
costal con necesidad de morficos iv) tras 14 dias
de hospitalizacion

Hb: hemoglobina; iv: intravenosos; STA: sindrome toracico
agudo.

primer episodio de STA desde el inicio del tratamiento con
HU fue de 6 meses.

Se realizd un analisis comparativo entre 2 grupos de
la poblacion estudiada, uno que estaba recibiendo HU (de
forma adherente) (n=13) y otro que no recibia HU (n=51).
Se analizo si existian diferencias estadisticamente signifi-
cativas entre ambos grupos en cuanto a parametros que
definen la gravedad del episodio de STA: duracion del
ingreso, grado de anemizacion, grado de afectacion radio-
grafica, necesidad de transfusion y tipo (transfusion simple
vs. exanguinotransfusion/eritrocitaféresis), necesidad de
analgesia iv 0 con opiaceos, necesidad de oxigenoterapia,
traslado a UCI y fallecimiento. Las indicaciones de trans-
fusion simple y de eritrocitaféresis/exanguinotransfusion
parcial en todos los casos fue dada por la misma persona
(ACB), autora del trabajo (tabla 1).

Se compararon algunas caracteristicas basales entre
ambos grupos para ver si eran homogéneos (sexo, edad, afo
de ingreso), sin que se encontraran diferencias significati-
vas.

Se observo en el grupo con HU una reduccion del riesgo
de transfusion de un 56,9 aun 15,3% (OR 0,138; IC 95% 0,028-
0,687; p=0,012). Ademas, solo hubo 9 casos que precisaron
eritrocitaféresis/exanguinotransfusion parcial, todos ellos
en el grupo sin tratamiento (p=0,019). Igualmente, se
observo una disminucion en el nUmero de ingresos de mas
de 10 dias de un 43,1 a un 7,7% en el grupo con tratamiento
(OR 0,11; 1C 95% 0,013-0,910; p=0,022) (fig. 1).

Este es un estudio sujeto a sesgos por ser una serie retros-
pectiva y con una diferencia importante entre pacientes
tratados y no tratados, siendo este Gltimo un grupo muy
pequeno. Ademas, el rango tan amplio de afos de trata-
miento hace que el manejo no haya sido siempre uniforme,
en especial en los pacientes mas antiguos. Sin embargo,
nuestro estudio parece indicar que el tratamiento con HU no
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Nodulos esplénicos como signo guia )
de leishmaniasis visceral en
poblacion infantil

Splenic nodules as guiding signs in pediatric
population with visceral leishmaniasis

Sra. Editora:

La leishmaniasis visceral (LV) es una zoonosis provocada por
mas de 20 especies, siendo Leishmania donovani infantum
endémica de la cuenca mediterranea’.

La edad pediatrica y los inmunocomprometidos son las
poblaciones con mayor riesgo®?.

El periodo de incubacion prolongado vy la clinica inespe-
cifica hacen que el diagnostico sea un reto, lo que puede
conllevar a un retraso diagndstico y un aumento de la mor-
bimortalidad.

Por ello, se postula que ante la sospecha inicial de LV,
la ecografia abdominal pueda servir de apoyo, siendo los
nddulos esplénicos (NE) un signo guia de esta enfermedad*-°.

Se realiza un estudio retrospectivo, observacional, ana-
litico, longitudinal y unicéntrico. Se recogen variables
demograficas, clinicas y analiticas durante el periodo de
enero de 2012 a diciembre 2019 en un hospital infantil de
tercer nivel de un area de alta endemicidad, incluyéndose
todos los pacientes menores de 15 afios con diagnostico de

Tabla 1 Datos demograficos, clinicos y analiticos

LV, realizandose un analisis comparativo mediante el pro-
grama estadistico SPSS® version 25.0 segun tuvieran o no NE.

Durante este periodo de estudio se establecio el diag-
nostico de LV en 20 casos, de los cuales un 45% (n=9)
presentaban NE.

Puesto que el fin del estudio es caracterizar al grupo
de pacientes con NE se describen los principales hallazgos
del grupo con NE, quedando representadas las principales
variables clinicas de ambos grupos en la tabla 1.

Existe un discreto predominio de varones (55,6%) frente
a mujeres (44,4%); un 88,9% procedian de un medio rural,
el 77,7% habia tenido contacto con perros y en un 75% se
registraron visitas al campo. Entre los antecedentes ninguno
de ellos presentaba comorbilidades.

Clinicamente destaca que todos los pacientes presenta-
ron la triada tipica de fiebre, citopenia y esplenomegalia.
Asimismo, a la exploracion destacaban hepatomegalia en un
88,9% y adenopatias en un 22,2%.

Entre los datos analiticos el 100% presenta anemia con
una mediana de Hb de 8,80g/dl (RIQ: 5,30-9,50) precisando
transfusion de concentrado de hematies el 22,2%. Otras
citopenias fueron: neutropenia (77,8%) y trombocitopenia
(88,9%).

El diagnéstico de leishmaniasis se realiz6 en un 100%
mediante serologia. Se realiza aspirado de médula Unica-
mente en 2 pacientes, con PCR de L. infantum positiva en
uno de ellos y visualizandose los amastigotes microscopica-
mente en el otro. En otros 2 pacientes se completo el estudio

Variable Si NE (N=9) No NE (N=11) Valor de p

Mediana (RIQ) o Mediana (RIQ) o

porcentaje de casos porcentaje de casos
Edad al diagnostico (meses) 8 (4-60) 21 (5-156) 0,038
Sexo (varon) 5 (55,6%) 5 (45,5%) 1
Sexo (mujer) 4 (44,4%) 6 (54,5%) 1
Vivienda rural 8 (88,9%) 5 (45,5%) 0,07
Contacto con perros 7 (77,7%) 4 (36,3%) 0,07
Fiebre (dias) 12 (8-20) 14 (5-30) 0,824
Hospitalizacion (dias) 8 (6-20) 14 (5-30) 0,056
Sindrome hemofagocitico 3 (33,3%) 5 (45,5%) 0,670
Hepatomegalia 8 (88,9%) 7 (63,6%) 0,31
Adenopatias 2 (22,2%) 1(9,1%) 0,56
Ascenso proteina C reactiva (mg/l) 27,29 (2,53-74-8) 88 (17,48-170) 0,031
Hemoglobina minima (g/dl) 8,80 (5,30-9,50) 7,0 (5,60-9-90) 0,88
Leucocitos (cél/mm?3) 4.180 (2.680-8.430) 2.800 (670-6.400) 0,075
Linfocitos (cél/mm?3) 2.980 (1.530-8.000) 1.795 (260-3.300) 0,045
Plaquetas (cél/mm?) 96.000 (64.000-201.000) 60.000 (16.000-129.000) 0,056

NE: nodulos esplénicos; RIQ: rango intercuartilico.

En negrita p <0,05.
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