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EXPERIENCIA ARGENTINA
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Introduccion: La EC es un sindrome linfoproliferativo atipico de
causa desconocida, de baja incidencia, que se presenta bajo las
formas: localizada (ECL) o multicentrica (ECMC). La ECL es ge-
neralmente una lesion hialinovascular (HY), en su mayoria como
masa mediastinal, que se cura con la reseccion local. En cambio
la ECMC se relaciona con la variante plasmocelular (PC), sistémi-
ca, agresiva y de mal prondstico, con una sobrevida media de 29
m. Qhbjetivos: Reunir la experiencia argentina en EC. Material y
Métodos: Evaluacion retrospectiva de 24 pacientes (ples). de 16
centros nacionales. 12 H y 12 M edad media: 41,3 anos (17-85),14
tipo ECL (58,3%),13 de los cuales fueron HV y 10 ECMG (41,8%),
8 PC. Los sintomas en ECL dependieron en un 90% de |a localiza-
cion del tumor (3 mediastinales, 4 cervicales, 2 inguinales, 2 supra-
rrenales, 2 retroperitoneales y 1 axilar) todos los EGMG mostraron
sintomas sistémicos y visceromegalias. El tratamiento quirdrgico
fue realizado en 10 de los 14 ptes con EGL con resultado exito-
s0; de los restantes 4, 1 no alcanzd a recibir tratamiento, 1 fue
tratado con distinias QT,1 con lalidomida-dexametasona ¥y 1 con
RT y corlicoides. En los 10 ptes con ECMC se utilizaron diferentes
esquemas de QT, antivirales, rituximab, TAMO, RT y en unc cirugfa,
De 24 pacientes, 18 (75%) estan vivos, SG de 61,7 meses (2-331),
ECL 67,1 m (2-331), ECMC: 54,2 m (2-182). Las causas de muerte
fueron: ECL 2 por sepsis, y en los ECMC: 2 por sepsis, 1 por en-
fermedad progresiva y 1 por sangrado mayor. Conclusidn: Es un
grupo heterogéneo de ptes, reclutado en un periodo prolengado
de tiempo. El tratamiento quirlirgico fue de eleccion en la ECL. Por
la diversidad de esquemas empleados no se pueden sacar conclu-
siones con respecto a respuesta a la QT. Es necesario la creacion
de grupos cooperatives para la denuncia y elaboracién de pautas
de tratamiento prospectivas.
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PRESENTACION DE 2 CASOS CLINICOS
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Introduccién: El Linfoma no Hodgkin primario de tiroides {LMN-
HPT), tiene una frecuencia menor al 5% de todos los tumores
de tiroides, predomina en el sexo femenino, en mas dsl 80% son
Linfomas no Hodgkin Difuse de células grandes B (LNHDGCGB),
seguido por el linfoma tipo MALT. La clinica es secundaria al ta-
mafio tumoral. Presenta alta asociacidn con tiroiditis autcinmune
(Tiroiditis de Hashimoto). En el 95% de los casos la enfermedad
es localizada; (50% IE, 45% |IE), menos dsl 10% puede presentar
sintomas sistémicos y/o sintomas de hipotiroidisme. El tratamiento
recomendado es el Rituximab+CHOP por 3 a 6 ciclos y radiotera-
pid, con una sabrevida libre de enfermedad a 5 afos mayor al 75-
85%. Objetivo: Comunicar dos casos de LNHPT de presentacion
consecutiva y el tratamiento instituido. Presentacion de casos:
Caso 1. paciente femenino 64 afos con antecedente de diabstes,
hipertension arterial, cirrosis biliar primaria, hipotiroidismo. Exa-
men fisico: tumoracion duro pétrea cervical anterior. Diagnostico
de LNHPT, por citologia e histologia. Estadio Il E con masa volumi-
nosa, IPI: intermedio bajo. Realizando actualmente tratamiento con
Rituximab/CHOP con buena tolerancia. Caso 2: paciente femenino
51 anos, aniecedentes de bocio, Anticuerpos tiroperoxidasa po-
sitivos. Por rapido crecimiento y sintomas compresivos se realiza
tiroidectomia total. Histologia: LNHDGGB ,CD 20+, Estadio I, IPI
bajo. Tratamiento protocolo Rituximab/CHOP con buena toleran-
cia. Conclusion: Se presentan 2 casos de LNHPT asociados a ti-
roiditis autoinmune, donde |a indicacion quirdrgica dependic de la
presentacion clinica. Ambas pacientes con buena respuesta inicial
al tratamiento. El manejo de estos pacientes debe estar a cargo
de un equipo multidisciplinario que incluya no solo el hematélogo,
sino tambien al endocrindlogo v cirujano de cabeza y cuello,

ESTUDIOS CITOGENETICO/MOLECULARES | 3 PROO
EN 818 NINOS CON LLA

Gallego, M; Felice, M; Alonso, C; Baialardo, E; Rossi. J;
Bernasconi, A; Eandi, S; Maigua, G; Rampazzi, A; Aversa, L;
Freigerio, D; Gutierrez, M.

Hospital de Pediatria Prof. Dr. J.P Garrahan, Hospital Ricardo Gutierrez.
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El analisis citogenético y el molecular han contribuido enorme-
mente al conocimiento de la patogénesis y prondstico de las LLA.
Los objetivos del presente trabajo son; 1) Comunicar las anoma-
lias cromosémicas (AC) en B18 pacientes pediatricos con LLA,
citogenéticamente evaluables, analizados en nuestro laboratorio
desde 1990 hasta junio de 2007. 2) Comparar los hallazgos ci-
togenéticos/molsculares en 177 pacientes a partir de la incorpo-
racion de los estudios para BCR/ABL, TEL/AMLI, MLL/AF4, E2A/
PBX1, MLL/AF9, y MLL/ENL. 3) Realizar la evaluacién de la pSLE
de acuerdo a las AC. Los estudios citogenéticos se realizaron con
bandeo G y en algunos casos se complementaron con hibridacién
in situ con flucrescencia (FISH). Los moleculares se efectuaron
por RT-PCR. El porcentaje de pacientes con AC en los 818 casos
evaluables citogenéticamente fue de 68,5% (con un minimo de
30% los 2 primeros aros y un maximo de 83 % los 2 Ultimos). Se
hallaron ancmalias que han sido descriptas en muy pocos casos
como la t(9;17)(q34:922), 1(10:11}(g25;p15), 1(8;12)(g13;p13) v
ofras, que de acuerdo a nuestro conocimiento, no han sido des-
criptas anteriormente como la t(4:13)(q31:933) y 1(6;7)(p12;p21).
La comparacion entre estudios citogenéticos y meleculares mos-
tro un 88,1% (156/177) de concordancia. En 2,3% y 9.6% las
anomalias fueron detectadas solo por citogenética o molecular
respectivamente. Los pacientes fueron tratados de acuerdo a 4
protocolos sucesivos para LLA, La pSLE (EE) fue para 1(9;22):
30(14)%, alteraciones 11g23: 51(40)%, normales: 67(1)%, t(1:19)y
der(19): 83(7)%, hiper 47-50: 59(5)%, hiper =>50; 78(3)%, altas hi-
per: 82(11)%. Conclusién: Nuestra frecuencia de AC estd en el
rango de lo descripto en Ia literatura, destacando el hallazgo de
traslocaciones “noveles”. Se observd una adecuada correlacién
con los estudios moleculares. La pSLE se encuentra en los para-
metros esperados para la mayoria de las AC y en un valor superior
a lo descripto para la t(1;19) v su derivado y para los pacientes con
altas hiperdiploidias.

INMUNOQUIMIOTERAPIA EN LINFOMA
NO HODGKIN INDOLENTE (LNHI)

|4 onoas
EXPERIENCIA EN UN CENTRO

Ardaiz, M. del C; Soria, M; Bistmans, A; Catalan, M: Davico, E.
Division Hematoldgica Hospital Ramas Mejia. CABA, Argentina.

Introduccién: La asociacion de Rituximab (R) con quimioterapia
(1) aumento el porcentaje de respuestas, la duracion de las mis-
mas y la sobrevida global en pacientes (pts) con LNHI. Objetivo:
Evaluacion retrospactiva de 12 pts con LNHI tratados con R aso-
ciado a Qt en el periodo comprendido entre abril de 2004 y marzo
de 2006. Caracteristicas de la poblacién 12 pts evaluables, sexa
femenino: 4, masculino: 8, edad media 55 anos, Rango 40-72, His-
tologia LNH folicular 9/12 pts, LNH zona marginal 3/12, Estadio [V
9/12, Estadio Il Bulky 3/12, FLIP| = 2: 10 /12 pts y = 3; 2/12 pts.
Recibieron tratamiento primera linea.

R-COP: 8 ciclos 4/12 pts

R-CHOP: 8 ciclos 4/12 pts

R-FND: 6 ciclos 2/10 pts

Recibigron tratamiento segunda linea

R (agents (nico): semanal durante 4 semanas 1/12 pts

R- COP: 8 ciclos 1/12 pis

Resultados: Todos los pts 10/12 con inmunoguimioterapia logra-
ron Remision completa (RC). Los 2 pts tratados con esquemas de
Qt presentaron remision parcial, posterior a la terapéutica de se-
gunda linea con R como monotérapia o en combinacion con Qt
evolucionaron a RC toxicidad hematoldgica leve sin significacion
clinica. Conclusidn: Los pts con LNH| presentados contintan al
presente en RC continua. La inmunoquimioterapia demostrd efica-
cia terapéutica con minima toxicidad.
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RITUXIMAB INTRATECAL:
ARACNOIDITIS Y BUPIVACAINA
Giuliani, R; Martinez Aquino, E.
Sanatorio Franchin, Buenos Aires, Argentina,

I 5 0H030

Luego de su administracién endovenosa la concentracion de Ri-
tuximab en Liquido Cefalo Raquideo (LCR) no supera los 0.6 ug/
ml. Esta dificultad para superar la Barrera Hamato Encefalica ex-
plica su ineficacia frente a las expresiones encefalomeningeas de
las malignidades CD20+. Nosotros hemos detectado severisimos
episodios de aracnoiditis provocados por inyeccidn Intratecal de
Rituximab denlro de un rango de dosificacion entre 12.5 y 50 mg.
Eslos sintomas ocurrieron siempre que adicionamos Rituximab a la
combinacion habitual de Citarabina {100mg), Metotrexato (12.5mg)
y Dexametasona (8mg). Dichas infusiones fueron hechas en el dia
+4 de la Quimioterapia Sistémica para aprovechar las altas dosis
de corticoides incluidas en el esquema Hiper-CVAD. No cbstante
estas precauciones los episodios de Aracnoiditis se repitieron hasta
gue comenzamos a incorporar 5 mg de Bupivacaina a las mezclas
terapéuticas mencionadas. Mediante este simple recurso las crisis
Agudas de Aracnoiditis desaparecieron y no hemos registrado ul-
teriores efectos indeseables. Describimos nuestra experiencia so-
bre 4 pacientes que recibieron en total 32 gursos de Quimioterapia
Intratecal con Rituximab (50 mg) asociado al cocktail de drogas.
Concluimos que la asociacion Bupivacaina (5mg) + Rituximab
(50mg) por via Intratecal permile lograr altas concentraciones de
Rituximab en LCR con ampio margen de seguridad. Es conocida
la pobreza de recursos disponibles para el tratamiento de los Lin-
fomas Primarios y Secundarios de Cerebro y para la profilaxis de la
Meningitis Linfomatosa asociada a Leucemias y Linfornas CD20+.
La incorporacion de Bupivacaina a nuestros protocolos terapéuti-
cos hace factible la organizacion de un estudio nacional en Fase ||
sobre eficacia de la administracion Intratecal de Rituximab para 2l
control de malignidades CD20 Positive que afectan el SNC. Con-
clusion: la infusion intratecal de Bupivacaina (5mg) + Rituximab
(50mg) es segura y permite alcanzar altas concentraciionss de Ri-
tuximab en LCR.
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LINFOMA NO HODGKIN ASOCIADO A HIV

OHO31
EN LA ERA HAART Iﬁ—

Ardaiz, M. del C: Saria, M; Bistmans, A; Ybarra, V; Losso, M.
Haospital Ramos Mejia, Division Hematologia, Infectolagia e
Inmunocomprometidos. CABA, Argenting.

El Linfoma No Hodgkin {LNH) es la neoplasia marcadora de SIDA
mas frecuente. La tasa de remisidn completa (RC) de pacientes
con LNH asociado a HIV (LNH/HIV) con histologia difuso de células
grandes B (LDCGB) aumento de 32% en las era pre HAART aun
57% en la era HAART. Y la sobrevida global mejoro de 8.3 a 43.2
meses. Objetivo: Evaluacion retrospectiva de los pacientes (pts)
con LNH/HIV. ingresados en nuestro servicio entre junio de 1999
y noviembre 2006. Evaluar la eficacia terapéutica de la administra-
cion de esquemas de quimioterapia conjuntamente con HAART.
Caracteristicas de la poblacién Ingresaron 15 pts, evaluables 12
pts, masculino: 7 pts, femenino: 5 pts. Edad media 41 anos, rango
35-55. Histologia: LDCGE 10/12 pts. IPI : alto. LNH tipo Burkitt: 2/12
pts. CD4=100 cel x mm3. Tratamiento: LDCGE recibieron CHOP
+ HAART 9/10 pts, EPOCH + radiclerapia en area comprometida
{compresion medular + HAART) 1/10 pts. LNH tipo Burkitt recibio
EPOCH, por progresion de enfermedad recibid 2da fase de Hyper
C-Vad + HAART 1/2 pts. LNH tipo Burkitt recibio Hyper C-vad +
HAART 1/2 pts. 12/12 pts recibieron guimioterapia intratecal. Re-
sultados: Se observo remisién completa en 10/12 pts. 1 pts tra-
tado con Hyper C-Vad + HAART y 9 pts tratados con CHOP +
HAART, 2/12 pis refractarios al tratamiento instituido fallecieron por
progresion de enfermedad, toxicidad hematoldgica, neutropenia
grado -1V en 5/12 pts. Conclusién: Con el advenimiento de uso
de HAART asociado a Ot Se logra incrementar Iz tasa de RC, la
sobrevida libre de enfermedad, sobrevida total de los pacientes
con LNH/HIV Los pacientes que alcanzaron RC permanecen libres
de enfermedad a los 88 meses de seguimiento.

CELULAS TCD4 NAIVE Y MEMORIA 7 CFoo1
EN NINOS HIV (+): ASOCIACION ENTRE l—

MARCADORES PROPUESTOS PARA SU TIPIFICACION
Balbaryski, J; Quiroz, H; Barboni, G; Candi, M; Cantisano, C;
Gaddi, E.

Hospital General de Nifios Dr. Padro de Elizalde. CABA, Argentina.

Durante |a infeccion por el HIV se observa un recambio acelerado
de los linfocitos TCD4, resultado de la accion citopatica directa,
la redistribucion linfocitaria entre tejido linfoide y circulacion y del
incremento proliferativo reflejo del estado de activacion cronica del
sistema inmune. La interaccion entre tales macanismos deriva en
alteraciones en los niveles de las subpoblaciones funcionales de
LTCD4. Las células TCD4 naive (N) expresan entre otras moléculas
identificatorias, la isoforma RA del antigeno CD45, el antigeno de
aclivacion CD27, moléculas de adhesidn como CDB2L (L-selectina)
0 receptores de guimioquinas como CCRY7. En el proceso de acti-
vacion y diferenciacién celular tales marcadores se van perdiendo
al adquirir funciones de memoria central (MC) o efectora (ME). En
77 ninos HIV (+) en distintos estadios inmunologicos (E) v con
distinios esquemas de antiretrovirales, se valoraron mediante ci-
tometria de flujo las células TCD4 a través de la combinacion de
anticuerpos monoclonales especificos para CD45RA (FITC), CD27
y CDB2L (PE) y CD4 (PerCP). Los niveles de TCD4(M) RA+CD27 +
del total de nifios HIV(+) correlacionaron en forma positiva con
los TCD4(N) evaluados mediante la combinacidn RA+CDe2L+
(r:0.953,P<0.01), correlacion que se mantuvo al subdividir los
ninos segun estadios inmunoldgicos: E1(n:30) (r:0.976,P<0.01),
E2(n:32) (r:0.859,P<0.01), E3(n:15) (r:0.925,P<0.01). En forma si-
milar, también correlacionaron a través de ambas combinaciones,
los niveles de TCD4(MC) RA-CD27+ & RA-CD8B2L+, tanto en con-
junto {r:0.882 P<0.01). como al dividir la poblacién segtin el grado
de compromiso inmune E1(r:0.935, P<0.01), E2(r0.914,P<0.01),
E3(r:0.803,P<0.01). Conclusion: El tratamiento antiretroviral de
alta eficacia lleva a un reestablacimiento parcial de la dinarmica ce-
lular normal conducente a la reconstitucion inmune, Las notorias
correlaciones observadas sugieren la posibilidad del use alternati-
vo de las combinacionas propusstas en la correcta evaluacion de
las subpoblaciones funcionales TCD4.

DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO EXITOSO
EN LINFOMA LEPTOMENINGEO PRIMARIO
(LLMP) EN NINOS: ROL DE LA CITOMETRIA
DE FLUJO (CF)

Bertone, S; Rossi, J; Bernasconi, A; Alfaro, E; Zubizarreta, P:
Felice, M.

Hospital de Pediatriz Prof. Dr. J.P Garrahan, CABA, Argentina.

g Crie2

Los LLMP son raros en nifos (1-2% de los LNH); se definen como
infiltracion linfomatosa meningea sin evidencia de otra masa cra-
neana o extra—craneana que corresponda al LNH primario. Los
sintomas y signos iniciales se deben a hipertensién endocraneana,
paralisis de pares craneanos y meningismo. Su diagnastico es di-
ficulioso, sugle demorarse por la administracion empirica de corti-
coides que mejora los sintomas y se realiza a través de la biopsia
meningea demostrando la infiltracidn por linfoblastas. La pleoci-
tosis del LCR suele ser desestimada en el proceso diagndstico,
Los LLMP tienen pobre respuesta al tratamiento. Describimos los
hallazgos citolégicos e inmunofenctipicos de 6 ptes (M:3/F:3) con
LLMPE en los cuales la jerarquizacion de la pleacitosis del LCR y su
analisis por CF permitieron arribar al diagnéstico y definir la tera-
peéutica. La mediana de WBC en LCR fue 560 (90-2092)/mm3. La
morfologia fue L2 () y L3 (1) caso y el iInmunofenotipo de linaje B:
precursor B {4) y B madurd (2) cases. Dos ¢asos correspondieron
a Una segunda enferrnedad rhaligna y 1 ple fue portador de HIV.
Hubo una dernora diagnéstica de 98 (2-395) dias, dado que en
muestras previas de LCR no se observo citologia ni se analizo por
CF. La identificacion de los blastos y la definicidn del estadio madu-
rativo, precursor B o B maduro, permitio la eleccion del tratamisnto
quimioterapico. Todos los ptes alcanzaron la remisidn completa.
El pte HIV+ presentd progresion de la enfermedad y fallecio; los
5 restantes permanecen libres de enfermedad con una mediana
de seguimiento de 127 (16-168) m. Conelusién: En los nifios con
sintomas neurolégicos de dificil caracterizacion y pleocitosis con
predominio de células mononucleares en el LCR el diagnostico de
LLMP debe ser considerado. La demostracion citologica y por CF
de blastos inequivocos es una herramienta innovadera v funda-
mental para un correcto diagndstico de esta rara entidad y para la
seleccidn de |a terapia adecuada, evitando demoras y la morbili-
dad de la biopsia.
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE DE PARTICION PARA EL ESTABLECIMIENTO

LOS SINDROMES LINFOPROLIFERATIVOS

CRONICOS B EN CITOMETRIA DE FLUJO

Cismondi, V'; Maiorano, M’; lommi, P%; Pombo, P2 Agriello, E2;
Gonzalez, E',

1. Centro de Diagridstico Molecufar, Buenos Aires; 2. LEB, Bahia Blanca.
Argenting,

Introduccion: El CD43 es una glicoproteina altamente glicosila-
da gue se expresa normalmente en linfoctos T, células NK y en
la mayorfa de las células mieloides. Los linfocitos B maduros no
expresan CD43 si bien puede encontrarse en linfocitos B activa-
dos y en estadios fempranos de la ontogenia B. El CD43 es un
marcador utilizado en inmunohistoquimica para la caracterizacion
de los Sindromes Linfoproliferativos Cranicos B (SLPG-B), siendo
sU expresion positiva en Leucemia Linfocitica Crénica B/Linfoma
de Pequefios Linfocitos B (LLC/LLP), Linfoma del Manto{LM) y
Linfoma de Burkiit {LB}; negativa en Linfoma Esplénico de Zona
Marginal{ (LEZM) y Linforna Folicular (LF)} y variable en el rasto de
los SLPC-B. En Citomeiria de Flujo (CMF) el CD43 no es un mar-
cador comunmente incluido en los paneles clasicos de marcacion
de SLPC-B. Objetivos: Evaluar la expresién de CD43 por CMF en
los SLPC-B y su aporte a la caracterizacion de estas entidades,
Materiales y Métodos: Se evaluaron 127 casos de pacientes con
SLPC-B en sangre periférica, médula ésea o ganglio. Se realizo
andlisis multiparamétrico por CMF. Resultados: En el 97% de las
LLC/LLP con scere (Matutes y col.): 4 y 5 el CD43 fue positivo,
slendo negativos los casos con score menor de 3 que correspor-
dieron a 5LP-B no LLC o a LLC en proceso de transformacion. En
las muestras fenotipicamente compatibles con LM, sl porcentaje
de positividad fue variable. Los casos de LF, Linfoma Linfoplasmo-
citico y otros SLPC-B CD5(-)CD23(-) sin clasificacion final por CMF
fueron negativos a excepcion de algunos linfornas con componen-
te de células grancies. Conclusién: £l CD43 en Citometria de Flujo
es un marcador Uiil en el diagndstico diferencial de los SLPC-B que
mejora la definicién de aquellos casos en los que la expresion de
los marcadores clasicos (CD5, FMC7, CD22, CD79b, CD23, lgs,
CD20, CD38) no son suficientes para la clasificacion de la entidad.

DE VALORES DE REFERENCIA EN SUBPOBLACIONES
LINFOCITARIAS DETERMINADAS POR CITOMETRIA

DE FLUJO

Jaldin Fincati, J'#; Collino, G'¢; Peralta, $* Roland, H%
Chiabrando, G=.

i. Centro de Quimica Aplica, CEQUIMAR Facultad de Ciencias Quimicas,
Universidad Naclonal de Gordoba; 2. Dapartamento de Bioguimica Clinica,

CIBICI-CONICET, Facuitad de Ciencias Quimicas, UNC; 3. Hospital Rawson,
Cdrdaba. Argeniina,

Introduccion: La determinacién de Subpoblaciones Linfocitarias
Humanas (SLH) por Citornetria de Flujo, Linfositos CD3+ (LT,
LTCD4+, LTCD8+ vy la relacion LTCD4+/LTGCD8+, permite mani-
torear pacientes infectados con VIH, los cuales son comparados
con Valores de Referencia (VR). A su vez [os VR informados por la
bibliografia son variables debido a la falta de validacion analitica
¥ parlicion estadistica de los datos de VR, entre otros. Objetivo:
Empleando un ensayo validado (1S015189) se establecieron VR
para SLH con criterios estadisticos de particion. Materiales y Mé-
todos: Individuos con serologia negativa para VIH (397 mujeres
(F} y 279 varones (M), Edad: 17-83 aros) bajo consentimiento.
Las SLH fueron medidas en un Citémetro de Flujo {Coulter Epics
XL-MCL). Los datos fueron procesados empleando la prueba de
Kolmogorov Smirnov, el algoritmo de Horn y estadistica descrip-
tive. Como criterio estadistico de particién se utilizé el algoritmo
de Martin Gellerstedt (AMG). Resultados: Del analisis estadistico
v AMG se determing la particidn de los datos en 6 subpoblaciones
definidas por edad (intervalo de afios) y género (F y M): grupos |
y IV: 17-35 (F y M); grupos Il y V: 38-50 (F v M); y grupos IIl y VI:
=50 ahos (F y M). Para los 8 grupos se definieron VR de linfocitos
totales, LT, LTCD4+, LTCD8+, y LTCD4+/LTCDB8+. Para cada limite
inferior y superior de VR se establecié el intervalo de confianza al
90 %. Conclusion: En este estudio se aplict un criteric estadistice
de particion para establecer VR para SLH en un ensayo validado, lo
cual permitiria incrementar la confiabilidad de resultados y unifor-
mar a nivel internacional los VR en SLH en diferentes poblaciones.

LINFOMA CUTANEQ DE CELULAS
DENDRITICAS (CDP) CD4+/CD56+
Rodriguez, C'; Sapia, 8% Tello, M'; Sastre, D'; Heller, V1.

1. Servicio de Oncohematologia, Hospital Nacional de Cilnicas, UNG,
Cordoba; 2. FUNDALEU., Cdrdoba, Argentina,

Las Neoplasias Hematodérmicas CD4+CD56+ linaje- represen-
tan un 0,7% de los Linfomas Cutdneos y han sido recientemante
incorporadas a la Clasificacion WHO-EORT. Caso Clinico: Se pre-
senta un paciente de sexo femeanino de 49 afios de edad, derivada
con diagnostico de linfoma T cutdneo, por biopsia de lesidén pa-
pulo-pruriginesa en cara interna de pierna derecha de tres anos
de evolucion. No compromiso sistémico. La lesion fue tratada con
redioterapia local {40 Gy). Evolucion: lesiones dérmicas de locall-
zacion variable, rojizas, pruriginosas, de comienzo similar a las de
su localizacion en miembro inferior, respuesta parcial a distintos
tratamientos acitretina, clorambucilo, fludarabina, A Ios dos afnos
del diagnostico: cuadrantectomia por nodulo en cuadrante su-
pero-interno de mama izquierda. A.P: Linfoma no Hodgkin T. No
compromise sistémico, Un afo més tarde pancitopenia progresiva,
con presencia de linfocitos atipicos en Sp (ndcleos cerebriformes),
lesiones dérmicas en progresion, no sintomas B pero con com-
promiso de estado general. PAMO: Infiltracidn del 90% por células
de aspecto blastoide. Citometria de Flujo: CD4+, CD56+, CD33+,
CD45+, CD34-, marcadores T, B y mieloides negativos. Revision
nédulo mamario, Inmunohistoquimica: CD123+, CD43+, CD45+,
CDs&6+, CD3-, CD20-, Granzima-, CD57-, MPO-, Compatible con
Neoplasia de células dendriticas. La paciente recibio tratamienta
pero fallece por progresion de enfermedad. Conclusion: Reciente-
mente 86 ha demosirado que las Neoplasias CD4+CDE6 + derivan
de CD plasmocitoides y su correcto diagndstice es esencial para el
prondstico y Iratamiento de éstas patologias. Se caracterizan por
la ausencia de marcadores T, B y mieloides por lo que la marcacién
inmunohistoquimica para CDOp es esencial en neoplasias hemato-
I6gicas cutaneas sin clara comision de linaje.

| 11 crois |

ANALISIS DE POLIMORFISMOS DEL GEN
GLUTATION -S- TRANSFERASA P1 (GSTP1)
EN NINOS CON LEUCEMIA LINFOBLASTICA
AGUDA (LLA) EN ARGENTINA

Araoz, V; Rocco, C; Chertkoff, L; Felice, M.

Hospital de Pediatria Prof. Dr. J.P Garrahan. CABA, Argentina.

12 PEO0Y

Las GSTs son enzimas esenciales para la detoxificacion celular
de carcinégenos ambientales y agentes quimioterapicos. Ademaés
tendrian participacion en la resistencia a esteroides. Uno de los
miembros de esta superfamilia es la isoenzima GSTP1. Diferencias
en la actividad de esta enzima debidas a polimorfismos genéticos
padrian afectar la respuesta a drogas antileucémicas. Objetivo:
Evaluar si exisle asociacion entre los polimorfismos genéticos v
factores prondsticos clasicos, la ocurrencia de recaidas (Rec) v
la sobrevida libre de eventos (pSLE). Pacientes y Métodos: En
muestras de ADN de 242 nifios con LLA se estudiaron los poli-
moarfismos ILET05VAL y ALA114VAL mediante PCR y posterior di-
gestién con enzimas de restriccion. Se establecid la distribucion
de frecuencias alélicas y genotipicas. Se evalud, ademds, la aso-
ciacion entre estos polimorfismos y edad, sexo, WBC inicial, res-
puesta a la prednisona en el dia 8, ocurrencia de Rec y pSLE. El
analisis estadistico se realizé por regresion logistica o tésts no pa-
rametricos segun el tipo de variable. Resultados: En la poblacidn
de nifios con LLA estudiada, los polimorfismos se encuentran en
equilibrio de Hardy Weinberg (p=>0.05). No se observo asociacion
significativa enfre las variantes genéticas v los factores prondsii-
cos evaluados. En los ptes que presentaron Rec hubo un mayor
numero de casos con genotipo VAL105VAL105, aunque este in-
cremento no fue significativo, El analisis de pSLE mostro diferencia
significativa entre los tres ganotipos (p=0.013). El alelo VAL105 en
estado homocigota se encontrd asociado a una mayor ocurrencia
de eventas (p=0.009). Conclusién: Los polimorfismos ILE105VAL
y ALAT14VAL no fueron Utiles para predecir [a respuesta temprana
al tratamiento. Ademdas, la presencia del alelo VAL105 en estado
homocigota aumentaria el riesgo de ocurrencia de eventos. Nues-
tros resultados sugieren gue los polimorfismas de GSTP1 podrian
ser un factor adicional a considerar para establecer el riesgo de
presentar eventos adversas en ptes con LLA.
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HALLAZGOS CITOGENETICOS Y

13 0Hos5
MOLECULARES DE LEUCEMIAS AGUDA

EN HOSPITAL NEUQUEN. SERVICIO DE

HEMATOLOGIA Y SERVICIO DE GENETICA

Mur, N; Avila, 3; Kurchan, A; Diaz, G.

Servicios de Hematologia y Genética Hospital Provincial Neuguen. Argentina.

Los estudios genéticos en leucemias agudas constituyen un fac-
tor prondstico. Se reviso los hallazgos citogenéticos y molecula-
res encontrados las leucemias agudas ingresada desde 1998 al
2007 y correlacion con evolucion clinica. El citogenético se efec-
tué en Neuquen y los estudios de biologia molecular en blsque-
da de rearreglos BCR/ABL, PML/RARA y AF4/MLL se derivaron a
otra ciudad. Ingresaron un total de 96 pacientes (p), 27 leucemias
linfoblasticas pediatrica, (LLA "p”), 33 Leucemias Linfoblasticas
del adulto (LLA "a") y 36 leucemias mieloides agudas (LMA). La
poblacion de LLA'p” tuvo una edad mediana de 4 anos (a) entre
4meses(m) v 13 a, 19 varones(v) y 8 mujeres (m). El grupo LLA “a"
estuvo constituido por 20 v y 13 m. de edad mediana de 32 anos.
El grupo de LMA tuvo 15 m v 21 v de edad mediana 43 afios entre
6 meses y 87 anos.

LLA p LLAa LMA. N° pacientes 27 33 36. Citogenético 25 28 26.
Sin metafases 13 5 1. Ph+ /berjabl 2 12 . T 4:11/AF4/MLL 4 1.
T 15/17 6. T 8;21 3. Hiperdiploidias 2 2. Normal 10 11 12. 5 gl
1. complejas 1. Encontramos una porcentaje de 42% de LLA “a”
Ph+ con un solo sobreviviente a largo plazo con transplante. En
LMA se encontrd 34% de mutaciones de buen prondstico t(8;21 y
1(15;17) que con una sobrevida mediana de 40 meses enire 1m y
108 meses. Conclusion: 1) E! porcentaje de Ph+ en LLA adultos
es mas elevada de la reportada en la mayoria de las series, y de
mala evolucion clinica. 2) La alteraciones de buen prondstico en
LMA se correlacionaron con alta sobrevida 85%.

COMPROMISO CUTANEO AL DIAGNOSTICO | 14 PE010
EN LEUCEMIAS AGUDAS (LA) EN PEDIATRIA:
EXPERIENCIA DE UNA INSTITUCION

D Aloi, K; Alonso, C; Rossi, J; Gallego, M; Cervigni, B; Felice, M.
Hospital Nacional de Pediatria Prof. Dr. J.P Garrahan. CABA, Argentina,

El compromiso cutdnec en nifios en leucemias monoblésticas
agudas es bien conocido mientras que en leucemias linfoblasticas
agudas (LLA) es poco comin. Describimos las caracteristicas, res-
puesta al tratamiento y evolucion de los ninos con LA con compro-
miso cutaneo al diagnéstico en nuestro Hospital. Desde Ene 90 a
Mayo 07 se diagnosticaron 1482 LA (LLA:1133/LMA:349). En 36
(2,4%) ptes (LMA:26/LLA:10) s& detectaron lesiones dérmicas. En
los 26 (7,4%) nifios con LMA (F:15/M:11) la edad media fue de 2 a
(10 d-14 a), siendo 11 de ellos <1 ano; el Rio. medio de leucocitos
fue 90.800 (2.400-466.000) /mm3, el subtipo FAB mas frecuente
M5 (15) y 8 casos (319%) presentaron alteraciories del 11g23/MLL.
Con respecto a la respuesta al tratamiento 18 ptes alcanzaron la
remisién completa (RC); 7 murieron durante la induccién y 1 pte
tuvo respuesta nula. De los ptes que alcanzaron la RC 8 presenta-
ron eventos (7 recaidas v 1 muerte en RC). Diez ptes permanecen
en RG con una media de seguimiento de 60 (2-131) m. Los 10
(0,9%5) nifios con LLA (F5/M5) tenian una edad media 3 a (24 d-11
a); 4 eran <1 a y tenian alteraciones del 11923/MLL; el Rto. medio
de leucocitos fue de 68.300 (2.900-315.000) /mm3 y el inmunofe-
nolipo fue B en todos los casos (2 Pro-B, 4 Comtin, 3 Pre-8 y1B
madura). Todos los ptes alcanzaron la RC y 1 pte recayd v 1 failecid
en RC. Los 8 ptes restantes contintian en RC con una media de
seguimiento de 67 (2-169) m. Los resultados en ambos grupos de
ptes no difiere signficativamente del de los ptes sin compromiso
cutéaneo, Conclusién: En resumen, en nuestra serie el 42% de los
ptes con LA y compromiso cutaneo inicial eran < 1 afio presentan-
do por lo tanto compromisa frecuente del linaje monocitico, leuco-
citosis y alteraciones del 11923/MLL. La respuesta al tratamiento
y evolucion de estos ptes se hallan ligadas a las caracteristicas
bioldgicas especiales de estos tipos de LA, no pudiendo asignar al
compromiso cutaneo un valor prondstico independiente.

TOXICIDAD EN LA REINDUCCION TARDIA

PEDT1
(RT) DE PACIENTES CON LEUCEMIA |—15—

LINFOBLASTICA AGUDA (LLA) EN UNA INSTITUCION
Fraquelli, L; Latella, A; Candas, A; Onoratelli, M; Barsotti, D:
Palladino, M; Lamberti, M; Guitter, M; Alfaro, E; Felice, M.
Hospital Nacional da Pediatria Prof. Dr. J.P Garrahan. CABA, Argentina.

Con el fin de evaluar la toxicidad de la quimioterapia en la etapa
de RT se evaluaron 136 ptes con LLA ingresados al Hial. Garra-
han incluidos en el Prot ALLIC 2002 desde dic'02 a may’06 y que
finalizaron el 32 Protlll en may'07, excluidos los ptes de alto riesgo.
86lo 20/136 (15%) nunca fueron hospitalizados por complicacio-
nes. Ingresaron 49 pacientes de Riesgo Estandar (RE), fueron ran-
domizados y 24 recibieron Prot Il (RE2) y 25 dos Prot lil {(RE3). No
se hallaron diferencias en dias de internacion, neutropenia febril
(NF) (RE2:19 vs RES3:35), NF de alto riesgo (RE2:14 vs RE3:26),
bacteriemia (RE2:3 vs RE3:8), sepsis (RE2:0 vs RE3:3), mortalidad
(RE2:0 vs RES3:2) e infecciones de catéteres. No hubo casos de
diabetes ni diferencias en reaccion alérgica a L-Asa, percentilo (PC)
de peso al inicio y al fin de RT, dias de anemia y transfusiones
de GR. Se encontraron diferencias en transiusiones de plaquetas
(p=0.05) y n® de pacientes sin plaquetopenia (p<0.05). Ingresaron
87 pacientes de Riesgo Intermedio (RI), fueran randomizados y 43
recibieron Prol Il (RI2) y 44 tres Prot IIl (RI3). Los pacientes de RI3
presentaron el doble de dias de internacion, el triple de NF y de
NF de alto riesgo que los de RI2. No hubo diferencias en sepsis
grave (RI2:2 vs RI3:5), mortalidad (Ri2:1 vs RI3:0), ingreso a UCH,
foco enteral, ARM, diabetes (RI2;5 vs RI3:7) y PC de peso al ini-
cio y al fin de Rl. Se encontraron diferencias en bacteriemia [OR
5 (IC1.4<0R<13) p<0.01], hemocultivo+ [OR 3 (IG 1.1<OR<9)
p<0.05], foco pulmonar [OR 3.6 (IC1.4<OR<8) p<0.01], infiltrado
intersticial [OR 3.5 (IC 1.2<0R<9) p<0.005], reaccién alérgica por
L-Asa [OR 3.4 (IC 1.3<0OR<9) p<0,01]. Conclusion: La RT es una
etapa de riesgo. En los ptes de RE no se hallaron diferencias en
loxicidad, s bien hay una tendencia a mayor morbilidad en RE3. En
el R, los ptes RI3 tienen riesgo aumentado de presentar NF, hemo-
cultivo+, bacteriemia, foco pulmonar y reaccion a L-Asa.

PANCITOPENIA TRANSITORIA PREVIA

16 Pe0i2
AL DIAGNOSTICO (DG) DE LEUCEMIA L 167

LINFOBLASTICA (LLA) AGUDA EN PEDIATRIA
Guitter, M; Candas, A; Alfaro, E: Rossi, J; Felice, M.
Hospital de Pediatria Prof. Dr. J.P. Garrahan. CABA, Argentina.

Es bien reconocida una fase de mielodisplasia y pancitopenia pre-
vio al dg en LMA la cual confirie un pobre pronostice a estos ptes,
mientras que éste no es un hallazgo frecuente en LLA. Sin embar-
go existen reportes de LLA precedidas por un periodo variable de
pancitopenia transitoria, con hipoplasia medular y recuperacion es-
ponténea y completa de los valores hematimétricos. Desde Ago'87
a.Jun'07, 1238 ptes con dg de LLA ingresaron a nuestro Hospital,
9 de ellos (0,7%) presentaron pancitopenia transitoria previa. La
edad media fue de 6 (1,3-15) anos. Siete ptes cansultaron por fie-
bre, 1 por dolor dseo y 1 fue referido por pancitopenia. La media de
WBC en la consulta inicial fue de 1800/mm? y de plaguetas 94000/
mm®. El aspirado de médula dsea (PAMO) mostro hipoplasia en 8
ptes y mielofibrosis en 1, descarténdose la infillracién por blastos
en todos los casos. El dg al egreso en todos los ptes fue de freno
medular de causa infecciosa y en 3 casos hubo documentacion
bacteriologica. Todos los ptes tuvieron una recuparacion completa
de los hallazgos clinicos y de los valores de WBC y plaguetas en
19 (7-46) dias, si bien elvalor de hemoglobina no se normalizo en
ningan caso. El dg de LLA se realizé a 3 (1-7) meses, con inmu-
nofenotipo precursor B en 100% de los ptes y en ninguno de los
casos se delectaron anomalias ciiogenéticas de mal pronéstico.
Todos los ptes fueron tratados de acuerdo al grupo de riesgo co-
rrespondiente. Un pte fallecié en induccidn, 8 alcanzaron la Remi-
sién Completa (RC} y 1 de los 8 que alcanzaron la RC recay6 en
SNC. Los 7 restantes continuan en RC con un seguimiento de 48
(8-141) m. Conclusién: La pancitopenia previa al dg de LLA es un
hallazgo infrecuente y no influye en su prondstico. La patogenia de
ests cuadro es desconocida. La realizacion de PAMO es (til para
el dg diferencial con ofros cuadros de insuficiencia medular y para
descartar la infiltracién blastica. £l seguimiento hematolégico es
lundamental dado que la recuperacion clinica y hematologica no
descartan el desarrollo posterior a LLA.
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USO DEL PROTOCOLO FLAG | 17 PE0I3 LEUCEMIAS MIELOBLASTICAS AGUDAS 18 0HO46
(FLUDARABINA, CITARABINA Y GCSF)

EN PACIENTES PEDIATRICOS CON

LEUCEMIAS AGUDAS EN RECAIDA

Fynn, A; Schutienberg, V; Martinez, M; Formisano, S; Costa, A;
Alba, L; Cuello, F; Fernandez, R; Aznar, M.

Hospital Sor Maria Ludovica de La Plata, Argentina.

Objetivo: Revisién retrospectiva de nuestra experiencia. Material
y Métodos: Desde julio del 2000 a diciembre 2006 ss utilizé FLAG
en 23 pts, 17 resultaron evaluables. Trece pts con diagnastico de
LMA, 3 pts LLA y 1 pt con LA bifenoctipica. Los subtipos FAB en
LMA fueron: MO 1 pt, M2 5 pts, M3 2.pis, M5 3 pls, M7 2 pis. Los
citogenéticos hallados: normales en 6 pts, t(8:21) en 3 pts, t (15;17)
en 2 pts y del 1192,3 en 2 pis. Siete pts presentaron recaidas he-
malologicas tempranas, 3 pts tardias, 2 pis recaidas post TMO alo-
génico y 1 pt con recaida meningea aislada. Los 3 pts con LLA y LA
bifenotipica presentaron recaida medular temprana o 2da recaida
medular; 1pt < 1 ano, 1 LLAT de alto riesgo, y 1pt LLA comun. Los
citogensaticos hallados: del 11 g23 en 1 pt, y normal en el resto. El
protocolo utilizado consistio en G-CSF 5 ug/Kg/ dia del dia 1 hasta
la remision, fludarabina 25 mg/m2 y citarabina 2g/m2 (dias 2 al 6).
Resultados: 13 pis obtuvieron RC. 1pt RP y 3 pts no respondieron.
Todos presentaron toxicidad hematoldgica grado 4, la mediana de
neutropenia fue de 20 dias (r8-32), todos tuvieron episedios de
infeccion y mucositis leves a moderadas. 1 pt presentd ataxia y
diplopia durante la infusion de citarabina. No hubo muertes por
toxicidad. 10 pts recibieron un segundo ciclo de FLAG en 8 de ellos
con el agregado de ldarrubicina. 7 pts recibieron TMO en segunda
AC,4 autblogos,2 alogénicos emparentados y 1 no relacionado. La
mediana de tiempo hasta el TMO fue de 5 meses. De los pts que
recibieron autologos 3 estan en RC y 1 fallecid por progresion . Los
2 pts con alogénicos familiares murieron por progresion, el pt que
recibio un no relacionado fallecié antes del engraiment. Ocho pts
remitieron y no recibieron TMQ: 2 contindian en RC, 6 pts murieron
por progresion. La mediana de remision fue de 1 mes (r imes a 6
anos). Conclusion: El protocolo fue vélido para alcanzar una 2da
AC posibilitande un TMO en los pts con donante. La toxicidad fue
aceptable.

