ALTERACIONES DE LA BIOMETRIA HEMATICA
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INTRODUCCION

El incremento de la prevalencia de la leishmaniasis
cutdnco-mucusa cn zonas tropicales de nuestro pafs
(1), asi ‘como la resistencia terapeiitica de esta forma
de Icishmaniasis, hacen que sea imprescindible la
realizacién de numerosos ensayos terapetiticos.

El fin dc dichos ensayos es de encontrar ¢l trata-
micnto adecuado que cure la enfermédad en forma
definitiva, y sea capaz dc ofrecer el menor riesgo
posible de reacciones adversas y efectos sccunda-
rios.

Los tratamicntos habituales de la lcishmaniasis
cutdneo-mucosa, incluyen antimoniales pentavalen-
tes y anfotcricina B (2), (3). (4), (5) y (6) Por otra
parie se conoce un cierto efecto terapeitico benéfico
del Itroconazol (7), y ¢l allopurinol se encucntra en
fase de ensayo clinico (8), pero ni una de cstas dro-
gas representa la droga de eleccién, tanto por su efi-
cacia limitada como por sus efectos colaterales.

Dentro de los cfectos adversos de intolerancia ¢ in-
toxicacion de cada una de estas drogas, se ha visto
que los pardmetros hematoldgicos son bastante afec-
tados (9), (10).

Por csta raz6n se ha rcalizado ¢l presente estudio
con el fin de establecer ¢l cuadro hemdtico de los pa-
cientes afectados por la  leishmaniasis  cutdnco-
mucosa y sus variaciones como clecto secundario
del tratamiento con agentes antilcishmanidsicos.
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MATERIAL Y METODOS

Se ha efcctuado una revision rctrospectiva y compa-
rativa de la biometria hemitica de 48 pacientes con
diagnéstico confirmado de leishmaniasis cutdneo-
mucosa, internados.en cl Scrvicionc Dcrmatologia
del Hospital de Clinicas Univesitario de la Ciudad
de La Paz, entre los afios 1988 a 1990.

De los 48 pacientes, 46 pertenccian al sexo masculi-
no (95.8%) y 2 al.sexo femenino (4.2 %). La edad
promedio estaba comprendida en la tercera década
dc la vida con un rango de 26 y 58 aiios.

En todos los pacientes, ademds del estudio clinico y
hematolégico, se efectud diagnéstico laboratorial
con frotis, cultivo, biopsia, IDR de Montenegro, EL-
ISA, IFI, de acuerdo a protocolo cstablecido.

Los pacien(¢s fucron tratados bajo cuatro difcrentes
esquemas terapetiticos que incluian: antimoniato de

-metil glucamina (glucantime R) (grupo 1). Glucan-

time R asociado a Allopurinel (grupo 2), Anfotcrici-
na B (grupo 3) y Anfotericina B asociada a Itracona-
zol (grupo 4). En todos los pacientes tratados se
realiz6 seguimicnto clinico y laboratorial antes, du-
rante y después del tratamiento.

Se han rcalizado las mediciones de hematocrito (Ht)
por ¢l microhematocrito, hemoglobina (Hb) por cl
método de la cianometahemoglobina, ¢l conteo de
globulos rojos (GR), plaquetas por ¢l método de
Unopette en la cdmara de Malssez y la [érmula leu-
cocitaria, antes del tratamicnto, cada 10 dosis y al fi-
nal dcl tratamiento.

Los resultados obtenidos antes del tratamiento fue-
ron relacionados con los valores normales del nivel
del mar, considerando quc cstos pacicntes vienen de
ticrras bajas (250-800 m).

En los controles siguientes los resultados hema-
tolégicos fueron relacionados a los valores hemati-
cos normales para la altura (3.600 m) (11), pues los
pacientes se encontraban en etapa de aclimatacion.



RESULTADOS

1. Cuadro hemdtico cn la Icishmaniasis cutdnco-
Iucosa.

El recuento hemditico practicado antes del tratamicn-

to cn los 48 pacientes infcctados con leishmaniasis
cutdnco-mucosa, mostré:

- Valores iniciales de la scrie roja dentro de la nor-
malidad cn 32 pacicntes (66.7%), presentando
disminucion en 15 pacicntes (31.2 %) y valores
clevados dc GRen 1 (2.1%). - .