(LMA) EVALUACION GENERAL Y FLT3
Solari, L; Gammella, D; Venegas, B; Crisp, R; Sganzstta, N:
Piacquadio, E; Ramirez, M; Villalba, D; Spione, L; Carvani, A;
Lamacchia, N; Di Ciaccio, E; Labra, L; Ricchieri, C; Picon, A:
Alfonso, G.

Htal. Nac. Prof. A. Posadas, Hial. R, Carrillo, Hial. Paroizsien, Hial. Eva Peran,
Hial, Central Sarn fsidro. Argenting. -

El receptor tirosin guinasa FLT3 es un mediador critico en la pato-
génesis de LMA. Mulaciones asociadas al gen se relacionan con
peor prondstico. De ellas, la duplicacion interna en tandem (ITD)
del dominio yuxtamembrana, es encontrada en una significativa
proporcion de cascs y puede llevar a la activacion constitutiva del
receplor con persistante estimulo de crecimiento. FLT3-ITD fue eva-
luada por reaccion de polimerasa en cadena a partir de muestras
de medula 0sea obienidas al diagnostico en 27 pacientes con LMA
pediatricos y adullos (1 2 81 afos; 12 ferneninos y 15 masculinos).
De acuerdo a FAB se clasificaron en: M1(8), M2(7), M3(3), M4(3),
M5(3), M6(2) y 1 bifenotipica. En 12 se obtuvo estudio citogenético,
fue normal en 10 y alterado en 2 casos (alteraciones complejas).
De un total de 27 pacientes, 4 presentaron FLT3-ITD heterocigota.
Dos clasificaban por citometria como M3 {uno PML-RAR alfa-+),
uno M4 y uno M1 (ambos con cariotipo normal). Dos casos fue-
ron HIV+. Los 4 presentaron evolucion desfavorable y obitan: uno
tempranamente, ofro sin lograr remision, los otros dos luego de
una recalda temprana. En 18 casos se dsterminé la expresion de
FLT3 (CD135) en la superficie celular por citometria de flujo. En
dos de los mutados se ohservan los mayores picos de intensidad
de expresion de esta proteina. Conclusidn: Se observa FLT3-ITD
en el 15 % de la poblacion estudiada, valor algo inferior a lo citado
en bibliografia. Seg(n los conocimientos actuales, las mutaciones
serian mas frecuentes en las M3, en nuestra serie dos de las tres
LMA M3 presentaron mutacion. Los 2 tinicos pacientes HIV+ pre-
sentarcn la insercion. Los 4 pacientes con mutacién evolucionaron
desfavorablemente. Se obtuvo alta expresién de CD135 para dos
de los pacientes mutados representando los mayores valores de
todala serie lo que implicaria mayor expresion de [a proteina. Estos
resultados deberfan ser reevaluados en una serie mas amplia.

OCURRENCIA DE LEUCEMIA AGUDA

19 PEOT4
(LA) EN PACIENTES PEDIATRICOS I—

TRANSPLANTADOS HEPATICOS (TH) EN EL HOSPITAL
DE PEDIATRIA J. P. GARRAHAN (HPG)

Candas, A; Guitter, M; Alfaro, E ; Alonso, G: Rossi, J; Bes, D;

G Cambaceres, C: Felice, M.

Hospital de Pedialria Prof. Dr. J.R Garrahan. CABA, Argentina.

Se encuentran bien descriptos y clasificados los Sindromes Linfo-
proliferativos asociados a terapias inmunosupresoras en pacientes
receptores de transplantes y la LA na es |a forma méas frecuente
de los mismos. Se realizaron un total de 421 TH desde Nov'S2 a
Jun’07 en el HPG y 22 de ellos desarrollaron sindrome linfoprolife-
rativo y solo 2 ninos correspondieron a LA. Describimos las carac-
teristicas, respuesta al tratamiento y evolucién de estos pacientes.
Casol: Nina receptora de TH a los @ a. de edad con donante
cadavérico con diagndstico de enfermedad hepatica cronica au-
toinmune. Diez afios después se presenta con pancitopenia y
hepato-esplenomegalia. Se realiza diagnéstico LLA, FAB L2, Inmu-
nofenotipo Pre-B. Recibiod tratamiento segin el Protocolo LLASS,
presentd buena respuesta al dia 8 y remision completa (RC) al dia
33, actualmente se encuentra en RC a 62 m del diagndstico, es
madre y ha presentado una PTA con evolucion favorable. Caso 2!
Nifio receptor de TH a los 5 a. de edad de donante relacionado por
atresia de vias biliares. A los 11 a. de edad se le diagndstica LMA,
FAB M4 Eo, con rearreglo CBFb/MYH11, Recibe tratamiento segiin
el protocelo LMASS, Presentd buena respuesta luego de la induc-
cion y actualmente se encuentra en AC cumplienda la etapa de la
consolidacion, con la toxicidad habitual de este tipo de quimiotera-
pia, Conclusion: 1) Aungue es poco frecuente, la ocurrencia de LA
debe considerarse como una complicacion de los pacientes con
TH, asociada, entre otros factores al tratamiento inmunosupresor.
2) La respuesla y tolerancia de nuestros pacienies no fue diferente
a la del resto de los nifios con LA y por lo tanto no sugerimos
realizar adecuaciones del fratamiento, a menos ¢que los pacientes
tengan secuelas derivadas de su patologia anterior o su TH.

HALLAZGO INESPERADO DE
T(15;17)/PML-RARA EN DOS NINOS CON

I 2() PEO15
LEUCEMIA AGUDA CON MORFOLOGIA E

INMUNOFENOTIPO NO SUGESTIVOS DE LEUCEMIA
PROMIELOCITICA (LPA)

Alfaro, E; Fernandez B.M; Alonsao, C; Rossi, J; Gallego, M;
Migliorini, A; Guitter, M; Felice, M.

Hospital de Pediatria Prof. Dr. J.B Garraban y Hospital de Nifios de San
Isidro. Argeniina.

La LPA tiene un cuadro clinico y de laboratorio caracteristicos. Su
morfologia clasica es hipergranular con bastones de Auer. Los
blastos muestran POX+ intensa con ausencia de HLA-DR y pre-
sencia del transcripto PML-RARa. El correlato de la clinica, morfo-
logia y alteraciones citogenético-moleculares es considerado pa-
tognomonico de LPA. Presentamos 2 nifios con clinica, morfologla
e inmunofenotipo no sugestivos de LPA que insospechadamente
presentaron la t(15;17)/PML-RAR?. Caso 1: Varon de 13 afos admi-
tido por leucopenia, fiebre, mialgias, gingivorragia. No se observd
visceromegalia. WBC: 1.500/mm3 (sin blastos), Hb: 10,9 g/dl, Rio
plaquetas: 168.000/mm3; TP: 61%, APTT. 32", El aspirado de MO
mostrd infiliracion por blastos mieloides con escasa diferenciacién,
citoplasma baséfilo sin granulos ni bastones de Auer. La POX fue
positiva en casquete en 74% de los blastos. La inmunomarcacion
fue positiva para aMPO, CD33, CD13, CD34, CD4 y CD2, con pasi-
tividad parcial de HLA-DR. Caso 2: Nifa de 7 afios, admitida con le-
siones impetiginizadas en piel, celulitis en muslo, petequias, equi-
mosis y esplenomegalia. WBC: 7.800/mm3 (92% blastos), Hb: 5 4
g/dl, Rto plaquetas: 7.000/mm3, TP; 45%, APTT: 32”. El aspirado de
MO presentao infiliracion por linfoblastos L1 y escasos micloblastos
indiferenciados. El inmunofenotipo fue positivo para aMPQ, cCD22,
¢CD3, TdT, CD2, CD7, CD13, CD19, CD33, CD34, CD117, CD56 v
CD64 con 17% de HLA-DR, correspondiendo a una leucemia de
lingje ambiguo. En ambos casos se detectd {(15;17)(q22;q21) v
por RT-PCR el rearreglo PML/RARa. Los 2 ples recibieron induc-
cion para LMA obteniendo RC y cumplen mantenimiento a +21 y
+9 m de RC, respectivamente. Conclusion: La identificacién de la
t(15;17)/PML/RAa en ptes con LMA sin morfologias de LPA destaca
la importancia de realizar estudios citogenéticos y moleculares de
scresning en los ples con LMA sin alteraciones citogenéticas recu-
rrentes, para definir 1a terapia mas apropiada.
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LEUCEMIA AGUDA (LA) CON MONOSOMIA 21 PENS

7: EXPERIENCIA EN UNA INSTITUCION
PEDIATRICA

Felice. M: Celis, V; Gallego, M; Alfaro, E; Candas, A: Guitter, M:
Rossi, J.

Huospital de Pediatria Prof. Dr. J.E Garrahan, CABA, Argenting.

La monosomia del cromosoma 7 (-7) o su delecion parcial (7q-)
88 encuentra caracteristicamente asociada a mielodisplasia, con
porcentajes de blastos en MO <20%. Cuando el mismo es >20%,
debe ser considerada LA. En algunos casos la evolucion a LA es
precedida por una fase mielodisplasica, pero en otros ocurre el
hallazgo de -7/7q- al diagndstico de LA, sin alteraciones hematold-
gicas previas. Analizamos los ples con LA que presentaron -7/7q-.
Desde Ene”90 a May "07 fueron diagnosticados en nuestro Hospi-
tal 1588 ptes con LA. De ellos 17 (134) presentaron -7/7g-. Sélo en
3 casos la LA fue precedida por mielodisplasia (2 LMA y 1 LLAjJ.
La edad media fue de 5 a (5 m-11 a) y la media de WBC: 35.000
{1.700-216.000)/mm3. Los hallazgos merfolégicos e inmunofenoti-
picos correspondieron a LLA prec-B (6 casos), LMA (7 casos) y LA
de linaje ambiguo (4 casos). Todos los ptes recibieron tratamiento
con guimioterapia de acuerdo a los hallazgos del inmunofenotipo
y los 4 casos de linaje ambiguo recibieron esquemas para LLA. De
los 10 ptes tratados como LLA, 8 aleanzaron la RC y 2 fallecieron
en induccion. 2/8 que alcanzaron la RC presentaron recaidas (am-
bas LA de linaje ambiguo). De los 7 ptes tratados con esquemas
de LMA, 4 alcanzaron la RC v 3 fallecieron en induccion. 3/4 que
alcanzaron la RC recayeron y 1 fallecio en RC. Todas las LA de
linaje ambiguo presentaron eventos. Las 6 LLA se encuentran en
RCC con un seguimiento media de 42 (5-89) m. Sdlo 1 pte con
LMA recibié TCPH en 12 RC y recayd a 7 m de RC. Conclusion:
El hallazgo de -7/7g- en LA de acuerdo a los criterios diagnosticos
estandar, es infrecuente (1% de las LA). Si bien la evolucién en
general es pobre, especiaimente en LMA y LA de linaje ambiguo,
en nuestra experiencia, los ptes gue presentaron compromiso del
lingje linfoblastico puro v que fueron tratados con esquemas para
LLA presentaron una evolucion favorable con los tratamientos qui-
mioterapicos utilizados.
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CARDIOTOXICIDAD A LARGO PLAZO
EN SOBREVIVIENTES DE LEUCEMIA

| 22 Peo0
LINFOBLASTICA AGUDA (LLA)

Riccheri, C; Kazelian, P; Gentile, J: Del Corral, M; Picon, A.
Hospital Nacional A. Posadas. Buenaos Aires, Argentina.

Introduceidn: El prondstico de los nifies tratados por LLA ha me-
joraclo marcadamente en las dltimas décadas. Con el incremen-
o en las tasas de curacion, aparecen también los efectos tardios
relacionados al tratamiento. La cardiotoxicidad por antraciclinicos
es un ejemplo de ellos. Hallazgos subclinicos de cardiopatia figu-
ran en la bibliografia con una prevalencia que varia entre 0 y 57%,
la cardiopatia inducida por antraciclinicos puede ser prograsiva y
manifestarser a largo plazo. Objetivo: Determinar la existencia de
cardiotoxicidad a largo plazo de 33 pacientes tratados por LLA en-
tre 1983 y 2001 con dosis de antraciclinicos < 300mg/m2. Material
y Métodos: Se evaluaron 33 sobrevivientes de LLA, 16 varongs y
17 mujeres con una mediana de edad de 19.5 arios (rango 9 - 33a)
tratados en nuestro servicio con Protocolos del Gatla LLA 83,87,90
y 96. La mediana de seguimiento fue de 13 anos (rango 4-22 a). A
todos ellos se les realizd examen clinico cardiovascular completo
y ecocardiograma moda M y B, Doppler continuo y pulsado y Do-
ppler tisular. Ninguno tenia enfermedad cardiologica manifiesta al
momento del estudio. Resultados: 3 pacientes presentaban HTA,
6 eran obesos y 2 tenfan extrasistoles ventriculares. En el andlisis
ecocardiografico modo M, el hallazge mas frecuente fue la distan-
cia mitroseptal aumentada (6 pacientes) El indice de TEl fue Gtil
para analizar |a funcion del ventriculo izgulerdo independientemen-
te de la geometria ventricular y fue prolongado en 7 pacientes de
los cuales sclo 1 también tenia la distancia mitroseptal aumenta-
da. 10/13 sobrevivientes eran de sexo masculine y 9 /13 tenian <5
afos al diagnéstico. Conelusién: Si bien la muesira es pequena,
el estudio contribuye a demostrar que dosis bajas o mederadas de
antraciclinicos pueden provocar disfuncion cardiaca a largo plazo,
recomendando el control cardiologico periddico de los nifios tra-
tados con estos quimioterapicos y plantea la necesidad de imple-
mentar medidas para prevenir la lesion cardiaca.

RESPUESTA Y SOBREVIDA UTILIZANDO | 23 OHo47
EL ESQUEMA FLAG-IDA EN PACIENTES

CON LEUCEMIA AGUDA RECAIDA/REFRACTARIA
Basquiera, A.L; Prates, M.V; Moirano, M; Garcia E.C; Fazio, P;
Sturich, A.G; Berretta, A.R; Gelemur, M; Milone, J.H; Garcia, J.J.

Haspital Privado Centro Médico de Cardoba. Cérdoba, Argentina. ITMO,
Hospital ifaliano y HIGA San Martin. Argentina.

Objetive: Evaluar la efectividad del esguema FLAG-IDA (fludara-
bina, citarabina, idarrubicina y G-CSF) en pacientes (pts.) con leu-
cemia aguda (LA) recaida/refractaria (R/R). Material y Métodos:
Estudio retrospectiva de 33 pts.con LA R/R {22 varones; mediana
edad 26 anos, rango 11-56): mieloblastica 17 (52%), linfoblastica
14 (42%) y bifenotipica 2 (6%). La indicacion del FLAG-IDA fue:
recaida 25, refractariedad 7 y consolidacion pos-recaida 1. Resul-
tados: Se obtuvo remision completa (RC) en 15 pts. (45,4%; 3 con
LA reiractaria), siendo factores predictivos el nivel de Hb (10,2 gr/dl
vs 8,6 gr/di; p=0.04) vy el % de blastos en sangre periférica (29,6%
vs. 56,1%; p=0,05) al inicio del FLAG-IDA. Hubo neutropenia febril
en todos los pts. v toxidad grado 5 (sepsis) en 8 pts., resultando
en una mortalidad del 28,8%. La mediana para alcanzar > 0.5 x
108/ neutrofilos fue de 24 dias (rango 10-38) y |a recuperacion de
plaguetas de >20 x 109/1y = 50 x 109/l fue de 24 dias (17-44) y 27
dias (18-51), respectivamente. Posterior a la RC, 7 pts. recibieron
trasplante alogénica (TxMO) y 8 pts un sequndo ciclo de FLAG-IDA,
Del total de pts. en RC, 10 (66,7%:; 3 pts. pos-TxMO) presentaron
recaida (mediana 7,7 meses; 95% 1C 1,8 a 13,6). Para los 33 pts. la
sobrevida global (SG) al ana fue 12,3%. Hubo diferencia significa-
tiva en SG a favor de los pts. que recibieron TxVO pos-FLAG-IDA
(11,4 vs 2.7 meses; HR 0,29; 95% IC 0,1 a 0,8; p=0,001); con ca-
riotipo normal al diagnostico de LA (14,9 meses vs 3,1 meses; HR
0,35;95%1C0,1a0,8; p=0,01); y nivel de Hb >=10 gr/dl a la recai-
da previo FLAG-IDA (7,2 vs 2,7 meses; HR 0,39; 95% IC 0,2 2 0,8;
p=0,018). En el andlisis multivariado, el TXMO pus-FLAG-IDA man-
tuvo significancia estadistica para SG. Conclusién: El esquema
FLAG-IDA demonstré ser efectiva para obtener RC, independiente
del tipo de LAy aln en pis. refractarios. Sin embargo, el beneficio
en SG esta influenciado por el tratamiento posterior con TxMO.

COMPLICACION INFECCIOSA INUSUAL
EN UNA PACIENTE CON LEUCEMIA

| 24 P07
LINFOBLASTICA AGUDA

Veber, S.E; Elena, G; Laverne, M; Villa, M; Torregrosa, C;
Garcia Roig, C.

Hospital de Nifios Pedro de Elizalde; Sanatorio Mater Dej,

Buenos Afreg, Argentina.

La complicacion bacteriana de [a via biliar es un evento infrecuen-
te en pacientes inmunocomprometidos. Objetivo: Comunicar un
caso de infeccion de via biliar en paciente con leucemia aguda.
R.S., paciente de 14 anos de edad, sexo femenino, con Leucemia
Linfoblastica Aguda pre B, riesgo intermedio. Protocolo de trata-
miento 12-LLA-02 ALL IC - BFM 2002. Durante |a fase 1/2 del pro-
tocolo |, posterior a la recuperacion de la neutropenia posterior al
primer ciclo de citarabina (dosis 75 mg/m2/dia x 4), la paciente se
presento febril, con dolor leve en hipocondrio derecho. Ecografia
de abdomen: colecistitis alitiasica. Este episodio coincidié con una
infeccién en el sitio de colocacion dal catéter implantable, que ori-
ging su remocidn. En el hemocultiva se aislé un Staphylococcus
epidermidis, indicandose el tratamiento antibiético correspondien-
te. Con la recuperacion clinica-ecogréfica, se indicd el tercer ciclo
de citarabina. Al finalizar el misme, la paciente presentd similar
signosintomatolégia: fiebre, sin neutropenia. Se realizé TAC de
abdomen: compatible con colecistitis aguda. Se procedit a reali-
zar colecistectomia. El resultado de la microscopia de la anatomia
patolégica fue: Vesicula biliar con mucosa conservada. Pared con
marcado edema, hemorragia, necrosis y leve infiltrado linfocitario;
no se visualizan polimorfonuclearaes neutréfilos. PAS negativo para
hangos. Diagnéstico: compatible con inflamacion aguda. Conclu-
sion: La colecistitis aguda acalculosa es una entidad que puede
presentarse en pacientes criticamente enfermos. Patogenia: prin-
cipalmente la estasis biliar, mediadores inflamatorios e isquemia ti-
sular. Generalmente el responsable es un germen Gram(-) aunque
en nuestra paciente los cultivos fueron negativos. La evolucion fue
favorable; continda quimioterapia. Se publicaron casos aislados
de infeccion de la via biliar. A pesar de su baja frecuencia debe
sor considerado por su gravedad y severas complicaciones po-
tenciales,
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RECAIDAS (REC) EXTRAMEDULARES | 25 P02t LEUCEMIAS AGUDAS (LA): 26 OHo48
DE LLA EN PEDIATRIA: ROL DIAGNOSTICO INMUNOFENOTIPO ASOCIADO

DE LA CITOLOGIA Y LA CITOMETRIA DE FLUJO (CF)
Cenrvio, C; Zanella, L; Bertone, 5; Rossi. J: Alderete, D; Alfarg, E:
Bernasconi, A; Guitter, M; Candas, A; Felice, M.

Hospital de Pediatria Prof. Dr. J.F Garrahan. GABA, Argentina.

El principal evento adverso de la LLA en nifios es la REC, que debe
ser certeramente confirmada para tomar conductas terapéuticas.
La REC hematologica es la mas frecuente v facil de confirmar, a
través del aspirado de MO, pero cuando la misma es extra-MQ, el
metodo estandar de diagndstico es la biopsia del sitio comprometi-
do. Dicho procedimiento tiene la limitacién de los tiempos quirtrgi-
cos y anatomo-patologicos. Evaluamos la eficacia del diagnéstico
através de la obtencion de células por PL, puncion aspiracidn con
aguja fina (PAAF) o células obtenidas de biopsia analizando la cito-
logia de [os blastos leucémicos, con la confirmacion de Ia presen-
cia de los mismos por CF y su correlacion. De Sep’94 a May 07
se diagnosticaron en nuestro Hospital 213 recaidas de LLA, En 73
casos se sospecho REC extra-MO (42 aisladas y 31 combinada
can MQ). En 38 de ellos se obtuvieron células para CF de LCR
(18), testiculo (16), ganglio (1), mama (1), hueso (1), liquido pleural
(1) y tumor abdominal {1}, y en 34/38, para citologia. Las mismas
procedian de punciones (LCR o liguide pleural), suspension de
células de PAAF en RPMI o de la homogeneizacion de los tejidos
obtenides por biopsia quirlirgica en el caso de la REC en ganglio,
mama, hueso y tumor abdominal. El panel de CF fue orieniado
racionalmente por el inmunofenotipo inicial de la LLA. En los 38
¢asos procesados por CF se confirmo la presencia de blastos, que
coincidia con los hallazgos citologicos de los 34 casos evaluados.
La CF permitio confirmar la REC extra-MO aislada en 29 casos y
en 9 confirmo el compromiso extra-MO en REC combinadas. En
todos los casos el diagndstico se realizé a 1-2 dias de la toma de
muestra. Conclusion: El diagnostico de la REC de la LLA extra-MO
puede realizarse con certeza mediante la deteccion de blastos en
el sitio afectado, por citologia y CF en forma rapida y eficaz, evitan-
do la demera y la morbilidad implicadas en la realizacion de una
biopsia y su estudio anatomopatoldgica.

A GENOTIPOS ESPECIFICOS

Furque, M?; Pombo, P'; lommi, P'; Garbierg, §'2;
Fernandez, V'# Caferri, H'2 Cedola, A% Silenzi, N¢:
Manera, G*; Taborda, G#; Mur, N Kurchan, A%

Rafa, P*; Venchi, R?; Kowalyszyn, R% Agriello, E*2,

1. Senvicio de Hematologia, HIGA, Dr. Penna, Bahfa Blanca; 2. Grupo
Hemalologico del Sur; 3. Hospital Zatti, Viedma, Argeriina.

Introduccion: Las aberraciones cromosdmicas tienen significado
pronostico en leucemias agudas. La expresion de determinados
patrones proteicos se asocia con grupos genotipicos especificos.
Obijetivo: Aprender a asociar patrones fenotipicos como predictar
de aberraciones genéticas especificas. Materiales y Método: Se
buscaron solo casos de diagnostico de LA evaluados por citome-
tria de flujo multiparamétrica (CFM) con combinaciones especificas
para esle objetivo y que posteriormente se confirma la anormali-
dad cromosomica por técnicas confirmatorias como estudio cito-
genético con bandeo G, FISH o Biologia Molecular, Resultadas:
Con respecto a las Leucemias Linfoblésticas Agudas B (LLA): en 2
casos de LLA Pro B con expresion de CD15+, CD65+ (asociados
a linea mieloides) se presumio la presencia de anormalidades en
11923 1(4,11), en 7 casos de LLA B de adulto con pairon caracte-
ristica -CD34/CD38, CD13h- se predijo la presencia de 1(8;22). Con
respecto a las Leucemias Mieloides Agudas (LMA) en 25 casos de
M3(4M3v) se predijo la t{15;17), en 5 casos de LMA con expresién
de CD19 se predijo la t(8;21). Conclusion: El resultado del estudio
por CFM se obtiene rapido. Para predecir aberraciones genélicas
es fundamental un exhaustivo anélisis de los patrones leucémicos
respecto a los normales. Las combinaciones patognomonicas su-
gieren el genotipo. El objetivo de esta asociacion es solo una guia
ante el estudio genotipico y conocer rdpidamente el prondstico de
la LA. La principal utilidad reside en direccionar el tipo de estudio
confirmatorio y asi optimizar recursos.

MANEJO DE HIPERLEUCOCITOSIS 27 PE0O1

EN LLA EN NINOS: EXPERIENCIA EN
UNA INSTITUCION

Avalos, V; Gonzalez, A; Alfaro, E; Candas, A; Guitter, M: Felice, M.
Hospital De Pediatria Prof. Dr. J.F Garrahan. CABA, Argentina.

La hiperleucocitosis en LLA (WBC >100.000/mm?) tiene un riesgo
aumentado de morbi-mortalidad relacionada con el sindrome de
lisis tumoral aguda (SLTA), alteraciones metabdlicas, leucostasis
y hemorragia o trombosis del SNC. La indicacion de leucoafere-
sis (LF) o exanguinotransfusion (ET) es controvertida. Evaluamos
135 ptes (M:78/F:57) con LLA hiperleucocitaria que ingresaron a
nuestro Hospital desde Ene 80 a Jun’07. Dividimos los ptes en 3
periodos, P1: Ene’90 a Dic'95: 52 ptes, P2: Ene 96 a Dic'01: 34
ptes y P3: Ene 02 a Jun'07: 49 piles. En 57/135 casos se realizo
alguna citorreduccion rapida (CTR): 33 ET, 22 LF y 2 ET+LF. Los
restantes V8 ples recibieron citoreduccion gradual (CTG) con cor-
ticoides. Resultados: P1: ET: 24 ptes {46%), LF: 9 ptes (17%), no
requirieron CTR: 37%. La media de WBC de los ptes que recibieron
CTR fue 399.000 (r:100.400-780.000)/mm?. Se observd SLTA (14),
CID {3}, CID + STLA (8} y clinica de leucostasis (3) ptes. P2: ET: 4
ptes (12%), LF: 7 ptes (20%) y no requirieron CTR: 68%. La media
de WBC para CTR fue 411.000 (r: 100.000-811.000)/mm?. Presen-
taron SLTA (4) y CID + STLA (4) ptes. P3: ET: & ptes (12%}), LF: 7
ptes (14%) y no requirieron CTR: 74%. La media de WBC para CTR
Tue 591.000 (r 100.600-1.010.000)/mm?, Presentaron SLTA (7), CID
(1), CID + STLA (4] y clinica de leucostasis (1) ptes. La media de
reduccion de WBC con ET fue del 54% y con LF de 40%: se obser-
Vo un rebote de WBC en 1% de los ptes. Las complicaciones de
acuerdo al fratamiento administrado fueron: ET 13 ptes (38%), LF
6 ptes (279} y CTG 3 ples (49%). Solo 1 ple fallecio tempranamente
en el grupo de CTG. Conclusion: Durante los Periodos se obser-
vo una reduccion gradual del porcentaje de ptes que recibieron
procedimientos de CTR. El incremento de la media de WBG de
los ptes que recibieron CTR no auments el numero de complica-
ciones. La indicacion de ET o LF jerarquizando la ciinica, sumado
a la aplicacion racional de las medidas de prevencién de SLTA,
permitio una reduccion gradual de los procedimientos de CTR en
los periodos analizados.

PARALISIS DEL VI PAR CRANEAL DURANTE
EL TRATAMIENTO CON ACIDO ALL-TRANS
RETINOICO (ATRA) EN UN ADULTO JOVEN
Rey, I; Pintos, E; Moreno, A; Caffaro, M.J; Zerga, M.
Clinica Santa isabel. CGABA, Argentina.

28 0HO4Y

Dentro de los efectos adversos del tratamiento con ATRA, se ha
identificado al sindrome de hipertensién endocraneana (HE), co-
nocido camo pseudo tumor cerebri (PTC), siendo més frecuente
en edad pedidirica. El VI par craneal, sigue un largo recorrido a
través de los espacios subaracnoideos, por tal motivo es muy sen-
sible a cualquier aumento de la presion intracraneal; su paralisis no
tiene valor localizador de lesion. Presentamos este cuadro clinico
observado en un paciente de 23 afios de edad, sexo masculino,
con diagnéstico de Leucemia Promielocitica Aguda vy que durante
el ratamiento de induccion combinando ATRA, a ciosis estandar y
antraciclina desarrollo HE y paralisis del VI par, junio a otros sinto-
mas tipicos del sindrome. El PTG es un diagnostico de exclusion,
que requiere la suma de varios criterios entre los que se destaca
ausencia de signos neurolégicos focales y de alteraciones en los
estudios de imagenes del SNC. Se ha poslulado, gue la sensibili-
dad y/o la cantidad de los receptores del acido retinoico en SNC
se modifican con la edad. Conclusion: En este caso, al igual que
otros descriptos en la literatura, llama la atencién la posibilidad de
su presentacion en pacientes adultos jovenes, fuera de la edad
pediatrica 0 mas alla de lo 20 afios de edad a partir de la cual es
modificada la dosis de ATRA en algunos protocolos.
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CAPSULA ENDOSCOPICA (CE) PARA I 29 PE002
DIAGNOSTICO HEMORRAGIA DIGESTIVA

OSCURA (HDO). A PROPOSITO DE UN NINO CON
LEUCEMIA MIELOBLASTICA AGUDA (LMA)

Garcia, M.F; Ferretti, 3; Bertolino, P; Morales, L: Matus, M.
Institutc de Hematologia y Oncologia del Rosario. Argentina,

Introduccién: El tratamiento (tto) de LMA en nifios se ha intensi-
ficado con resultados satisfactorios. Gomplicaciones infecciosas y
hemorragicas por la quimioterapia agresiva son la mayor causa de
mobimortalidad. Las afecciones gasirointestinales como enteroco-
litis, tiflitis y HDO durante el tto presentan una mortalidad entre el
50y 100 %. Objetivos: Analizar y proponer un nuevo método d iag-
néstico no invasivo, la capsula endoscopica (CE), para el diagnos-
tico de HDO en Oncohematologia Pediatrica. Caso: Nifio de 3 afos
con diagnéstico de LMA, FAB M5 que realizé tto segtin protocolo
GATLA LMA 1997. Durante la Induccion presentd pancitopenia,
mucasitis grado 4, tiflitis y HD grave alta y baja. Gastrocopia y co-
lonoscopia sin sangrado activo. Respondié al tto de soporte trasfu-
sional, corticoterapia, Octectride y antibidticos de amplio espectro.
En el resto del tto repite episodios de HDO asociada a pérdida de
proteinas e inmunoglobulina G con requerimiento endovenoso de
ambas reiteradamente. Se propone el uso de GE de tamano pe-
queiio que porta una bateria y videocapsula que permite tomar dos
fotes por segundo del interior del tubo digestivo. Resultados: Se
introdujo CE por endoscopia bajo anestesia general y se la liberd
en duodeno. Después de un fransito de 5 hs y 3 min la informacion
y su andlisis reveld mucosa ulcerada en un segmento de yeyuno
proximal con sangrado activo, disminucion de la luz por estenosis
y prasencia de linfangiectasias. Se completa el algatitmo con To-
mografia Axial Computada Multislide que determina engrosamien-
to del tercio proximal del yeyuno. Se realiza exéresis quirlrgica
de la porcidn comprometida. El nifio mejora hipoalbuminemia e
hipogamma y no repite HDO. Conclusién: Ante gasiroscopia y co-
lonoscopia negativos con HDO, la CE resultd un método sfectivo,
no invasivo, sequro y tolerable para explorar el intestino delgado y
arribar al diagnéstico.

LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA (LLA)
E HIPOGAMAGLOBULINEMIA.

CASO CLINICO PEDIATRICO

Garcia, M.F; Galicchio, M; Bertolino, P: Boero, F; Matus, M.
Instituto de Hematofogia y Oncologia del Rosario. Argentina,

3 PEO0C3

Introduccion: La LLA v su tratamiento {tto) son causa de inmu-
nodeficiencia secundaria. La concentracién de inmunoglobulinas
(Ig) al diagnéstico generalments es normal. Se observa déficit de
lg durante el tto,(las mas afectadas Ig G e Ig M), en particular en
el Grupo de Alto Riesgo (AR) por una terapia mas agresiva. Un
déficit persistente de Ig M se asociaria a mayor posibilidad de re-
caida y muerte. La reconstitucion inmune al final del tto suele ser
Optima para los grupos de mejor prondstico, con normalizacion
de las Ig antes del afo. En el grupo de AR, la recuperacion seria
mds lenta, asociada a deplecién de células B de memoria, Caso:
Nifia de 6 arios con diagnostico de LLA pre B de AR (MLL/AF4:
Positivo). Completd Protocclo GATLA LLA - 02/ ALL IC — BFM 2002,
Presentd en Fase Intensiva procesos infecciosos multiples: respira-
torios, cuténeos, asociados a catéter, gastrointestinales Yy sepsis a
klebsiella y pseudomaona. En Fase de Mantenimiento, al presentar
reiteradas suspensionas de la quimioterapia oral por neutropenia e
infecciones, se solicita dosajes séricos de Ig (G, A, M, E), anticuer-
pos {Ac) antitoxoide tetanico y poblaciones linfocitarias (CD3, CD4,
CD8, CD19, NK). Se observd hipogamaglobulinemia G: 339 mg/dl
(VN 520+/- 228), baja respuesta funcional de Ac frente a antigencs
proteicos (toxoide tetanico): 0,1 Ul/ml (VN mayor 0,15) v ausencia
de linfocitos B (CD19) circulantes: 1,4 % (VN 33). Inicié profilaxis
con Trimetoprima-Sulfametoxazel & infusién mensual de Gamaglo-
bulina Endovencsa (GGEV) 400 mg/kg/dosis, durante 12 meses. El
seguimiento demostré aumento del nivel de lg G v una reduceién
en nimero e intensidad de los procesos infecciosos. Conclusidn:
El nivel sérico de Ig en pacientes con LLA se correlaciona con |a
predisposicion a presentar infecciones. Consideramos importante
su determinacion al momente del diagndstico, durante el tto y lue-
go de finalizado el mismo. En este paciente, la infusion de GGEV
demostré una respuesta favorable, tanto clinica como humoral.

CROMOSOMA FILADELFIA POSITIVO
EN NINOS CON LEUCEMIA
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LINFOBLASTICA AGUDA

Cuello, M.F; Costa, A; Fynn, A; Schuttemberg, V; Palumbo, M;
Alba, L} Martinez, M; Formisano, S; Pasti, C; Pistaccio, L; Ferrere, E.
Hospital de Nifios Sor Maria Ludovica de La Piata. Argentina,

Objetivo: Observar en nuestra poblacion pediatrica, incidencia,
caracteristicas y evolucion de la Leucemia Linfoblastica Aguda
(LLA) cromosoma Phi positivo. Material y Método: Se trata de un
estudio retrospetivo, descriptivo. Desde enero de 1999 a diciem-
bre de 2006 ingresaron 184 pacientes con diagnastico de LLA. Al
diagnostico se realizaron estudios citcgenéticos y moleculares a
todos los pacientes.Fueron evaluables 126 estudios citogenéticos
y 143 moleculares. Durante este periddo los pacientes ingresaron
en los protocolos del GATLA. Cuatro pacientes (sexo masculing),
2.8% de nuestra pobiacion, presentaron la translocacion t (2;22)
por PCR. Resultados: Caracteristicas de los pacientes(ptes): Edad
al diagnostice: Media (4.2 afos), r(2-6 anos); < de 50000 glébulos
blancos de inicio, SNC sin compromiso(4 ptes). Buena respuesta
al corticoide y remision al dia 30 de tratamiento (3 ptes}. Inmu-
nofenotipo: LLA comiin 4 pacientes. Un nifio coexpresé marcador
mieloide. Estudio citogenético: Pacientes / Cariotipo.

1- 46 XY

2- 46XY, 50-57 XY, 50-52 XY, Phi +

3-50-52 XY , Phi +

4- Fracaso

Media de seguimiento: 54 meses, r(48-60m), Evolucion: Dos pa-
cientes completaron tratamiento con quimioterapia en protocolo de
alto riesgo, se encuentran en Remision Continua Completa (RCC)
hematoldgica y molecular. Un paciente recibié Transplanie de Mé-
dula Osea (TMO) Alogénico con donante familiar histoidéntico en
primera remision, recaida molecular a los 12 meses pos(TMO).
Actualmente en (RCC) en tratamiento con Imatinib. Un paciente
(Sindrome de Down) fallecid en Induccién por pregresion de en-
fermedad y sepsis. Conclusién: La LLA Phi positivo representa un
porcentaje bajo en nuestros pacientes. Es una enfermedad de alto
riesgo de repuesta heterogénea al tratamiento. Las caracteristicas
de presentacion de los 3 pacientes en seguimiento coinciden con
Io observado en la literatura en los grupos de mejor prondstico.

DETECCION DEL GEN DE LA
NUCLEOFOSMINA (NPM1) MUTADO

EN LEUCEMIAS MIELOIDES AGUDAS (LMA)
MEDIANTE AMPLIFICACION Y ELECTROFORESIS

EN GEL DE POLIACRILAMIDA

Calvo, K.L'*; Ojeda, M.J'; Lavorna, $%; Ammatuna, E*; Alonso, G
Targovnik, H.M**, Lo Coco, F%; Noguera, N.I'5.

1. Dplo Biog Giln. Area Hematalogia, FCBYF, UNR, Rosario; 2. Dpto, de
Biopatologia, Tor Vergara, Rome, ltaly; 3. Servicio de Hemat-Onc. Hosp. de
Ped. Prof. Or. &P Garrahan, CABA; 4. Cél. de Gengr. v Biolog Mol. FFyB,
UBA, Buenos Aires; 5. CONIGET. Argentina.
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Recientemente ha sido identificada una nueva alteracién molecular
en el gen de lanucleofosmina (NPM1) que produce su dislocacion
al citoplasma (NPMc+). Esta mutacion, fue reportada en un 60% de
leucemias mieloides agudas (LMA) con cariotipo normal. Los pa-
cientes con NPM1 mutado tisnen una respuesta a la quimioterapia
de induccién relativamente buena, una alta asociacion a cariotipo
normal y a la mutacion del gen FLT3 (FL3-ITD). Como evento clonal
principal de LMA con cariotipo normal, la mutacién especifica en
NP1 representa una herramienta Cinica para evaluar remisién mo-
lecular, identificar enfermedad residual minima y predecir recaida
hematologica por lo que hemos llevado a cabo el disefioy puestaa
punto de un método para la deteccion de NPM1 mutado. A la fecha
29 mutaciones 'que afectan el exdn 12 de la NPM han sido des-
criptas, todas las mutaciones descriptas se asocian a la ganancia
de 4 0 5 pares de bases (pb). Todas las técnicas disponibles a la
facha requieren instrumental de alta complejidad. Nosotros hemos
disefiado un método simple amplificando un fragmento de 206 pb
a partir de cDNA, el fragmento amplificado fue corrido en gel de
poliacrilamida al 12 % obteniendo un patrén de dos bandas en los
pacientes positivos y sélo una banda en aquellos negativos. Las
bandas fueron exiraidas del gel v secuenciadas verificando que
una de las bandas corresponde al alelo normal y la otra al muta-
de. La técnica fue validada realizando el andlisis de 7 muestras de
pacientes NPMc+ y 10 de NPMe- las cuales fueron caracterizadas
mediante secuenciacion automéatica. Conelusién: La concordan-
Cia enfre ambas técnicas fue del 100 %, por lo que sugerimos que
este ensayo puede ser implementado en el analisis de rutina para
la caracterizacién molecular de LMAs. Esto resulta especialments
importante para extender la monitorizacién molecular a los casos
con cariotipo normal que carecen de un marcador especifico.
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FACTORES PREDICTORES
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DE LA DECISION TERAPEUTICA

EN PACIENTES CON LEUCEMIA

MIELOIDE AGUDA (LMA)

Arbalbide, J; Petrlik, E; Fantl, D; Nucifora, E; Vifiuales, S
Penchasky, D; Cardenas, M.P; Zimerman, .J; Garcia Rivello, H;
Barcala, V.

Hospital taliano de Buenos Aires. CABA, Argentina.

Introduccion: La LMA aumenta su incidencia en mayores de 60
anos, solo el uso de tratamientos quimioterapicos (QT) agresivos y
el Trasplante de Medula Osea ofrecen posibilidades de curacion. La
decision de como trafar a esta poblacidn clinica y biologicamente
heterogénea no esta bien definida y varia segiin la experiencia del
centro. Objetivos: Evaluar que factores condicionan la decisién de
tratar a los pacientes con LMA. Material y Métodos: Se evaluaron
los ptes > de 17 anos con diagnoéstico de LMA ingresados entre
01/01/1990 y 31/12/2006. Se clasifict a la LMA segun FAB, prima-
ria/secundaria, P. status al ingreso (ECOG), Comorbidad (score de
Charlson), citogenético, leucocitosis y edad. Resultados: Ingresa-
ron 186 pts, sexo F/M (82/104), edad:51.6 = 19 anos, Clasificacion
FAB: MO-2: B7 (46.7%), M3:22 (11.8%), M4-5:53 (28.4%), Otras:24
(12.9%), LMA Primarias: 67.2%, Leucaocitos: 52101 + 85754 mm?,
Score de Charlson: 0: 73.7%, 1-2: 21.5%, > 2: 4.8 %, P, status: 0
15.1%, 1: 47.8%, = 2 37%, se realizo citogenético en 66.1%, fa-
vorable: 14 pts, intermedio: 88 pts, desfavorable: 21pts, Se indico
tratamiento en 152 pts (81.7%) con régimen Ara-C + antraciclina
(7/3). Se logro RC en 72.3% y 50% de LMA primarias y secunda-
rias. El andlisis univariado por ANOVA de los factores que influ-
yen en la decision de tratar son: P status (p:0.001), Comorbidad
(p:0.03), edad: p:<0.001), leucocitosis (p:ns), citogenético (p:ns},
LMA primaria/secundaria (p:ns). En el analisis multivariado las va-
riables mantuvieron su significancia estadistica. La mortalidad en la
QT de induccion se asoci6 con la edad y el p status (p:<0.001). La
sobrevida con una media de seguimiento de 3.3 anos es de 23.1%
para LMA tratada versus 0% para las LMA no tratadas. Conelusién:
En nuesfro centro los factores que condicionan la decision de tra-
tar a los pacientes con LMA son la edad, el performans status vy la
comorbidad.
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EVALUACION DEL TRATAMIENTO
DE UNA COHORTE CON LEUCEMIA
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MIELOIDE AGUDA (LMA)

Arbelbide, J; Fantl, D; Nucilora, E; Vifuales, S; Penchasky, D;
Cardenas, M.P; Petrlik, E; Zimerman, J; Mieri, M.

Seccion de Hematologla del Hospital Italiano de Buenos Aires

CABA, Argentina.

Introduccién: Los resultados del tratamiento en pacientes con
LMA aun resultan insatisfactorios. A pesar de la tasa de remision
completa (RC) obtenida con la induccion (ID) y consolidacién (C)
en las litimas 2 décadas, la mayoria de los pacientes recaen y
mueren, La resistencia a las drogas vy la toxicidad del tratamiento
constituyen barreras que limitan la tasa de curacién. Objetivos:
Evaluar los resultados del tratamiento en una cohorte de pacien-
tes con LMA. Material y Métodos: Sobre una poblacién de 188
pacientes > de 17 anos con diagnostico de LMA ingresados entre
01/01/1990 y 31/12/2006 en nuestro centro, se incluyeron 152 pa-
cientes gue recibieron tratamiento curativo, Se clasifico a la LMA
segun FAB, primaria/secundaria, P status (ECOG), citogenético,
leucocitosis y edad. Recibieron tratamiento de |D con Ara-C+ an-
traciclina (7/3) y G con alta dosis de Ara-C. Resultados: Ingresa-
ron 152 ptes, sexo F/M (70/82), edad:48 = 16 afos, Clasificacion
FAB. MO0-2; 71 (46.7%), M3:21 (13.8%), M4-5:42 (27.6%), Otras: 18
(11.8%), LMA Primarias: 69%, Leucocitos: 50016 = 86734 mm?, P
status: 0: 18.9%, 1: 52.6%, = 2: 28.5%, citogenético evaluable 89
pts: favorable: 13 pts, intermedio: 69 pts y desfavorable: 17 pts. Se
obtuvo RC en 72.3% de LMA primaria y en 50 % de LMA secun-
daria (p:0.01). La muerte en induccidn fue mayor para P status =
2 (p:<0.001). Se realizo Trasplante autdlogo: 13 pts y alogénico:
9 pts. La sobrevida {SG) a 4 anos fue del 27.6% en LMA primaria
versus 13% en LMA secundaria (log rank: 0.001). La SG a 5 afios
segun FAB fue 15.4%, 57.1%, 21.4% y 9.8% para M0-2, M3, M4-5,
otras FAB respectivamente (p:0.001). La SG seguin el citogenético
fue de 46%, 28 % y 0% para el favorable, intermedio y desfavorable
(log rank:0.01). Conclusion: La respuesta y la SG al tratamiento
esta condicionada por la presencia de factores prondsticos adver-
s0s como la presencia de LMA secundaria, citogenético desfavo-
rable y mal P status.

DECISIONES MEDICAS EN LEUCEMIA
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MIELOIDE AGUDA (LMA) EN PACIENTES

(PTS) DE EDAD AVANZADA

Kusminsky, G; Rivas, M.M; Belaustegui, S; Golimodio, P;
Oflaherty, M.

Haspital Universitario Austral, Buenos Aires, Argentina.

La LMA es una enfermedad de edad avanzada. Para evaluar las
actitudes frente a estos pts se encuestd a 50 hematdlogos que tra-
tan habitualmente a esta patologia. Se disend un cuesticnario con
seis escenarios posibles de LMA: Escenario 1, menores de 65 a
con pronostico (pron) faverable (F); Escenario 2, menores de 65
a con pron desfavorable (D}, Escenario 3, mayores de 65 a sin
comorbilidades (comorb) asociadas y pron F; Escenario 4, mayo-
res de 65 a con comorb y pron F; Escenario 5, mayores de 65 a
sin comorb y pran D y Escenario 6, mayores de 65 a con comorb
y pron D. Preguntas orientadas a utilizar quimioterapia agresiva o
tratamiento paliativo. Los escenarios 1 y 2 fueron considerados dis-
tractores. Respondieron 50 hematdlogos. El 0% médicos entre 15
y 30 anos de ejercicio, 30% menos de 10 anos y el 10% con més de
30 anos de recibidos, Escenaric 3: §6% de acuerdo en induccién
con quimioierapia agresiva. El 56% considero que la mortalidad
era justificable. Escenario 4: un 40% expresé dudas sobre la induc-
cion agresiva y un 42% optd por tratamiento paliativo. El 56% de
los encuestados no considerd justificable el precio de mortalidad
durante la induccién. Escenario 5: El 46% consideré |a induccion
agresiva, mientras que el 20% optd por el tratamiento paliativo. Un
40% justifico la mortalidad durante la induccién, Escenario 6: 75%
en contra de induccién agresiva concordd aconsejar tratamiento
paliativo. En este escenario el 80% de los encuestados acordo que
la sobrevida prolongada se estimaba para estos pacientes en un
10%. Hubo una tendencia en los mas jovenes a tratar con mayor
agresividad a pacientes sin comorb asociadas. Conclusion: En
esta encuesta se demuestra el consenso en pacientes con LMA
de edad avanzada, con comorb y pron D contra la quimioterapia
agresiva . No hubo consenso y se produjeron ambivalencias en los
grupos con pron D sin comorb, asi como en los pts con comorb
y pron F. Estos datos subrayan la necesidad de estudios clinicos
para pits con LMA en edad avanzada.

EVOLUCION DE LOS ESQUEMAS
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DE TRATAMIENTO EN LEUCEMIA

MIELOBLASTICA AGUDA (LMA) EXPERIENCIA :

DEL GATLA EN 1012 PACIENTES DURANTE 40 ANOS
Prates, M.V'; Gelemur, M* Fernandez, I¥; Giunta, M*; Lluesma, M2
Milone, J'; Paviovsky, 3% Lastiri, F% Milone, G°.

1, [TMO, Hospital faiiano, La Plata; 2. HIGA, $.M. La Piata; 3. FUNDALEU,
Buenos Aires; 4. H5M, Parand; 5. HRM, Buenos Aires; 6. GATLA. Argentina.

La evelucibn en los tratamientos de la LMA se ha visto reflejada
en los protocolos del GATLA. Los esquemas LMA B7/70/73/76 y
80 incluian induccion (1) con varias drogas mas mantenimiento y
reinducciones con pulsos. A partir del LMA 84/85/86 la | con el
esquema clasico 3/7 mas consolidacion y HDAC con opcién de
trasplante en los LMA 90/98. Objetivo: Evaluar retrospectivamente
los resultados de 10 esquemas de tratamiento consecutivos. Ma-
terial y Método: 1012 pacientes mayores de 16 afios, 477H, 535M
con diagnostico de LMA de novo o secundaria. Resultados: Remi-
sion completa (RC%), mortalidad en induccion (MIS); no respuesta
{NR32). 11-LMA-67:17.6,39.2, 9.8.

11-LMA-70:31.5,36,13.5

3-LMA-73:36.533.9,17.4

7-LMA-76:35,45.3,9.3

7-LMA-80:44.7,21.3,29.8

1-LMA-84:37,55.6,7.4

1-LMA-85:58.1,29,6.5

4-LMA-86:60,23.6,16.4

2-LMA-90:72.8,17.6,8.8

8-LMA-98:67,21 6.5

La mediana de sobrevida fue de 2,2,3,3,4,1,8,9,9,8 meses respec-
tivamente desde el 11-LMA-67 al 8-LMA-98. Conclusidn: Los dife-
rentes protocolos en el curso de 40 afios han mejorado la RC con la
utilizacion del esquema 3/7. Se logrd disminuir la mortalidad en in-
duccién probablemente con la optimizacion de los tratamientos de
sopaorte, sin embargo el mayor impacto en la sobrevida se observo
en los protocolos que comenzaron a utilizar las HDAC/ Trasplante.
No obstante la mayoria de los pacientes fallece a consecuencia
de la enfermedad. El mayor entendimiento de la fisiopatologia y la
asociacion de terapeliticas dirigidas a blancos moleculares tal vez
mejore estos resultados.
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CARACTERIZACION DE LOS REARREGLOS
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DE INMUNOGLOBULINAS (IG)
Y RECEPTORES DE LINFOCITOS T (TR):

ANALISIS COMPARATIVO ENTRE DIAGNOSTICO

Y RECAIDA DE LLA PEDIATRICA

Rubio, P; Felice, M; Rossi, J; Gallego, M; Medina, A; Alonso, C.
Haospital de Pediatria Prof. Dr. J P Garrahan. CABA, Argentina.

Las recaidas de LLA (Rec) han sido consideradas como una re-
aparicion de la misma enfermedad clonal, Los rearreglos de Ig v
TR son utilizados como marcadores de clonalidad y como targets
para la deleccion de enfermedad minima residual (EMR). El ana-
lisis comparalivo de los rearreglos presentes al diagndstico inicial
(Dx) y en la Rec permite confirmar si se frata del mismo clon leu-
cemico, de evolucion clonal o de segunda enfermedad maligna
(SEM). Objetivos: Caracterizar los rearreglos de Ig/TR del clon
leucemico, diferenciar entre Rec y SEM, y evaluar |a estabilidad de
los rearreglos. Métodos: se svaluaron muestras de médula dsea
de 13 ptes al momento del Dx de LLA (12 LLA-B y 1 LLAT) y de
su Rec (mediana de RC: 17 m). Se realizd el analisis de morfo-
logfa, inmunofenotipo, citogenético convencional y rearreglos de
Ig (IGH-IGK) v de TR (TRg-TRd). La caracterizacidn molecular de
Ig/TR fue realizada en ADN de células menonucleares mediante
PCR-Heterodtplex (Biomed) y secuenciacion. Resultados: En 5
ptes se observaron cambios del inmunofenatipo; en 1 casa la mor-
fologia cambid de L1 a L3, adquiriendo t(8;14), observiandose un
cariotipo diferente en un total de 2 casos; en otros 2 se ohservd la
adquisicion de nuevas alteracionss y 4 casos se mantuvieron sin
cambios. Mediante el estudio de Ig/TR se detactaron 37 rearreglos
al Dx (mediana por pte: 3; rango: 1-6) de los cuales 27 (73%) se
mantuvieron en la Rec y 10 se perdieron. Se adquirieron 8 nusvos
rearreglos. La mediana de rearreglos estables por pte fus de 2
{rango: 1-4), Conclusidn: La caracterizacion molecular del clon
leucémico permiti6 demostrar que a pesar de los cambios obser-
vados en morfologia, inmunofenctipo y cariotipo, en todos los ca-
sos la Rec se origind a partir del clon del Dx. Esto demuestra que
la deteccion de Ig/TR es una herramienta (til para diferenciar entre
Rec y SEM. No todos los rearregios fueron estables en el tiempo,
lo cual debe tenerse en cuenta para su aplicacion en el estudio
de EMR.

LEUCEMIA AGUDA DE LINAJE AMBIGUQO
CON TRASLOCACION (8;12) (Q13;P13)
Cocce, M; Bernasconi, A; Felice, M; Alonso, C;
Guitter, M; Gallego, M.

Hospital de Pediatria Prof. Dr. J.P Garrahan. CABA, Argenting.
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Las translocaciones recurrentes tienen un rol importante para
definir distintos subtipos de leucemias agudas. Nuestro objetivo
ES comunicar un caso de leucemia aguda de linaje ambiguo con
t(8:12)(g13;p13). De acuerdo & nuestro conocimiento éste es el
tercer caso comunicado en leucemias agudas pediatricas y el pri-
mero de linaje ambiguo. La paciente es una nifia de 2 afos de
edad que ingreso a nuestro hospital presentando hepato-esple-
nomegalia e hiperleucocitosis. En el hemograma mostré Rio de
leucocitos de 254.400/mm® (90% de blastas), Hb: 8.8 g/dl v Rto de
Plaquetas de 86.000/mm?®. Se observaba también ensanchamiento
mediastinal e infiltracion renal. En el aspirado de médula dsea se
observo una infiltracion por linfoblastos L2 de un 89% de la celu-
laridad global. El inmunofenotipo mostrd positividad para cCD3,
GD79a, CD45, CD34, HLA-DR, CD2, CD3, CD5, CD7, CD117, CD13
y CD33 diagnosticandose leucemia aguda de linaje ambiguo. El
estudio cromosomico en médula dsea con tecnica de bandeo G
evidencio: 46, XX, t(8,12) (q13:p13)/46, XX. Se realizd hibridacion
in situ con fluorescencia con sondas de pintade WGP 8 y WCP 12y
sondas para AML1/ETO y TEL/AML1, que corraboraron el hallazgo
y permitieron ver que el gen ETV6 (TEL) estaba translocado en el
derivativo 8. La RT-PCR para BCR-ABL, MLL-AF4, MLL-AFS, MLL-
ENL, E2A-PBX y TEL-AML1 fueron negativas. Inicid tratamientn con
protocolo para LLA, presentando mala respuesta a la prefase con
prednisona, por lo cual es considerada de alto riesgo. La médula
osea del dia 15 presentd =25% de blastos v alcanzé la remisién
completa (AC) luego de la fase de induccion. Actualmente cumple
fase de mantenimiento y permanece en RC +13 m. Conclusion:
Debido a los pocos casos comunicados de leucerias con t(8;12)
y a que los mismos se han relacionado con progresion de la enfer-
medad, pensamos que la descripcion de nuevos casos contribuird
a definir el valor pronostico de esta alteracién y al mejor conoci-
miento de los mecanismos leucemagénicos.

CARACTERIZACION DE MUTACIONES
DEL GEN FLT3 EN LEUCEMIAS AGUDAS

| 39 PE024
PEDIATRICAS

Alonso, C; Rubio, P; Luppo, S; Medina, A; Gallego, M;
Rossi, J; Felice, M.
Hospifal de Pediatria Prof. Dr. J.P Garrahan. CABA, Argentina.

El FLT3 es un receptor Tirosina-kinasa (TK) que se expresa en cé-
lulas progeniteras hematopoyéticas normales v leucémicas. Este
receptor puede presentar mutaciones que resultan en su activa-
cion constitutiva y en un aumento aberrante de senales intracelu-
lares de proliferacion, probablemente relacionadas con el proceso
leucemogeénico. Las mutaciones mas frecuentes de FLT3 son las
duplicaciones internas en tandem (ITD) del dominio juxtamembra-
na y las mutaciones puntuales en el dominio TK (TKD). El receptor
mutado canstituye un potencial blanco terapéutico para nuevas
drogas inhibidoras de TK. En pediatria, las mutaciones de FLT3
se encuentran asociadas a LLA de infantas (LLA-) y a LMA, con
potencial valor prondstico. Objetivos: Deleclar mutaciones de
FLT3 en LMA pediatrica y LLA-|, estudiar su incidencia y evaluar
su correlacion con la edad, WBC y subtipos FAB. Materiales y
Métodos: Se estudiaron 156 muestras de pacientes (119 LMA y
37 LLA-l) ingresadas a nuestro Hospital. Las ITD fueron sstudia-
das por RT-PCR y observacion en gel de poliacrilamida; las TKD
mediante RT-PCR, digestién con enzima de restriccion EcoRV v vi-
sualizacion en gel de poliacrilamida. Las muestras positivas fueron
caracterizadas por secuenciacion, Resultados: FLT3-ITD(+): en
LMA: 15/119 (13%), subtipos FAB: 9 M3, 3 M2, 1 M4, 1 M5, 1 lingje
ambiguo; en LLA-: 0/37. FLT3-TKD(+): en LMA: 7/119 (6%), subti-
pos FAB: 5 M5, 1 M3 y 1 M2; en LLA-I: 3/37 (8%). Ningdn paciente
presento ambas mutaciones en forma simultanea. La presencia de
FLT3-ITD se asocié con mayor edad (p<0,001) vy con PML-RARa
{p=<0,0001). En el subtipo FAB-M3 los casos ITD(+) presentaron
mayores WBC (p<0,009) que los ITD(-). Las LMA-TKD(+) se aso-
ciaron al subtipo FAB-M5 (p<0,05). Todas las LLA-| TKD(+) corres-
pendieron a ples con alteraciones en el gen MLL. Conclusion: De
acuerdo a nuestros resultados, el estudio de mutaciones de FLT3
debe ser considerado especialments en LMA con FAB M3 y M5, y
en las LLA-I con la finalidad de identificar ptes candidatos a recibir
tratamiento con drogas inhibidoras de TK.

REARREGLO CROMOSOMICO COMPLEJO
INVOLUCRANDO EL GEN MLL EN UN
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PACIENTE CON LMA MENOR DE UN ANO

E, Palavecino; Alonso, C; Felice, M; Rossi, J; Cocce, M:
Candas, A; Gallego, M,
Haospital de Pediatria Prof. Or. J.P Garrahan. CABA, Argenting.

Los rearreglos del gen MLL (region 11623) constituyen la anoma-
lia cromosomica més frecuents en leucemias de infantes, involu-
crando a mas de 50 diferentes regiones cromosomicas y son muy
poco frecuentes los casos en que dichos rearreglos no pueden
detectarse con bandeo G, Su hallazgo es fundamental para de-
finir el prondstico de las leucemias pediatricas. Presentamos un
caso de anomalia cromosomica compleja involucrando al gen MLL
detectado por FISH en una nina de 4 m de edad. La paciente fue
derivada a nuestro Hospital por presentar hepato-esplenomegalia
e hiperleucocitosis. Su hemograma mostraba un Rto de leucoci-
tos de 136.000/mm?® (88% de blastos), Hb de 7.7 g/dl y un Rto de
Plaguetas de 36.000/mm?. Se realizd aspirado de médula ésea
que mostré una infiltracién por monoblastos (1% de infiltracion),
con inmunofenotipo con positividad para CD34, HLA-DR, CD64,
CD33, CD14, CD4, CD15 y CD45, confirmandose el diagndstico
de LMA (FAB M5). El estudio citogenético en médula osea mos-
tro un rearreglo complejo involucrando los cromosomas 10, 11 y
22 que fue interpretado com® t{10;22;11)(p13, 22q11.2,q13). La
técnica de FISH demostra split de sefal en 200 niclecs interfasi-
cos, La muestra fue negativa por RT-PCR para MLL-AF4, MLL-AF9,
MLL-ENL, AML1-ETQ y CBF?-MYH11, La paciente fus ingresada
en nuestro protocolo 4-LMA-99, presentando buena respuesta a
la quimioterapia en la médula 6sea del dia 15 alcanzando la remi-
sion completa (RC) luega de la fase de induccion. La nina presents
severas complicaciones infectoldgicas y permanecid en UCI con
ARM, superando las mismas y completando las fases siguientes
del tratamiento. Actualmente cumple la fase de mantenimiento y
permanece en RC +13 m. Conclusion: Destacamos el hallazgo
poco frecuente de rearreglos complejos involucrando al gen MLL
¥ la imporiancia del split FISH como técnica de eleccion para la
deteccion de esta anomalla complementando al bandeo G y a RT-
PCR. La deteccion rdpida v eficaz de estas alteraciones permite
una correcta adecuacion de |a terapia.
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EXPERIENCIA EN UNA INSTITUCION DE TOXICIDAD POR TIOPURINAS POR

Rojas, F; Gonzalez, M; Fassi, D; Saracut, D; Corzo, A:
Pappalarde, C; Calmet, R; Caicedo, L; Paviove, M; Espinel, C;
Barcala, V1; Garci, H1; Lebersztein, G; lastrebner, M.

1. Citomlab, Servicio de Hematologia y Gerencia de Control de Calidad de
OSECAGC. CABA, Argentina.

Introduccion: La LPA constituye el 10 a 15% de |as lsucemias mie-
loblésticas, siendo las alteraciones de la coagulacién la complica-
cion mas frecuente al diagnostico. Objetivo: Analizar las complica-
ciones y respuesta al tratamiento (o) en cinco pacientes (pts) con
LPA. Material y Métodos: Se incluyeron cinco pts diagnosticados
entre enero de 2005 vy julio de 2008; las caracleristicas de la pobla-
cion analizada fueron las siguientes: ver tabla. Modalidad terapéu-
tica: esquema PETHEMA 99. Resultados: complicaciones durante
el tratamiento: neutropenia febril y fibrinolisis en 4/5 pts; sangrado
mayor en 2/5 pts; sindrome ATRA en 2/5 pts; trombosis en 1/5 pa-
ciente. Los pts que presentaron fibrinolisis recibieron Aprotinina y
soporte transfusional.

pte/sexo/Edad Riesgo GB [ Pg / mm® Fibrindlisis
1. Masc. 38 a bajo 790 / 90000 mm? no

2 Fom.26a IM 2280/26900 mm? si

3. Masc. 52 a IM 1340/20000 mm? si

4. Fem. 17 a IM 9500/28000 mm?* si

5. Masc. 35a M 1770/16500 mm?® si

Conclusién: La utilizacion temprana de aprotinina como parte del
tratamiento junto con un soporte transfusional adacuado, permitie-
ron un mejor manejo de dicha complicacién en nuestros pacientes.
Hasta la fecha todos nuestros pacientes se encuentran en remision
completa molecular.

GENOTIPIFICACION DE TIOPURINA
S-METILTRANSFERASA EN NINOS

CON LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA

Pennesi, 5; Mistchenko, A; Gutierrez, M; Freigeiro, D;
Drelichman, G; Aversa, L.

Unidad Hematologla Hospiial de Nifios Ricardo Gutiérrez. CABA, Argantina.

Las tiopurinas (TP}, 6 mercaptopurina (6-MP) y lioguanina (TG),
tienen un rol fundamental en el tratamiento de la Leucemia Lin-
foblastica Aguda (LLA). Como prodrogas, requigren bicactivacion
previa y forman nucleotidos de TG que resultan en citotoxicidad ce-
lular y apoptosis. Este proceso estd contrarrestado por inactivacion
diracta de las TP por la tiopurina S-metil transferasa (TPMT). El la-
cus presenta polimorfismo genético, con individuos heterocigotas
{6-11% caucasicos), gue expresan actividad enzimética intermedia
e individuos homocigotas (0.2-0.6% caucésicos), con muy baja
actividad. Estos Gltimos presentan toxicidad severa tratados con
dosis usuales de 6-MP. Objetivo: Caracterizar el genotipo de TPMT
por reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) alelo-sspecifica
en nifigs con LLA tratados con TP y correlacionar la toxicidad para
individualizar las dosis. Se evaluaron 82 nifos con LLA; x edad:
7.8 anos (r: 4m-17a); sexo: 35F/47M; inmunofenctipo: 748/8T, tra-
tados con 6-MP Posterior a extraccion de ADN, se detectaron los
polimorfismos de TPMT més frecuentes en caucasicos (TPMT*2,
TPMT*3A, TPMT*3B y TPMT*3C), mediante PCR-ARMS (sisterna
de mutacién refractario a la amplificacién). Resultados: 6 pacien-
tes (7.3%) resultaron heterocigotas para el polimorfismo TPMT*3A
y rno se hallaron pacientes homocigotas. En la ¢orrelacion de toxi-
cidad vs.presencia de un alelo mutado, 2 pacientes fueron evalua-
bles dado que completaron la fase de mantenimiento, uno recibié
50% de la dosis estandar de 6 MP mientras que el segunda no
mostro toxicidad. Conclusién: La influencia del genotipe de TPMT
es critica en pacientes homocigotas y reviste relevancia clinica en
los heterocigotas en cuanto a toxicidad aguda v tardia por trata-
miento prolongado con 6-MP en pacientes con LLA.

VALOR PFIONIOST ICO DE LAS TRISOMIAS | 43 PEC27
EN LLA PEDIATRICAS CON ALTAS

HIPERDIPLOIDIAS

Maigua, Gabriela'; Felice, Maria Sara’; Aversa, Luis®

Gutierrez, Marcela®, Freigerio, Daniel?; Gallego, Marta'.

1. Hospital de Pediatria Prof. Dr. J.R Garrahan”; 2. Hospital de Nifios “Ricardo
Gutigrrez". CABA, Argentina.

Se han comunicado diferentes trabajos que correlacionan el nime-
ro modal de cromosomas de las altas hiperdiplodias {(AH) (rango:
51-65) y la respuesta al tratamiento. El subgrupo de 54 a 58 cromo-
somas se relaciona con mejor pronéslico. Ademas se ha sugerido
que trisomias de los cromosomas 6 0 conjuntas del 4 y 10 respon-
den mejor al tratamiento. Sin embargo, la trisomia 5 parece conferir
peor prondstico. El objetivo del presente trabajo fue el de evaluar el
significado pronostico de |as trisomias de los cromosomas 4, 5, 6,
10 y 17 halladas en ninos con LLA con altas hiperdiploidias. Desde
enero "99 a marzo "07, un total de 104 pacientes con AH fueron
analizados citogenéticamente en nuestro laboratorio. En sdlo 78
se obtuvo suficiente informacion para incluirlos en este trabajo. La
edad media fue de 8 afos y 6 meses afios y la disiribucién por sexo:
F:40/ M:38. Los estudios citogeneticos se efectuaron con bandeo
G e hibridacion in situ con fluorescencia. Los pacientes fueron tra-
tados de acuerdo a dos protocoles de guimioterapia para LLA, ba-
sados en la estrategia del grupo BFM. Solo 3 paciente fallecieron
durante la fase de induccion y 75 alcanzaron al remision completa
{RC). De ellos, 9 presentaron recaidas y 2 fallecieron en RC, per-
maneciendo en RCC 73 pacientes. Quince pacientes presentaron
trisomias para los cromosomas 4, 6, 10 y 17, Estos pacientes res-
pondieron en forma favorable al tratamiento, exceptuado 2, uno
fallecid por sepsis durante |a etapa de induccién y el segundo por
sepsis durante el tratamiento. Catorce pacientes presentaron ade-
mas de estas trisomias la presencia de un cromosoma 5 extra. Este
segundo grupo de pacientes tuvo también una buena respuesta al
tratamiento. Conclusién: A pesar de que nuestra serie de pacien-
tes es pequena podriamos sugerir gue la trisomia del cromosoma
5 no le confiere un peor pronostico al paciente.

RUPTURA ESPLENICA ESPONTANEA
COMO FORMA DE DEBUT DE UNA
LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA.
PRESENTACION DE UN NUEVO CASO
Y REVISION DE LA LITERATURA
Beligoy. L; Bosch, C; Martinez, A.

Servicios de Hematologia y Patologia Hospital Perrando.
Resistencia, Chaco, Argantina.

| 44 OHOTO

La ruptura esplénica espontanea (REE) es rara, con alta mortalidad
e infrecuente causa de abdomen agudo quirdrgico. Asociada a en-
fermadades infecciosas, degenerativas. metabdlicas y neoplasicas.
Durante las hemopatias, el bazo es generalmente afectado, pero su
ruptura infrecuente, habiéndose reportado en el 36% de Leucemias
Agudas y en el 13% de Leucemias Linfoblasticas Agudas (LLA).
Obijetivo: Exponer caracteristicas clinicas, laboratorio, diagnéstico
y tratamiento en esta inusual presentacion de una LLA. Caso:
Hombre, 52 anos, sin antecedentes, ingresa por: hipotensién ar-
terial y dolor en epigastrio e hipocondrio izquierde. Examen: Mal
eslado general, sudoroso, palido, abddmen distendido y doloro-
so. PA:60/20; Fei130/mto.Hto:12%; G.Bcos: 56.000/mm?® (Bl:96%,
L:2%; Mo:2%), Pg: 16.000/mma3. TP:65%, Kptt:34”, TAC abdomen:
esplenomagalia heterngenea, mutiples laceraciones y areas en
polo inferior asociado a hermorragia activa, hematoma subcapsular
de 9x1,5 crm. Diagnostico: Shok hipovolémico 22 a REE; Esplensc-
tornia. Marcacion (sp): CD10,19 (+), Dr{+), CD20(+/-). M.Osea: in-
filtracion por elementos inmaduros atipicos del 90%. Macroscopia:
bazo de 38x27x10cm de 1.650gr, superlicie despulida, material fi-
brinoide, 2 efracciones serpiginosas de 9 y 12cm, homageneo, rojo
intenso, sin adenopatias. Microscopia: infiltracion parenguimatosa
difusa por elementos de aspecto linfoide, famano variable, nucleos
lobulados y nucleolos. Evolucion favorable, protocolo 7-LLA-00.
Conclusién: Si bien los mecanismos y factores predisponentes
que conducen a esta complicacion se encuentran en discusion;
en pacientes que presentan dolor abdominal subito, inestabilidad
hemodinamica y anemia aguda, debemos sospechar y confirmar
una REE, esplenectomizar bajo apropiado soporte de hemoterapia
para poder continuar el tratamiento de su enfermedad.
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SARCOMA MIELCIDE (GRANULOCITICO).

45 OHO71
HISTOPATOLOGIA. 12 PACIENTES
Vijnovich Baron, Anahi; Ferro, H; Posse, J: Barazzutti, L;
Tartas, N; Korin, J; Lucerg, G; Zerga, M; Rey, |; Santos, I
Musso, A; Giuliani, R; Martinez Aquino, E; Sanchez Avalos, J.
Centro de Fatologfa, Clinfca Suizo Argentina, Hial. Militar, Ciinica Sta. Isabel,
Clinica 158 e Diciernbire, Oncolab. Buenos Aires, Argentina.

Objetivo: Descripcion histopatolégica de 12 pacientes con sar-
coma mieloide. Introduccidn: El sarcoma mieloide es un tumor
poco habitual de localizacion extramedular u 6seo, constituido por
migloblastos o células migloides inmaduras. Puede preceder o ser
simuitaneo con leucemia misloide crénica (LMC) o aguda (LMA),
sindromes mielopraliferativos o mielodisplasicos. Se reconocen
tres tipos 1) blastoide compuesto por blastos 2) inmaduro: mie-
loblasios y promielocitos y 3) diferenciado: promielocitos y neu-
trofilos mas maduros y otras lineas (megacariocitica). Material y
Métodos: Estudiamos 12 pacientes, 5/12 en consulia, 9 de sexo fe-
menino y 3 masculino, cuyas edades oscilaron entre 12 y 70 afios
{Edad media: 33 anos). Se efectud estudio histolégico en todos los
casos, inmunochistoquimicos (IHQ) en 11/12 y citometria de flujo
en 4/12. Resultados: La localizacidn fue extranodal en 7 (hueso,
extradural, epidural, estomago, intestino. mama y piel) y ganglio-
nar en 5 casos. La celularidad fue biastoide en 3, inmaduraen 7 y
diferenciada en 2, uno de los cuales mostrd diferenciacion mega-
cariocitica. Dos pacientes tenfan antecedente de LMC y 1 paciente
presento simultaneamenta una LMA M3. Los resultados del estudio
IHQ fueron los siguientes: MPO + 11/11, CD45 + 9/9, CD43 + 8/8,
CD117 + 7/8, CD34 + 4/5, CD68 + 5/6, FVIll + 1/1, CD31 + 1/1,
CD20 - 11/11 y CD3 — 11/11. De los casos recibidos en consulta
uno vino para confirmacion diagnostica, 2 sin diagnastico y 2 con
diagnostico de linforna no Hodgkin T. Gonclusién: El diagnostico
puede ser dificultoso y se debe utilizar un panel amalio de inmuno-
marcacion. La expresion de CD43 con negatividad de CD3, debe
generar la consideracion del diagnostico de sarcoma mieloide an-
tes de interpretar al mismo como linfoma de células T.

RESULTADOS DEL PROTOCOLO 8-LLA-00
PARA EL TRATAMIENTO DE PACIENTES
ADULTOS CON LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA
(LLA). EXPERIENCIA DEL G.A.T.L.A. ARGENTINA

Milone, G; Liuesma Gofalons, M; Gelemur, M; Prates, V!

Garcia, J.J; Negri Aranguren, P; Bezares, F; Palmer, L; Lastiri, F.
FUNDALEU, Hospital Ramos Mejia, Hospital San Martin de La Plata, Hospital

Privado de Cordoba, Hospital San Martin de Parana, Policlinico Bancarios,
Hospital Churruca. Argentina,
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En un paricdo de 6 anos se reportaron 160 pacientes (pis) con LLA
> 15 anos, de los cuales 132 fueron elegibles para ser evaluados.
Todos los pacientes recibieron tratamiento con un esquema tipo
BFM. Los pts de riesgo alto (RA) se consolidaron luego de la in-
duccion con trasplante alogénico si tenfan donante histeidéntico y
sino con trasplante autdlogo y los que presentaban el cromosoma
Ph positivo recibian imatinib de mantenimiento. El RA se definid
por la presencia de 1(9:22) o Ber/Abl, 1(4;11), Pro-B con leucocitos
> 50,0 x 109/], remision completa (RC)> 4 semanas; el resto ingre-
saron en riesgo estandar (RE). En RE ingresaron 102 pts con una
mediana de edad de 29 afnos (rango 15-72), mediana de leucocitos
al diagnostico: 8,7 x 109/l (rango 0,5-439,0), en 65 pts habia expre-
sion CD10+. En BA ingresaron 30 pts con una mediana de edad
de 32 anos (rango 16-62), mediana de leucocitos al diagnostico:
72,8 x 109/l {ranga 1,1-1.000), en 19 pts habia expresion CD10+ y
12 pts Ph +. En RE 80 pts (78%) obtuvieron RC, 5 pls sin respuesta
y 17 pts (1725) murieron en induccion, mientras que en RA 18 pts
(60%) obtuvieron RC, @ pts sin respuesta y 3 pts (10%) murieron
durante la induccion. Solo 5 pts tuvieron recaida en sistema ner-
vioso central. La supervivencia libre de enfermedad a 30 meses
fue de 33% para RE y 26% para RA, mientras que la supervivencia
global al mismo perindo de tiempo fue de 45% para RE y 38%
para RA. Conclusion: Estos resuliados fueron comparados con
los datos del protocolo previo, el 7-LLA-87, siendo la SLEy SV a s
anos estadislicaments superiores para el protocolo previo (35 vs
23% y 42 vs 25% respectivamente, p=0,04}, un mayor numero de
pts presentaron recaidas durante el tratamiento comparado con el
esquema anterior; debido a estos motivos el protocolo 8-LLA-00
fue cerrado y actualmente se encuentra abierto un nuevo esquema
de tratamiento.

RESULTADOS PRELIMINARES DEL

47 OHO73
PROTOCOLO GATLA 4-LMA-04 PARA
PACIENTES (PTS) ADULTOS CON DIAGNOSTICO
DE LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA (LMA) DE NOVO O
SECUNDARIA A SINDROME MIELODISPLASICO (MDS)
Fernandez, |; Gelemur, M; Prattes, V; Rey, |; Giunta, M;
Lluesma, M; Milone, G.

Miembros del GATLA, Buenos Airas, Argentina. FUNDALEL, IGSM, [TMO,
HRM. CABA, Argentina.

Con el objetivo de mejorar los resultados obtenidos con protocolos
anteriores en cuanto a porcentaje de remisiones completas(RC),
sabrevida libre de enfermedad (SLE), sobrevida global(SG), y dis-
minuir la toxicidad relacionada a la obtencion de celulas progeni-
toras (CP} criopreservadas se decidicio cantinuar con el esquema
de induccion estandar 7/3 con citarabina (Arac), mas mitoxantrona
(Mtt), v realizar consolidaliciones (Con.) con altas dosis de Arac
(AD Arc) 2 g/m3 c/12 horas por 3 dias(ds) por ires , para pts de ries-
go citogenetico favorable (F) sin trasplante autclogo de CP { TAGP)
y dosis intermedias de Arac (DI Arac) 500mg / m2 c/12 horas por
3 ds por una sola. Con mas TACP, para pts de riesgo intermedio ()
y desfavorable (D}, sin donante relacionado. Desde el 2005 hasta
Junio del 2007 , 94 pts fusron ingresados , de los cuales 77 fueron
avaluables; 42 de sexo femenino y 35 masculino; la mediana de
edad es de 42 afios (16 - 71); 6 pls corresponden a riesgo citoge-
netico F, el resto a riesgo | y D; la mediana de globulos blancos es
de 14200/ mm?® (1,2 - 158), El 66% de pts lograron RC (51/77), 21%
respuesta nula o parcial (23/77}, 4% falleciercn (fall). De los 51 pts
que lograron RC 18 fall , en su mayoria por sepsis ¢ progresion de
enfermedad. Conclusion: El porcentaje de RC obtenido es similar
a los protocolos anteriores y a lo reportado en la literatura; pero el
seguimiento es aun muy carto para poder evaluar la SLE y la 5G,
de acuerdo a los riesgos citogeneticos, v la toxicidad previa a la
criopreservacion de las CP

DIAGNOSTICO DE ESTADO NUTRICIONAL
(EN) EN PACIENTES CON LEUCEMIA

I 4@ PEDOS
LINFOBLASTICA AGUDA (LLA)

Rivas, F; Garbini, C; Riccheri, C; Prada, S; Martinez, C;

Gutierrez, M; Bonggi, R; Picon. A; Freigeiro, D; Aversa, L.
Hospitel. R. Gutierrez, Nacional Posadas, Clinicas San Martin, Mi San Isidre.
Argentina.

Existen escasos estudios en paises en vias de desarrollo acerca
del estado nulricional de los pacientes (Pac) pedidtricos con LLA,
las poblaciones son pequenas, heterogéneas y los métodos de
diagnostico del status nutricional variables. Objetives: 1) Descri-
bir el estado nutricional de los Pac. con LLA del protocolo GATLA
2002. Al diagnostica (Dx), al finalizar el protocolo | (Pl), al inicio del
mantenimiento (M) vy al finalizar el tratamiento (FT). 2) Comparar
datos con registros nacionales sobre nutricion. Material y Méto-
dos: Estudio retrospectivo, 12/ 2002-5/ 2007. Ingresaron 173 Pac.
Diagnéstico nutricional: Peso, Talla, Percentilos, adecuacion Peso/
Talla. En = de & afos Indice de Masa Corporal (IMC), con DS y PZ.
Se considero desnutricion aguda leve (DAL): < 90 % de aP/T, mo-
derada < al B0% y severa < al 70 %5. Sobrepeso a la aP/T entre 110
y 120% y/o IMC entre Pc 85 y 95 y obesidad a la aP/T > 120 % y/o
IMC superior al Pc 95, Resultados: N: 173 Pac. Sexo: 74 femenino,
98 masculinos. Distribucion por edad: < de 2a: 6; 2a6a: 72, 6 a
12a: 59 y =»12a: 36 Pac. Procedencia: Capital Federal 19, GBA 95,
BA 24, Interior 29, Exterior 5 Pac. Estado Nutricional al diagnastico:
euirdficos 59.5%, desnutridos: 21.8% (leve 87%, moderada 13%),
sobrepeso 10.4% y obesidad 8.3%. P1: 164 pacientes; eutrdficos:
61%, desnutridos: 12.8% (leve: 90.5% y moderada: 9.5%), sobre-
peso: 4.8% y obesidad: 12%. M: 110 pacientes: eutrdficos 512,
desnutridos 5.5% (leve 100 25}, sobrepeso 21% y obesidad 19%.
FT: 68 pacientes: eutrdficos 57.3%, desnutridos 4.4% (leve 100%),
sobrepeso 17.8% y obesidad 20.5%. Conclusion: 1) Los pacien-
tes con LLA presentan aumento en |a frecuencia de desnutricion
aguda leve al diagnostico. 2) Sobrepeso y obesidad al iniciar el
mantenimiento y fin de tratamiento.
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HIPERTRIGLICERIDEMIA AGUDA,
SEVERA Y TRANSITORIA DURANTE

| 49 PE028
EL TRATAMIENTO DE LLA

Prada, 3; Rivas, F; Gutierrez, M; Bonggi, R: Freigeiro, D:
Drelichman, G; Gaete, L; Trifone, L; Aversa, L.

Unidad Hematologia. Seccion Nutricién. Hospital Nifas R. Gutidrrez.
CABA, Argentina.

Corticoides y L-asparaginasa son utilizados en el tratamiento de la
LLA. Los corticoides producen aumento del colesteral y de la acti-
vidad de lipoprotein lipasa (LPL). La L-asp. induce hipertrigliceride-
mia (HTG) por disminucion de |a agtividad de LPL. La HTG severa
ocurre en el 10 % de los pacientes tratados con estas drogas. Re-
porte Caso: Nina de 7 afios de edad con'diagnéstica de LLA proge-
nie B, (CD 10+), riesgo intermedio. Tratamiento protocolo ALLIC-
2002. Induccidn: presentd aumento del colesterol total y diabetes
(DBT), que resolvieron al descender corticoides (CTC). Protocolo
II: presento hiperglucemia secundaria a CTC con requerimiento de
insulina. Luego de la 3ra dosis de L-asp. presenta suero lechoso
con TG: 5181 mg/dl (VN: 31-119), Colesterol total: 797 mg/dl (VN:
110-181), LDL: 460 mg/dl, HDL: 29 mg/dl, VLDL 65 mg/dl, Apolipo-
proteina A1: 89 ma/dl, Apo B: 204 mg/dl. Electroforesis: a LP baja,
f3 LP alta y quilomicrones ausentes. Compatible con Hiperlipidemia
tipo llb. Actividad de la LPL: 0,48 nmol Ac. Grasos/ml TPH/plasma
post heparina (VN: 1,5 — 4 5). DBT no controlada. Amilasa, lipasa
y ecografia abdominal normales. Disminuye corticoides, suspende
L-asp. Padres: colestercl y TG elevados. Alta a los 10 dias con TG
en descenso y diabetes controlada. Actualmente: fase de manien|-
miento, laboratorio narmal y sin requerimiento de insulina. Discu-
sion: El mecanismo por el cual la L-asp. causa disminucion en la
actividad de LPL es desconocido. Existen controversias en la etio-
patogenia de este desorden metabdlico. Se plantea la preexisten-
cia de una sintesis aumentada de VLDL, que podria predisponer a
trastornos severos del metabolismo de los TG. El tratamiento de
esta patologia en ninos es controvertido. Conclusion: En el caso
reportado existiria una alteracién con una posible base genética
(hipercolesterolemia familiar) y un desencadenante adquirido (tra-
tamiento con L-asp. y corticeides).