- Valores iniciales de la serie blanca dentro de la
nor malidad en 37" pacicntes (77.1%), presentan-
do disminucion cn 9 pacientes (18.7%) y aumen-
1o en 2 pacientes (4.2 %). - -

- Una férmula difcrencial absoluta normal cn 12
pacientes (25 %) con aumento de cosinofilos cn
36 pacientes (75%).

- Valores normales de las plaquetas en 100 % de
los casos.

2. Altcraciones obscrvadas scgin cl protocolo (c-

r;;pcfuico:
a) Grupo 1.

En cl transcurso del tratamicnto por Glucantime R, .

s¢ observaron variaciones considerables de la serie
roja, con una disminucién de la masa globular cn 14
pacicntes (70 %) |(cuadro 1). Las varaciones dc la
scric blanca [ucron leves, con valoresnormales en 14
pacicntes (70%), disminucién moderada en 4 pa-
cientes (20%) y aumento leve en 2 pacientes (10%).
Los cosinofilos seguian aumentados en 14 pacientes
(70%). pero disminuidos en 6 pacientes (30%). El
valor promedio fue de 1.325 esosinofilos por mm3.

Es importante recalcar que globalmente se¢ observa
una marcada disminucion cn la linea eritroide y cn
las plaquetas no asf en los leucocitos que permanc-
cen sin variacién significativa.

b) Grupo 2.

Los controles posteriores al tratamiento por la aso-
ciacion glucantime R- allopurinol, demuestran dis-
minucién de la serie roja en 15 pacientes (93.7%) y

disminuci6n en 4 (25 %) y aumento en 2 pacientes

(12.5 %) de los valores leucocitarios. La eosinofilia
s¢ mostré disminufdo en 7 pacientes (43.7 %) y au-
mentada cn 4 pacientes (25%), con un valor prome-
dio de 1.066 cosindfilos /mm3. Las plaquetas dismi-
nuycron cn 10 pacientes (62.5%) y se elevaron cn 6
pacientcs (38.5 %).

En total , sc obscrvaron disminucién tanto cn la scric
roja como cn los leucocitos y plaquetas.

c) Grupo 3.
Estc grupo tratado por Anfolcricina B mostré dis-

minucion progresiva de la scric roja en ¢l 100 % de
los pacicntcs, al contrario, ¢l tratamicnto no afecté la
seric blanca, su [6rmula diferencial, ni ¢l ndmero de
plaquctas.

d) Grupo 4.

Igualmente la asociacion de Anlotcricina B- itracon-
zol resulté en una disminucion gradual de la scric
roja cn 4 pacicntes (66.6 %), micntras que la scric
blanca se normaliz6 ¢n dos pacicntes y las plaquctas
seguian sicndo normalcs.

[}

‘DISCUSION

Si la Icishmaniasis cutdncno-mucosa cn si no afecta
mucho la biometria hemética de los pacientes afccta-
dos a la inversa los cfectos de los agentes antilcish-
manidsicos sobre la biometria hemitica, sonbicn co-
nocidos a través dc cstudios, investigacioncs y
€nsayos terapeuticos.

Los resultados de nucstros estudios demucstran cicta
concordancia con lo reportado en la literatura mun-
dial, aunque llama la atencién algunas dilcrencias
que mencionamos a continuacion.

.El glucantime provocaria una ancmia hemolitica y

cn algunos pacicnles una agranulicitosis aguda (9),
(12).  Sin cmbargo en nucstros pacicntes tratados
con Glucantime, resulta una disminucion de la scric
roja en ¢l 70% de los pacicntcs, de los cualcs cl 55
% correspondia a ancmia normocilica normocromi-
cay cl 15 % a ancmia normocitica-hipocromica, am-
bas de grado leve a moderado, sicndo en estos casos
dificil castalogar a las ancmias cncontradas, como
anemias hemoliticas, pucsto que no fucron cncontra-
das cClulas rojas jovenes (rcticulocitos), policro-
moatofilia, clc.