RECAIDA EN LEUCEMIA LINFOBLASTICA
AGUDA (LLA) EN NINOS. RELACION CON
ENFERMEDAD MINIMA RESIDUAL (EMR)
Y CARACTERISTICAS DE LA POBLACION
Soria, M, Puppa. G; Chain, J; Cores, M; Bonggi, R: Gutisrrez, M:
Freigeiro, D; Aversa, L.

Hospital de Niffos R. Guiiérrez. Unidad Hemalologia. CABA, Argentina.

5 PEO1S

La recaida de LLA en nifnos es la principal causa de falla terapéu-
tica. La incidencia global de recidiva es 25- 30%. El 85 % de los
pacientes logran segunda remision completa (RC). El tiempo, sitio
& inmunofenotipo de la recaida son los factares prondsticos mas
significativos en la evolucion y la SLE. Los estudios de EMR han
establecide un nueve concepto de RC. La presencia de EMR al
finalizar la induccion podria determinar la evolucion y pronostico
de los pacientes. Objetivos: Analizar las caracteristicas de la po-
blacion con LLA en recaida y su relacién con la EMR al dia 33 del
diagnostico inicial. Material y Métodos: Evaluacion retrospectiva
de los pacientes con LLA fratados segin Protocolo ALLIC BFM/
GATLA 2002, enlre diciembre 2002 y Junio 2007. Estudio EMR por
citomefria de flujo, 4 colores. Nivel de corte para deteccitn EMR:
1x10-4. Resultados: N: 117 pacientes, 16 (13,6 %) recayeron. El
50% (8), recaida medular aislada, 18,7% (3), extramedular aislada
{SNC) y 31,2% (5) combinada. El 81.3% (13) lograron segunda RC.
Presenlaron recaida muy temprana 43,7% (7), temprana 31,3% (5)
y tardia 25% (4). EI 50% (8) pertenecian al grupo de riesgo inter-
medio y 50% a allo riesgo. Fallecieron 68.8% (11), por progresion
de enfermedad 45,5% (5) y por sepsis 54,5% (6). Del total de pa-
cientes recaidos (16), 11 fueron evaluados para EMR al dia 33 de
induccion. El 72.7% (8) presentaron EMR positiva (mayor a1x10-
4) y 27.3% (3} negativa {p= 0.044). Conclusién: El sitio, tiempo
¥ logro de segunda RC fue similar a los reportes internacionales
{BFM, CCG). La presencia de EMR al dia 33 del diagnostico se
asocia significativamente a la ocurrencia de recaidas medulares
y/o extramedulares.

LINFOMA/LEUCEMIA DE CELULAS | 51 0Ho74
DENDRITICAS PLASMOCITOIDES (DC2)

Narbaitz, M”; De Dios Soler, M'; Sapia, $% Martin, C*:

Palacios, F'; Rodriguez, A'; Corrado, C.

1. Academia Naciorial de Medicina Busnos Aves; 2. FUNDALEL; 3. Hospital
San Roque, La Plata. Argentina.

Introduccién: El linfema/leucemia de células dendriticas se ca-
racteriza por la coexpresién de CD4/CD56 y CD123 en ausencia
de ofro marcadoer especifico de linaje. Designada como “linfoma
de células natural killer blastoide” (LNKB) en la clasificacion vi-
gente de la WHO, es una neoplasia hamatodermica inusual con
un origen postulado en precursores de células dendriticas (CD)
plasmocitoides subtipo DC2, que habitualmente se presenta como
nodulos cutaneos unicos o multiples. Objetivo: Reporte de seis
casos y revision de la literatura. Material, Métodos y Resultados:
Reportamos los hallazgos clinicopatolégicos de seis pacientes de
sexo masculino, quienes se presentaron con enfermedad cutanea,
infiltracién de médula dsea (5/6) y desarrollo de fase leucémica
(4/6). En todos los caso el examen histolégico de la piel mostré a
nivel dérmico, con drea libre subepidermica, infiliracién bléstica,
monomorfa noepidermotropa de celulas de mediano tamario con
niicleos redondos o convolutos, nucleolos inconspicucs y esca-
o ciptoplasma. En cinco de los pacientes la biopsia de médula
osea (MO} mostré infiltracian por proliferacion con patrén intersti-
cial/difuso por celulas con caracteristica citologicas similares a las
anteriormente descriptas. En ambos sitios y mediante técnicas de
inmunohistoquimica la poblacion neoplésica descripta fue: CD45
(ACL)+/-, CD3-, CD43+, CD4+, CD56+, TdT- y maediante citome-
fria de flujo (CTF) fue: CD45+/-, HLA-DR+, CD4+, CD123+, CD7+
(debil), CD56+ y CD3c-. Conclusion: El linfoma/leucemia de cé-
lulas dendriticas, es una entidad subdiagnosticada. Su reconoci-
miento es de gran valor por tratarse de una neoplasia de evelucion
agresiva y pobre respuesia a los fratamientos convencionales cuyo
diagnostico diferencial debe incluir otras neoplasias hematologicas
(linfoblasticas. mieloblasticas y de eélulas NK) con caracteristicas
citolégicas similares gue pueden expresar CDS6.

DESCRIPCION DE UN CASQO DE LMA M5
CON DIAGNOSTICO PREVIO DE LEUCEMIA
DE LINFOCITOS GRANDES GRANULARES
DE TIPO T, (LGL-T) CON REMISION ESPONTANEA
Benasayag, S'; Altamirano, E'; Cuello, M'; Marquart, L':
Carabajal, E'; Escalada, A'; Sanchez, A.M; Scrignar, L2;
Rodriguez, G Murua, A%, Sirolli, D% Saracut, D=,

1. Fundagen; 2. Servicio de Hematologia de OSPLAD. CABA, Argentina.

52 0H02

Introduccian: Los Sindromes Linfoproliferativos (SLPs) compren-
den un amplio espectro de enfermedades, se distinguen leucemias
y linfomas. La mayoria son de linaje B (95 %) y solo el 5 % son T.
(LGLT): La leucemia de linfocitos grandes granulares de tipo T, es
un desorden heterogéneo con aumento persistente (> a 6 meses)
de linfocitos grandes granulares (LGL), sin una clara identificacion
de la causa, LMA M5: 80% o mas de las células son de la linea
monocitica, incluyendo monaoblastos, promonocitos, monocitos.
Objetiva: Comunicar el posible desarrollo concomitante de 2 leu-
cemias de distinto linaje en una paciente. Materiales y Métodos:
Paciente de 53 afos derivada en el 2002 por plaquetopenia. Se
estudiaron: Ac.IgG e IgM anti plaguetas, inmunofenctipo, recep-
tor T, en sangre y citogenética, inmunofenctinag, FISH para MLL en
médula ¢sea .Se realizaron estudios de diagnostico por imagenes
y seguimiento durante 5 afios. Resultados: Al inicio fueron compa-
tibles con una leucemia linfocitica de células T grandes granulares
(LGL-T) con Receptor de Linfocilos T gamma (+), por Dx de ima-
genes descarlaron un linfoma. Se observé aumento lento y progre-
sivo de monocitos en el transcurse del tiempo v disminucidn de la
linfocitosis sostenida (> a 1 afo) en médula y sangre. Sin haber
recibido tratamiento, la LGL-T remitio A los 4 anos todos los resul-
tados confirmaron una LMA M5b.La paciente se encuentra actual-
mente en tratamiento. Conclusidn: Hasta el momanto no se han
descripto cambios de linaje T a Mieloide. Sugerimos que el cambio
del misme es paco probable sin tratamiento y gue nuestra paciente
presentd 2 enfermedades diferentes con remision espontanea de
LGLT Estos hallazgos estimulan a profundizar en los mecanismos
de la leucemogénesis.
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(SPI) NO ES UTIL EN EL LINFOMA
DE HODGKIN (HD) ESTADIOS I Y I
EXPERIENCIA DEL GRUPO BALG
Alfonso, G; Zerga, M; Santos, |; Amoroso Copello, M.P; Caffaro,
M.J; Fantl, D; Nucifora, E; Korin, J; Ferro, H; Barazutti, L; Luchetta,
P; Foncuberta, C; Burgos, R; Chacon, C; Alberbide, J; Sanchez
Avalos, J; Tartas, N.

Hospital Nacional A. Posadas, Inst A. Roifo, Hospital Militar Central, Hospital

Frances, Hospital ltaliano, Hospital Naval, Centro de Estudios Hematoldgicos,
Inst.. A. Flamming. CABA, Argentina.

El 8Pl fue desarrollado en pacientes con LH en estadios avanzados
tratados con QT+/-RT. Incluye siete factores pronodsticos adversos
(FPA): edad >45; sexo masculino; hemoglobina <10,5gr/dl; al-
blmina sérica <4gr/dl; globulos blancos >15000/mm?; linfocitos
<600 x /mm?; estadio IV. Los pacientes con <2 FPA tienen una
sobrevida libre de progresion (SLP) a dos afios del 80%, mientras
gue los demés tienen peor prondstico. Se calcula que la adicion
de cada FPA tiene un impacto negativo de alrededor del 8%. No-
sofros estudiamos el impacto del SPI en la SLP en pacientes con
LH estadios | y Il, incluidos en el protocolo del BALG HD 98. Segun
este protocolo los pacientes son tratados con cuatro a seis ciclos
de ABVD + RT en campos comprometidos. De un total de 91 pa-
cientes evaluados, solo 6 presentaban =3 FPA. Con ABVD, 92%
de los pacientes obtuvieron remision completa y 85/91 estan vivos
con media de 56 meses de seguimiento. Tres pacientes recayeron
a los 7,13 y 30 meses; los tres presentaban menos de 3 FPA al
diagnostico. Cuatro pacientes presentaron resistencia primaria de
la enfermedad; los cuatro presentaban menos de 3 FPA al diagnds-
tico. Conclusién: Nuestro grupo considera que el SPI no es (til en
el LH estadio I, ya que comprende parametros de laboratorio que
sélo estan afectados en el LH avanzado.

SINDROMES LINFOPROLIFERATIVOS
POSTRANSPLANTE. EXPERIENCIA EN
UN CENTRO

Colorig, C; Rossi, A; Tabares, M; Puente, D; Peradejordi, M; Ruf,
A; Vigiiano, C; Pombo, G.

Fundacidn Favaloro, CABA, Argentina.
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Los PTLD constituyen una complicacién severa que se observa
en el 1 a 20 % de los pacientes {pac) sometidos a trasplante de
organos solidos. Su manejo muchas veces es dificultoso y no hay
consenso acerca del tratamiento. Se analizaron todos los pacien-
tes adultos con diagnostico de PTLD desde marzo/1994 hasta mar-
z0/2007 en nuestra Institucidn. Resultados: Sobre un total de 1164
pacientes adultos trasplantados con drgano solido se diagnéstico
PTLD en 16 (1,37%). El 94% eran hombres (15/16). Edad media;
45,9 anos. Los organos trasplantados fueron: corazon 9; rifdn 2;
pulmonar 2, corazon-pulmén 1, higado 2. Cinco pacientes (31,3%)
habian presentado alguna forma de rechazo previo al diagnostico
de PTLD, y todos elios se encontraban bajo tratamiento inmuno-
supresor. El 82.% de |os pac tuvo serologia positiva pretransplante
para virus de Epstein Barr, y el 66,6.% para CMV. El 75% desarro-
llo® PTLD tardia. El 56,3% presento compromiso extranodal y 4 de
ellos (25%) desarrcllaron el linforna en el érgano trasplantado. La
anatomia patologica revelo: 1 linfoma T periférico, 13 linfomas B (8
a celulas grandes, 1 MALT, 1 Burkitt, 1 en piel, 2 centroblasticos),
2 hiperplasias polimorfas. El 87,5% de los preparados histoldgicos
fueron CD 20 positivos. Diez/16 (62,5%) pacientes respondieron
al tratamiento: 9 RC, 1 RF Tres de ellos alcanzaron RC solo con
reduccién de la inmunosupresion. Once pac recibieron rituximab,
CHOP y/fo radioterapia. Nueve pac murieron (56,3%): 6 por causas
infecciosas y 3 por progresion de la enfermedad. Conelusién: La
prevalencia de PTLD tardia y de fenotipo B fue elevada. El 18,8%
de los pacientes respondic solo con reduccion de la inmunosu-
presion. No hubo recaidas y las muertes estuvieron generalmente
relacionadas con intercurrencias infecciosas. Si bien la mortalidad
es elevada, el 43,8% de los pacientes estan vivos vy libres de en-
fermedad.

LINFOMA NO HODGKIN T SUBCUTANEQ
CON PANICULITIS A PROPOSITO DE UN
CASQ EVALUAR PRESENTACION CLINICA
Y EVOLUCION TORPIDA

Diaz, G; Kurchan, A; Mur, N; Kejner, R.

Hospital Pravincial Neuquen. Argeniina,
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El linforma no Hodgkin T subcutineo paniculitico es una variedad
agresiva en general de mal pronostico que se acompana frecuen-
temente de sindrome hemofagocitico y que cursa con nodulos de
aspecto clinico paniculitico. Se presenta predominantemente en
mujeres en la edad media de la vida en forma de tales nodulos in-
doloros y recurrentes que pueden desaparecer espontaneameénte,
que se localizan preferentemente en las extremidades y tronco y
que se acompana de manifestaciones generales. A propdsito de
un caso: Paciente de 32 anos de edad que ingresa con diagnosti-
co de shock séptico a la terapia intensiva, con historia de cuadro
febril y neumopatia 15 dias atras ,pancitopenia en la semana previa
a su ingrese manejada en otro centro asistencial. En el examen
fisico lesiones nodulares de meses de evolucidn, segin consta en
historia clinica, en tronco, dorso, axilas abdomen y extremidades
algunas que desaparecian espontaneaménte y otras can signos de
uleeracién. En pierna derecha se observa cianosis de terciomedio
inferior y pie homolateral, edematizado, en pierna izquierda lesion
de gran extencion de tipo eritematosa ampollar. El laboratorio infor-
mo: Rto blancos: 1.800/mm?, Hgb:8mg?%, plaquetas: 70.000xmm?,
TP y KPTT prolongados. falla renal y hepdtica. Clinicamente, en
aligoanuria, hipotensa. RxTx: infiltrado bilateral, TVP de miembro
inferior izquierde. Se realiz6 biopsia de lesidn nodular periumbilical
y PAMO que mostro hemofagocitdsis. La biopsia de la lesion fue
informada como Linfoma no Hodgkin T periférico tipo subcutaneo
con paniculitis. En las 24 hs. posteriores la paciente dbito, Con-
clusion: Reconocer las lesiones y la presentacion del linfoma T
periférico subcutdneo con paniculitis, ya que en las fases inicia-
les el diagndstico puede ser dificil y sclo la demostracion de una
poblacion T monoclonal permile su catalogacion y su tratamiento
especifico a fin de evitar su diagnaéstico tardie y la evolucion térpida
y fatal en la mayoria de los casos.

ENFERMEDAD DE HODGKIN Y LINFOMA

56 OHOSS
MARGINAL DE BAZO, UNA COMBINACION L 56 s
INUSUAL, A PROPOSITO DE UN CASO

Cabrejo, M; Chiappe, G; Endelman, M: Fernandez G.H; Pintos, N.
Servico de Hematologia y Anatomia Patologica, Sanatorio Municipal Julio
Méndez. CABA, Argentina.

Introduccién: La Enfermedad de Hodgkin es una de las mas
enigmaticas no solo por el origen linfoide de la célula de Reed-
Sternberg y de Hodgkin sino también por las diferencias morfolo-
gicas y clinicas que comprenden los distintos subtipos. Nosotros
presentamos un paciente de sexo masculino de 75 afos de edad
sin antecedentes patolégicos, que consulta por dolor abdominal
agudo como consecuencia de ruptura espontanea de bazo. La
pieza de esplenectomia pesaba 1690/g, de superficie lobulada y
con una amplia efraccion y solucion de continuidad, la estructura
espiénica estaba alterada por infiltracion de células linfoides, con
patrén difuso que expresaban marcadores B, siendo negativos
para CD5,CD23,CD3, tras completar los estudios de estadificacion
con biopsia de medula 6sea que estaba infiltrada y biopsia de ade-
nopatfa inguinal, se efectua el diagnostico de Linfoma Marginal de
Bazo estadio |V. Se realiza quimioterapia, 6 ciclos de R-COP con
respuesta parcial por la persistencia de adenopatias retroperito-
neales, Al mes de finalizado el tratamiento el paciente evoluciona
con sudoracion, perdida de peso y fiebre. Se realiza una nueva
TAC gue confirma la presencia de adenopatias retroperitoneales,
prevertebrales y lateroaorticas se procede a laparoscopia abdomi-
nal con biopsia ganglionar gue muestran reemplazo total de la ar-
quictectura por celulas que expresan CD30 y CD15, se diagnostica
Linfoma de Hodgkin clasice subtipo Celularidad Mixta v se inicia
tratamiento quimiotarapico con ABVD encontrandose actualmente
en remision completa, Conclusién: Podemos concluir que el pa-
ciente presentaba en forma simultanea un Linfoma no Hodgkin y
un Linfoma de Hodgkin, aunque no puede hablarse con propiedad
de Linfoma Compuesto, por no haberse establecido el diagnastico
en el mismo ganglio linfatico la estrecha relacién temporal entre
estos dos tipos de linfoma apoyaria la posibilidad de un precursor
celular en comiin o de un mismo mecanismo patogénico. En la
literatura los casos reportados son asociaciones de Linfomas no
Hodgkin tipo MALT.
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PRESENTACION DE UN LINFOMA
DE BURKITT LUEGO DE 20 ANOS
DE EVOLUCION DE UNA LEUCEMIA

| 57 oross
LINFATICA CRONICA

Fernandez Grecco, H; Pintos, E; Cabrejo, M; Chiappe, G;
Endelman, M.
Sanatorio Julic Mendez. CABA, Argentina.

El sindroma de Richter ocurre en el 2 al 8% de los pacientes con
leucemia linfatica cronica (LLC). Esta transformacion puede origi-
narse en el clon de de celulas de LLC o menos frecuentemente re-
presenta una neoplasia secundarid, El tiempo medio de desarrollo
es de al menos 10 anos y puede ocurrir hasta 20 anos despues
del diagnostico de la LLC. Dentro de las entidades consideradas
come sindrome de Richter el linfoma difuso de células grandes B
se presenta en el 65-70% le sigue en frecuencia la enfermedad de
Hodgkin, siendo mas rara la transformacion a linfomas de alto gra-
do tipo Burkitt o linfoblastico. Presentamos el caso de un paciente
de sexo masculino de 72 anos con antecedentes de LLC de 20
anos de evolucidn can tratamiento con clorambucilo-prednisona
en forma intermitente. El paciente evoluciona estable hasta el mo-
mento de su internacion que comienza con adenopatias cervicales,
axilares y anemia y plaquetopenia se le realiza biopsia de médula
osea que muestra infiltracion difusa por LLC, TAC toracoabdo-
minopelviana que evidencio grandes masas renales informadas
como posibles abscesos renales por [o que se realizd puncion de
dichas masas guiada bajo TAC drenando material purulento con
cultive positivo para escherichia coli, inicia tratamiento antibictico.
El paciente evoluciona con importante crecimiento de adenopatias
axilares y cervicales por lo que se le realizd biopsia de adenopatia
carvical cuyo diagndstico informa linforma no Hodgkin tipo Burkitt.
Se realiza biopsia de médula osea con citometria y citogenético.
En el laboratorio presenta LDH nomal.Inicia poliquimioterapia.
Conclusién: Si bien el sindrome de Richter es un proceso que
se da en pacientes con LLC, se presenta este caso, por la baja
frecuencia reportada en la literatura de linfoma de Burkitt asociado
a LLC y su forma atipica de presentacién como masas renales
abscedadas y LDH normal en el laboratorio.
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LINFOMAS EN PACIENTES VIH (+), ] 58 0H57
EXPERIENCIA DEL HOSPITAL ALVAREZ

Dantonio, C; Pantano, J; Kujta, N; Damiani, G; Longordo, F:
Diaz, A; Cambiazzo, S; Navarrete, M; Rocea, P; Berraondo, M;
Cavagnaro, F; Bezares, R.

Ssccion Hematologla, Hospital Gral. de Agudos Dr. Teodoro Alvarez,
CABA, Argentina.

Introduccidn: La infeccion con el VIH se encuentra asociado al
incremento de enfermedades oncoldgicas como el Sarcoma de
Kaposi, cancer cervical invasivo y linfomas, Casuislica: entre los
afos 1891 y 2007 hemos atendidc en nuestro hospital a 32 pacien-
tes con linfornas asociado a infeccion por VIH. La edad media fue
de 37.2 afos (r 22-62) y la relacion M/F 26:6. En 21/32p (66%%) fue
la enfermedad marcadora y en 11p (34%) no. De los LnoH (75%)
22/23 p. (96 %) presentaron histologia agresiva, 1p. (4 %) no agre-
siva y 8 p. con Enfermedad de Hodgkin (EH) (25%). La histologia
fue en 19 p (80 %) difuso a células grandes B (DCGB), 2 p (8%)
Burkitt, 2 p (8 %) LB rico en células T. 1p. (4 9) linfoplasmocitoi-
de (LP). las variantes en EH: 1/8p (12.5%) predominio linfocitario,
2/8p (25%) esclerosis nodular, 2/8p (25%) celularidad mixta y 3/8p
(37.5%) deplecion linfocitaria. Se presentaron como estadios IV
18/32p (60%) de los cuales 17/32p (53%) con compromiso de MO,
1/32 p.(3.5%) pulmdn, 1/32p (3.5%) cerebro. En 13/32p (40%) los
estadios fueron Ill o menos. Se observé masa voluminosa en 2/32p
(6.25%). No tuvimos LnoH primitivo de SNC, pero en 4/32p (12.5%)
se afecto en la evolucion. El valor medio de CD4 fue de 237 cel/ml
(r. 0-771). La LDH promedio 1129 U/ (r322-2673). Recibieron trata-
miento con poliquimioterapia 27/32p (84.43%) y Rdt. 2/32 (6.20%%),
3 p.{9.37%) no fueron tratados. La respuesta fue 9/29p (31.%) RC,
8/29p (27.6%) RP, 10/29p (34.4%) progresién; 2/29p (7%) no eva-
luable. Recibieron HAART 11/29p (37.9%) y 6/11p (54%) tuvieron
RC. Un paciente con LnoH B de cavum obtuvo remision completa
con terapia antiviral unicamente. Conclusién: La evolucion coinci-
de con lo descripto en la literatura, si bien son pocos pacientes, la
asociacion de HAART y quimioterapia mejord las respuestas. Se
destaca la presentacion de dos LnoH B rico en células Ty un LP
por su baja asociacidn con VIH. Asi como la RC de un LnoH de
cavum con antivirales.

LINFOMA PRIMARIO DEL SISTEMA
NERVIOSO CENTRAL (LPSNC).

| 59 onose
SERIE DE CASOS

Duarte, P'; Paviovsky, A%; Guy Garay, E'; Dupont, J'; Barreyra, P%;
Vazquez, V¥, Cacchione, R'; Riveros, D'.

1. GEMIC; 2. FUNDALEU; 3. Sanatorio de la Triniclad San Isidro;

4. Hospital Espanol. Argentina,

El LPSNC representa el 5-7% de los tumores primarios de cerebro
y el 1-2% de la totalildad de los linfomas. El 80% son linfomas no
Hodgkin difuso a células grandes B (LNHDB), con una edad media
de 60 anos y de localizacion supratentorial (ST). Ha aumentado su
incidencia en las Ultimas 3 décadas y ocurre tanto en huéspedes
inmunocompetentes como inmunosuprimidos. Los regimenes con
altas dosis de metotrexate (MTX) con o sin radioterapia (RT) son el
tratamiento de eleccion. La principal complicacién en los sobrevi-
vientes es la neurotoxicidad. Objetivo: Analizar retrospectivamente
las caracteristicas epidemioldgicas y la respuesta al tratamiento de
una cohorte de 12 pacientes (Pts) con LPSNC entre julio de 1998 y
junio de 2007. Resultados: Edad promedio de 52 aios (29-87), 6
Pls masculinos (50%), localizacion ST. 10 Pts (839%), lesion (nica:
10 Pts (83%), LNHDB: 100%, VIH+: 2 Pts (16%), trasplante renal
previo: 1 Pt (8%), compromiso acular: 0, compromiso de LCR: 4
Pts (33%), ECOG 0-1: 8 Pts (66%), tratamiento con altas dosis de
MTX: 10 Pts (83%, RT craneal total: 5 Pts (41%). Remision comple-
ta:9 (7595), remision parcial: 2 (16%), progresion de enfermedad 1
(8%), recaida:6 (50%), secuelas neurologicas: 3(25%), mortalidad
total: 7 (58%). Conclusién: Las caracteristicas epidemiologicas y
la respuesta al tratamiento son comparables a lo comunicado en
la literatura. La colaboracion multicéntrica es critica para definir la
mejor estrategia diagnéstica y terapéutica en esta paltologia.

REVALIDACION DEL SISTEMA
PRONOSTICO FLIPI EN LA ERA
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DE LA INMUNOQUIMIOTERAPIA

Stemmelin, G; Shanley, C; Ceresetio, J; Rabinovich, O; Doti, C:
Vicente, A; Vukovic, M; Cazap, N; Preiti, V: Palmer, S; Vitriu, A;
Bullorsky, E.

Haspilal Britanico de Buenos Aires. CABA, Argentina.

EI FLIPI se describio a partir de una base de casos diagnosticados
entre 1985 y 1992, cuyos tratamientos no incluian rituximab (R). En
el presente trabajo reportamos la evolucion de los linfomas folicu-
lares (LF) diagnosticados en la (ltima década en nuestra institu-
cion y analizamos la vigencia del FLIP| con las nuevas alternativas
terapéuticas disponibles. Estudiamos 62 ptes con LF grado I, Il y
llla. Caracteristicas: Edad 57 a. (30-80); 36 M: 63% en estadio lll-IV
y con infiliracion de MO al Dx 37%. FLIP| bajo (B) 39%, intermedio
(IN) 34% y alto (A) 27%. En 31% la conducta inicial fue W&W vy el
822 fue tratado en algin memento de la evolucién. Recibieron R
58%. Tratamientos administrados (sin incluir R-moncdroga): 53%
QT, 20% QT +R. 21% radioterapia y 6% trasplante. Con un segui-
miento medio de 53 meses +- 35 1D§, la sobravida global (OS)
a5 a. fue 82% +-11 C195%. LaOS a5 a. para FLIPI B, IN y A fue
100% -5, 84% +- 21 y 52% +- 26, respectivamente. Las diferencias
en OS5 a5 a. fue significativa entre FLIPI B vs A, IN vs A y no signifi-
cativa entre B vs IN, Entre los valores prongsticos analizados, solo
la edad >0< 60 a. mostré diferencias significativasenla0S a5 a.,
1% vs 80%. Conclusion: 1) La OS a 5 a. en nuestra serie es supe-
rior que en la descripcion inicial del FLIPI (Blood 2004, 104:1258-
65), esto es, grupo global 82% vs 71%, <60 a. 90% vs 78%, >60 a.
619 vs 58%, FLIPI B 100% vs 90.6% e IN, 843% vs 77.6%. El inico
grupo que no evidencié mejoria fue el de ptes con FLIPI A, 52%
vs 52%. 2) El impacto de las nuevas alternativas terapéuticas es
mas evidente en ptes con FLIPI B g IN, siendo adn mas marcado
en <60 anos. 3) El FLIPI mantiene efectividad para diferenciar dos
grupos de riesgo, esto es, B-IN vs A. 4) Probablemente las curvas
de OS contintien mejorando, ya que en esta serie la mayoria de los
ftos considerados probablemente mas efectivos, come QT+R en
1er linea o R mantenimiento, se administraron sélo en los tiltimos
3 arfios.
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MANTENIMIENTO CON RITUXIMAB
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EN LINFOMA FOLICULAR I—

Stemmelin, G; Shanley, C; Geresetto, J; Rabinovich, O:
Doti, C; Vicente, A; Vukovic, M; Cazap, N; Preiti, V: Vitriu, A
Paimer, S; Bullorsky, E.

Hospital Britanico de Buenos Aires. CABA, Argentina.

El rituximab (R) administrado como mantenimiente (R-M) prolonga
la sobrevida en pacientes con linfoma folicular (LF) recaidojresis-
tente. La demostracion de su beneficio en 1er RC depende del re-
sultado de estudios en curso. El mejor esquema de R-M no ha sido
aun establecido, Reportamos la experiencia preliminar con 6 ptes
bajo tratamiento con R-M. Material y Métodos: Edad media 57 a.
(r44-77). Escuema de R-M: en 5 pacientes, 375 mg/m? x 4 dosis
semanales, cada 6 meses x 4 ciclos v en 1 paciente, 375 mg/m? x
1 dosis cada 3 meses x 8 dosis. Tres pacientes se enconiraban en
RC1 y 3 en RC2 & RC3. Resultados: Los 6 ples continuan en RG
desde el inicio del R-M, con un seguimiento de medio de 15 meses
[18-28). Tedos recibieron al menes 2 ciclos de R-M. Las infusiones
se realizaron en el marco de Hospital de Dia con egreso en el mis-
mo dia. Ningin paciente presenld efectos adversos relacionados
a la infusion ni tampoco infecciones severas. Todos se encuentran
con excelents calidad de vida (Qol). PS ECCG:0. El tratamiento
fue cubierto en los 6 ptes por su Obra Social 0 sistema prepago.
Conclusién: 1) El R-M es una alternativa terapéutica con muy baja
incidencia de efectos adversos que permite una excelente Qol; 2)
Puede administrarse en Htal de Dia; donde podria evaluarse el 12
experiencia creciente con infusiones més rapidas (90'); 3) Si bien
ninglin paciente presentd recaida, por el corto tiempo de sequi-
miento para LF, no podemos ain evaluar eficacia terapéutica v 4)
R-M es factible de realizar en nuestro medio mientras se espera la
aprobacién de la FDA-ANMAT, Consideramos este aspecto muy
importante, ya que existe sdlida evidencia en favor de su uso en re-
caidos/resistentes (Blood 2006;108:3295) y alentadores resultados
en 1er linea pastinduccion (Blood 2005,106, abs 349 ECOG 1496
study). A su vez, la reduccion en la incidencia de recaidas muy pro-
bablemente justifique también su utilizacién en &l contexto de un
andlisis tipo costo-beneficio (J. Clin. Oncol. 2007, 25, 18s: 8076).
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INMUNOHISTOQUIMICA EN PACIENTES [ 624

CON LINFOMA B DIFUSQ DE CELULAS GRANDES
Basquiera, A.L'; Molnar, 8% Grupe, V.M°; Di Tada, C.E*
Lavarda, M?; Vijnovich Baron, A%; De Diller, A.B';

Palazzo, E.D'; Jarchum, G2 Garcia, J.J".

1. Hospital Privado Centro Médico de Cérdoba; 2. Sanatoric Allende,
Cordoba; 3. Fundacion para el Progreso de fa Medicina; 4. Centro de
Paiologle, Buenaos Afres. Argentina.

Antecedentes: El estudio de microarreglos de ADN en Linfoma
B Difuso de Células Grandes (LBDCG) ha definido dos grupos
principales de acuerdo a su origen: centro germinativo (CG) y no-
CG (célula B activada). Objetivo: Analizar el valor prondstico de
la inmunohistoguimica (IH) en pacientes con LBDGG, mediante la
diferenciacion en dos inmunofenotipes: CG y no-CG. Métodos:
Revision retrospectiva de pacientes con LBDCG que fueron trata-
dos en dos instituciones. En todos los casos se estudio la expre-
sién IH de: CD10, bel-6, MUM1, CD20. Ki 87. Linformas CG fueron
CD10+; CD10+ /bel-6+ /MUM1-; 0 CD10-/bel-6 +/MUM1-, Linfomas
no-GG se definieron como CD10-/bel-6+/MUM1+; o CD10-/bel-6-
/MUM1+. Resultados: Se estudiaron 45 casos (edad media 55
anos; 26 varones), con una media de seguimiento de 2% meses.
Al diagnostico, 26 pacientes (58%) tenian un indice Pronostico In-
ternacional (IPl) de 0-2 y 19 pacientes (42%) de 3-5. La expresion
de los antigenos fue la siguiente: CD10, 18%; bcl-6, 78%%; MUM1,
60%. Hubo 20 muertes al seguimiento. La mediana de sobrevida
libre de progresion (SLP) fue de 47 meses para el grupo CG y 28
meses para ¢l grupo no-CG (HR 0,6, 95% IC 0,26 a 1.4; p= 0,27).
La mediana de sobrevida global (SG) no alcanzada para el grupo
CG y 23 meses para el grupo no-CG y (HR 0,35; 95% IC 0,15 a
0,84; p= 0,038). Un puniaje Pl mayor o igual a 3 se asociod a peor
SLP (HR 3,11 ;95% IC 1,27 & 7,62; p= 0,009) y SG (HR 4,62: 959
IC 1,83 a 11,71; p= 0,001). En el analisis multivariado (incluyendo
MUM1, inmunofenotipo v el puntaje [Pl) la expresion de MUM-1 y
el puntaje IPI retuvieron significacion estadistica en SG y sélo el
puntaje IP! en SLR Conclusion: En nuestra serie encontramos una
peor 5G en pacientes MUM1 + v con puntgje IPI mayor o igual a 3.
En cambio, la division en dos perfiles de IH (linfomas CG y no-CG)
no fue significativa para SLP o SG.

UNA ASOCIACION FATAL:
INFECCION POR VEB, LINFOMA HODGKIN

I 63 OHo2
Y SINDROME HEMOFAGOCITICO

Navickas, A; Pincence, A; Muller, K; Brugnone, G; Castellstio, R:
Gil, J; Ponzinibbio, C.
Hospital italianc de La Flata, Clinica Chacabuco, Argentina.

Se ha establecido la participacion del VEB en la patogenia del Lin-
forma Hodgkin (LH), asi como tambien en la Linfohisticitosis He-
mafagocitica (LHH). Si bien, este sindrome se ha descripto aso-
ciado a linfomas las referencias lo senalan vinculado a Linfoma no
Hodgkin. El presente caso ofrece la particularidad de una infeccion
reciente por VEB, con criterios suficientes para el diagnostico de
LHH y la presencia concomitante de un LH, variedad Celularidad
Mixta. El paciente, de 17 anos, ingresé al hospital de origen por
fiebre de 15 dias de evolucion, tos y adenopatias sin respuesta al
tratamiento antibidtico, hallandose pancitopenia con aminotrans-
ferasas, LDH, ferriina y FAL aumentadas. Hipertrigliceridemia &
hipofibrinogenemia; serologfa positiva para EBY (VCA Igh + /g
G 1/640). En ecografia abdominal gran esplenomegalia y PAMO
con fenomenos aislados de eritrofagocitosis. Transcurridos 10 dias
sin mejoria se derivo al paciente a este hospital. Al ingreso pa-
ciente en mal estado general, con esplenomegalia, adenomegalias
inguinales y pancitopenia. En MO megaloblastosis y macrofagos
con imagenes de eritro y eritroblastofagocitosis. En TAC de térax,
abdomen y pelvis se observaron adenomegalias y esplenomega-
lia grado IV, Se postuld diagndstico de LHH y se biopsid ganglio
inguinal con inferme de Linforna Hodgkin, Celularidad Mixta, En
consideracién al cuncepto de tratamiento de |a Histiocyte Society
y la concomitancia de LH se selecciond el protocolo EPOCH, que
el paciente tolerd mal, con citopenias progresivas, sepsis v fallo
multiorganico que concluyd con una sobrevids total de 105 dias.
Conelusién: El presente caso ofrece la particularidad de una infec-
cion reciente por VEB, con criterios suficientes para el diagnostico
de Linfohisticcitosis Hemofagocitica y la presencia concomitante
de un Linfoma Hodgkin. Esta asociacién dificulté el tratamienio al
punto de llegar a un resultado fatal a corto plaza.

LINFOMA DE HODGKIN Y ANEMIA
HEMOLITICA AUTOINMUNE:

| 64 oo
A PROPOSITO DE UN CASQ

Pintos, E; Cabrejo, M; Fernandez Grecco, H; Alvarez, C;
Endelman, M; Chiappe, G.
Santatorio Dr. Julio Méndez. CABA, Argentina.

Las Anemias Hemoliticas Autginmunes (A.H.A) comprenden un
grupo de alteraciones inmunohematolégicas cuya caracteristica
comun es la presencia de anticuerpos antieritrocitarios respon-
sables del acortamiento de la vida media eritrocitaria. Si bien la
asociacion entre AH.A y sindromes linfoproliferativos es comiin,
su significado clinico en Linfomas de Hedgkin no esta bien escla-
recidu. Se reporta el caso de un paciente de sexo masculino de
67 anos que ingresa a Unidad de Cuidadas Intensivos por A.H.A
prueba de coombs directa + (PCD) Anticuerpo Ig G Idiotipo anti |.
Presentaba antecedentes de sintomas B v al examen fisico adeno-
megalias supraclaviculares, axilares e inguinales bilaterales, Biop-
sia esicional ganglionar cuyo diagnostico fue Linforna de Hodgkin
variedad celularidad mixta. Se inicia fratamiento inmunosupresor
con meprednisona a 1mg/kg dia mas poliquimioterapia (Adriami-
cina, bleomicina, vinblastina, dacarbazina). PET negalivo al tercer
ciclo. Evolucion tarpida luego del 5to ciclo. Conclusién: Motiva la
presentacion del caso y de'acuerdo con |a bibliografia revisada que
el hallazge de PCD (+) en pacientes con diagndstico de Linforma
de Hodkgin implica enfermad activa y avanzada. El anticuerpo lg G
idiotipo anti | es el mas frecuentemente reportado en los pacientes
con linfoma de Hodgkin.
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PRESENTACION DE TRES CASOS
Venturini, C; Asselborn, E; Narbaitz, M: Galizzi, N; Mariano, R.
Servicio de Hematologia, Hospital San Martin. Parana, Entre Rios, Argentina.

El LNH Plasmoblastico, una variante del Linfoma Difuso de células
grandes B, se presenta tipicamente en ptes HIV (+) y comprome-
te la cavidad oral y la mandibula. Presentamos 3 ptes ingresados
consecutivamente en nuestro Servicio en el afio 2006. Caso 1:
hombre de 37 afos, HIV (+) hace 8 afios, con gran masa tumoral
maxilar superior izquierda, friable, de 2 meses de evolucion y fran-
co deterioro del estado general, Biopsia tumoral con Dx de linfoma
Plasmoblastico. Médula Osea con cambios reactivos. El pte recibid
tratamiento antiretroviral (HAART) v quimioterapia con ciclofosfa-
mida, etopdside, doxorrubicina (CDE) y G-CSFE. Se realiza un sélo
ciclo con notable respuesta. Posteriormente el pte abandona la
consulta. Caso 2: hombre de 33 anos, HIV (+) hace 7 afos, que
consulta por masa fumoral maxilar superior izquierdo, de 50 dias
de evolucion, biopsia del tumor mostré Linfoma Plasmoblastica,
médula dsea sin infiltracién. Realiza tratamiento con antiretrovira-
les (HAART) y quimioterapia (esquema CDE). Completa 6 ciclos
sin complicaciones. Actualmente en remision completa. Caso 3:
hombre de 60 afios con masa tumoral en maxilar superior derecho,
de 3 meses de evolucion. Esltudio histopatolégico mostro Linforma
Plasmablastico, medula 6sea con cambios reactivos, serologia
repelida para HIV negativa. Recibe quimioterapia con esquema
CDE. Completa 6 ciclos, Actualmente en remisién completa. Todos
los ptes recibieron quimiocterapia intratecal, trimetroprima sulfome-
toxazol y fluconazol como profilaxis. Conclusién: Destacamos en
nuestros casos la presentacion del linforma en un pte HIV (-). Los
dos ptes que finalizarcn el tratamiento obtuvieron remision comple-
ta sin toxicidad mayor relacionada al mismo,

PRESENTACION DE UN CASO CLINICO
Bendek Del Prete, G.E; Paviovsky, S; Paviovsky, M.A:
Schutz, N; Sapia, 5.

FUNDALEY. Buenos Aires, Argantina.

Introduccién: La enfermedad de Castleman (EC) es una enferme-
dad linfoproliferativa infrecuente, con dos subtipos histologicos. El
tipo higlinovascular es el mas comun y generalmente se encuentra
en la enfermedad localizada. El tipo plasmocelular se ve frecuente-
mente en la forma multicéntrica, esta asociado a sintomas inflama-
torios, desregulacion de IL6 e infeccion por HHVE. En general tiens
un curso clinico benigno, con un riesgo aumentado de desarrollar
linfoma no Hodgkin {LNH) especialmente fenotipo B, enfermedad
de Hodgkin y Sarcoma de Kapposi (SK), en especial en el tipo mul-
ticéntrico. En la Iiteratura solo se describe dos casos asociados a
linforna T. Objetivo: Presentacién del caso de una paciente con EC
que progreso a linfoma T periférico. Presentacion del caso: pacien-
te de 41 afios de edad, de sexo femenino que comienza en el 2002
con adenopalias cervicales, supraclaviculares y axilares, en mayo
2003 se realiza biopsia ganglionar con anatomia patologica com-
patible con EC variedad plasmocelular, con serologia para HHV 8
positiva y aumento de IL 6. Realizé tratamiento con valganciclovir
con respuesta parcial. En enero 2007 comienza con prurito inten-
80, aumento de las adenopatias por lo que se realiza nueva biop-
sia ganglionar con resultado compatible con LNH T periférico con
rearreglo receptor TCR positivo, por lo que comienza tratamiento
con CHOP (actualmente realizando sexio ciclo). Conclusién; La
EC multicéntrica presenta riesgo aumentado de segundas neopla-
sias comoe LNH y SK por lo que deben ser evaluados y seguidos de
cerca para la deteccion temprana de los mismos.

LINFOMA NO HODGKIN PEDIATRICO.

67 Peoes
ANALISIS DE UNA COHORTE EN UN

HOSPITAL TERCIARIO

Bonggi, R; Cocea, A; Gonzalez, G; Porri, C; Freigeiro, D;
Drelichman, G; Gutierrez, M; Aversa, L.

Hospital Nacional R. Guilerrez. CABA, Argentina.

El linfora no Hodgkin (LNH) pedidtrico constituye un grupo hete-
rogéneo de enfermedades malignas v representa el 5-10 % de las
neoplasias en pediatria. La clasificacion morfolagica, marcadores
geneticos y moleculares determinan factores prondsticos y estra-
tegias terapéuticas. Objetivos: Evaluar la frecuencia, tipo morfo-
logico, clinica y respuesta al tratamiento de la poblacién con LNH
en nuestra institucion. Material y Métodos: Enero 2000-Diciembre
20086, ingresaron 46 pacientes. Edad x: 8.5 afios (1 6m-17.3a).
Sexo masculino 65.2%.Tratados seguin Protocolo: 1 LNHP 2000
GATLA, Media de seguimiento: 3.4 afios. De acuerdo a la clasifi-
cacion REAL y de la OMS, se clasifican en cuatro tipos: L, Burkitt
y Burkitt like, difuso de grandes células B {DGCB), linfoblastico
(LNHL) v anaplasico a celulas grandes (LACG). La estadificacion
se baso en esquema St. Jude. Resultados; frecuencia; 1157 neo-
plasias, LNH: 46 (3,9%). Tabla 1 n = 46 pacientes.

Tipo Histologico%: LB-LGCB 60.9,LL 26.1,LACG 13.0 Estadio 2
12911257111 54.3.

IV 17.1Localizacidn% Abdominal 40.4 Ganglionar 40.4 Mediastinal
14.9 Osea 12.8 Médula 6sea 10.6 Otros 23.4 LDHS Normal 28.2
Patologica 71.8.

Tabla 2 n = 46 pacientes.

Respuestate: RC 84.4 RP 8.9 Refractariedad 4.7 Muerte (15,6%):
Induccion 66.7 Infeccion 80.0 Progresion enf. 20.0 Estadio IV
100.0 Recaida (11,19)%: Precoz 60.0 Local 60.0 SLE/SG (76/
84.4%) SLE%: LB-LGCB 89 LL 64.3 LACG 66.65.

Conclusién: Nuestra experiencia coincide con los datos de gru-
pos internacionales (CCG, POG y BFM) en cuanto a frecuencia y
predominio de sexo masculing. El protocelo fue efectivo, con ade-
cuadas tasas de RC, SLE y SG. Un manejo eficaz de la infeccion
en induccion resultaria en una mayor SLE y 5G en este grupo de
pacientes,

ANOMALIAS CROMOSOMICAS

| 68 onose
ESTRUCTURALES POCO FRECUENTES
EN LEUCEMIA LINFOCITICA CRONICA (LLC):

SU CORRELACION CON LA EVOLUCION CLINICA
Chena, C; Travella, A; Arrossagaray, G; Slavutsky, |.

Instituto de Investigaciones Hematologicas, Acadermia Nacional de Medicina.
Buenas Alres, Argentina.

La LLC es la neoplasia a células B maduras mas frecuente en
adultos. Presenta un curso clinico altamente variable con un
amplic rango de sobrevida, entre unos pocos meses y mas de
una década a partir del diagnéstico. El analisis citogenético can-
vencional (ACC) permite detectar anomalias eromosémicas (AC)
que pasan desapercibidas con la técnica de FISH (fluorescence
in situ hybridization) con sondas especificas. En este trabajo se
evalla la presencia de AC en LLC, tendiente a establecer su fre-
cuencia e impacto clinico. Se realizé cultivo de sangre periférica
con estimulacion mitogénica y analisis cromesomico por técnica
de bandeo G, complementado con FISH, en 168 pacientes cor
LLC. Se detectaron 42 (25%) casos con alteraciones estructura-
les clonales (27 varones; edad mediana: 64 afos; rango: 38-79
anos; estadios clinicos Rai: 0 10%, |-l 45%, [II-IV: 45%%). Dieci-
nueve casos (45,3%) presentaron una anomalia, 13 (30,9%) 2 y
10 (23,8%) 3 0 mas. Catorce casos mostraron anomalias carac-
teristicas de LLC: 11 (26%) delecion Bg; 2 (4,7%) del{17}(p11)
y trisomia 12 y 1 (2,4%) del(11)(q23). Los pacientes restanies
presentaron anomalias estructurales poco frecuentes (AEPF),
algunas de ellas no descriptas previamente en esta patologia:
der(X)t(X;5)(q22:q13), 1(8;12)(q13;p13); der(12)t(12:15}(p13;q11);
der(11)t(1;11){925;921), t11;13)(p15;922}, i2}(q10), del(X)(q22),
del(18)(p11). El analisis de sobrevida libre de tratamiento (SLT)
{Kaplan-Meier}) mostro diferencias significativas para los casos
con AEPF respecto de los pacientes sin alteraciones estructurales
(20'y 69 meses, respectivamente) (p<0,002) asi come de aquellos
con delecion 13q14, cariotipo normal y pérdida de TP53 (48, 93 y
5,5 meses, respectivamente) (p<0,001). Conclusién: Estos datos
muestran una SLT significativamente corta en los pacientes con
AEPF sugiriendo un prondstico adverso, y refuerzan la importan-
cia de realizar el ACC en esta patologia.




102

HEMATOLOGIA = Volumen 11 - N” 2, 2007

ENFERMEDAD DE ROSAI - DORFMAN, | 69 P07
PRESENTACION DE UN CASO
Arbesu, G'; Calvo, C'; Braier, J°

1. Servicio de Hematologia, Hospital Notti, Mendozs; 2. Servicio de Hemato-
Oncologla, Hospital Garrahan, Buenos Aires. Argentina.

Introduccion: La enfermedad de Rosai-Dorfman es una rara enfer-
medad histiocitica proliferativa no maligna definida por los hallaz-
gos histologicos y cuya manifestacion clinica mas frecuente son
linfadenopatias masivas de gran tamafo, principalmente cervica-
les, con menos frecuente afectacion extraganglionar. Su patogenia
no es clara y no existe un tratamiento de eleccion, aunque suele
tener evolucion favorable con resolucién espontanea en algunos
casos. Alecta con mayor frecuencia a nifios y jovenes en primera y
segunda decada de la vida. Presentacion del Caso: Paciente de 3
anos, que consulta por adenomegalias cervicales bilaterales de 1
% 2 cm, durcelaslicas de 3 meses de evolucién. No se enconiraron
ofras adenopatias ni hepatomegalia o esplenomegalia. Los estu-
dios de laboratorio fueron normales. La biopsia de ganglio informé
Enfermedad de Rosai Dorfman. Se tomé conducta expectante, En
su evolucion presentd marcada disminucion de las adenopatias,
con persistencia de la adenopatia submaxilar derecha de 3 x 2 cm,
A 14 meses del diagnostico consulté por marcada palidez y per-
sistencia una tnica adenopatia submaxilar derecha sin cambios.
El laboratorio mosird un hematocrito del 15%, sin alteracion en las
otras series. Frotis fue compatible con un patrén ferropénico y el
metabolismo del hierro de tipo inflamatotio. La ferritina v la b2-mi-
croglobulina estuvieron elevadas. El resto de laboratorio fué nor-
mal. Se descarté hemélisis, y sangrado ya que presentaba caidas
muy importantes del hematocrito en corto tiempao. El medulogra-
ma mostré hiperplasia mieloide, leves cambios megaloblasticos
en serie eritroide. BMO mielofibrosis reticulinica leve y cambios
displasicos. En las Rx y TAC de torax se encontraron adenopatias
mediastinales. Las Te de abdomen y pelvis fueron normales. In-
terpretando el cuadro como actividad de enfermedad y debido al
aito requerimiento transfusional se inici6 tratamiento con Protocolo
LCHIIl (prednisona, vinblastina y 6-mercaptopurina) con buena res-
puesta. Se presenta un nifio con una enfermedad infrecuente y con
evelucion no habitual.

TRATAMIENTO DE LA LEUCEMIA

LINFATICA CRONICA CON FLUDARABINA
ORAL Y CICLOFOSFAMIDA.

ESTUDIO MULTICENTRICO INTERNACIONAL.
ANALISIS PRELIMINAR

Bezares, R.F; Jait, C; Caviglia, D; Diaz, A; Bar, D; Prates, V:
Corrado, C; Garay, G; Riser, R; Gabus, R; Mariano, R; Murro, H:
Carrasco, A; Lastiri, F.

Grupo GATLA; Grupo LACOHG. CABA, Argentina.
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En Agosto de 2002 fué activado un estudio Multicéntrico Interna-
cional con Fludarabina oral mas GCiclofosfamida en pacientes (p)
con LLC sin tratamiento previo. Se presenta un andlisis preliminar
luego del cierre del protocolo. Objetivos: evaluar eficacia y toxi-
cidad de esle esquema y comparar con un estudio previo con
Fludarabina monodroga. Material y Métodos: Desde Agosto de
2002 a Febrero 2006, ingresaron al protocolo 113 p con LLC de
Argentina, Uruguay y Peru, 93 fueron evaluados para respuesta y
toxicidad: Edad: 64 a (44-81); varones = 49, mujeres — 44; Rai B
=18, | = 40, A = 34; b-2 microglobulina = 4.00 (1.3-9.2); LDH =
341 (101-762); CD 38 > al 10% = 26%. La respuesta al tratamiento
fué evaluada de acuerdo a los criterios del NCIWG. Tratamiento:
Fludarabina (Bayer Schering } 40 mg/m2./dia po x 3 dias, Ciclofos-
famida 600 mg/mz2/iv dia 1, cada 28 dfas x 6 ciclos. Resultados:
al momentc de este andlisis (Junio’07), Respuesta Global: 91.4%
= B5 p (RC: 45%; RP: 46%,; Fallo de tratamiento: 8%, Evaluacion
de toxicidad: fueron reportados 92 episodios de toxicidad haema-
tolégica, 7 de infeccién grado 3-4 y 5 de toxicidad GE 3-4 luego
de 460 ciclos. Fallecieron 16p: 7 p murieron por complicaciones
infecciosas relacionadas a neutropenia prolongada, 1 p padecié
un SLT, 1 p Hemoptisis fatal relacionada con un Ca de pulmon y 3
p fallecieron por progresion de enfermedad. La sobrevida libre de
eventos y sobrevida global a 18 meses fue de 72% y 86% respec-
tivamente, Conclusién: 1) La combinacién FC en primera linea en
LLC es eficaz (91% de RG y 45% RC. 2) La toxicidad Hemato Iégica
fue causa de retrasos del fratamiento y complicacicnes infeccio-
sas. La combinacion es superior a F. Debe esperarse mayor evolu-
cién para un andlisis estadisticoo apropiado ya que la mediana de
seguimiento es de 18 m.

MARCADORES DE HTLV-}

71 OHoss
EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO

DELTC, MICOSIS FUNGCIDE

Aloisi, N; Barreyro, P; Ubogui, J; Bengio, R; Fridmanis, M;
Bracco, M.M; Perez B,R; Bare, P

Academia Nacional de Medicina; Instituto de Investigaciones Hematoiogicas

Mariano R. Castex; Servicios de Virologia, Clinica Hematolégica y
Dermatologia. Buenos Aires, Argentina.

El papel del HTLV-| en la patogenia del Linfoma T Cutaneo (LTC)
en sus formas mas comunes de presentacion, Micosis Fungoide
(MF} y Sindrome de Sézary (SS), permanece controvertido, Algu-
nos trabajos recientes demuestran que la mayoria de los pacientes
con LTC son negativos para anticuerpos (Acs) dirigidos contra las
proteinas estructurales del virus. Sin embargo, se han encontrado
secuencias del gen tax de HTLV- en las células mononucleares pe-
riféricas (CMP) de un gran nimero de pacientes con LTC, quienes
presentaron ademas, Acs dirigidos contra la proteina que codifica
ese gen. Nuestro objetivo fue buscar marcadores de infeccion por
HTLV-l en pacientes con diagnéstico de LTC/MF, Se analizaron Acs
contra proteinas estructurales por enzimoinmunoensayo. Se aisla-
ron CMP a partir de sangre periférica y luego de la extraccion de
DNA., se analizd la region tax del genoma viral mediante la técnica
de PCR. Se demostro la presencia de Acs contra proteinas estruc-
turales del virus en 1 de los 16 pacientes con MF (6 9). Se detectd
la region tax del genoma viral solo en las CMP del paciente con
Acs detectables. La prevalencia de marcadores de infeccion para
HTLVH en pacientes con MF fue del 6 2. Datos previos indican que
la prevalencia en hemodonantes de nuestro Instituto es del 0,069,
y en la poblacion hemofilica con mayor probabilidad de exposi-
cidn al virus, es de 0,76%. Conclusién: A pesar de encontrar una
prevalencia significativamente mayor en la poblacion con MF (p<
0,001) con respecto a los hemodonantes, la diferencia con la po-
blacién de mayor riesgo no es significativa (p>0,05), por lo cual, de
nuestros datos, no surge una asociacion entre MF e infeccion por
HTLV-1, Ya que las técnicas de diagnéstico convencionales impiden
establecer una asociacion eticldgica entre el HTLV-1 y MF, conside-
ramos necesario el estudio mas exhaustivo de los marcadores de
infeccion para confirmar estos hallazgos.

&CUANTOS Y CUALES DE LOS PACIENTES
CON LINFOMA MURIERON EN NUESTRO
HOSPITAL EN LOS ULTIMOS ANOS?
Ponzinibbie, C.G: Gil, J: Monsalve, G.R.

Seivicio de Hematologia, Hospital italiano de La Piata. Argentina.

72 0H059

El punto de partida para responder esta pregunta es un andlisis
de Ia experiencia de un Servicio de Hematologia de un Hospital
Privado de Comunidad, abriendo una ventana que muestra los pa-
cientes asislidos en forma consecutiva en un periodo de 6 afos:
2001 al 2006 inclusive. El total de pacientes con diagnéstico de
linfoma fue de 109 con una relaciéon LNH/ LH de 3.5/1. La moarta-
lidad en el periodo para los LNH fue del 42,3 %, mientras que fue
del 8.3 % para los LH. Si se excluye la mortalidad no relacionada a
enfermedad en los LNH, desciende a 33%, Cuando se analizan las
variedades histologicas, la mayorfa de los LNH estuvieron repre-
sentados por LDGCB (319%), seguidos de LLD (23%) y LF (10%).
El resto de los diagnésticos recorre casi todo el espectro de ja
clasificacion, con pocos casos para cada subtipo. Es de destacar
que solo 3, fueron de arigen T, uno linfoblastico y dos de células
periféricas. Cuando se analizan los pacientes fallecidos, se ve que
s6lo 2 ptes con LH fallecieron y ambos con afectacion pulmonar
parenguimatosa. Entre los pacientes con LNH la mayor proporcion
de fallecidos estuvo en los LF y LLD, de ambos fallecid el 55%. Es-
tos pacientes se presentaroyy al diagnostico con mayor promedio
de edad, estadio mas avanzado e IPl mas alto. De los pacientes
con LDGCE fallecid el 33%. En todos estos casos la muerte fue
causada por complicaciones -casi todas infecciosas- asociadas a
progresitn tardia o recidiva de enfermedad y el intento de con-
tenerla. Un solo paciente, con diagnéstico de LNH de celulas T
periféricas, mostré una progresion de enfermedad incontenible
desde el inicio. Conclusion: Este andlisis de un grupo reducido,
en un periodo acotado, de pacientes con linfoma, confirma la baja
mortalidad en pacientes con LH y su asociacion con afectacién
parenquimatosa pulmonar; mientras, que fallecié un tercio de LNH,
con una tasa mas alta en los linfomas indolentes. El resto de los
diagndsticos presenta una dispersién demasiado elevada para una
evaluacion estadistica.
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TRATAMIENTO DEL LINFOMA DE HODGKIN | 73 OHO09
AJUSTADO AL RESULTADO DE PET-TC,

LUEGO DE 3 CICLOS DE ABVD.

RESULTADOS PRELIMINARES

Pavlovsky, A'; Pavlovsky, §'; Pavlovsky, MA'; Zeppegno, L%
Fernandez, I'; Milone, G'; Prates, V°; Corrado, C%; Cerutti, 1%
Mrolon, J°,

GATLA. CABA, Argentina.

Antecedentes: ABVD es el tratamiento de eleccion en Linfoma de
Hodgkin (LH) clasico. En las nuevas recomendaciones de respues-
ta se define como remisién completa (RC) la ausencia de signos
y sintomas de enfermedad con PETTC negativo (B Chesan et al,
JCO: 25-579-86, 2007). Objetivo: Implementar un tratamiento ajus-
tado al resultado del PET TC, luego de 3 ciclos de ABVD, para
todos los estadios de LH. Materiales y Método: Desde Octubre
2005, 63 pacientss fueron incluidos en un protocolo multi-céntrico,
prospectivo, tratandolos con 3 ciclos de ABVD. Luego del tercer
ciclo, aquellos pacientes con PET negativo (PET-) se consideran en
RC y quedan libres de tratamiento. Las pacientes con PET positivo
(PET+), en remision parcial (RP) contindan con 3 ciclos de ABVD
y radioterapia (RT) en areas PET +. Aguellos con progresion de su
enfermedad (EP) reciben tratamiento mds agresivo y trasplante au-
téloge (TAMO). Tedos los pacientes fueron re-evaluados con PET
al finalizar el fratamiento. Cincuenta (79%) pacientes se presenta-
ron con estadios localizados (I-1l) y 13 (213%) con estadios avanza-
dos (lll-IV). Treinta y dos (54%) de 59 pacientes tenian Pl 0-1, 23
(39%) IPI 2-3 y 4 (7%) IP| 4-5. Resultados: Sesenta (95%) da los
B3 pacientes estan en RC. Cincuenta y dos (82 5%) obtuvieron RC
con PET TC -, luego de 3 ciclos de ABVD. De los 11 que tuvieron
PET+, 1 mostro EP y obtuvo RC luego de ESHAP y TAMO. El resto
(10) completd 6 ciclos de ABYD y RT. Ocho obtuvieron RC y 2 RP
Solo 1 (1.6%) de 61 pacientes recayd, este habia logrado PET- lue-
go de tres ciclos de ABVD y esta aun en tratamiento. Conclusion:
Ajustando la conducta terapéutica al resultado del PET luego del
3er ciclo de ABVD, es posible una alta taza de RC en todos los es-
tadios de LH. Se evitan asi tratamientos mas tdxicos y con efectos
adversos a largo plazo, en pacientes que, por responder tempra-
namente, son considerados de buen prondstico.
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74 0HO10
(LH DEL GRUPO HEMATOLOGICO I—

DEL SUR (GHS) REGISTRADOS DESDE 1998- 2006.
PATAGONIA, ARGENTINA

Mur, N; D Angelo, R.

Grupe Hematoldgico del Sur. Neuguén, Argentina.

Objetivo: Evaluar las caracteristicas de edad, sexo, estadio histalo-
gla, fechas de diagndstico y estado a la fecha de Ultimo control del
mayor cantidad de pacientes (pts) con LH ingresacios al GHS en
el periodo comprendido entre el 1998- 2008. Del grupo total (297
pts), se recuperd en un subgrupo de 141 pts fechas de diagnéstico
vy estado a la fecha de dltimo control con el fin de evaluar sobrevida
y sobre éstos se efectud el andlisis.

Sexo: 57 mujeres y 84 varones relacion 1,4

Edades: 3 anos - 84 a. Mediana: 32 ancs

Estadics: |-l 81 pts. (579%) Il y IV: 59pts. (43%).

Histologia: Celularidad mixta: 40%, esclerosis nedular: 46%, predo-
minio linfocitario: 7%, deplecion linfocitaria: 2%, desconccido: 4%
Tratamiento: 83% de pts recibio ABVD con o sin radicterapia, proto-
colo pediatrico GATLA en menores de 15 anos, y BECOFP en 2pts.
Consta autotransplante de médula dsea en 4 pacientes. El andlisis
de sobrevida resulto: 1) Los pacientes con estadios | v Il tuvieron
86.9% de sobrevida global (sv) a 5 anos, estadios Il y IV 62% y e
resultado de solo |os pacientes con estadio IV 51%. Agrupados por
edades los pacientes de 1-14 anos 91% de sv; de 1-52 anos: 79%
y mas de 60 afios 45%. Congclusion: Teniendo en cuenta el estudio
no es protocolizado los resultados son, en ésta regicén del pais,
similares a los reportado en la literatura.

TRATAMIENTO CON 90Y-IBRITUMOMAB

75 OHO1

EN LINFOMA NO-HODGKIN DE CELULAS B
RECAIDOS O REFRACTARIOS.
EXPERIENCIA DEL GRUPO COOPERATIVO ARGENTINO
Cacchione, R'; Dupont, J'; Milone, J23; Bordone, J2*:

Racioppi, 3'%; Garay, G'; Castro Rios, M¢; Prates, M23;

Basso, A, labstrebner, M Tartas, N7; Pombo, G?; Riveros, D';
Riera, L’; Ardaiz, M®; Avila, G''; Bezares, R™.

1. CEMIC; 2. ITMO; 3. Hial. lialiano, LP; 4. B. Udaondo; 5. IPC, Rosario; 6.
OSECAG; 7. A Flaming; 8. F. Favaloro; 9. H. Ramos Mejia; 10. IDHEA: 11. H.
Santojanni; 12, H. Alvarez; 13. H. ltaliano, Bs.As. Argentina.

En nuestro pals, se aprobo el anticuerpo monoclonal hibrido anti-
CD20 con el radioisétopo 80Y ibritumomab tiuxetan en 2005, para
fratar los linfomas foliculares recaidos, refractarios, y transforma-
dos (en alto grado) (LNH). Entre 9/2005 y 6/2007 ingresaron 35
pacientes (pts) con LNH recaldos /refractarios. Edad: 59 anos (45-
76), 18 mujeres y 17 hombres, LNH folicular en 24, LNHF transfor-
mado 5 pts y Linfoma del manto 6 pts. Enfermedad voluminosa
(=5 cm): 11pls, Mo infilrada <25%: 6 pts, estadio lll- IV : 21 pts.
Todos habian recibido de 1 a 5 tratamientos previos (&l menos 1
con rituximab) incluidos 5 pts TAMO y 4 radioterapia. La dosis de
ibritumomab (Zevamab NR, Schering Argentina) fue de 0,3 6 0.4
mCi EV, segin recuento plaquetario inicial. Recibieron rituximab
250 mg/m2 el dia -7 y el dia 1. A 12 meses promedic (3-20 mj,
25/35 pts mantenian RC o RP (71%) de las cuales 12 eran com-
pletas (37%). El 35% de los pts requirieron soporte (transfusiones,
GCSF, ATB) y 1 pt fallecio en aplasia en el dia 40 post Zevamab.
De 5 pts con TAMO previo, 4 requirieron soporte. Conclusion:
En nuestra experiencia, con un seguimiento medio de 12 meses
hemos logrado una respuesta global del 71% de las cuales 37%
s0n respuestas completas. Aun las pacientes fuertemente tratados
en los cuales se habia realizado un trasplante autdlogo de células
progenitoras hematopoyéticas, pudieron recibir el tratamiento con
el radicinmuncconjugado. Estos pacientes requitieron mayor so-
porte de factores y hemoterapéutico, siendo posible de este modo
su tratamiento. A pesar del escaso nlmero de pacientes y el corto
seguimiento, nuestra experiencia favorece el uso de ibritumomab
en pacientes con LNH refractarios ¢ en recaida, aun cuando hayan
recibide TAMQ,

ESTUDIO DEL POLIMORFISMO

| 76 0Ho12
DEL RECEPTOR FCGlIIA PARA PREDECIR

RESPUESTA AL TRATAMIENTO CON ANTICUERPOS
MONOCLONALES ANTI-CD 20 EN PACIENTES CON
LINFOMAS NO-HODGKIN

Molnar, S: Nunez, M*; Lavarda, M; Rizzi, M; Mincldo, D;
Jarchum, G.

Servicio de Hematologia y Oncologia Clinica, Sanatorio Allende.
Fundacion Oncohemaltoldgica Cérdoba, 1. CEQUIMAR Universidac
Nacional de Cérdoba, Argentina.

Antecedentes: El principal mecanismo de accion de Rituximab es
atraveés dela toxicidad mediada por anticuerpes, por intermedio del
del receptor Fc de inmunoglobulinas. Estudios previos encantraron
que un polimorfismo en el gen de este receptor FoyRllla sustituyen-
do valina por fenilalanina en la posicion 158 puede influenciar en la
respuesta al tratamiento con dicho anticuserpo siendo los pacientes
homocigotas V/V los que presentan mayor respuesta al compa-
rarlos con los homocigotas F/F y heterocigotas V/F. Objetivos: 1)
Analizar el genotipo FcyRllla-158V/F en pacientes con linfoma no
Hodgkin (LNH); 2} Analizar la influencia de este polimorfismo en
la respuesta terapéutica a anticuerpos monoclonales anti-CD 20.
Métados: Reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) y secuen-
ciacion de ADN en sangre periférica. Los pacientes se dividieron en
2 grupos: los que expresaban valina (V/V y V/F) vy los que no (F/F)
para su comparacion. Resultados: 34 pacientes con LNH: 18 linfo-
ma folicular, 12 difuso B de células grandes, 3 manto, La expresion
del palimorfismo del FeyRllla fue 11.8% V/V, 52.99 V/F v 35.3% F/F.
La respuesta completa (RC) al tratamiento a los 3 meses fue 50% y
41.7% para los grupos V/V-V/F versus F/F respectivamente (no sig-
nificativo). La RC al finalizar el tratamiento fua 86.7% para V/V-V/F y
72.7% para F/F (ns}). Subgrupo de linfoma folicular: RC al final del
tratamiento 87.5% para V/V - V/F vs 79% F/F (ns) En los pacientes
con linfoma difuse B de células grandes la RC se alcanzd en el
100% independientemente del polimorfismo. Un 219% tuvieron RA
a la infusién. Conclusion: El polimorfisme en el gen del FeyRllla
no fue predictor de respuesta en nuestro grupo de paciertes con
LNH, si bien un numero mayor de pacientes serfa necesario para
obtener conclusiones, especialmente linfoma folicular.
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RESULTADOS DEL PROTOCOLO ABVD

EN LINFOMA HODGKIN IPl >= 4
Zappegno, L; Moirano, M; Corrado, C; Milcne, J;
Lastiri, F; Paviovsky, S.

GATLA. Argentina.

| 78 OHO13

Introduccion: Los estadios IPl == 4 representan menos del 10%
de los pacientes. El presente estudio busca evaluar si el ABVD por
6 ciclos mas radioterapia sobre campos comprometidos 30 Gy
es inferior a BEACOPP escalado. Material y Métodos: Pacientes
(ptes) ingresados al protocolo 12-EH-96/98 entre los anos 1996-
2006. Del total de 542 pacientes evaluables, 41 (7.5%) tenian IPI
== 4 Resultados: De los 41 ptes, el 78% eran masculinos y el
224% femeninos con una edad media de 43.1 anos. El 75.6% tenian
un PS entre 0/1 y el 82.9% estadios avanzados (estadio lll: 12.2%
y estadio IV: 70.79). El 24.4% presentd masa bulky al diagndsti-
co, siendo la histologia mas frecuente esclerosis nodular (43.9%)
seguido de celularidad mixta (39%). 36 ptes (87.8%) alcanzaron
la remision completa (RC), 4 ples (9.8%) obtuvieron una remision
parcial (RP) y uno presentd progresion de enfermedad (PE). La
sobrevida global (SG) y la sobrevida libre de enfermedad (SLE) a
5 anos fue de 79% vy 65% respectivamente. Al comparar nuesiros
datos con los publicados cbservames que la SLE es menor en el
ABVD, no asi en la SG donde son similares.

IPl >=4 ABVD BEACOPP Esc
SLE (5 anos) 65 % B2 %
SG (5 anos) 79 % 82 %

Conclusion: El grupo de riesgo con IPI == 4 representa sélo el
7.5% del total de LH de nuesira serie. El esquema ABVD parece
resultar insuficiente en términos de SLE. El seguimiento mas pro-
longado de los protocolos en curso van a aportar datos sobre si
las altas tasas de respuesta del BEACOPP escalado seran com-
pensadas con la incidencia de toxicidad (segundas neoplasias y
mielodisplasias). El protocole ABVD, atin parece ofrecer el mejor y
mas confiable equilibrio entre eficacia y toxicidad.

LINFOMA NO HODGKIN

DEL ANILLO DE WALDEYER

Fazio, P; Moirano, M; Zoppegno, L; Gelemur, M.
HIGA, San Martin. La Piata, Argentina.

| 79 owois

Introduccion: Los linfomas del anillo de Waldeyer (AW) compren-
den los localizades en nasofarinx, amigdala y base de lengua.
Representan del 5 al 10 % de los LNH. La localizacién mas fre-
cuente es la amigdala, Objetivo: Presentar la incidencia en nuestro
Servicio, caracteristicas clinicas y evolucion. Material v Métodos:
Estudio retrospectivo de los LNH ingresados entre 1996-2006 con
compromiso inicial del AW. Resultados: De 290 pacientes (ptes)
con diagnostico de LNH, 20 (6.8%%) correspondieron al AW: 14 ?
y 6 7, edad media: 53.6 anos (r: 24-80). En el 85% el compromiso
fue Unico (16 amigdala, 1 base de lengua) y 3 multiples en AW, El
B65% (13 ptes) fueron localizados (I-l) y solo el 10% (2 ptes) con
compromiso de MO. El PS fue £ 1 en el 90% (18 ptes) y el IPIB e
I-B en 65%. La forma histologica fue: fenotipo “T" 10% (2 ptes) y
fenotipo “B” 90% (18 ptes), de los cuales el 66.6% fue de alto grado
(11 ptes: LGCB y 1 pte: LCM) y el 33.4% de bajo grado (1 pte MALT
y 5 ptes inespecificos). Diecinueve ptes recibieron QT con antra-
ciclinicos, de les cuales 6 sumaron RT locorregional, Un pte fue
derivado. 12 ptes (66.7%) obtuvieron RC, 3 (16.7%) RP 1(5.5%) EE,
2(11.1%) EP y un 6bito durante el tratamiento. De los 12 ptes que
lograron RC, 259% recayeron dentro del primer afio, (x: 7.6 meses)
y los restantes (9 ptes) 75% permanecen en RC. La media de se-
guimiento fue de 31.8 meses (r:2-126). Conclusion: Las caracteris-
ticas clinicas, forma de presentacion e histologia se corresponden
con los hallados en la literatura, asi como los resultados obtenidos
con los tratamientos convencionales.

FIBROENDOSCOPIA DIGESTIVA ALTA EN
LA ESTADIFICACION DE LOS LINFOMAS
NO HODGKIN

Yantorno, S; Isnardi, $; Zoppegno, L; Gelemur, M.
HIGA, San Martin. La Plata, Argentina.

| 80 0HOTS

Obijetivos: Evaluar la utilidad de la realizacidn de fibroendoscopia
digestiva alta (FEDA) en la estadificacion de pacientes con Linforna
no Hedgkin (LNH). Materiales y Métodos: Estudio prospectivo sa-
bre 54 pacientes con diagnostico de LNH, en los cuales se realizd
FEDA con toma de biopsias mdltiples. Las mismas se realizaron
sobre lesiones macroscopicas y en mucosa normal de cuerpo, an-
tro v ducdeno (hasta submucosa). Se excluyeron del analisis los
pacientes con LNH con compromiso del tracto gastrointestinal al
diagnostico (MALT y no-MALT). Se evalud compromiso gastroin-
lestinal en dichos pacientes, y si éste estudio modificaba el estadio
de la enfermedad, y eventualmente el tratamiento, Descripcion y
Resultados: Entre los 54 pacientes estudiados, 24 (44.4 %) pade-
cian LNH de alto grado, siendo el de mayor prevalencia el Linforna
Difuse de Células Grandes B (62.5 %), y 30 (55.6%) presentaban
LNH de bajo grado, siendo el mas frecuente (33.3 %) el Linfoma
Folicular. Presentaron hallazgos patologicos inespecificos en la en-
doscopia 31 pacientes (57.5 %). En 5010 4 de estos casos (7.4 %) la
biopsia ue informada como infiltracion linfomatosa. En 23 pacien-
tes (42.5 %) la endoscopia fue normal. Ninguno de los pacientes
gue presentaban infiltracién linfomatosa géstrica © duodenal en el
estudio endoscopico sulrieron modificaciones en la estadificacion
inicial, Conclusién: En ninguno de los pacientes portadores de
LNH (no MALT) la evaluacion del tracto gastrointestinal alto con-
dujo a modificaciones en su estadificacion, y per ende no obligd a
realizar modificaciones en el tratamiento implementado.

LOCALIZACION INFRECUENTE DE RECAIDA | 81 OHoot
EN UN CASO DE LINFOMA NO HODGKIN
TRANSFORMADO

Lueila, R; Villarreal, P; Narbaitz, M; Rodriguez, A; Corrado, C.

Instituto de Investigacionas Hematoldgicas Mariano R. Castex, ANM.
CABA, Argentina.

Introduccién: El linfoma difuso de células grandes B (LDCGB) es
el subtipo histoldgico mas frecuente de los linfomas no Hodgkin
(LNH). Aproximadamente el 30% son secundarios a transforma-
cién de histologias de menor agresividad. Si bien en un 40% de
los casos puede haber afectacion extranodal, el compromiso de
partes blandas es infrecuente. Caso clinico: Paciente masculino
de 66 anos de edad, con antecedente de LNH de bajo grado,
folicular grado |, estadio IV A (compromiso cervical, mediastinal,
axilar, iliaco, inguinal, retroperitoneal y médula dsea) en diciembre
de 2002. Recibio quimioterapia FND logrando remisién completa
(RC). En diciembre de 2003 presenta primera recaida localizada en
retroperitoneo. Con estadio | A voluminoso, recibié quimioterapia
con esquema R-CHOP logrando RC. En junio del 2005 presenta
trombosis venosa profunda en miembro inferior izquierdo, confir-
mada por ecodoppler. Inicia tratamiento anticoanulante. Con sin-
drome postflebitico severo, comienza con dolor en region poplitea
izgquierda e impotencia funcional. RNM de rodilla: formacion sdlida
en hueco popliteo de 10 x 20 cm, isointensa en T1 e hiperintensa
en T2, can desplazamianto de masas musculares y sin invasion de
estruciuras vasculares ni 0seas. Biopsia de la lesion: LDCGB, CD
20 positiva, con coexpresion para CD 10 y bel 6. Ki67: 60% de cé-
lulas en proliferacion. Biopsia de medula dsea: infiltracion de 80%
por LNH de baje grado de agresividad. Con diagnastico de LNH
en segunda recaida y con transformacion histologica, realizéd es-
quema de rescate R-ESHAP sin respuesia. Posteriormente realiza
tratamiento con vinorelbine y prednisona. Fallece por progresién
de enfermedad Conclusion: Se presenta un caso de recaida de
un LNH de bajo grado transformado, recaido en una localizacion
infrecuente (partes blandas); queremos destacar la importancia de
realizar nuevo estudio histopatoldgico, para un correcto diagnos-
tico y tratamiento.
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LINFOMAS NO HODGKIN 82 0HO02
DE BAJO GRADO (LNH-BG):

TRATAMIENTO CON FLUDARABINA, MITOXANTRONA

Y DEXAMETASONA (FND). EXPERIENCIA DE GRUPO
ARGENTINO DE TRATAMIENTO DE LA LEUCEMIA AGUDA
(GATLA)

Rodriguez, A; Bezares, R; Milone, J: Palmer, L: Prates, V:

Rudoy, S; Corrado, C; Milone, G; y Miembros del GATLA,
Argentina.

Grupo Argentino de Tratamiento de la Leucemia Aguda (GATLA).
CABA, Argentina,

Introduccion: El LNH-BG es una entidad caracterizada por un cur-
so clinico indolente y tendencia a la recaida. Varias son las opcio-
nes terapéuticas en estacios avanzados, incluyendo recientemente
el uso de anticuerpos monoclonales. Objetivos: Evaluar la tasa
de respuesta, sobrevida libre de eventos (SLE) y sobrevida global
(SG) en pacientes (pts) tratados con FND al diagndstico. Materia-
les y Métodos: Analisis prospectivo de pts con LNH-BG ingresa-
dos al protocolo 11-LBG-01 del GATLA entre noviembre del 2001
y diciembre del 2006. Se incluyeron 77 pis evaluables con esta-
dio IV o con enfermedad localizada () y masa voluminosa y/o
sintomas B al diagnoslico. Esquema: fludarabina 25 mg/m? dias
1-3, mitoxantrona 12 mg/m? dia 1 y dexametasona 20 mg dias 1-5;
ciclos cada 28 dias por un total de 6 (seis). Resultados: mediana
de edad: 55 anos (range 29-79 anos); sexo masculino: 39 pts. Se-
senta y lres pts (82%) presentaron estadio IV y 25 pts {32,5%)
sintomas B. La histologia mas frecuente fue linfoma folicular grado
1-2 (80%). Cincuenta y cuatro pts (70%) lograron remisién com-
pleta (RC), 17 pts (22%) remision parcial y 6 progresaron. La SG y
SLE a 36 meses fue del 76% y 58% respectivamente, Dos pis de-
sarrollaron segundas neoplasias en RC. Gonclusion: El esquema
FND constituye una efectiva estrategia de tratamiento en pacientes
con LNH-BG.
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LINFOMA PLASMOBLASTICO Y ViH:

0HO02
SERIE DE CASOS Iﬂ———

Romero, L; Cravero, P; Beligoy, M; Narbaitz, M; Rodriguez, A;
Corrado, C.

Instituo de Investigaciones Hematoldgicas Mariano R. Castex, ANA
CABA, Argentina.

Introduccion: El linforma plasmoblastico es una entidad infrecuen-
te, representando el 2,6% de los linfomas no Hodgkin (LNH) asocia-
dos al virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). Habitualmente
presenta compromiso extranodal en cavidad oral. Se caracteriza
por un curso clinico agresivo. Objetivos: Describir presentacion,
evolucion y respuesta al tratamiento de 4 pacientes con diagnosti-
co de linfoma plasmoblastico y VIH. Métodos: Analisis retrospecti-
vo de pacientes con diagnastico de linfoma plasmoblastico regis-
trados en el Instituto de Investigaciones Hematoldgicas “Mariano
R. Castex,” durante el periodo comprendido entre enero de 2006
y junio de 2007, Resultados: Ingresarcn 4 pacientes con diagnos-
lico de linfoma plasmoblastico, 3 de sexo masculino. Mediana de
edad: 38 afios (rango 33- 44 anos). El 100% presentd compromiso
de cavidad oral (paladar) al diagnostico. Dos pacientes presenta-
ban estadio | (IPI Q) y dos estadio IV (compromise de médula dsea)
(IPl1 1 y 2). Todos los pacientes tenian serologia positiva para VIH.
En 3 pacientes el diagndstico de VIH v linfoma plasmoblastico fue
simultaneo; en un paciente el intervalo fue de 15 anos. El recuento
promedio de CD4 fue de 154/ul (rango 48 a 300/uL}. El 50 % de
los pacientes recibid tratamiento anfirretroviral. Todos los pacientes
recibieron EPOCH como esquema terapéutico. El 100% de los mis-
mos alcanzo remision completa clinica. Dos pacientes no comple-
taron el tratamiento debido a complicaciones infecciosas (diarrea
cronica y Chagas cerebral); ambos fallecieron a consecuencia de
las mismas. Un paciente se encuentra en tratamiento. Un paciente
permanece en remision continua completa (12 meses post trata-
miento). Conclusion: Los datos obtenidos son comparables a los
de la literatura. Las infecciones oporlunistas son causa importante
de morbi-mortalidad en estos pacientes.

LINFOMA NK BLASTICO: UNA NEOPLASIA

84 0H004
HEMATODERMICA INUSUAL

Burgos, R; Tartas, N; Korni, J; Ferro, H; Pose Cabarcos, J;
Conti, R; Vijnovich Baron, A; Domenichini, E; Hanono, |;
Foncuberta, C; Chacan, C; Sanchez Avalos, J.C.

Instituto Médico Especializado Alexander Fleming, Consultorios
Hematologicos Buenos Aires. Argentina,

Ellinforna NK blastico es una neoplasia de precursores NK descrip-
ta por primera vez en 1994, existen relatados en la literatura unos
100 casos. Describimos tres pacientes: una mujer y dos hombres
de 21, 58 y 85 anos con historia de lesiones cutaneas de 1- 2 afios
de evolucidn, consistian en maculas con 4reas descamativas en
miembros vy tronco, v tumores violaceos en cabeza y fronco en
otro caso. En 2/3 casos se demostrd infiltracidn masiva de la mé-
dula osea (MO) por elementos NK inmaduros, en el 3er. caso la
infiltracion fue del 16%. El diagnodstico se efectud por biopsia de
piel y MO. Recibieron esquemas guimioterapicos con antraciclinas,
obteniendo remisién completa | caso tratado con HYPER-GVAD y
en plan de frasplante alogénico no mieloablativo con donante no
relacionade, 1 caso obtuvo remisién parcial luego de CDE-P con
progresion inmediata, el 3ero fallecié antes de recibir tratamiento
quimicterapico. Conclusién: El linforna NK blastico, a diferencia de
los linfomas NK de slementos mas maduros, no liene predileccion
etnica, raramente compromete el drea rino-sinusal, no se caracte-
riza por angiocentrismo y es EBV negativo. La presentacion clinica
y evolucion de nuestros pacientes fue la descripta en |a literatura.
Consideramos importante reconocer esta entidad que requiere un
tratamiento agresivo y precoz.

RECAIDA PRECOZ EN ENFERMEDAD

| 85 oHots
DE HODGKIN (EH): COMPROMISO

PULMONAR INTERSTICIAL E INTRAALVEOLAR.

A PROPOSITO DE UN CASO

Palmer, L'; Cugliari, §'; Maneyro, A: Quiroga, L'; Etchevarria, L";
Guerrero, D'; Diaz Velez, N'; Fernandez, V'; Narbaitz, M=

1. Senvicic de Hematologia, Compleja Médico Churruca-Visca; 2. Servicio
de Anatomia Patolbgica de la Academia Nacional de Medlicina. CABA,
Argentina.