Por otro lado, tampoco sc realizaron preubas para
determinar la existencia de hemolisis intra o cxtra-

" vascular, tales como haptaglobulina, hemipexina,

etc. Finalmente en cstos pacicnles no s¢ cncontraron
valores dc bilirrubina indirccta clevadas, sospechosa
de hemolisis. En eslas circunstancias resulta nece-
saria la invesligacion a través dc otros estudios para
determinar si los pacicnles .€on ancmia normocitica
normocromica tratados con Glucantime, presentan
anemia hemolitica, a pesar de que la mayoria de anc-

. mias normociticas son hemoliticas. Por otro lado, no

hubo hallazgo de agranulicitosis aguda pucsto quc
las células blancas presentaron leves variacioncs.

El allopurinol producc leucopenia transitoria y lecu-
cocitosis ocasional (10), (13) dato concordante en un
25 % y en un 12.5% respectivamente, de los pa-
cicnles bajo tratamicnto de glucantime asociado a
Allopurinol. También ha sido reportada la cosinofi-
lia aunque cs muy rara, con ¢l uso de allopurinol
(14).

CUADERNOS
VOL. 38 N* 1 1992

11



En nuestros pacientes cncontramos valores inciales
antes del tratamiento elevados, los mismos que se in-
crementaron aun mis en sé6lo el 25 % de los pa-
cicntes, con valores hasta de 1.817 eosinofilos/mm3.

La anfotericina B, produce anemia normocitica nor-
mocrémica, por disminucién de la eritropoyetina
(14). En nuestros pacientes ¢l 100 % dc los mismos
fucron tratados con Anfotcricina B presentaron dis-
minucién acentuada y progresiva dec la scric roja,
compatibles con anemia normocitica normocrémica
cn cl 83.3 % dc pacientes y de ancmia normocitica

hipocrémica en ¢l 16.7%, lo que nos indica una co-

rrelacion con lo reportado.

Sin embargo no s¢ ha mencionado la ancmia Nor-
mocitica-hipocrémica, que nosotros encontramos ¢n
uno de nuestros pacientes, en €l serd necesario tomar
en cuenta la participacién de otros factorcs como

son ¢l déficit de hierro, édcido 6lico, vitaminas B12,
etc.; dadas las:;condiciones socio-cconémicas y el
hecho de que este-hallazgo ya fue encontrado en un
control preliminar,’lo cual descarta un cfecto secun-
dario posible de la droga

La asociacién de la Anfotcnuna B ¢ ltraconzol, no
modifica de manera importante los resultados de he-
matimetria encontrados con ¢l uso de Anfotericina B
sola. Estos datos confirman que cl ltraconzol por si
solo, no modifica.la-biometria hemadtica de mancra
importantc, cn cambio'es una droga de accién bené-
fica cn la Leishmaniasis (15).

Por todos estos' resultados preliminares, podemos
afirmar que tantoel Glucantime como la Anfolerici-
na B, por si solos ticnen-efectosdesfavorables y en
forma progresiva.sobre. la biometria hemadtica, tal
como ya ha sido reportado (16).

CUADRON? | Wi e,
ALTERACIONES DE LA BIOMETRIA HEMATICA
(GLOBULOSROJOS) "
G.R. GLUCANTIME GLUCANTIME/ ANFOTERICINA ANFOTERICINA/
ALLOPURINOL ITRACONAZOL
Control Inicio  "Final Inicio Final ‘Iniciov;'.- " Final Inicio Final
Pacicntes Pacientes - Pacientcs Pacientes
Normal 13 6 10 1 3, 0 6 2
Disminuido 6 14 6 15 3 6 - 4
Aumentado 1 - . . vt S = =
TOTAL 20 16 6 6
| CUADRO N?2
' ALTERACIONES DE LA BIOMETRIA HEMATICA
(GLOBULOS BLANCOS)
G.R. GLUCANTIME  GLUCANTIME/ - ANFOTERICINA ANFOTERICINA/
ALLOPURINOL ITRACONAZOL
Control Inicio Final Inicio Final  Inicio * Final Inicio Final
Pacientes Pacientes - _ Pacientes Pacientes
Normal 16 14 I 10 4 4 2 4
Disminuido 4 4 1 4 2 2 2 0
Aumentado 0 2 0 2 0 0 2 2
TOTAL 20 16 6 6
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