La presencia de infilrados pulmonares en pacientes (ptes) con EH
plantea, en general, maltiples dilemas diagnosticos. Se presenta
este caso de recaida pulmonar intersticial e intraalveolar. Pte. de 24
anos, sin antecedentes. Adenomegalia supraclavicular derecha de
3 X 4 cm. Anatomia Patoldgica (AP); EH esclerosis nodular. Labora-
tario: Hb 11.2 g/dl. Plag.: 454.000/mm?®, LDH normal. VIH: no reac-
tiva.CMV: reactivo. TAC:ensanchamiento mediastinal. Galio 67;
aumento de fijacion en mediastino anterior. BMO sin infiltracion por
EH. (Estadio llA). Cumple tratamiento con esquema ABVD por 6 ci-
clos, luego del cual: TAC sin adenopatias, mediastino libre. Al mes,
comienza con sintomas inespecificos sin cambios al examen fisico
y se decide realizar tomografia por emisién de positrones(PET): EH
en actividad a nivel supradiafragmético y parénquima pulmonar.
Inicia esquema DEXA-BEAM, intercurriendo al dia +16 con neutro-
penia febril. TAC: multiples nédulos pulmonares bilaterales, por lo
que se realiza biopsia de pulmon por videctoracoscopia. (VATS),
Serologia positiva para histoplasmosis (lg G). AP: Neumenia en
organizacion, Persiste con fiebre y progresidn radiologica pulmo-
nar; realizdndose lavado bronquicalveolar (BAL) + biopsia trans-
bronguial (BTB). Inicia tratamiento con Prednisona y anfotericina
liposomal. BTB: Muestra no representativa. Tincion para hongos:
negativa.BAL: 10° 8. Aureus. Continda febril, cultivos negativos y
nueva TAC: progresion de infiltrados pulmonares, inicia imipenam.
Se realiza toracotomia izquierda con toma de hiopsia y cultivos: ne-
gativos. A.P : EH intersticial e intraalveolar. Conclusion: Se presen-
1a este caso debido a la infrecuencia del compromiso intraalveolar
en recaida de EH, destacando ademas las dificultacdes diagndsti-
cas en ptes con EH e infitrados puimonares.
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LINFOMAS NO HODGKIN EXTRANODALES:

I 86 OHOO
DIAGNOSTICO HISTOLOGICO
Y EVOLUCION. NUESTRA EXPERIENCIA

Ciccioli, M; Saldafia, A; Maneyro, A; Cirigliano A: Yablonosky R;
Fernandez Grecco, H; Luceti, C.
Hospital Penna. Buenos Aires, Argentina.

Laos linfomas no Hodgkin (LNH} primarios extranodales son formas
de presentacion localizada de un LNH, en érganos no linfaticos.
Seglin diversas series, comprenden 24 a 48% de los LNH. Con el
objetivo de conocer la incidencia y evolucion de los LNH extrano-
dales en nuestra institucion, se analizaron en forma retrospectiva,
los casos diagnosticados entre 1999 y la actualidad. Se incluyeron
44 pacientes (pts), 38 de ellos eran inmunocompetentes y 6 HIV +;
26 eran varones y 18 mujeres, con edad media de 54.4 afios (ran-
go: 26-84). Las areas mas frecuentemente comprometidas fueron;
estomago (6 pts), piel (6 pts), mama (4 pts), testiculo (3 pts), amig-
dala (3 pts), lengua (3 pts); 19 pts tuvieron localizaciones diversas
{tiroides, hueso, cerebro, etc). El diagnéstico histologico més fre-
cuente fue linfoma difuso de células grandes B en el 61,8% de los
casos. El tratamiento indicado con mas frecuencia fue la quimiote-
rapia tioo CHOP con o sin radioterapia en el 61 % de los pacientas.
En la poblacion HIV + observamos una sobrevida global mas corta
(media de 11.6 mases), con importantes complicaciones infeccio-
sas. El 50,9% de los pts tenian beta 2 microglobulina normal y 78%
de los pts tenfan LDH normal. Se registraron 8 muertes, seis de las
cuales se asociaron a infeccion. Conclusién: Sibien las caracteris-
ticas biolagicas de estas enfermedades difieren entre las diversas
localizaciones, la evolucion de nuestros pacientes, en términos de
respuesta a tratamientos que incluyeron antraciclinas y de sobrevi-
da, fue similar 2 lo reportado en la bibliografia internacional.

FALLO HEPATICO AGUDO (FHA)
POR INFILTRACION DE LINFOMA
INMUNOBLASTICO

Ochoa, P; Maldonado, D; Pereira, M; Jozami, C: Minissale, C;
Curutchet, M.

Hospital de Clinicas José o San Martin, CABA, Argentina.

87 OHoo?

Objetivo: Reportar un caso de fallo hapético agudo como forma
de presentacion de un sindrome linfoproliferativo. Material y Meé-
todos: Mujer de 56 arios admitida en ofra institucion por fiebre,
con diagnostico de neumonia, se constata tricitopenia y hepatoes-
plenomegalia leve. Evoluciona con persistencia de los registros
febriles y aumento progresivo del tamano de bazo e higado por
lo cual se deriva a nuestra instilucién para estudio. Examen fisico
de ingreso: Palidez cutaneo mucosa y hepatoesplenomegalia mo-
derada, sin adenomegalias. Laboratorio: Hio 24%, Gidbulos Blan-
cos 800, plaguetas 125000, FAL 659, BiT 0.8, GOT 172, GPT 133,
LDH 1140 TP 67%, KPTT 38". Serolagias negativas para HBY, HCV,
HIV, CMV y VEB. Tomografia Gomputada (TC) HE homogénea, no
adenomegallas. Biopsia de Medula Osea (BMQ): Celularidad ade-
cuada, 3 series presentes. Sin infiltracion Neoplasica. Evoluciona
con ictericia progresiva, disfuncién hepatica y encefalopatia leve
(BT 35.5, FAL 2800, TP 46%, KPTT 587, Fibrinogeno 71). Se realiza
biopsia hepatica en cuna por laparotomia minima por trastorno en
la hemostasia. Anatomia Patologica (AP): Infiltracion por Linfoma
de Células Grandes B a predominio Inmunoblastico. Se inicia trata-
miento con Corticoides EV y Anti CD 20. Evoluciona con mejoria en
la funcion hepatica y el cuadro neurolégico. Se completa esquema
QMT atenuado. Al dia 30 de iniciado del tratamiento: BT 3.7, got
83, gpt 107, FAL 1100, TP 90%, KPTT 40", Conclusién: Las neo-
plasias hematologicas pueden causar alteracion de las enzimas
hepaticas, pero generalmente no resultan en disfuncién hepética.
El fallo hepético agudo (FHA) como forma de presentacion de un
Sindrome Linfoproliferativo es excepcional y conlleva una alta tasa
de mortalidad (80%). Esta entidad no es considerada habitualmen-
te en |a evaluacién inicial de los pacientes con FHA, demorando el
diagnostico lo cual empeora el prondstico,

DANO RENAL POR CRIOGLOBULINAS (C)

88 0Hoos

COMO FORMA DE PRESENTACION DE
LINFOMA DE LA ZONA MARGINAL ESPLENICA (LZM)

EN PACIENTE JOVEN

Maldonado Molina, D.R; Corzo, A; Gauna, C; Gotone, C; Rojas, F
Hospital de Clinicas José de San Mariin, CABA, Argentina.

Obijetivo: Presentar una rara complicacidn como forma de debut
de un Linfoma de bajo grado de malignidad en paciente joven.
Material y Métodos: Paciente femenina 35 anos, sindrome nefré-
tico de 6 meses de evolucién, consulta por anemia. Labaoratorio:
leucocitos 4000/mm3, formula conservada, Hb 8,5g/dl, plaquetas
150000/mm3, VSG 22, Clearance de creatinina 49 ml/minuto, crea-
tinina 1,55 mg/dl, Complemento total 2, LDH normal, hipogamma-
globulinemia, proteinuria 5g/24 hs, (C}) + 24/48/72 he y 7 dias tipo
lll, serclogia viral negativa, EPO normal. Bazo 156/62 mm. Biopsia
renal compatible con glomerulonefritis crioglebulinémica. Primera
biopsia de médula sea (BMQ) sin hallazgos. Evoluciona con creci-
mienta progresivo de bazo y pancitopenia. Segunda BMO inmuna-
marcacion (IN}, estudio anatomopatolégico (AP) e inmunohistoqui-
mica compatibles con LZM. Se realiza esplenectomia, IN y AP de
bazo compatibles con LZM. Realiza tratamiento quimioterapico con
remision completa de enfermedad, negativizacion de (C) y normali-
zacion de funcidn renal. Conelusién: El LZM Esplénico representa
menos del 19 de las neoplasias linfoides. La edad de presentacion
es alrededor de los 50 anos. La esplenomegalia v linfocitosis son
caracteristicas de esta entidad asi como su curso clinico indolente.
Existe una clara relacion en nuestra paciente entre la presencia da
(C) y enfermedad, demostrada con la normalizacion de la funcion
renal y desaparicion de las (C) con el tratamienta instituido.

SARCOMA GRANULOCITICO.

| 89 0He36
PRESENTACION DE TRES CASOS

Jozami, A.G; Pereira, M; Corzo, A; Murillo, I; Curutchet, M.
Hospital de Clinicas Jose de San Martin. CABA, Argentina,

Objetivo: Reportar una entidad infrecuente como forma de expre-
8idn o evolucién de una patologia clonal micleide. Casol: Mujer
de 28 afios con dolor y tumefaccion radial derecha metaepifisiaria
distal de 4 meses de evolucién. Analitica normal. RMN: lesién hipo-
intensa en T1, hiperintansa en T2 y Stir. Anatomia Pat: 84% Células
monocitoides granulares inmaduras MPO, CD15 y lisozima, HLA-
DR, CD45, CD33(+), CD13, Ag By T {-): Medula Osea: 1126034,
CD117 y CD15(+). ANAE fluraruro sensibles (+++) Citogenético
complejo. Caso 2: Yaron de 22 afos con LA Bifenotipica, hiper-
leucecitaria al diagnéstico. CTG complejo. Phi (-) EGIL Score 5,5.
Sin Enfermedad Minima Residual tras Induccién y 2 Consolidagcio-
nes con Ara-C+Antraciclina. Encontrandose en plan de TAMO,
presenta cefalea, mareos, fotopsias, edema de papila. LCR: 98%
de blastos, marcacion bifenotipica. RMN cerebro: Tres imégenes
hiperdensas infraparequimatosas: parietal y cerebelosa der., FP
izq, AP: Blastos Mieloides. Caso 3: Varén de 53 afios con masa
cervical derecha indolora. Hb15g%, GB13300 formula conservada
Plag130000, LDH 447 UI/L VSG15. TAC: Formacién heterogénea
paralaringea con extensian supraclavicular y a pared toracica an-
terior. Discreta esplenomegalia. AP v CMF: 94% blastos mieloides
MPO. CD34, CD117, CD15, CD33 y HLA DR (+). CMF de MO: 76%
blastos mieloides hipogranulares, mielomanociticos. CTG Normal.
Conclusion: El SG es una condicién consistente en la presencia
de uno o mas tumores extramedulares de células mieloides inma-
duras. Afecta preferentemente piel, partes blandas, ganglios y hue-
s0. Puede presentarse de novo, concurrentemente con LMA, Sd
Mieloproliferativo Cronico, SMD o precediendo a las Hemopatia o
su racaida. Su incidencia en LMA es de 3-5%. Exhibe perfil fenotipi-
co distintivo bléstico 46%, monoblastico 20%, mielomonoblastico
20%. Mas del 50% se asocia a diversas aberraciones cromosémi-
cas: rearreglo MLL, -7, +8, inv16, -5, 18:21 (la dltima principalmente
en ninos y SG orbitario). El prondstico es similar al de la LMA, ex-
cepto el SG euténeo, de peor prondstico. Requiere Quimioterapia
en altas dosis como primera linea de tratamiento.
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DETECCION DEL REARREGLO BCL-6/IGH

() OHO37
EN LINFOMAS FOLICULARES (LF) YB
DIFUSOS A CELULAS GRANDES (LBDCG) SIN T(14;18)
Noriega, M.F; Narbaitz, M; Rodriguez, A; Slavutsky, 1.
Instituto de investigaciones Hematologicas, Academia Nacional de Medicina.
Buenios Aires, Argantina.

El gen BCL-6 (3q27) es un potente reprasor transcripcional, pro-
duciendo arresto del ciclo celular e inhibicién de la apoptosis. Pre-
senta translocaciones altamente variables, que incluyen, ademas
de los loci de las cadenas de las Igs, aproximadamente otros 20 si-
tios cromosomicos. La literatura sugiere asociacion con el 10-15%
de los LF, particularmente grade 3b, yel 20-30% de los LBDCG de
novo. Raramente se observa coincidencia de los rearreglos BGL-
2 y BCI-8. En este estudio se evalud la frecuencia del rearreglo
ECL-8/IGH en 20/106 pacientes con diagndstico de LF vy en 15/30
con LBDCG de novo, sin t{(14:18). Se efectud extraccion de ADN
gendmico y técnicas de PCR anidada y de larga distancia para los
rearreglos BCL-2/IGH y BCL-&/IGH. En LF, 4/20 {20%) casos fueron
positivos para BCL-6 (3 mujeres; 44 anos; rango 25-5¢ anos). Es-
tadios clinicos I-l, FLIPI de riesgo bajo (3) e intermedio (1); grado
de LF:1-2: 2, 3a: 2; LDH: normal. Dieciseis pacientes fueron BCL-6
negativos (8 mujeres; 58,6 anos; rango: 29-78 ancs), El 61% pre-
sentd estadios IlI-IV y el 45% FLIFI alto riesgo; grado de LF: 1: 7;
2! 7, 3a: 2, LDH: elevada en el 40% de los casos. En los LBDCG
de novo, sélo 2/15 (13%) pacientes presentaron el rearreglo BCLG-
IGH (1 varon; edades: 56 y 66 afos, estadios: Il y II, respectiva-
mente; LDH: normal). Conclusién: Nuestros resultados muestran
mayor frecuencia del rearreglo BCL6/IGH en LF y valores mas
bajos en LBDCG respecto de la literatura. Los pacientes con LF
BCL-6 positivos presentaron menor edad media al momento del
diagnéstico comparado con los BCL-6 negativos. En los LF BCL-
6+ se encontrd un 50% de casos con grado 3a respecto del 12,5%
de los BCL-6-, observandose la presencia de la translocacion en
los diferentes grados histologicos. El presente constituye el primer
analisis de los rearreglos del gen BCL-6 en nuestro pais, siendo
necesarios mas estudios para confirmar estos datos.

LINFOMAS CUTANEOS PRIMARIOS:
NUESTRA EXPERIENCIA EN LOS ULTIMOS

11 ANOS

Cugliari, §'; Caffaro, M'; De Stefano, G Moreno, A';
Delaguila, R?; Zerga, M',

1. Senvicio de Hematoiogia del Instituto Oncologico Angel Roifo: 2. Servicio
de Dermatologfa del Instituto Oncologico Angel Roffo. CABA, Argentina.

| 91 ons

Introduccion: Los [infomas cutaneos primarios (LCP) son LNH, B
4 T, cuya primera manifestacion son lesiones en piel sin evidencias
de enfermedad exiracutanea con los procedimientos habltuales al
diagnéstico y gue permanecen localizados en la piel durante los
primeros 8 meses. Constituyen el segundo grupo més frecuente
de LNH exiraganglionares (aproximadamente 2% de los LNH).
Analizamos nuestra experiencia en los Gltimos 11 afios en pacien-
tes (p) con LCP Objetivos: Analizar la distribucién de los diversos
subtipos AP en el grupo global, su asociacion con otras neopla-
sias no hematoldgicas, asi como su evolucidn (requerimiento de
tratamiento topico y/o sistémico, transformacion histologica, SG)
y la incidencia anual desde 1996 a 2006 inclusive. Pacientes: Se
evaluaron 46p, 24 mujeres y 22 hombres con edades entre 22 y 90
anos (media 57,4 anos). Resultados: Subtipos e incidencia: LNH-
T 34p (73,9%): micosis fungoide (MF) 21p (45,6%), anaplasico 8p
(17.4%), T periférico 4p (8.7%). T inmunoblastico 1p (2.17%). LNH-
B 12p (26.1 %): LDGCB 5p (10,8 %), folicular 4p (8.7 %), de la
zona marginal 3p (6,52%), plasmocitoma 1p (2,17%). Un paciente
prasentd diagnastico de MF y LNH-T peritérico asociado. Se ana-
lizaron: 1) requerimiento de tretamiento localizado (10p [ 21,7%%),
sistémico (5p / 10,8%) y ambos (31p / 67,4%5). 2) transformacion
a linfomas agresivos (1p / 2,17%). 3) neoplasia no hematoldgica
asociada (4p [ 8,69%). 4} de los 33p evaluables para seguimiento
{71,7%}, la supervivencia a 2 anos es de 84 8% (28p). 5) la inci-
dencia anual fue variable, aunque superior en el periodo 2002-08
{60,8%}. Conclusién: La distribucion por subtipos AP y edad es
similar a la publicada, al igual que la sobrevida observada en los
p gue continuaron seguimiento en |a institucion y el aumento en la
incidencia, no asi la distribucidn por sexo. Se destaca el bajo por-
centaje de transformacion a linfomas agresivos y 1a alta frecuencia
de p con LPC y ofra neoplasia no hematoldgica asociada, lo cual
podria depender de la potlacidn estudiada.

LEUCEMIA LINFOMA T DEL ADULTO (LLT A)

92 0HD3Y

Y TUBERCULOSIS (TBC P). PRESENTACION
DE UN CASO

Negri, L'; Celebrin, L'; Agra, M'; Lafalce, D'; Zerdiew, A';
Arra, A%

1. Hospital General de Agudos £.Tormu; 2. Santofanni. CABA, Argentina.

La LLTA, es un sindrome linfoproliferativo T asociado a la infeccion
{inf) por el virus linfotropico T humane | (VLTH |} con una alta pre-
valencia en el noroeste argenting y paises limitrofes de la region.
La TBCP tiene en la misma region geografica la mas alta inciden-
cia del pais. Caso clinico: Varon de 44 arios, boliviano. Anteceden-
te: TBCP con tratamiento completo en su pais 18 meses antes.
Hacia 6 mases recibia tratamiento intifimica en nuestro pais por
baciloscopia positiva. Internado un mes antes de la consulia a he-
matologia con un cuadro respiratorio interpretado como neumonia
asociada en la que ya presentaba leucocitosis linfoide con LOH
aumentada. En su segunda internacion con franco deterioro del
estado general, detectan alteraciones metabdlicas severas, ade-
nopatias, hepatoesplencmegalia y la persistencia de leucocitosis
linfoide y consultan a nuestro servicio. Hemograma sin anemia
ni trombocitopenia con 151700 glébulos blancos, 84% linfocitos
atipicos cerebriformes, Con diagnostico presuntivo de LLTA se ini-
ciaron estudios confirmatorios: BMO! infiltracién de médula dsea
por Linfoma no Hodgkin de células T. Citometria de flujo: pobla-
cion linfoide T 78% (CD4 + predominante) Serologia para VLTH |
reactiva. Al tercer dia el paciente presentd evolucion deslavorable
y fallecio antes de recibir todos los resultados. Conclusién: La
LLTA se asocia a infeccién por VLTH | y éste produce desordenes
inmunoldgicos que podrian predisponer a infecciones oportunis-
tas. Probablemente se canfundieran parie de las alteraciones en el
hemograma y el laboratorio con las gue pueden presentar os pa-
cientes durante el periodo agudo de la inf., y reinfeccion por TBCP.
Considerando la alta incidencia de TBGP en nuastra poblacion y el
origen de esie paciente donde se describe alta prevalencia de inf
por VLTH |, e incidencia de TBC, la deteccion en forma precoz de
esta asociacion podria haber cambiado en parte la evolucion final
y debiera ser tenida en cuenta.

LINFOMA NO HODGKIN PRIMARIO
DE HIGADO. EXPERIENCIA CON R-CHOP.
A PROPOSITO DE UN CASO

I Q3 0HO40
Mac Carmick, C; Heller, V.

Clinica Privada Sanagec, Hospital Nacional de Clinicas. Cordoba, Argentina.

Aungue el compromiso hepéatico en Linfornas no Hodgkin es co-
mun en estadios avanzados, la afectacion primaria de higado en
esta enfermedad es rara y de mal prongstico. Citamos el caso de
un paciente de sexo masculino de 51 afios de edad que es admi-
tido por cuadro de dolor abdominal epigastrico v en hipocondrio
derecho con hepatomegalia palpable. TAC de abdomen: Milltiples
nadulos hepéticos compatibles con implantes secundarios, PS “0”
No sintomas generales. No evidencias de tumor primario. Puncién
biopsia de nodulos hepéaticos guiada por TAC cuyo estudio anata-
mo-patologico informa: Tumor indiferenciado. Inmunchistogquimica:
Linfoma no Hodgkin de células grandes de alto grado, inmunaofeno-
tipo B, CD20 (+). LDH: 550UI/L, VSG: 92mm/h, B2 microglobulina;
2618ug/ml, GOT 22UIL, GPT:21UIL, GET: 117UI/L, FAL:325 UIL,
Bilirrubina: (N), Proteinograma: (N), APP: (N) KPTT: (N). Serologia
para HIV, Hepatitis B y C Negativas. Biopsia ¢sea: (N). Estadifica-
cion: E L. Recibe 6 ciclos de R-CHOP 100% dosis, sin complicacio-
nes. Luego del 6io ciclo PET negativo para enfermedad linfoprolife-
rativa activa. Laboratorio: LDH 3 veces por encima de valor normal,
sin evidencias de otro factor que pudiera aumentar su valor, Recibe
2 ciclos mas de R-CHOP. Paciente con respuesta completa. Pasa a
control. Conelusién: R-CHOP fue un esquema altamente efectivo
vy bien tolerado. El PET es un método de valoracion de respuesta
al tratamiento de gran utilidad, pero debido a que se han descripto
recaldas con PET negativo en Linfemas no Hodgkin de Alto grada,
consideramos importante un mayor seguimiento.
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EL INDICE PRONOSTICO INTERNACIONAL Q4 0HO41
(IP1) EN LA ERA DEL TRATAMIENTO I—

INMUNOQUIMIOTERAPICO PARA EL LINFOMA
DIFUSO DE CELULAS GRANDES B (LDCGB)
Yantorno, S'; Zoppegno, L'; Gelemur, M'; Prates, M.V?;
Milone, J2.

1. HIGA, San Martin; 2. ITMO, Hospital italiano. La Plata, Argentina.

Introduccion: La asociacion de Rituximab al tratamiento estandar
{CGHOP) en LDCGB ha mejorado las tasas de remisién completa
(RC), scbrevida libre de enfermedad y sobrevida global en este
grupo de pacientes (ptes). Objetivo: Determinar la vigencia del
IPl como faclor pronostico en LOCGB en ptes tratados con R-
CHOF. Materiales y Métodos: Se estudiaron 31 ptes de ambos
centros entre octubre de 2003 y octubre de 2006. 17 varones y
14 mujeres. La edad media fue de 52.9 afios (18-77). El IPI de
los ptes al diagnostico fue: bajo (B): 8 ptes, intermedio-bajo {IB):
8, intermedio-alto (IA): 14 y alio {(A): 1. Todes lo pies recibieron
tratamiento con R-CHOP por 6 ciclos. La respuesta fue evaluada
al mes de finalizado el mismo en todos los casos. Resultados:
Del total de los ptes, 22 (71%) abtuvieron la RGC, 8 (25.8%) alcan-
zaron una remision parcial (RP) y 1 (3.2%) fallecio durante el tra-
tamiento por progresion de enfermedad (PE). Cuando se evalud
la respuesta segln el IPl se obtuvieron los siguientes resultados:
8/8 ptes (100%) con IPI B alcanzaron la RC al igual que 8/8 ptes
(100%) con IP11B; 6/14 ptes (42.8%) con IPI 1A lograron la RC, 7/14
(50%) la RP y un paciente fallecio por PE; el paciente con IPI A
alcanzo una RR. La diferencia para la RC entre el grupao de riesgo
bajo (IP1 B e IB) con el de riesgo alto {IPI IA y A) fue significativa
(p=0.0003). Con un media de seguimientc de 15.3 meses (r:3-
36),18/31 piles (58%) mantienen la RC. Contintlan en RC segln el
IP1, B/8 (100%) para el grupo de IPI B, 6/8 (75%) para los ptes con
IPI 1B, 4/14 (28.5%) en el grupo con IPI 1A, El paciente con IP| A
presento PE. Conclusion: El IPI constituye hasta la actualidad el
indice pronéstico de mayor valor en pacientes con LDCGB, Segun
nuestros resultados su valor predictive de respuesta al tratamien-
to s& mantiene con el agregado de Rituximab a los regimenes
tradicionales utilizados en esta patologia.
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NUEVAS ESTRATEGIAS UTILIZANDO
RADIOINMUNOTERAPIA (RIT) PARA

REDUCIR INCIDENCIA DE RECAIDAS

[ 95 onoez
EN LINFOMAS DEL MANTO (LM)

Bordone, J'; Castro Rins, M?: Tartas, N*; Garay, G*: Riveros, D%
Milene, J'; Cacchione, B".

1. ITIAO, Hospital itafiano de La Plafa; 2. Institulo de Gastroenterologia
Bonorina Udaondo; 3. instituto A. Fleming; 4. CEMIC. La Plata, Argentina.

Intreduccién: El LM es una variedad de linforna de alto riesgo.
Multiples esquemas de tratamiento se utilizan: monoclonales, qui-
miolerapia en dosis estandard y altas y trasplantes. La RIT podria
ser una nueva alternativa. Objetive: Evaluar duracion de respuesta,
factibilidad y seguridad en pacientes con LM que recibieron RiTen
algin momente de su evolucidn o como acandicicnamiento del
ATMO. Material y Métodos: Entre 08/06 y 02/07, 5 pacientes (pac)
con LM recibieron RIT con Yitrium (30y} ibritumomab (Zevamab) a
dosis de 0.3 ¢ 0.4 mCl como parte de un esguema de tratamiento
de rescate o del acondicionamiento de un ATMO. Caracteristicas
{Tabla). Resultados: En los pac. con el RIT en el acondicionamien-
to, no se observé ninguna toxicidad adicional. En los otros 3 pac.,
2 refiriercn astemia y todos presentaron citopenia sin requerimien-
to transfusional, ni complicaciones. Los 2 que recibieron RlTen el
ATMO, 1 lleva 12 meses en RC y el 22 fallecio en el dia +10, por
fallo multiorganico. La paciente gue recibid RIT por recaida post
ATMO, consiguid una respuesta corta con progresion a las 6 me-
ses. De los 2 pac. que recibieron RIT como rescate a esquemas de
tratamiento previo se encuentran en RC a los 6 y 8 meses.

Edad Trat. prev/Evol Estadio RIT
61 4 /6 afos - post rec ATMO
61 3 /18 meses 1A Acond ATMO
54 2/ 3 anos VA post HyperCVAD
55 32 anos 11A Bulky Acond ATMO
67 2+4Rdt/ 2,5 anos | A post QT+ Adt

Conclusion: El tratamiento con RIT es factible v su toxicidad mane-
jable. Los LM en recaida demostraron respuesta con un seguimien-
to corto para evaluar duracién.

LINFOMA DE CELULAS NK/T EXTRANODAL | 0 OHO43
DE TIPO NASAL, REPORTE DE DOS CASOS

Caicedo, L'; Minue, G'2 Vasquez, V'?: Hojenberg, 57

Vanrelli, A% Falcoff, N2,

1. Hospital Espaiiol, Ciudad de Bs As; 2. Casa Hospital San Juan de Dios,
Ramos Mefia. CABA, Argenling,

Introduccion: El linfoma extranodal de células NK/T de tipo na-
sal (ENKTGL), una entidad propia. recientemente reconocida en
distintas clasificaciones,es también denominado granuloma letal
de la linea media, reticulosis pelimérfica, ulceracion granulomato-
sa progresiva letal o granuloma maligno. Este finfoma no hodgkin
es una rara entidad. asoclada al virus de Epstein/Barr que afecta
mas comunmente la cavidad nasal y el tracto aéreo y digestivo
superior. El ENKTCL se erigina como consecuencia de la transfor-
macion maligna de células NK, las cuales expresan el marcador
CD 56 (molecula de adhesion neural), TIA 1 (antigeno 1 intracélular
de celulas T) y perdida del gen del rearregla de células T. Objeti-
vo:Reportar la experiencia de dos cascs de ENKTCL en nuestras
instituciones. Material y Métodos: Caso 1, pacienie femenina, 78
anos, nativa de Brasil, con antecedentes de rinorrea y abstruccion
nasal de 2 afios de evolucién, que presenta al ingresa lesion ulce-
rativa en paladar duro de 3 cm de diametro, gue evoluciona con
destruccion del teche del paladar y grandes vasos en al término
de 30 dias, o que provoca el fallecimiento de la paciente. Caso 2,
paciente femenina de 47 afios, nativa de Rio Negro, que ingresa
con tumoracion en hemicara derecha, con lesion expansiva a ri-
nofaringe, orofaringe, fosas nasales y seno maxilar derecho, que
lleva a erosion 0sea del seno y tabique nasal. Recibio HiperCVAD
mas tratamiento intratecal por dos ciclos, con remisidn parcial, lue-
go de la cual presenta progresion a SNC y obito de la paciente,
Conclusidn: Presentamos nuestra experiencia de dos pacientes:
con diagnoéstico de ENKTCL, cuyo rapida curso evelutivo y tdrpida
respuesta al tratamiento, ain con regimenes de altas dosis, repro-
ducen las caracteristicas de todas las series analizadas.

COMPROMISO EXTRANODAL
COMO FORMA DE PRESENTACION
DE ENFERMEDAD DE HODGKIN

| g7 0Ho44
EN PACIENTE ANOSO

Murillo, I; Mandrile, A; Ochoa, P, Corzo, A; Curutchet, M.C.
Hospital de Clinicas José de San Martin, CABA, Argenting.

Mujer de 81 afios con antecedentes anemia, ingresa a por disnea
y dolor precordial. Al interrogatorio: regisiros febriles aislados y
sudoracion de res semanas de evolucion. Al examen: palidez cu-
tAneo mucosa y esplenomegalia (bazo 200x80x60). Se constala
tricitopenia: Hto: 17%, Hghb: 6.1 Gbk: 3200, Plagq: 70000. Se inter-
preta el cuadro como angor secundario a anemia y se progresa
en el estudio de la tricitopenia. TAC de cuello, torax, abdomen y
pelvis; algunos ganglios retroperitoneales de 1 a 2 cm. y espleno-
megalia. Citometria de flujo de médula 6sea podra corrasponder
aun linfoma No Hodgkin de la zona marginal. Biopsia de medula
gsea: celularidad dsl 80%, con presencia de las tres series he-
matopoyéticas con aumento relativo de la serie eritroide, frama
reticulinica aumentada en algunos sectores. Teniendo en cuenta
los resultados de la citometria de flujo, los hallazgos tomografi-
cos y del examen fisico, se programa laparotomia con esplenec-
tomia y biopsia de adenopatia retroperitoneal. Esplenectomia:
parénquima con presencia de elementos linfoides neoplasicos de
nicleo grande, varios binucléeados ¢ multinucleados, localizados
principalmente en la pulpa blanca, acompanados de linfocitos pe-
guenos. Biopsia de adenopatia retroperitoneal: histoarquitectura
borrada por la presencia de elementos linfoides de caracteristicas
similares a los descriptos en el bazo siendo positivos para CD30 y
CD15, compatibles con compromiso por linforna de Hodgkin varie-
dad celularidad mixta. Re evaluacion BMO con inmunomarcacion:
celulas binucleadas con nucleclo prominente con positividad de
membrana y paranuclear con CD30 y CD15, infiltracion por linfo-
ma de Hodgkin, Conclusion: Se presenta el casa por tratarse de
una paciente anosa con una forma de presentacion infrecuente de
linfoma de Hodgkin; el compromiso extranodal representa el 10
a 15% de los casos, a su vez la infiltracion medular se ve en 1 a
5% de los pacientes con eniermedad de Hodgkin, mientras que la
aleclacion esplénica comprendz el 30 a 35% de los casos.
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LINFOMAS RELACIONADOS AL HIV (LRH)

gg 0Hot6

Dragosky, M; Alcaraz, S; Annetta, |: Devoto, L:
Luchetta, P; Calmet, R; Marquez, M.
Hospital de Oncologia Marie Curle. Buanos Aires, Argentina.

Los pacientes con HIV tienen un riesgo aumentado de neoplasias.
La incidencia de LNH es 100 veces superior a la poblacion no afec-
tada. El inicio de HAART permitié la reconstitucién inmunoldgica,
y el emplec de terapias con intento curativo modifico los factores
de mal pronostico del HIV, destacando los relacionados al linfoma.
Material y Métodos: Poblacion: 48 pacientes. Diagndstico: LNH:
40, LH: 7, MM: 1. LNH: alto grado 36: 34 y 2 T y 4 de bajo grado.
Masc. 38, tem. 10. Edades: 22-58, prom: 37,66 anos. 24 extranoda-
les (50%5). 12 cavidad oral. 2 en: SNC, senos paranasales y SNC,
muslo, intestino delgado. 1 en: estdmago, peringé, htimero, ovario.
Esladios: IE: 3, II: 21, Il: 9, IV: 8, 7 sin datos. Dosaje de CD4 en 25
casos: <100 en 7, <200: 7, <300: 4, <400: 3, <500: 4. Cortagio:
drogas 17, sexual homo 7, hetero10, transfusion 1. HAART: pre-
vio en 17 casos. Hepatitis B: 7 casos, C: 4, TBC: 5, toxo SNC: 1.
Tratamiento: en los LNH: CHOF, EPOCH, ESHAP En el LH: ABVD,
ESHAR RT en SNC. Evolucion: 15 pacientes RC con sobrevida de
1a96 meses. 6 en RC continua 36 meses. Se perdid el seguimien-
to de pacientes del interior o derivados a centros infectolégicos.
Conclusidn: Poblacion similar a la descripta en la literatura: pre-
dominic masculino, edades por debajo del promedio de LNH, his-
tologias agresivas, alta incidencia de localizaciones extranodales
poco usuales. El diagnéstico de HIV fue posterior al del linfoma en
muchos cagos, iniciando el tratamiento de LNH y HAART. Excepto
en guadros infecciosos en actividad, se utilizé QT acorde a la histo-
logia, independiente del valor de CD4.,
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NEOPLASIAS LINFOIDES EN 97 | 9Q 0Ho35
ESPLENECTOMIAS: HISTOPATOLOGIA

Vijnovich Baron, A; Barazzutti, L; Tartas, N: Korin, J: Ferro, H:
Lucero, G; Santos, I; Zerga, M; Rey. [; Amoroso Copello, M
Viznhay, J; Sanchez Avalos, J.

Centro de Palologia, Clinica Suizo Argentina, Htal. Militar, Clinica Sta. isabal,
Centro Gallego, Oncolab. Buenos Airas. CABA, Argentina.

Objetivo: Analizar la incidencia de los tipos histolégicos de neo-
plasias linfoides esplénicas segln la clasificacion REAL / WHO.
Introduccién: Las neoplasias linfoides esplénicas pueden ser
primarias o compremeler al 6rgano en enfermedad generalizada,
La incidencia de linfoma primario es muy baja. Clinicamente se
caracterizan por esplenomegalia. Macroscopicaments muestran
crecimiento multinodular, masas (nicas o difuse. HistolSgicaments
los tipos mas frecuentes son los linfomas indolentes. Material ¥
Métodos: Efectuamos estudio macro, microscopico e inmunofe-
notipico por inmunhistoquimica y citometria de flujo en 97 bazos,
27 de los cuales fueron recibidos en consulta. Resultados: pacien-
tes de sexo masculino 52%. Edad Media 55 anos. Esplenomega-
lia 100%. Macroscopicamente: el peso y tamafo pramedio para
los Linfomas no Hodgkin (LNH) fue 1500 gr y 20 cm de didmetro
mayor y 675 gr para el Linfoma Hodgkin (LH). El compromiso fue
a-micronodular de pulpa blanca en linfomas indolentes (excepto
1 linfoma esplénico de la zona marginal (LEZM), b-masas Unicas
en agresivos y c-difusos de pulpa roja en Leucemias y 1 LEZM.
Fueron considerados primarios 64 casos. De los 88 con fenotipo
B, 73 fueron LNH, 12 leucemia a células vellosas (LCV) y 1 LCV
variante. 4 casos fueron LNH T y 7 casos LH. El tipo mas frecuente
entre 1983 y 1993 fue la LCV, mientras que desde 1994 lo fue al
LEZM (35,7 %), seguido por ¢l difuso de células grandes B (DCGB)
{29,8%). EI LEZM con compromiso de difuso de pulpa rojay la LGV
variante fueron de dificil diagnéstico. Conclusién: El LEZM resulto
el tipo mas frecuente de los 97 LNH (24,7%), seguido por el DCGB
{22,6%). La esplenectomia dejo de ser un procedimiento habitual
en la LCV.

RESULTADO DE TRATAMIENTO (TTO)

100 0Ho7s
DE LINFOMAS B MEDIASTINALES (LBM)
Peretz, F; Gonzalez, .J; Fishman, L; Miodosky, M; Kantor, G;
Verri, V; Castello, C; Flores, G: Estigarrivia, N.
Hospital Durand. Buenos Aires, Argentina.

Intraduccién: LBM afecta con frecuencia a mujeres jévenes, pre-
sentdndose con masa bulky mediastinal. Puede infiltrar pleura, pe-
ricardio, y pared torécica, empeorando el prondstico y haciendo
del TTo una urgencia. Objetivos: Evaluar la presentacién, TTo v
evolucion de 10 pacientes (ptes). Materiales y Métodos: Se re-
visaron historias clinicas de ptes con diagnostico de LBM desde
1995-2006. Poblacion: 10 ptes. Edad media: 34.4 afios (17-73).
2 hombres, 8 mujeres. Estadio 1A: 2, IIAE: 3 y IIBE:5, La masa
fue Bulky en 7 ptes, 8 tenian derrame pleural y/o pericardico, 3
sindrome de vena cava superior, y 5 obslruccion de via aérea.
Resultados: Tiempo al diagnostico: 82.5 dias (30-240). Fallecidos:
3. Refractario: 1, toxicidad 1 y 1antes del tratamiento. 7/10 ptes
viven en remision completa (RC) continua con un seguimiento de
6.5 anos (14-134).

pte | TTo 1 linea/RTA TTo 2 linea/RTA TTo 3 linea/RTA
1 VACOP-RT/RC
2 LNH804/RP ESHAP-RT/RP VP16/RC
2 VACOFB/RP ESHAP-AT/RP VP16/RC
4 VACOFB/RP ESHAPRT-TAMO/RC
8 RCHOP-RT/RP R-ESHAP/NO
6 VACOP-RT/RC
7 VACOP-RT/RP ESHAPRT-TAMO/RC
a RCHOP/RC
a VACOPB/RP RT-TAMO/RC

Conclusion: La mayoria tenia enfermedad localmente avanzada,
y requiric mas de una linea de TTo para lograr RC. Se destaca la
demora en consultar y la dificultad diagndstica en nuestro medio.

LINFOMAS A GRANDES CELULAS

I 101 Peocs
EN PEDIATRIA

Femandez, R; Costa, A; Fynn, A; Gutierraz, M; Averza, L;
Makiya, M; Tramunt, B; Marengo, |; Berreta, A; Mathus, M.
Grupo GATLA, Chascomus, Argentina.

Los linfomas a grandes celulas en pediatria son poco frecuentes v
se clasifican en linfoma difuso a grandes células, linfoma anapld-
sico a grandes celulas y linfoma T periférico. Objetivo: Analisis de
datos en forma retrospectiva y descriptiva, Material: Desde 09/94
a 05/06 ingresaran 151 pacientes (pts) con diagndstico de linfoma
No Hodgkin tratados con dos protocolos sucesivos. 35pts (23%)
fueron incluidos como linfomas a grandes células. Relacion V/M
1/1, mediana(X) de edad 12anos, {r1-19). Resultados: El 68% de
los pls presentaron sintomas B. El diagndstico fue realizado por
anatomia patolégica. En 25pts (72%) se realizd inmunofenotipo:
10pts estirpeB, 11ptsT vy Spts nulo. LDH =a 500U1:17 pts, no ha-
lldndose correlacion con el estadio inicial. La estadificacién se
realizé con: Rx, ecografia, TAC. PMO, BMO y citologfa del LCR.
Estadio (E) Glinico (Murphy): E | Spts{14%), E Il Spts (14%), E Il
17pts (47%), EI V Bpts (25%). Los grupos de riesgo determinaron
la estrategia terapeutica. Riesgo bajo 4pts (11%), intermedin 16pts
{46%) y alto 15pts (43%). Localizacion nodal: cervical 24pts (69%),
mediastinal 18pts (51%), abdominal 12pts (3435}, bazo 6pts (17%),
axilar Spts (149}, inguinal 2pts, amigdala 1pt, iliacos 1pt, hilio pul-
monar 1pt.Localizacion extranodal: higado Spis (14%4), hueso 3pts
(9%). piel 3pts (9%}, celular subcutdneo 2pts, mama 2pts, rindn
1pt. Respuesta al tratamiento: 32 pts{21%) lograron RC. Recayeron
5pts{14%) en lugar diferente al inicio, X del tiempo de recaida: 5,6
meses (r3-27). Fallecieron 7pts (20%): 2pts en induccidn (sindrome
de activacion macrofagica y sepsis), 3 pts en RG (sepsis, TEP y toxi-
cidad) y 2pts recaidos (progresién de enfermedad). SLE: 69%, X
35 meses(r1.1-42). 3G:78%, X 44 meses(r1-152). Conclusién: He-
mos encontrado una incidencia similar a la publicada. Las formas
de presentacion clinica son mayoritariamente en estadios avanza-
dos. Las recaidas son tempranas y con respuesta a un segundo
tratamiento. Los protocolos de tratamiento constituyen buenas
esfrategias y se debe mejorar la SLE.
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LINFOMA NO HODGKIN DE HIGADO, l 102 OHo7g
UNICA LOCALIZACION EN PACIENTE HIV(+)

Mazzeo, M; Longerdo, F; Schiavins, K; Saul, P: Quarin, C.
Sanatorio UDIM Central, CABA, Argentina.

El riesgo de desarrollar Linfoma ne hodgkin (LNH) en pacientes con
inmunodeficiencia adquirida es 165 veces mayor, comparado con
la poblacion general. La localizacion extranodal es més frecuente,
siendo la hepatica solitaria menor al 1%, Se relata el siguiente caso
por su baja frecuencia de presentacion. Paciente de 38 afas HIV (+)
tratamiento con antirretrovirales desde abril del 2004 y retinitis por
citomegalo virus (CMV), El 27/09/06 consulta por dolor abdominal,
tenia HTO32%, HB 10q°% G.B.4000/mm?, eritrosedimentacion{vsg)
32mm, plaguetas (plag.) 230.000/mm?®* Hepatograma: fosfatasa al-
calina (FAL) cle 537U/L, enzimas normales, Serologia para hepatitis
B y C negativas. Ecografia abdominal: formacién hiperecoica en
Iobulo caudal hepatico de 10x86x88cm. bazo 12 5cm. Tomogra-
fia Computada (TC) de abdomen: imagen hepatica heterogenea
anteroposterior de 7x5¢m, En segmento medial del I6bulo caudal
con leve realce posl contraste, sin dilatacion de la via biliar. No
adenopatias intraabdominales. El 03/01/07 se realizd segmentec-
tomia hepatica y colecistectomia. Resultado Anatomopatolégico:
Linfoma no hodgkin B rico en celulas T Histoquimica: citogue-
ratina(-), CD20(+), CD45RO(+), CD45(+) TC de cerebro, torax
y cuello: sin adenopatias, ni masas ocupantes. Laboratorio HTQ
32%, G.E 5900/mm?, plag. 248000/mm?, FAL474U/L, LDH383UML,
vsg38mm, urico3,5mg%, carga viral 225 copias (log2,35) v CD4
194 Realiz 2 ciclos de protocolo EPOCH, posterior al sequnda
presento reactivacion de la retinitis por CMV, se internd para tra-
tamiento infectologico y se suspendi¢ el tratamiento oncoldgico
por indicacion de infectelogia. Al mes de haberle suspendido se
repitieron las tomografias y no se evidencid masas ni adenopatias,
pero dascendieron los CD4 a170.A la fecha (25/06/07) se planiea
la posibilidad de continuar el tratamiento ancolédgico dado que el
cuadro de retinitis se encuentra estable. Conclusion: Se presenta
el caso teniendo en cuenta que si bien es frecuente la asociacién
de LNH y HIVa localizacion Unica de higado con serologias para
hepatitis negativas es infrecuente.

CARACTERISTICAS CLINICO-PATOLOGICAS | ‘"]3 OHO77
Y TRATAMIENTO DE PACIENTES ]
CON LINFOMA DE CELULAS DEL MANTO (LMC)
ATENDIDOS EN UN HOSPITAL

Miodosky, M; Claria, G; Fischman, L; Lavelli, G; Ganzalez, J;
Flores, G; Gazzi, C; Marraco, G.

Hospital Durand. Servicio de Hematologia. Servicio de Anatomia Patologica.
Buenos Aires, Argontina,

El LCM representa 5 a 10% de los Linfomas No Hodgkin. Tipica-
mente los linfocitos B son CDS+ CD23- y presentan la t(11,14).
La evolucion suele ser desfavorable y los tralamientos (ttos) ha-
bituales no curativos. Se describe cierta heterogsnicidad en su
presentacion histologica asl como en el curso clinico. Objetivos:
Analizar las caracteristicas clinico-patologicas, tto v evolucién de
los pacientes (ptes) con LCM atendidos en un hospital. Materiales
y Métodos: Se evaluaron retrospectivamente 19 ples entre 1996 ¥
2006: 13 varones 6 mujeres, edad media: 81 anos {45-71). Estudios
diagnasticos: histopatologia con inmunohistoquimica, citometria
de fiujo, citogenético(d), FISH(5) y/o PCR(4). Resultados: 18 ptes
presentaron enfermedad diseminada. Compromiso extranodal:
médula dsea (18}, tubo digestivo (2), anillo de Waldeyer (2), rifidn
(1), SNC (1). 15 ptes presentaron leucemizacion. 10 tuvieron IPI
Intermedio/Alto o Alto. La variante blastoide se observd en 8 ptes.
El tto inicial fue: CHOP(8), R-CHOP(1), R-Hyper-CVAD(5}, FMD(1) v
VAD-Clorambucilo(1). 1 pte recibio TAMO en 12 remisién completa
(RC). 5 no recibieron tto inicial, 2/5 con enfermedad indolente., 8/14
(567%) presentaron respuesta: RC en 3 (2 R-Hyper-CVAD, 1 CHOP)
Yy remision parcial en 5. Tres fueron refractarios y 3 no evaluabies.
La sobrevida global media fue 21,1 meses (0-55). 7 permanacen
vivos: 2 en RC (sobrevida de 32 y 41 meses). 8 fallecieron por en-
fermedad, 1 por toxicidad (R-Hyper-CVAD), 1 de causa no relacio-
naday 2 se perdieron. Conclusion: En forma similar a lo reportade
en la literatura, la mayoria se presentaron en estadio avanzado
y no lograron RC. Un pequerio porcentaje presenté enfermedad
mas indolente. Si bien el esquema Hyper-CVAD estuvo asociado
a mayor toxicidad, 2 ptes (1 consolidado con TAMO) mantienen
RC. Pareceria evidente que existen grupos con diferente compor-
tamiento clinico, sin embargo el nimero de ptes es pegueno para
hallar algdn factor asociade al mismo.

ENFERMEDAD DE HODGKIN (EH) | 104 oHot7
DE PRESENTACION EXTRANODAL

Rios Part, M.C'; Gomez, O%; Guelbenzu, M'; Vijnovich Baron, A%:
Jorge, M.LY; Arra, A%

1. Hospital Regional de Comodors Rivadavia, Chubut, 2. Laboratorio

de Anatomia Patoligica, Ciudad de Buenos Aires; 3. Consultorio de
Especialidades Médicas, Trelew, Chubut; 4. Policlinica Bancaria,

Ciudad de Buenos Aires. Argentina,

La EH es una neoplasia del sistema linfoide con un patron de pre-
sentacion y diseminacién usualmente predecible, generalmente
localizado en su inicio. El compromizso extranodal, aunque reco-
nocido un poco mas frecusntemente en pacientes con HIV es raro
y generalmente se acompana de linfadenopatia generalizada, Se
presentan 2 casos de Linfoma de Hodgkin de comienzo extrano-
dal. Caso 1: Mujer de 29 anos de edad derivada por sindrome ané-
mico y dolor abdominal difuso. Clinica: palidez de piel y mucosas.
Sangre periférica: pancitopenia. TAG:. Hepatomegalia. Espleno-
megalia heterogénea con areas hipodensas confluentes de bordes
irequlares y limites mal definidos. Ausencia de adenomegalias,
Suboclusion de intestino delgado con infiltracion v edema de la
grasa mesentérica que impresiona secundaria a foco infeccioso.
Biopsia (Bp} hepética: normal. Bp de intesting delgado: proceso
inflamatorio agudo. Puncién Bp de médula 6sea (MO): aspirade
seco. MO 100% reemplazada por fibrosis reticulinica, escasos ele-
mentas hematopoyéticos residuales, algunas células grandes mo-
nonucleadas y aisladas células binucleadas tipo Reed Sternberg.
Inmunohistoquimica (IHQ): células patolégicas CD30 y CD15 pos,
CD45 CD20 CD3 CD45R0O CDB8 y EMA neg. Background linfoci-
tico: poblacion mixta T y B. Diagnéstice: morfologia & inmunofe-
notipo de EH. Caso 2: Mujer de 46 afnos con dermatitis atopica
severa diseminada de +10 afos da evolucidn con Bps de piel con-
firmatorias. Hace 1 afo refractaria al trat antialérgico. Hace 6 me-
ses poliadenopatias axilares, cervicales e inguinales progresivas
en territorios de piel comprometida. Laboratorio: normal. HV: nag.
TAG: ausencia de adenopatias retroperitoneales o mediastinales
sin visceromegalias. Bp ganglio cervical: EH tipo Esclerosis Nodu-
lar. Bp de piel: infiltracién por EH. IHQ: CD15 CD30 y Fascina pos.
CD20 EMA y CD3 neg. Bp MO: normal. Diagnostico: EH cutanea
primaria. Conclusién: Se enfatiza el amplio espactro de presenta-
cion de la EH y la importancia de los estudios de inmunomarcacién
para su correcto diagnostico.

LINFOMA MALT DE ORIGEN GASTRICO

| 105 0HoTs
(LMG) ESTUDIO DE 28 PACIENTES

Castro Rios, M; Rodriguez Pelliza, M; Corti, R; Doweck, J:

Paz, A Venica, A; Zerga, M; Pedrazzini, E; Palacios, F:

Kogan, Z; Slavutsky, |; Cabanes, A.

Hospital Bonorino Udaondo, Academia Nacional de Medicing, Argentina.

Objetivo: Evaluacion de una serie de linfomas MALT géstricos
(LMG), diagnosticados en los (ltimos 7 afios en un hospital de gas-
troenterologia. Poblacién: Se presentan 28 pacientes (p) con LMG,
edad media 54,9 anos (rango 37-90), 15 varcnies y 13 mujeres,
con un tiempo medio de evolucion al diagnéstico de 25,19 me-
ses (1-84). Endoscopia: 15 p. con localizacién multiple (en cuerpo
y/o antra y/o en techo) y 14 p.con lesién Unica, en 21 p.Glceras, 7
con lesion infiltrativa, 6 vegetantes y 5 con nodularidad. Helicobac-
ter pylori positivas (HP +) en 14/28. Citogenética en 19 p:6 con
1(11;18), 2 con trisomia 8 v 1 con +18, Inmunchistoquimica: GD20
y BCL2 (+}, CD 5 (-). TAG: 5 p con infiltrados pulmanares y 2 con
derrame pleural, & con ganglios(g) locales, 3 con retroperitoneales
1con g. inguinales, 2 con esplenomegalia, y 1 con nddulos hepé-
ticos y ascitis. 1 trombosis de la porta. Biopsia dsea negativa en
20 p. Estadios: E1: 18, Ell1:2, Ell2: 2, Elll: 1 y EIV: 5. En 7 p. hubo
compromiso de duodene, 1 de colon, 1 de yeyuna, 1 yeyuno-ileon
y colon y otro en esofago 5 p. con infiltracion en pulmén y 2 p. en
higado. En 3 p. atrofia duodenal {celiaquia). Tratamiento: en 22/28
p. antibioticos (terapia triple), en 5 RT y en 11QT (COP 3, CHOP 5,
clorambucil 4 y anti CD 20 en 6. Cirugia 3 pacientes (Billroth2). Re-
misién completa (RC) 17/28. Remisién parcial 4. Resistentes 3. Sin
seguimiento 2 p. sin tratamiento 2 (malabsorcién v cancer) Tiempo
a la remision entre 1 a 11 meses. Recaida: 3p. Recidiva del HP en
5 pacientes. 2 pacientes se transformaron en un Linfora difuso de
células grandes B. Conclusién: Se presentan 28 p. con LMG, 14
HP negativos, 6/19 con t{11;18), 5 de ellos en EIV (5 con infiltracién
de pulmén y 2 en higado), en 7 compromiso de duodeno, 2 de
delgado y 2 de colon. Con RC en 17/28 p., 3p. tuvieron recaida y
2p. se transformaron en un LOCG B.
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TEMOZOLOMIDA EN LINFOMA PRIMARIO | 106 0Ho18 LINFOMA T HEPATOESPLENICO (LT HE) 107 oHotg
DE CEREBRO | | EN ENFERMEDAD CELIACA (EC): 5 ANOS
Giuliani, R. DE REMISION CON CLADRIBINE (CL)

Cenlro Hematolégico Eritroferon y Sanatoric Franchin. CABA, Argantina.

El Linfoma Primario de Gerebro (LPC) es una malignidad de es-
tirpe B, CD20+, traccionada por EBY que no responde al CHOR
La Barrera Hematoencefalica (BHE) resiste el ingreso de la ma-
yoria de las drogas oncologicas v en parficular las que integran
el CHOR Por otra parte la Radioterapia Transcraneal (RT) provoca
50% de Demencia al afio y alto porcentaje de recaidas. Ademas el
Rituximab por via sistémica no ingresa al LCR y por via Intratecal
no toma contacto con formaciones intraparenquimatosas. Enton-
ces los recursos disponiblas en la actualidad estén restringidos al
Metotrexato (MTX) 8 gr/m2 y |a Disrupcion Osmotica de la BHE
(DOBHE). La Temozolomida (T2) es un agente de gran actividac
antitumoral, excelente penetracion en SNC y baja toxicidad extra-
tumoral. Presentamos 3 pacientes (Pte) varones con LPC tratados
con TZ 150 mg/m2, une de ellos HIV+. El Pte MC HIV+ ingresd
con diagnéstico de LPC en enero 2006 y fue tratado con puisos de
Dexametasona (Dxm) de 40 mg dia x 4 dias cada 11 dias x 3 meses
+ TZ 150 mg/m2 diarios x 5 dias cada 23 dias + HAART. Al mes
de tratamiento desaparecieron las imagenes de LPC y luego de 18
meses permanece en remision por RNM y TAC. El Pte CM HIV- pro-
greso intra TZ, remiti con RT 20 cGy, siguid con TZ + MTX 8 grim2
y sigue en remision luego de 4 meses. El Pte MJ HIV- comenzd con
TZ + Dxm + MTX 8 gr/m2, las imagenes de LPC desaparecieron
en el 1er control RNM no recibid RT y permanece en remision Jue-
go de 6 meses. Conclusion: El acceso terapéutico a los LPC esta
restringido por la BHE y la RT provoca 50% de Demencia al afio. La
TZ asociada al HAART y/o MTX 8gr/m?2 ha resultado eficaz en tres
enfermos con LPC y deberia investigarse en un estudio nacional
en Fase 2.

LUEGO DE RESISTENCIA AL CHOP

Castro Rios, Miguel; Rodriguez Pelliza, M; Vazquez, H; Paz, A:
Gonzalez Custo, D; Kogan, Z; Gabannes, A.

Hospiial Bonorino Udaonda. San Isidro, Argenting.

Objetivo: Evolucion de un LT HE, resistente al CHOP con res-
puesta completa y persistente a 5 afios con CL. Antecedentes: Ha
sido descripta la asociacitn de linfomas T periféricos (LTP) en EC,
en especial el linfoma T asociado a enteropatia (LTE), cuyo trata-
miento atin no esta definido v una frecuents mala evolucion. Caso
Clinico: FR., hombre, de 36 afios, EC en 1996, en dieta libre de
glditen, en el 2001 diarrea y pérdida de peso, se realizan biopsias
de eslémago,duodeno, colon e ileon con infiltrados incaracteristi-
cos. TAC: hepatoesplenomegalia (HE), ganglios retroperitoneales
y mesentéricos. Laparotomia: infiltracion de higado (H) v pancreas
(P} por células linfoides pequenas que ocupan sinusoides, labu-
lillos y espacios porta: CD3, CD5 {+), CD20, CD23 (-), fenatipo
gama-delta. Biopsia dsea: negativa. Laboratorio; hicto 37%, Hb 12
g%.,9.b. 6300 (60/9/0/24/7), ESD 29 mm, colesterol 162, LDH 180,
FAL 1163, GOT 7, GPT 4, BiT 0,44, albdmina 4,37, gama globulinas
1,42. Recibe 8 ciclos de CHOR con escasa respuesta y persisten-
cia de la infiltracion hepatica. En Julio 2002 3 ciclos de CL 0.1 mg/
kg en infusion continua por 7 dias. Buena respuesta, aumento de
3 kg, descenso de la FAL y normalizacién de las adenomegalizs.
En el 2005, comienza con fiebre y pérdida de peso, persistencia de
la HE, sin adenomegalias, recibe 2 ciclos de FC, con profilaxis con
TMP/SMZ y valaciclovir, se descarta por biopsia hepética la recai-
da. Se recolectan células madres para trasplante autélogo. Mejora
clinicamente y permanece en remisién hasta el momento actual.
Conclusion: Ha sido descripta la rernision de la EC refractaria con
el uso de CL, y su utilidad en linfomas T. El tratamiento de los LTP
8s controvertido, en especial el LT HE, que tiene un curso répido,
con sobrevida no mayor de un ano. Se presenta un caso de LT HE
y EC, en RC a 5 afos con CL.

LINFOMA Y CARCINOMA GASTRICO
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COLINDANTES. REPORTE DE UN CASO
Y REVISION DE LA LITERATURA

Molina Barrios, G.R; Lavarda, M; Dubersarsky, C; Rizzi, M.L:
Jarchum, G.D.

Senvicio de Oncohemalologia. Sanatorio Allende, FUNDONHEM.
Cordoba, Argentina.

Introduccién: El adenccarcinoma gastrico (AG) y el linfoma gés-
trico sincrénicos son raros. Los tumores colindantes (TC) son los
que al crecer se han infiltrado mutuamente. H pylori esta implicado
etioldgicamente en ambos. La incidencia de TC es de sdlo 0,06-
0.08% de los AG. Caso clinico: Hombre de 69 anos de edad: que
consulta por anorexia, astenia y saciedad precoz; con pérdida de
12 kg en un afe. Sin cambios del habito intestinal. Examen fisi-
€0:78 kg masiva esplenomegalia blanda hasta epigastrio de 8 cm
resto sin alteraciones.FEDA; En farnix lesion vegetante can zonas
erosionadas que compromete praclicamente todo el techo gds-
trico. Biopsia géstrica: Linfoma de células pequefas nodular con
areas difusas sin complejos linfoepiteliales en mucosa esofagica y
en mucosa gastrica cardial. Hay ademéds metaplasia intestinal en
mucosa gastrica. Inmunchistoquimica: CD20 + CD10 +. bel2; +
C€D23: -..bel1-; Compatible con linfoma gastrico B folicular de bajo
grado. Medulograma: linfocitosis medular mayor al 30 %. Biopsia
osea: Infilrado intersticial linfoide. TAC de torax: Dos imagenes
redondeadas espiculadas, rodeando a un bronquio de localiza-
cién excéntrica. TAC de abdomen: Extensa lesion que afecta a
las paredes del estérnago en forma difusa. Infiltra planos grasos
posteriores y el borde esplénico relacionado y no se acompania
de adenomegalias retroperitoneales. Importante esplenomegalia
con densidad homogénsa. Completd R-CVP (6 ciclos) TAC con-
trol: Marcada reduccion del espesor de las paredes del estémago
(B0%) y el Bazo (40%) TAC de torax normal. FEDA control: Sobre
curvatura menor imagen vegetante de 3 ¢m. de diametro. Mucosa
del fornix normal. Biopsia gastrica con AG bien diferenciado no hay
proceso linfoproliferative. Se realizo gastrectomia total: infiltrado
linfocitico nodular con areas difusas con compromiso transmural
¥ de ganglios regionales y AG tempranc multifocal, limite inferior
libre, superior can infikrado linfocitario. Conclusién: Se discutira la
evolucion y conducta; y revisa Ia literatura.

LLAMATIVA PLASMOCITOSIS

109 OHozi

EN LINFOMA T ANGIOINMUNOBLASTICO
Rey, 1.
Clinica Santa isabel. CABA, Argentina.

EI LTAl es una variante de linfoma de células T periférico. Represen-
ta el 4% de todos los linfomas. El cuadro clinico es variahle, fiabre,
sudoracion profusa, sindrome constitucional, exantema, adeno-
patias generalizadas, fendmenos autoinmunes, hipergammaglo-
bulinemia policlonal, con inmunodepresion, De compaortamiento
agresivo y curso clinico en general desfavorable. Presentamos un
paciente de 29 anos de edad, sexo masculino, que consultd por
fiebre, poliadenopatias, exantema morbiliforme, hepatoesplenome-
galia, leucocitosis con discreta eosinofilia y dentro de la poblacién
linfoide: linfomonocitos, y linfoplasmocitos. Estas caracieristicas
sugirieron enfermedad infecciosa. Mientras se aguardaban las se-
rologias virales el paciente agudizé la sintematologia y en el exten-
dido de sangre fue llamativa el predominio de linfoplasmocitos y
plasmocitos maduros semejando una leuceria de células plasma-
ticas, pero con inmunofenotipo correspondiente & una expansién
POLICLONAI-B: CD19 +, CD338 intenso (CD20 y CD22 Negativos).
Junto a placquetopenia y anemia COOMBS positiva e hipergam-
maglobulinemia policlonal (Proteinas Totales: 9,6gr/l; Gammaglo-
bulina; 5,03gr/l), como fenomenos auioinmunes y coagulograma
alterado. El diagnostico fue confirmado por histologia ganglionar
y reordenamiento clonal de la cadena Gamma del receptor T. La
biopsia de médula dsea, descarto infiltracion linfomatosa. Tratado
cen corticoides y quimioterapia (Qf), Evidencit cierta respuesta ini-
cial, pero muy breve, repitiendo los fenémenos autoinmunes entre
los ciclos de QL. Sin respuesta a esquemas de segunda linea, Con
intrercurrencias infecciosas y grave deterioro general. Refractarie-
dad. Citopénia profunda, hemofagocitosis. Murié a las 5 meses.
Conclusién: Presentamos esta experiencia destacando la agresi-
va y torpida evolucién en un paciente con edad menor a la media
v si bien es caracteristica la presencia de células plasmaticas no
neoplasicas en la histologia ganglionar, fue sorprendente la plas-
mocitosis periférica al diagnostico.
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LINFOMA DE CELULAS NATURAL
KILLER (NK). REPORTE DE UN CASO

EEE
EN LA EDAD PEDIATRICA

Chain, J; Soria, M; Gores, M: Awdejczuk, A; Prada, S;
Bonggi, R; Gutierrez, M; Freigeiro, D; Aversa, L.
Haspital de Nifos R. Gutiérrez, Unidad Hematologia. CABA, Argentina.

Introduccién: El linfoma de Células Natural Killer (LNK), es recono-
cido en adultos como una enfermedad neoplasica de alta agresivi-
dad, relacionado con el virus de Epstein-Barr. La presentacion es
heterogénea y el silio de compromiso primarig habitual es nasofa-
ringen. El diagndstico de esta entidad es muy infrecuente en nifios.
Solo se han reportado en la literatura 15 casos, con una mayor
incidencia en paises asfaticos y un mejor prondstico comparado
con la presentacion en adultos, Reporte Caso: Nifio de 4 afos con
lesion en labio inferior, region frontal v pared de térax de répido
crecimiento, compromiso de testiculo izquierdo (aumento de vo-
lumen, consistencia v ecogenicidad positiva). La biopsia de la le-
sién de labio inferior informa: Linfomna linfoblastico NK, con intensa
expresion de CD 56 y positividad para CD 99, perforina, granzina,
tdt y ACL por inmunohistoquimica. Se descarta enfermedad en me-
dula 6sea y SNC. Realiza tratamiento segln protocolo 12-LLA-02
BFM de Alio Riesgo (Estadio Ill). Presentd buena respuesta, con
desaparicion de las lesiones y disminucion del volumen testicular.
Presenta fibrosis residual sin infiltracion neoplasica en nueva biop-
sia. Actualmente cumple fase de mantenimiento y se encuentra
en remision completa. Se realiza estudio de histccompatibilidad
familiar para sventual transplante relacionado de células progeni-
toras hematopoyeéticas. Gonclusion: El paciente presento similar
evolucion a los casos reportados en la literatura. Se plantea como
tratamiento: protocolo para linfoma no hodgkin de alto riesgo v
evantual consolidacion con transplante relacionado de células pro-
genitoras hematopoyéticas.

LINFOMA LINFOBLASTICO T (LLT)

EN UN PACIENTE MENOR DE UN ANO

Saria, M; Chain, J; Cores, M; Awdejczuk, A; Rivas, F;
Bonggi, R; Gutierrez, M; Freigeiro, D; Aversa, L.
Huospital de Nifios A. Gulierez, Unidad Hematologia. CABA, Argentina.
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Introduccién: La incidencia global de linfomas es de 1,4 cada
100.000 ninos, representando los linfomas no-Hodgkin (LNH) 0,7
cada 100.000, un tercio corresponden a LLT. La incidencia de LLT
en menores de un aho es de 0.5-1%. En los Gltimos afios se ob-
servo un incremento en la sobrevida libre de eventos (SLE) en
nifos y adolescentes con LNH, sin distincion en este grupo de
infantes por su escasa prevalencia. La SLE a 5 afios en linfomas
linfoblasticos estadios Il y IV fratados con protocolo BFM-90 es
de 80%. Objetivo: Reporlar un infante de 6 meses de edad con
diagndstica de LLT v su respuesta al tratamiento. Caso clinico:
Paciente de seis meses con adenopatias latero-cervicales de un
mes de evolucién tratado con corticoides en otra institucion por
dificultad respiratoria. Al ingreso se realiza RX tdrax, no se ob-
servo compromiso de mediastino, puncién aspiracion de médula
6sea normal, estudio LCR negativo para células malignas vy biop-
sia de ganglio cervical. Diagnostico LLT, inmunomarcacion: CD 3
superficie -, CD3 citoplasmatico+, CD2 +, CD5+, CD7+, CD1a
+, GD4+, CD8-, CD45+, TDT+, CD20-, CD18-. Se considerd LLT
astadio IV por &l antecedents de tratamiento con meprednisona
durante un mes. Realiza protocolo 12-LLA-02 BFM. Durante el pro-
tocolo Il presenta recaida precoz (6 meses) en ganglios cervicales
{puncién con aguja fina con idéntico inmunofenctipo). No com-
promiso de médula dsea morfologico, citometria de flujo negativa)
¥y SNC negativo. Realiza dos ciclos de quimioterapia con altas do-
sis de Ara-C y L-asparaginasa. Actualmente en segunda remisién
completa (5 meses de evolucian). Se indica transplante de células
progenitoras hematopoyéticas. Conclusion: Los LNH son poco
frecuentes en nifios menores de un anoy en especial los LLT. En el
caso reportado, la respuesta al tratamiento logré RC pero de corta
duracion por el antecedente de terapéutica previa con corticoides.
Se destaca la importancia de un correcto diagndstico previo al
uso de esteroides.

ALTERNATIVA TERAPEUTICA

EN ENFERMEDAD DE HODGKIN RECAIDO
POSTTRASPLANTE DE MEDULA OSEA (TAMO)
Enrico, A; Bordone, J; Milane, J.

ITMO. Hospital ltalfanc de La Plata. Argentina.

introduccion: La recaida post-trasplante de la EH es una com-
plicacion desgraciada sin una opcidn terapéutica eslablecida,
Objetivos: Relatar nuestra experiencia con un esquema de ter-
cera linea en esta poblacion. Material y Métodos: Se realizaron
72 ciclos del régimen (G/V) Gemcitabine (1 g/m2, dias 1 and 8),
Vinorelbine (25 mg/m2, dias 1 and 8) cada 21 o 28 dias, en 16 p,
6 varones 10 mujeres, con EH. La variedad histopatologica fue:
{EN: 12p, CM 3p, DL 1p). Con una media de edad de 28,5 anos (;
16-41) Estadios al diagnostico: 1 A: 1p, 1B: 2p, | B; 7p, IIB: 2p, IVB:
4p. En primera linea recibieron: ABVD: 7p, ABVD + Radioterapia 9
p, lograron la RC 11p y 5 RP, tiempo medio hasta la 12 recaida fue
de 16,5 meses. (r 3-36m). Como segunda linea se indica ESHAP a
todos los pacientes, mas TAMO. El tiempo hasta la 22 recaida fue
de 10,5m (r2-27). Los pacientes que no fueron irradiades previa-
mente se irradiaron post-trasplante. Se evaluo la toxicidad segdn
WHOQ en grados (CTCAEV3). Resuliados: Los 16 p recibieron G/V,
con una media de 4,5 ciclos por paciente, La loxicidad al régimen
fua hematologica; G 1 v 2: 5p, neurologica: G 1: 1p; gastrointes-
tinal: 1p y G 8 de infecciones: 3p. Fueron evaluables 15p {1 en
tratamiento). El 33% logro la ARG, el 53% logrod la R 1p progreso
y 1p se encuentra con enfermedad estable. 5p fueron sometidos
a trasplante alogénico no mieloablativo. Del grupo analizade 8p
estdn vivos. CGon una media de seguimiento de 15m (r3-21). Con-
clusion: El régimen GemitabineVinorelbing seria una opcion tera-
peltica para EH, multirecaidos con toxicidad aceptable y 86% de
respuestas globales.
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LINFOMA CON FENOTIPO CABALGANTE
ENTRE LINFOMA B DIFUSO DE CELULAS
GRANDES Y LINFOMA DE HODGKIN CLASICO

Narbaitz, M; De Dios Soler, M'; Diaz, C?; Marquez, M?;

Dragosky, M?; Morgenfeld, B2

1. Academia Nacional de Medicina de Buenog Aires; 2. Instittito Oncoldgice
Hanry Moora, CABA, Argonting.
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Intreduccién: En los Uitimos anos se han descripto linfomas con
una superposicion no solo marfolégica, sino bicldgica y fenotipica
entres los Linfomas de Hodgkin clasico (LHc) y los linformas no
Hodgkin de células B. Material y Método: Se presenta el caso de
un paciente de 36 anos que consulta por tumoracién de rapido
crecimiento que al momento del diagnostico presenta un tamario
de 7 x 10 cm. Se realiza biopsia con un primer diagnostico de
Linfoma no Hodgkin de grandes células anaplasico. Se constata
estadio Il A X por cempromiso voluminesao cervico-supraclavicular
deracho, con LDH x 3 y laboratorio normal. Se efectua el estudio
de inmunomarcacion determinandose en las células neoplésicas
el siguiente fenotipo: CD45+, CD20+,CD30+,CD15+, MUMI1 +,
Paxs, CD3-, Citoqueratina AE1AES -, §100- con el diagnostico de
Linfoma difuso B de células grandes con fenotipo cabalgante con
linfoma de Hodgkin Clasice. Inicia quimioterapia con esquema R-
CHOP, con desaparicion de [a masa entre el tercer y cuarto ciclo.
Completo 8 ciclos de guimioterapia alcanzando remisian comple-
ta. Sz consolido con radioterapia a nivel de masa voluminosa ini-
cial el 3/07.Ultima TAC de control el 6/07continuando an remisién.
Conclusion: Dada la baja frecuencia de estos tipo de fenotipo
aberrantes es de importancia comunicar las mismas, y dejar en
claro que los cuadros morfologicos no concluyentes deben ser
estudiados con un panel de inmunomarcacion completo que per-
mita |os diagnosticos diferenciales; aun asi guedan entidades que
no pueden definirse en forma calegorica, razan por la cual estos
casos deben ser considerados y tratados segun la literatura actual
como linfomas difusos de células B.
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DE CELULAS GRANDES B TRATADOS CON RCHOP
Schutz, N; Pavlovsky, A; Bendek, G; Nakaschian P; Pavlovsky, S.
FUNDALEU. CABA, Argentina.

Introduccion: El tratamiento combinado con Rituximab y quimio-
terapia ha mejorado marcadamente la sobrevida de los pacientes
(ptes) con linfoma difuso de células grandes B {LDCGB). La redistri-
bucién de los factores prondsticas del IPl en tres subgrupos (RIPI):
muy bueno, bueno y pobre, pareceria proveer una mejor predic-
cion clinica en cuanto a [a evolucidn. Objetivos: Evaluar 2 utilidad
del score RIPI como factor prondstico en LDCGB. Métodos: Eslu-
dia retrospectivo basado en |a revisién sistematica de las historias
clinicas de ptes con LDCGB tratados con rituximab y quimiotera-
pia en primera linea en nuestra institucién entre &l 01/01/2000 Y
01/06/2008. Resultados: Se trataron 38 ptes con LDCG B con una
mediana de edad de 59 anos (22 a 80), 20 pacientes de sexo mas-
culino (53%], 8 ptes tenian estadio |, 2 estadio I, 4 estadio Il y 24
estadio IV. Del total, 6 ptes tenian RIP| muy bueno, 16 bueno y 16
pobre. El 87% de los ptes recibieron tratamiento con RCHOP con
una mediana de 6 ciclos (2-8). Se realizd transplante de médula
Gsea en primera linea en 11 ptes. La tasa de respuesta al final del
tratamiento fue 32 RC (84%), 1RCu, 1RP 3 progresaron y 1 pte fa-
llecio antes de la reevaluacion. De los 38 ptes, 10 recayeron (26%5)
con una mediana de tiempo a la progresion de 18 meses (2-74) y
6 ptes fallecieron (16%), 4 por progresién, 1 por IAM v 1 por LMA.
El iempo promedio de seguimiento fue da 24 meses pacienie con
una sobrevida global a los 2 afios del 84% y una sobrevida libre
de enfermedad {SLE 2y) de 76%. La SLE 2y en el grupo con RIPI
muy bueno fue 100%, bueno B0% vy pobre 50%. El 90% de los
pacientes que progresaron o recayeron se encontraron dento del
grupo de RIPI pobre. Conclusion: El tratamiento combinade con
quimioterapia y rituximab mejord notablemente la evolucion de los
ptes con LDCGB. El score RIPI pareceria ser un buen predictor en
cuanto a probabilidad de recaida y muerte. Se necesitan estudios
con mayor nimero de pacientes y mayor tiempo de seguimiento,

(LINFOMAS DE LA ZONA GRIS NO MEDIASTINAL)
Narbaitz, M'; De Dios Saler, M'; Sakamoto, F?; Negri, P?;
Mariano, B*; Bonadeo, G'; Rodrguez, A",

1. Academia Nacional de Medicina cfe Buenos Aires. 2. Consultorio de
Hematologia; Hospital 8. Martin. Parané. Entre Rfos. Argentina.

Introduccion: Algunos casos de linfoma de Hodgkin (LH) - clasi-
€0 (LHc) o predominio linfocitico nodular (LHPLN}- pueden recasr
como linfomas difuses de células grandes B(LDCG). O linfornas B
ricos en celulas T (LBRCT), esta particular y poco frecuente forma
de recaida los agrupa, nominandolos como linfomas border line de
la “zona gris no mediastinal” (LZG- NM). Objetivo: Presentacion
de 2 casos de LZG entre LHPLN/LDCG y LHPLN/LBRCT. Material,
Metodo y Resultados: Reportamos los hallazgos clinicopatolé-
gicos de dos pacienles de sexo masculino: paciente N2 1 de 33
anos, paciente N® 2 de 16 arios ambos con adenopatia inguinal.
En ambos casos el examen histolégico de la primera biopsia gan-
glianar mostro proliferacion con patron nodular constituida por red
de células foliculares dendriticas (CD23+), células popeorn {ACL,
CD20, EMA y Ki 67 +; CD15, Bel2 y CD30-) y numerosos elemen-
tos linfoides maduros en su mayoria CD20+ alternando con un
ndmero variable de elementos CD3/CD4/, CD57+. En el caso de
paciente N 1 coexistian ademas édreas de linfoma difuso de cé-
lulas grandes (LDGG). E! paciente N 2 recae 6 meses después
del diagnostico inicial con hallazgos morfoldgicos e inmunofenti-
picos de LBRCT. Conclusién: En la actualidad esla en discusion la
subdivision del LBRCT en subtipo predominio linfocitico, subtipo
LDCG y subtipo LHe. Estudios futuros son regueridos para deter-
minar si esta subclasificacion tiene relevancia clinica y/o biologica
0 solo representa una variante del linfoma al cual remeda. Existen
numerosos reportes de LHPLN recaido con aspectos morfologi-
cos e inmunofenotipicos indistinguibles con el LDOCG/LBRCT. Para
estos casos en 2002 el Workshop internacional del EAHP reco-
mendo aplicar el término LBRCT solo para los casos de novo y
designar a los LHPLN con recaida tipo LBRCT como recaida difusa
de LHPLN.

HETEROGENEIDAD FENOTIPICA
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EN LINFOMA DEL MANTO Iﬁ—

Narbaitz, M'; Zanetto, U; De Dios Soler, M'; Martin, C% Sapia, S°.
1. Academia Nacionaf de: Medicina de Buenos Aires; 2. HIGA, Gonnet:

3. FUNDALEU, Buenos Aires, Argentina; 4. Sandweil and West of
Birmingham UK. Argentina,

Introduccién: El linfoma del manto (LM) es un linfarma No Hodg-
kin B, gue usualmente musstra un fenotipo y genotipo distintivas.
No obstante, se han observade variantes inmunofenctipicas poco
usuales, lo que agrega dificultades para su correcto diagnéstico.
En nuestras instituciones hemos identificado siete pacientes con
LM bel-1+/Ciclina D1+ con caracteristicas inmunafenotipicas que
raramente se asocian al LM clasico. Material y Métodos: Se es-
tudiaron 7 pacientes adultos (6M/1F), edad media (62 anos). Las
biopsias correspondieron a meédula ésea (MO) (2 casos), ganglio
linfatico (GL) (4 cases) y bazo (1 caso). Se utilizé téenica de he-
matoxilina-eosina y Giemsa, e inmunomarcado con peroxidasa
indirecta (IH) v citometria de flujo (CF). Resultados: Un caso (MO)
mostrd morfologia blastoide y dos poblaciones B clonales por
CF, una CD20 intensa, CB5+, CD23+ 0 (-) y CD10+, y la ofra
CD20 débil, CD5 débil o (), CD23 (1) y CD10+. El segundo caso
(GL) fue CD5-, CD23- y CD10+ por IH. Otro caso (MO) mostrd log
marcadores clasicos del LM con expresién parcial de CD10. Los
restantes 4 casos compartian caracleristicas inmunofenotipicas de
Linfoma de Linfocitos Pequerios/LLC, coexpresando CDS y CD23,
CD20 debil con cadenas livianas de inmunoglobulina en |a super-
ficie en 2 casos. Estudiados con CF, el CD23 fue al mareador mas
cambiante. variando de negativo a positivo débil o intenso en el
tiempo, no estando relacionado con el patrdn histoldgico. Todos
los casos fueron Ciclina D1+ por inmunohistoquimica y bel-1+ por
FISH. Conelusién: La frecuencia incrementada de reportes sobre
heterogeneidad inmunofenotipica en casos de LM enfatizan la ne-
cesidad de una estrecha correlacién entre la morfologia, el inmu-
nofenotipo y los métodos genéticos y moleculares para el correcto
diagndstico.

RITUXIMAB (R) 2DA LINEA

DE TRATAMIENTO EN LEUCEMIA

DE CELULAS VELLOSAS (LCV)

Ardaiz, M. del C; Soria, M; Bistmans, A; Davico, E;
Zarate, T; Gareis, L.

Division Hemaloiogica, Hospital Ramos Mejia. CABA, Argentina.
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Introduccién: La LGV constituye el 2-3 % de las leucemias del adul-
to, la incidencia anual esta estimada en 0,3 casos por 100.000 se
presenta con sintomas relacionados a pancitopenia ¥ esplenome-
galia. El linfocito velloso presenta un fenotipo de célula B madura,
con fuerte expresion de antigenos pan B: CD18, CD20, CD22 con
ausencia de CD5. El fratamiento esta indicado en pacientes (pts)
con neutropenia y frombocitopenia severas, sintomas constitucio-
nales debido a la enfermedad o infecciones serias recurrentes.
LCV es la patologia linfoproliferativa con mas alto porcentaje de ex-
presion de CD20. La terapéutica con R ha demostrado ser efectiva
en pacientes con LCV refractaria/recaida. Objetivo: Presentar 3 pts
con LCV que fueron tratados con R en sequnda linea, respuesta
obtenida. Caracteristicas de la pablacion: 3 pts: sexo femenino:1,
sexo masculino: 2, edad media 49, rango 41/80. Tratamiento y
Resultados: 1/3 pis recibié tratamiento con Gladribine con res-
puesta: progresion de enfermedad. Se administrd R 375 mg /m2
semana x 4 semanas. Respuesta, remision completa (RC) de 18
meses de duracion. 1/3 pts recibid tratamiento con Interferan con
recaida, & los 20 meses. Se administré R 375 mg /m2 semana x 4
semanas. Respuesta, (RC) de 20 meses de duracién. 1/3 pts reci-
bio refractario al tratamiento inicial con Interferon contraindicacion
neurologica para Cladribine. Se administré R 375 mg /m2 semana
x 4 semanas. Respuesta: (RC) remision hematoldgica con persis-
tencia de enfermedad minima residual. Seguimiento 12 meses.
Conclusién: Los 3 pts con LCV comunicados mostraron huena
respueslta a la terapéutica con R en 2da linea, sin efoctos adver
508 secundarios relacionados con el tratamiento. Considerar el
tratamiento con R de eleccion en pacientes con LCV refractaria,
recaidas o con contraindicacian de tratarmientos con andlogos de
purinas.
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TRANSPLANTE DE MEDULA OSEA (TAMO)
EN 144 PACIENTES PEDIATRICOS:

| 118 M7
EXPERIENCIA DE 15 ANOS

Drelichman, G; Jaimovich, G; Milovic, V; Saa, G; Trentadue, J:
Feldman, L; Puentes, D; Bonini, N; Requejo, A.
Fundacion Favaiore. CABA, Argentina.

Mumerosas patologias Malinas y no malignas son potencialmente
curadas con TMO. Objetivo: Evaluar los resultados del TAMO en
pacientes pediatricos. Material y Métodos: Desde 11/ 91 a 11/06
ingresaron 144pac: 55 (38%) para TMO Autologo; 83 (58%) para
TMO relacionado de hermano HLA compatible y 6 para TMO No
relacionado (14.195). x edad al TAMO: 10.4( R: 9 meses 18 afos)
Principales indicaciones de: TMO Autdlogo: Tumores 27 pac, Linfo-
mas: 16 y Leucemias: 12 pac.Profilaxis de EICH: 89 CSA y MTX; 31:
FK-MTX. Resultados: x seguimiento global: 6.8 anos. Pacientes
Totales: 144; SLE:70 (48.6%); MRT: 16 (11.1%); Recaida Global:
56 (38.9%). TMO Autologos: n: 55; SLE:29 (52.7%); MRT: 2 (3.6%);
Recaidas:24 (43.6 %). TMO Alogenicos Relacionados: n:83; SLE:
41 (49.4%;): MRT: 11 (13.2%): Recaidas: 31 (37.3 %5). TMO Alogeni-
cos No Relacinados: n: §; SLE:2 (33.32:)MRT: 3 (50%:); Recaidas:1
(1 6.6 %6). Comparando TMO relacionado en Leucemias en RC1
y RC20 mas se obtiene: RC1: n:16; SLE:4 (25 %); MRT: 2 (125
%); Recaidas: 10 (2.5 25); RC2 o +: n: 38; SLE: 19 (50%); MRT: 3
(7.9%); Recaidas: 16 {42.1). Resultados comparativos entre TMO
autGlogos (Tumores vs. Leucemias vs, linfomas). Tumores: n: 27;
SLE:14 (51.8% ); MRT: 2 (7.4 %5); Recaida:11 (40.7 %). Leucemias:
n:12; SLE: 54 (33.3 %%); MRT:1 (8.3 %), Recaida: 8 (666 %). Lin-
fomas: n:16; SLE:11 {68.7%); MRT: 0 (0%); Recaida: 5 (31.2%).
Conclusion: El TAMO logro una aceptable SLE 48.6%. Tanto en
TMQ alogenico relacionado como en el TMO autdlogo, el principal
evento fue la recaida (40%). La MRT fue baja (9.6%). En el TMO No
Relacionado el principal eventa fue la MRT: 50%, siendo la principal
causa la EICH y CMV. Los TMO Autdlogos lograron una buena SLE
{52.7%).

LINFOCITOSIS O LEUCEMIA

DE LINFOCITOS GRANDES
GRANULARES TCR ALFABETA+, CD4+
Cismondi, V'; Maiorano, M*; Serebrinsky, G?; Gonzalez, E'.
1. Ceniro de Diagnéstico Mofecular S.A.; 2. Laboraterio de Biologia y
Patologfa Molecufar. CABA, Argentina.
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Introduccion: La Leucemia de Linfocitos Grandes Granulares
(LGL) es una preliferacion clonal de linfocitos maduros de signi-
ficado incierto y generalmente de curso clinico indolente. Se han
reportado dos subgrupos diferentes: de células NK vy linfoides T,
dentro de las cuales se han descripto en su mayoria (80%) con
fenotipo citotoxico/efector CDB+, quedando los casos CD4+ afue-
ra de este grupo de desordenes clonales. Sin embargo existen
reporles de procesos clonales CD4+, similares a la leucemia de
LGL CDB+. Existe un subtipo especializado de linfocitos T CD4+,
CD8+ debil, CD56+, CD57 +, los cuales generalmente se encuen-
tran aumentados en necplasias, infecciones virales cronicas, en-
fermedades autoinmunes y transplantados, y cuya proliferacion
clonal daria lugar a un nuevo desorden Linfoproliferative T, el cual
adernas presenla claras diferencias en la clinica con respecto a
la clésica leucemia T-LGL CD8+. Objetivos: Reportar un caso
de linfocitosis/leucemia de LGL TCRaB+, CD4+. Materiales y
Métodos: Se estudié una muestra de médula dsea (MO) de un
paciente adulto, masculino, con diagndstico presuntivo de leuce-
mia de LGL CD4+. Se realizd analisis multiparamétrico por Cito-
metria de Flujo (CMF) y estudio de rearreglo para la cadena Beta
del receptor T por PCR. Resultados: La muestra presentd un 1935
de celulas linfoides T, de las cuales 12 % presentd el siguiente fe-
notipa de membrana: CD3++, TRCall+, CD44-4, CDB8+ débil,
CD7 +débil, CD2+fuerte, CD5++, CD56+~+, CD57++, CD28(-),
HLA-DR+het, CD11b+. El estudio en la cadena Beta del receptor T
permitio visualizar rearreglo clonal. Conclusion: El hallazgo de una
profiferacion clonal de LGL con el fenotipo descripto, sugiere que
podria tratarse de un subgrupo dentro de las leucemias T de LGL:
la -LGL TCRaB+ CD4+, la cual se ha reportado en los Gltimos
afos como un nuevo desorden clonal T con presentacion clinica y
evolucion diferente a la leucemia T-LGL CD8+. Esta entidad debe
considerarse a la hora de disenar la estrategia de marcacion para
diagnostico y seguimiento por CMF,

INCIDENCIA DE VARIABLES
PREANALITICAS EN LA EXPRESION

DE GLICOPROTEINAS PLAQUETARIAS
EVALUADAS POR CITOCMETRIA DE FLUJO
Maiorane, M!; Cismondi, V'; lommi, P%; Pombo, P?;
Agriello, E* Gonzalez, E'.

1. Cenfro de Diagnostico Molecuiar S.A., Buenos Aires;

2. LEB, Bahia Bianca. Argentina.
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Introduccién: La marcacién mediante Citometria de Flujo (CMF)
de glicoproteinas plaguetarias (GpP) es muy util en el diagnosti-
co de las trombocitopatias. A su vez, existen GpP que duranie la
activacion modifican su expresion antigenica como el CDE3 v &l
CDB2P Se ha reportado que la expresion de las GpP puede ser
alterada in vitro por varias causas pudiendo obtenerse resultados
que no representen el estado de las GpP in Vivo. Objetivos: Es-
tandarizar las condiciones optimas de extraccién y procesamienta
de sangre peritérica (SP){sin la utilizacion de fijadores) para el es-
tudip de GpP por CMF en relacian al anticoagulante utilizado y del
tiempo de procesamiento post extraccion (TpoPE). Materiales y
Métodos: Se obtuvo SP de 20 pacientes normales con dos anti-
coagulantes: EDTA-K3 y citrato de sodio y se procedio a la mar-
cacion de las plaguetas con CD41, CD61, CD42b, CD42a, CD6E3 v
CD62P a tiempo 0, 30 y 60 minutos; y 24 horas post-extraccién. Se
realizé andlisis multiparamétrico por CMF, Resultados: Se observd
en 20/20 muestras que existe un marcado aumento en la expresion
de CD62P en funcion del tiempo, con valores menores al 5% a
TpoPE: Omin, 13-18% & TpoPE: 30min, y 30-40% a TpoPE: 60min.
mientras que la expresion de CDE3 no presentd cambio dentro de
los 60 min. La expresion de CD41, CD61 y CD42a no presentd
variaciones mientras que el CD42b disminuyo su expresion recién
a TpoPE: 24hs. No se observaron diferencias en los resultados
de las mismas muestras extraidas con diferentes anticoagulantes.
Coneclusion: Es posible en CMF utilizar SP anticoagulada con
EDTA ¢ citrato de sodio sin soluciones fijadoras varias horas des-
pues de la toma de muestra para el estudio de las GpP reconoci-
das por CD41, CD61, CD42a y CD42b. Sin embargo para estudiar
activacion plaguetaria, la muestra debe procesarse inmediatamen-
te de realizada la extraccion y cada laboratorio debe estandarizar
las variables preanaliticas debido al alto nivel de activacion in Vitro

de las plaquetas.

ESTUDIO COMPARATIVO ENTRE EL
RECUENTO DIFERENCIAL LEUQOCITARIO
POR EL CONTADOR HEMATOLOGICO SYSMEX
XT2000l (ROCHE) VERSUS EL CITOMETRO DE FLUJO
FACSCALIBUR (BECTONDIKINSON)

Lopez, G; Lopez Romero, A; Reimer, E; Giglio, J.

TACA Laboratorios Bahia Blanca. Argenting.
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Sysmex XT 2000i es un contador hematologico con capacidad para
praporcionar todos los parametros que constituyen el hemograma
completo aplicando para ello tecnologia laser adaptada a citome-
tria de flujo. Este contador cuenta can cerlificacion de controles de
calidad internos y externos. La técnica de citometria permite, luego
del tratamiento de la muestra, analizar los valores relativos de las
distintas poblaciones leucocitarias mediante la dispersion frontal
y angular de la luz y la emision de fluorescencia utilizando entre
otros un marcador pan leucocitario CD45. La escasa disponibilidad
de materiales para control interno de la calidad, hace necesaria
la bisgueda de alternativas que permitan evaluar el desempeno
del procedimiento de medicion. El objetivo del trabajo fue realizar
la comparacion de dos métodos, utilizados para la determinacion
relativa de poblaciones leucocitarias. Se analizaron 100 muestras
pertenecientes a personags obtenidas por puncién venosa utilizan-
do EDTA Na2 como anticoagulante. Las muestras fueron fracciona-
das, una de las fracciones fug marcada con un aniicuerpo mono-
clonal CD45, luego se liso con Cl NH4 y se adquirid en un citdmetro
FACS Scalibur utilizando cell guest (BD) como software de adquisi-
cién. Los datos fueron analizados mediante el software Paint Gate
(BD). Otra fraccidn de la muestra fue procesada en el contador
hematologico Sysmex XT 2000 i en modo cerrado. La compara-
cion de resultados se realizé utilizando el programa MultiQC. El
analisis estadistico de los resultados obtenidos con ambas meto-
dologias, para cada una de las poblaciones leucocitarias permitio
definir un rango de conmutabilidad, entre ambos procedimientos
de medicion. Conclusion: El esiudic comparativo realizado y el
establecimiento de un rango de conmutabilidad entre ambos pro-
cedimientos de medicidn, permitiria asegurar de manera indirecta,
que las caracteristicas de desempeno del Citometro de Fluje son
las apropiadas para las decisiones médicas.
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UTILIDAD DEL EXAMEN DE MEDULA OSEA 122 MSom
(MO) EN PACIENTES HIV POSITIVOS

Damiani, G; Navarrete, M; Kutja, N; Roca, P; Berraondo, M
Diaz, A; Dantonio, C; Longordo, F; Bezares, R.F.
Hospitai General de Agudos Dr. Teodoro Alvarez. CABA, Argentina.

Introduccion;: Los pacientes(p) con VIH/SIDA tienen anarmalida-
des hematoldgicas que motivan el examen de MO (citopenias,
fiebre de origen desconocido (FOD), y patologia oncohematold-
gica ya documentada), Objetivos: 1) Determinar las alteraciones
morfoldgicas en MO de p VIH. 2) Eslablecer el rédito diagnéstico
de la PAMO y la BMO y 3) La indicacién de ambos procedimien-
tos. Materiales y Métodos: Entre enero de 2003 y mayo de 2007
revisamos 79 estudios de MO de 51 p VIH +. Las indicaciones
del procedimiento fueron citopenias, estadificacién por neoplasia
Oncohematoldgica y FOD. Resultados: Presentaron indicacion de
PAMO 40/51p (78,43%), BMO 39/51 p(76,47%) y procedimientos
simultaneos 36/51p (70,589%). Reunian criterios de SIDA 73,4% de
los p. La MO fue normocelular en 28,5%, hipocelular en 28,5% e hi-
percelular en 43%. Se observé: displasia 63,5%, anemia de trastor-
nos crénicos 41,17%, incremento de las células plasmaticas 17%.
La principal serie afeclada fue la eritroide. En las BMO, 28(71,79%)
los hallazgos fueron inespecificos, mientras que 11(28,20%) resul-
taron especificos. En las PAMO solo en 3(7,5%) casos los hallaz-
gos fueron especificos. Los hallazgos diagndsticos se observaron
principaimente en BMO y consistieron en granulomas 6 casos
{TBC, criptococosis, histoplasmosis), aplasia pura de gldbulos ro-
jos, y linfomas (Hodgkin y no Hodgkin). La PAMO fue el métado
utilizado en p con trombocitopenia aislada (14,3%) arribandose
en el 100% al diagndstico de parpura trombocitopénica idiopética
(PTl). Conclusién: La BMO constituye un procedimiento indispen-
sable para el estudio eticlogico de citopenias y FOD en pacientes
con VIH-SIDA, obteniéndose diagnostico en 28,2% de los casos en
nuestra experiencia, similar a la reportada en la literatura. E| anali-
sis morfolégico aislado de la PAMO resulta de menor sensibilidad
diagndstica, aungue en casos de trombocitopenia aislada (PTl es
la entidad prevalente), éste procedimiento resulta suficiente.
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ESPLENECTOMIA EN OSTEOPETROSIS
AUTOSOMICA DOMINANTE (OAD II)
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Kutja, N; Berraondo, M; Cavagnaro, F; Bezares, R.F,

Haspital General de Agudos Dr. Teodoro Alvarez. CABA, Argentina.

Objetivo: Presentar un caso de QAD Il con sindrome hemorragipa-
1o por plagquetopenia. Introduccion: La OAD Il se suele diagnosti-
car en la cuarta década, relacionandose con mutacién de CLCN7.
Presenia suscepiibilidad a fracturas y osteomielitis. Habitualmen-
te no requieren fratamiento, pero suelen reguerir eritropoyetina y
FEC-G. Los corticoides mejoran la hemalopoyesis y reducen la
esplenomegalia. Caso clinico: mujer de 47 afos, consulta en mayo
de 2004 por plrpura, equimosis, hernatomas espontaneos y me-
trorragias. Afebril, sin organomegalias, plaguetopenia de 35 x 10
8/L. El medulograma reveld consistencia 6sea aumentada, esca-
50s grumos con megacariocitos plagquetogénicos. La BCI confirmo
la extrema dureza del hueso y evidencié eburnizacion difusa con
ausencia de reabsorcion osteoclastica, reduccién del espacio me-
dular y de la actividad hematopoyetica. Diagnostico: Osteopetro-
sis. Excepto la plaquelopenia, €l resto del laboratorio fue normal.
Ecografia: bazo homogéneo de 120mm, El osteograma mostré
aumento de condensacion de los huesos de la base del craneo,
mayor densidad en columna vertebral, humero, fémur e imagenes
osteoplésticas en ambos coxales. Prednisona 1 mg/kg/dia, Acido
Félico y pulsos de metilprednisolona normalizaron las plaquetas.
La sobrevida plaquetaria era de 7,5 dias, con produccién normal,
aumento de capiacion en bazo y recuperacion disminuida, com-
patible con hiperesplenismo. Bajas dosis de corticoides y Dana-
zol, mantuvieron las plaquetas entre 20- 40 x10 9/L. En septiembre
2006 presentd melena, con disminucion de 14 puntos del Hto:
Pulsos de metilprednisolona e Ig G EV normalizaron las plaquetas
solo por 24 dfas. Se esplenectomizd en diciembre 2006 hazo de
14,5 x 8 x 4 cm, parénguima homogéneo, arquitectura conservada
y vasocongestion sin alteraciones neoplasicas. Luego de una cifra
inmediata de 300 x 10 9/L, las plaguetas oscilan entre 123 y 178 x
108/ L con Hto y leucocitos norrmales. Conelusion: La esplenec-
tomia resultd ser un recurso terapeutico efective para resolver la
plaguetopenia en la OAD II.
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DE INFECCION Y ENFERMEDAD POR

CITOMEGALOVIRUS (E-CMV) EN PACIENTES
RECEPTORES DE TRASPLANTE DE CELULAS
PROGENITORAS HEMATOPOYETICAS ALOGENICAS
{TCPHALQ)

Cuellar, S; Saba, S; Calmaggi, A; Naretti, J; Barrales, J;
Fernandez, J; Perez, F; Baridon, A; Canepa, C.

Servicio de Hematologia, Hemoterapia y UTMO, Hospital Profesor Dr. Rodolfo
Rosgsi, CUCAIBA. La Plata, Buenos Aires, Argentina.

Objetivos: Evaluar frecuencia de infeccion y E-CMV en pacientes
(pts} con TCPHalo, factores de riesgo (FR), fratamientos antivirales
(TAV} y evolucion. Material y Métodos: Estudio descriptivo, re-
traspectivo de una estrategia de deteccién de CMV y TAV preven-
tivo femprano, en 136 procedimientos de TCPHalo entre 03/95 y
05/07. Poblacion: 81 pts que fueron monitorizados semanalmente
con PCR nested (PCRn) desde el injerto granulocitico hasta el dia
+100, y continuandose en caso de enfermedad injerto vs. hués-
ped cronica (EICHG). La indicacién de TAV se fundamentd en la
monitorizacion virologica (PCRn), los FR de E-CMV, y en la clini-
ca compatible. Resultados: La serologia CMV pretrasplante fue
positiva en el 100 % de los pts. La PCRn fue positiva al menos
en una determinacion en 66 (819) pls; en 37 de ellos (45%), des-
pues del +100. 36 (44%) de los pts presentaron por lo menos dos
determinaciones de PCRn (+) consecutivas. Fue observada una
asociacion entre Ia presencia de PCRn (+) y el grado de EICHa o
EICHe. Recibieron TAV con ganciclovir 36 (44%) ptes. En 4 (5%)
se administro foscarnet por sospecha de resistencia o presencia
de toxicidad por ganciclovir. Fue utilizado valganciclovir como te-
rapia de mantenimiento en 8 (22%) ptes. De Ics 36 ptes tratados
29 (80%) presentaron cuadro clinico compatible: tubo digestivo,
hepatitis, neumonia, fallo secundario de injerto. Dos pts fallecieron
bajo TAV con E-CMV documentada (biopsias de tubo digestivo y
BAL). Conclusion: Baja incidencia de neumcnia y de mortalidad
asociadas a CMV. Un importante nimero de pis recibieron TAV
por cuadro clinico compatible con E-CMV y PCRn (+). Ganciclovir
fue el antiviral mas ulilizado. Preveemos una mayor utilizacion de
PCR-RT cuantitativa para la monitorizacién de infeccion viral, con
el objetivo de mejorar |a especificidad y el grado de prediccion de
desarrollo de E-CMV y facilitar el seguimiento de los pts con TAV.
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HEMOPOYETICA EN ANIMALES APLASICOS

TRASPLANTADOS CON MEDULA OSEA
HIPOXICA (MOH) HISTOPATOLOGIA
Mide, S; Pascuccelli, H.

Cfedra de Fisiologia Fac. de Odontologia UBA, Depte. de Anatomia
Palologica del Hospital Ramos Mejia. CABA, Argentina.

La formacién del microambiente hemopoyético precede a la ani-
dacién de las células stem en animales aplasicos trasplantados.
Se demostrd que la tension de 02 regula la actividad de esas
células no hallandose informacion del del inoculo hipoxico sobre
el microambiente. Su estudio es &l objetivo de esta presentacion.
Cuarenta ratones CF1 normdxicos(N) se iradiaron letalmente y se
trasplantaron con 1.4 x 106 células de MON o MOH (obtenidas da
animales sometidos a camara de altura a 23.000 ft de manera dis-
cuntinual8d) Se establecieron 3 grupos: 1-Normoxico/Normoxico
(N/N} (n=20), 2-Normaéxico/Hipdxico (N/H){n=20) y Control Nor-
mal (CN}(n=10). A los 7 vy 14d se sacrificaron, se efectuaron re-
cuentos celulares de MO y bazo (B) cuya suma era la hemopoyesis
total (HT) y citomorfologia. La histopatologia se realizo en 7 fému-
res y 7 B de cada grupo con coloracion de Hematoxilina eosina.
La estadistica se realizd con el tesl de Student y el de Neuman
Keuls. Resultados: 1a. etapa (7 d): HT en N/N 81.6+3.6 vs N/H
68.1x1.4 vs CN 402.6%3.2 x 106 células (p<0.001). La Histopato-
logia: mostré tres lineas de diferenciacion mieloide y una linfoide
en MOy B. En N/H intensa proliferacion fibroblastica y macrofagica
meduiar. Y elementos indiferenciados. 2a. etapa: (14 d) HT en N/N
292.0x14.5 vs N/H 408.6+14.3 x 106 células (p<0.001). En N/H
disminuyeron los elementos indiferenciados con predominio de
elementos madures. Conclusién: La hipoxia del indculo acentud
la proliferacion fibroblastica y macrofagica medular en la primera
etapa en los animales trasplantados.Estas células son el sopor-
te de las celulas stem y progenitoras,aumentaron su eficiencia de
anidacicn y dieron lugar a una mayor repoblacién hemopoyética
en la segunda etapa.
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DE CELULAS LEUCEMICAS A INHIBIDORES
DE NFKB Y DROGAS QUIMIOTERAPICAS
CONVENCIONALES

Cavaliere, V'; Papademetrio, D'; Aulicino, J'; Blanco, G;

Pardo, L*; Monreal, M, Hajos, 5°; Alvarez, E°.

1. Caledra de Inmunologia, IDEHU, Fac. de Feia. Bioq., LUBA, CONICET: 2.
FUNDALEU. Buenos Aires, Argentina.

El factor de transcripcion NfkB regula la sobrevida de células de
origen hematopoyético, Diversos inhibidores se encuentran en
estudio, en fase praclinica o clinica. Nuestro objetivo fue determi-
nar el efecto de inhibidores de NfkB, Acido Cafein Feniletil Ester
(CAPE}, MG-132 y los guimioterapicos, Doxorubicina (DOX) y Vin-
cristina (VCR) sobre el crecimiento y muerte de células leucémicas.
Se analizaron 20 muestras de puncion de médula 6sea de pacien-
tes libres de tratamiento, inmunofenotipicamente caracterizadas
como LLA, LMA, LMC o LLC. Las células fueron separadas por
gradiente ds Ficoll-Hypague y mantenidas en cultivo. 1x106 cel/ml
fueron tratadas por 24hs con CAPE (90,180 y 360 uM), MG-132
(1, 2 y 4 uM), DOX (0.5, 1.5 y 2 uM) 0 VCR (0.5, 2.5 y 5 uM). Se
evaluo la capacidad proliferativa por MTS y la induccion de apop-
tosis par coloracion con bromuro de etidio y naranja de acriding.
Se establecieron los porcentajes de inhibicion del crecimiento o
apoplosis vs las celulas sin tratar. Los porcentajes de inhibicion
maxima obtenidos con CAPE 180 M, MG-132 1 uM, DOX 2 uM v
VCR 5 uM para las muestras analizadas fueron del (69.80+24.43)%
(p<0.001), (25.1723.54)% (p<0.01), (34.92:27.28)% (p=<0.001)
¥y (45.63+28.20)% (p=<0.001) respectivamente. Los valores de
apoptosis neta inducida por CAPE 360 uM, MG-132 4 M, DOX 2
HM y VCR 5 uM fueron (42.04+=23.94)% (p<0.01), (34.05+26.30)%
{p=<0.01}, (7.02+11.24)% (p=<005) vy (12.38+9.79)% (p<0.01)
respectivamente. La apoptosis inducida por estas drogas sobre
PMN de pacientes normales no mostraron valores significativos
de muerte celular. Conclusion: Concluimos que el tratamiento con
CAPE y MG-132 fue capaz de inducir significativamente no sdlo
inhibicién del crecimiento celular sino también un alto porcentaje
de muerte por apoptosis, resultando asi més efectivo que aquel
con DOX y VCR gue mostrd una accion principalments citostatica
sobre la poblacion estudiada,
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MONOCLONALES EN SUPERFICIE Y
CLORAMBUCILO EN INTERIOR PENETRAN CELULAS
B-LLC. NUEVA POSIBILIDAD TERAPEUTICA
Marin, G.H'; Drago, H?, Sturla, F%; Olaiz, N?; Ibar, R?; Nunez, L?;
Mansilla, E*
1. Munisterio de Salud Peia. Buenos Aires; 2. Lab. Med. Regen, Terap. Cel.
CUCAIBA; 3. Argonne Laboratory, Chicago, USA. Argentina,

Antecedentes: La Leucemia Linfatica Cronica {LLC) no tiene auin
tratarmiento curative. Las nanoparticulas (NP} cargadas con drogas
y sumadas a anticuerpos monoclonales (AchMo) en su superficie,
permitirian mayor sslectividad contra células tumorales. Objetivo:
Demostrar penetracion en células LLG de nanoparticulas (NP) car-
gadas con clorambucilo y recubiertas con AcMo espacificos. Dise-
no: Se fabricaron NP 200 nm de PLA (Poli Lactic Acid) cargadas
con clorambucilo. En su superficie se incorporaron AcMo. A las
NP#1 se |les acoplo anti CD19/FITC; NP#2 anti CD19/FITC y anti
CD20/Alexa Fluor y NP#3 solo FITC. Se obtuvieron células B-LLC
CD19, 20, 23, 38 y Zap70 +; y linfocitos B y T normales de donante
sano. Cada ensayo se realizé en cultivo a 372C por triplicado en
RPMI-1640/10% SFB con 1x104 células, en 2 tiempos de incuba-
cion: 15 min y 24 hs con 20 ul de cada particula. Se observd en
microscopio confocal y fotografio con técnica digital. Resultados:
Las NP 1 con anti-CD18 y las NP 2, con ambos anticuerpos anti-
CD19/anti-CD20, penetran en células B-LLGC asi como en linfocitos
B normales, Internalizacion en el 95 % de las células LLC se obser-
vé alas 24 hs con las NP 2. A los 15 min, existe penetracion escasa
tanto de NP1 y 2 en células LLC vy linfocitos B normales. Se obsarvd
siempre mayor penetracién de las NP 2 y en células LLC. Las NP 3
muestran una penetracion significativamente menor, No se observo
penetracion de las NP sobre linfocitos T. Conelusion: La provision
selectiva de farmacos en células tumorales lidera la investigacion
en nanomedicina. Las células LLC poseen 3000 epitopes CD20 y
otros tantos CD19. Pudiendoe ser la puerta de entrada selectiva de
NP con anticuerpos monoclonales cargadas con drogas o com-
binzciones de las mismas. Aqui se demuestra por primera vez la
penetracion de ests tipo de NP al interior de las células B-LLC;
sugiriéndose que podrian ser (tiles carriers de farmacos para el
tratamiento de la misma.

INMUNOSUPRESION ¥ COMPLICACIONES
INFECCIOSAS EN PACIENTES

CON LEUCEMIA LINFATICA CRONICA

Y LINFOMAS DE CELULAS PEQUENAS B
TRATADOS CON FLUDARABINA

Fermandez Grecco, H; Ciccioli, M; Cabrejo, M; Chiappe, G;
Pintos, E.

Sanatorio Julio Mendez. Buenos Aires, Argentina.
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El uso de andlogos de purina como fludarabina en los sindromes
linfoproliferativos de bajo grado como la LLC ha resultado en im-
portantes beneficios clinicos, aunque con frecuencia se asocian
con complicaciones infecciosas. Se evaluaron en forma retrospec-
tiva 15 pacientes (4 mujeres, 11 varones) mediana de edad de 62,5
anos atendidos entre enero 2001 y marzo del 2007 por lsucemia
linfatica cronica 12 pacientes y linfoma no hodgkin difuso de célu-
las pequenas B 3 pacientes, que recibieron fludarabina sola (n:7) o
fludarabina con ciclofosfamida (n:6) o con mitoxantrona dexame-
tasona (n:2) como tratamiento de primera linea o en recaida. Se
analizaron variables tales como el nimero de tratamientos, grado
de neutropenia, respuesta al tratarmiento y profilaxis antibiotica.
13(86,6%) pacientes tuvieron neutropenia. La mediana de CD4 fue
de 925/mm?® pretratamiento y de 238/mm?® postratamiento. 8 pa-
cientes (53,3%) presentaron complicaciones infecciosas en su ma-
yoria respiratorias. De estos 8 pacientes 4 (50%) habian recibido
tratamiento quimicterapico previo a los anédlogos, 6 (75%) alcanza-
ron solo remisién parcial o nula y 6 (75%) tuvieron neutropenia. El
intervalo promedio entre diagnostico v el tratamiento con fludara-
bina fue significativamente mayor en el grupo de pacientes infecta-
dos (22meses) que en el de no infectados (12meses). Conclusion:
El uso de analogos de purina como la fludarabina han mostrado
ser efectivos en linfomas indelentes pero su uso se ha relaciona-
do con complicaciones infecciosas, Si bien nuestro trabajo se ve
limitado por el caracter retrospectivo del mismo creemos pueden
sacarse algunas conclusiones: el 53,33% de |a poblacion en estu-
dio presentd complicaciones infecciosas, sin muerte atribuibles a
dichas complicaciones. Se produjo neutropenia en el 86,66% (13
pacientes) la mayoria leve a moderada. Se produjo una reduccion
cercana al 26% en el nivel de CD4 post tratamiento. En los infecta-
dos hubo mas tiempo entre diagnastico y tratamiento.

BACTERIEMIAS EN PACIENTES
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ONCOHEMATOLOGICOS

Y TRASPLANTADOS DE CELULAS PROGENITORAS
HEMATOPOYETICAS (TCPH)

Bonis, A; Malacalza, J; Mendez, G; Naretti, J; Guerrini, G;
Delpiano, M; Larrotonda, R: Calmaqgi. A: Salaber, S;
Carola, L; Canepa, C.

Servicio de Hematologfa Hospital R, Rossi, UTMO, Cucaiba.
La Plata, Buenos Aires, Argenting,

Objetivos: Determinar la frecuencia de distribucion de los micro-
organismos, la adecuacion de los tratamientos empiricos iniciales
(TEl) v la mortalidad asociada (MA). Material y Métodos: Estudio
retrospectivo, descriptivo de |os episodios de bacterismias ocurri-
dos durante los arios 2005-2006. El método utilizado para el pro-
cesamiento de los hemocultivos fue el BACT-T-alert. Fueron ana-
lizadas las caracteristicas de los pacientes, los microorganismos
aislados, y la adecuacion del TEl. Resultados: Fueron identificados
158 episadios en 85 pacientes. La edad promedio fue 41.5 anos,
con predominio del sexo masculing (65,2%). Las enfermedades de
base mas frecuentes fueron: leucemia mieloblastica aguda 21,5%,
linfoma no Hodgkin 20,2% vy leucemia linfoblastica aguda 179%.
El 44,3% de los episodios sucedieron en pacientes sometidos a
TCPH; el 96,8% de los nilsmos portaban catéteres de larga perma-
nencia. Neutropenia estuvo presente en el 55% de los casos y foco
clinico en el 64,7%. Los microorganismos aislados fueron: bacilos
gram negativos (BGN) 48,1%, cocos gram positivos 40,5% y hon-
gos 11,4%. La MA fue de 14,9%, siendo para cocos gram positivos
9,4%, BGN 19,7% y hongos 11,1%. En los episodios de pacientes
sometides a TCPH, la mortalidad fue de 22,8% (alogeneico 32,4%
y autélogo 13,9%6) vs 8% en los No TCPH; en neutropénicos 19,5%
vs 11,5% en no neutropénicos y 16,8% en los que presentaron foco
clinico, vs 10,9% en aquellos sin foco. La adecuacion del TEl fue de
67 4%. Conclusion: Los microorganismos aislados con mayor fre-
cuencia fueron los BGN. El % de adecuacion del TEl as eoincidente
con el descrite en la literatura. La MA fue mayor en episodios por
BGN, TCPH, neutropenicos, y presencia de foco clinico.
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ENDOMETRIO DE PACIENTES CON ABORTO

RECURRENTE Y FALLAS DE IMPLANTACION EN
PROCEDIMIENTOS DE FERTILIZACION ASISTIDA
De Bonis, A; Guiglioni, A; Alosilla Fontis, A; Pellinsky, P;
Mildenberguer, M; Recalde, S; Martin, C.

Instituto de Diagnostico Cardiovascular La Plata; Centro de Reproduccion,
Hospital Espariol, La Plata. Argentina.

Introduccion: La pérdida recurrente del embarazo (PRE) vy las Fa-
llas de implantacién en procedimientos de fertilizacion asistida (FA)
son situaciones desafortunadas. Estos avances se han focalizado
en el rol de las células Natural Killer (NK) uterinas. Estas expre-
san Antigeno {Ag) CD56+. Esta descripto que en las pacientes
con PRE y fallas en procedimientos de FA cuando el porcentaje
de esas células se encuentran aumentadas, predicen futuras per-
didas. Material y Métodos: Se estudiaron 18 pacientes que pre-
sentaban PRE y/o fallas de implantacion en procedimientos de FA,
entre marzo de 2006 y abril de 2007. Se incluysron aquellas con
3 0 mas abortos consecutivos o 3 0 mas fallas de implantacién en
procedimientos de FA. luego de haber descartado ofras causas
como trombofilia, patologias autoinmunes, infecciosas, genéticas,
hormonales, anatomicas ste. Se realizéd biopsia de endometrio en
el dia 21 (+/-2) del ciclo menstrual v la cuantificacion de células
linfoides CD56+ de la estroma endometrial, en 20 campos de gran
aumento (CGA, 400x). Resultados: La evaluacién fue posible en
17/18 pacientes. Los resultados fueron: 8 pacientes (47%) presen-
taron valores significativamente aumentados de CD56, mientras
que en 9 (53%)} la cuantificacion fue normal. Si analizamos al grupo
con valores aumentados, 6 de ellas (75%) presentaban fallas de
implantacion en procedimientos de FIV-TE, mientras que en las 2
restantes (25%) presentaron aborto recurrente luego de embarazo
espontaneo. Conclusién: Estos resultados preliminares indican
un mayor porcentaje de celulas CD56+ en aguellas pacientes a
las cuales se les realizo algun lipo de procedimiento asistido. Es
necesaria la evaluacion de un nimero mayor de pacientes para
confirmar si el nimero de procedimientos seria un factor adverso,
asociado a una menor probabilidad de implantacion relacionada
con un incremento en la poblacidn de células CD56+ de la estro-
ma endometrial,

VENOSA (ETV): CARACTERISTICAS
EN NUESTRA INSTITUCION

Tabares, M; Colorio, C; Rossi, A; Puente, D; Pombo, G.
Fundacion Favaiora, Serviclo de Hematologia. GABA, Argentina.

La ETV es una causa importante de morbi-mortalidad. Su inciden-
cia (inc) es de 0,1%fafio en la poblacidn general y de 10-40% en
los pacientes (pac) hospitalizados sin profilaxis. Objetivo: Evaluar
la inc de ETV, los factores de riesgo (FR) y la evolucion de sstos
pac.en nuesira Institucion. Pacientes y Métodos: Estudiamos
retrospectivamente los pac con diagnostico (deo) de ETV que in-
gresaron entre 1/8/2005 y 31/1/2007 (n=92) de un total de 15.041
episodios de hospitalizacién registrados en ese periodo. El deo se
realizo por centellogramaV/Q, venografia, angiografia, angioTAC, y
doppler venoso. Se excluyeron pac con trombosis venosa super-
ficial oTVP distal. Resultados: Continuaron en seguimiento > 3
meses 48 pac que fueron incluidos en este estudio. Fdad media:
B1 arios (18-82), 20 hombres (43%), 36 pac tuvieron TVP (78,2%),
TEP 18 pac (41,3%) 8 de ellos sin TVP detectada (17%), TEP + TVP
11 (23,9%). Los FR mas relevantes fueron: edad >60 afos: 63%,
inmovilidad 50%, cirugia 28,3 %, catéter 17,4%, infecciones 13%,
drogas 13 %, cancer 10,9%, trombofila 4.34 %. En el 34,8% no
se encontré FR asociado. El 8,7% de los pac tenian antecedenies
de ETV previa. Terapia implementada: heparina estandar 65,21%,
HBPM: 38%, fibrinoliticos: 15,2%, filtro en vena cava: 34,8%, endar-
tectoria pulmonar 6,5%, 35 pac recibieron anticoagulacién oral
{aco): warfarina 54,2% y acenocumarol 45,7%, El RIN promedio
fue: 2,84. Se observo recurrencia en el 21,7% de los casos. Un pac
present6 sangrado mayor no fatal (29). Mortalidad: 2 pac (4,3%)
por causas no relacionadas a la ETV. Conclusion: La incidencia
de ETV fue 0,4%/ano. El FR mas frecuente fue |a edad, seguido de
la inmovilidad y |a cirugia. La trombefilia resultd infrecuente en los
pac estudiados. La frecuencia de TVP idiopatica fue elevada. La
heparina mas usada fue la estandar. E| 76% de los pac recibieron
aco y en el 35% se colocd filtro en vena cava. La recurrencia anual
fue alta. El porcentaje de sangrado mayor no fatal, fue 2%, seme-
jante al que se informa en la literatura.

ENFERMEDAD DE VON WILLEBRAND

TIPO 2B. PRIMER REPORTE ARGENTINO
EN UNA INSTITUCION PEDIATRICA
Frontroth, J.P; Hepner, M; Pieroni, G: Sciuccati, G:
Feliu Torres, A; Bonduel, M.

Hospital de Pediatria Prof, Dr. J P Garrahan. CABA, Argentina,
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Intreduccién: La enfermedad de von Willebrand tipo 28 (EVW2B)
es una variante cualitativa, caracterizada por larespuesta incremen-
tada de agregacion a bajas dosis de ristocetina y, en la mayoria de
los casos, discrepancia en la razon entre la actividad de cofactor
de ristocetina y el antigeno de von Willebrand (VWF:RCo/MWF:Ag).
Existen variantes sin discrepancia ni trombocitopenia (New York,
Mélmo, Sydney, Hiroshima). Objetivo: Identificar los pacientes
(pacs) con EVW2B mediante la utilizacion del RIPA a bajas dosis y
reportar sus caracteristicas clinicas y de laboratorio. Resultados:
Se incluyd la agregacion con ristocetina (RIPA) a 0.5 mg/ml como
tést de screening para la evaluacion de pacientes con sindrome
hemorragiparo. De los 494 nifos con antecedentes personales ¥
familiares de sangrado, 4 (0.8%) pacientes pediatricos mostraron
hiperagregacion a bajas dosis de ristocetina. Se observaron las
siguientes manifestaciones clinicas: metrorragia: 1 pac; epistaxis:
2 pac; sangrado post exadoncia: 1pac. En los grupos control de
76 nifos sancs y 222 adultos, no se detectd ningln individuo can
hiperagregacién, En el grupo de pacientes identificado, por lo me-
nos un progenitor tuvo el mismao patrén de RIPA a bajas dosis. De-
tectamos hiperagregacion en 6 familiares relacionados con estos
pacientes. La relacién VWF:RCo/MWF:Ag fue discordante (<0.7)en
un solo paciente, con ensayo de adhesion al colageno ausente.
Ninglin paciente presenté trombocitopenia. Conclusién: La incly-
siér del RIPA en una primera etapa de evaluacion del paciente con
manifestaciones hemorrdgicas, nos permitio detectar a un grupa
de nifios con EVW2B que de ofra manera no se habrian diag-
nosticado. Para nuestro conocimiento, este es el primer reporte
argentino de pacientes pedidtricos con EVW2B. Queda pendiente
reportar el analisis por biologia molecular para definir los defectos
genéticos en los individuos con las caracteristicas fenotipicas an-
tes mencionadas.

USO DE FACTOR VIl ACTIVADO
RECOMBINANTE (RFVIIA) EN PACIENTES

I 133 PEC31
PEDIATRICOS NO HEMOFILICOS

Sciuccati, G; Hepner, M; Feliu Torres, A: Pieroni, G; Frontroth, J.P;
Althabe, M; Maglicla, R; Diaz, L; Bonduel, M.
Hospital de Pediatria Prof. Dr. J.R Garrahan. CABA, Argentina,

El rFVlla es un agente hemostatico cuya utilizacion ha sido apro-
bada para el tratamiento de pacientes {(pacs) hemcfilicos con in-
hibidores. Se ha observado un incremento del “uso compasiva”
del rFVlla en pacs con diversos desdrdenes de la hemostasia ¥y
complicaciones hemorragicas. Objetivo: Reportar la respuesta cli-
nica y la evolucién de pacs. pedidtricos que recibieron rFVila como
profilaxis o tratarniento. Se incluyeron pacs. menores de 18 afos
con trastornos hemorragiparos hereditarios o adquiridos y aquellos
pacs. refractarios a las terapias convencionales que ingresaron en-
tre marzo de 2005 y diciembre de 2006. Los pacs. con Hemofilia A
y B fueron excluidos. Resultados: 18 pacs., 11 (61%) varcnes, me-
diana de edad 6.5 afos (rango 3 dias-17.4 anos) se les administré
rFVila en las siguientes situaciones clinicas: cirugfa cardiovascular
(CCV) 8 pacs; hemorragia cerebral y trombogitopenia refractaria 2
pacs; trasplante hepatico 2 pacs; trasplante de pulmén 1 pac; he-
morragia gastrointestinal severa post-trasplante hematopoyético, 1
pac; sangrado de la cavidad bucal y tromboastenia de Glanzmann,
1 pac. Tres pacientes recibieron rFVila en forma profilactica previo
a procedimientos invasivos o quirrgicos. La dosis administrada
fue: mediana 89 ug/kg (rango 30-90). Ocho pacs (50%0) recibieron
una dnica dosis. El rFVIla controld y evité complicaciones hemo-
rragicas en 16 pacs (89%). En tres pacs. con CCV se detectaron
complicaciones trombdticas. Conclusién: En esta serie pediatrica,
el rFVila fue una alternativa terapéutica que permitié controlar en
la mayoria de los pacs. hemorragias incoercibles en diversas situa-
ciones clinicas y corregir los desdrdenes hemorragiparos previo a
procedimientos invasivos. La contribucion del rFVIlz al desarrollo
de las complicaciones trombéticas deberia ser dilucidada. Es ne-
cesario establecer las dosis en los diferentes cuadres clinicos yel
método apropiado para el monitoreo de laboratorio,
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DE HEMATOLOGIA 7 ANOS
Vilaseca, A.B; D’'Antonio, C.C; Vidmar, L.G.
Ciinica San Camilo. CABA, Argentina.

La incidencia global de trombosis venosas se estima en un evento
por cada 1.000 personas/ano, si a esto le sumamos la enfermedad
arterial, podemos seguir sosteniendo que la enfermedad tromboe-
mbolica arterial 0 venosa es un importante problema para |2 salud
con considerable morbimortalidad y con un importante impacto en
los costos en salud. Hasta hace poco mas de 15 afos quedaban
sin un diagnastico clare de la causa de su evento tromboembéli-
co alrededor de un 90% de los pacientes. Hoy estamos en condi-
ciones de establecer la causa de un evento tromboembdlico en
aproximadamente el 90% de los casos. Se estudiaron pacientes,
can eventos arteriales: coronarios o con accidente cerebrovascular
{ACV) isquémico, y patologia arterial periférica (AP), pérdidas feta-
les (PF) que por su edad, ausencia de factores de riesgo habitua-
les, o por una torpida evolucion pese a un adecuado tratamiento
medico resultaban sospechosos de trombofilia; vy pacientes con
evento trombotico venoso de novo: trombosis venosa profunda
(TVP), superficia (TVS), o de localizacion infrecuente (TVLI) y trom-
boembolismo pulmonar (TEF) sin causa clara. El total de pacientes
fue de 80, 48 mujeres y 42 hombres con un promedio de edad de
44 anos y con una sumatoria de 93 eventos: 46 arleriales (18 ACY,
3 AP 20 coronarios, 5 PF), 47 venosos (31 TVR 7 TVLI, 8 TEP). De
los 90 pacientes y 93 eventos se encontraron: 20 Resistencias a
la Proteina C activada, con Factor V Leyden homo o heterocigoto
positivo, (22.%6); 1 Proteina G (1%); 30 Sindromes Antifosfolipidicos
{33,%); 1 ATII{1%); 37 Hiperhomocisteinemias (41%); 5 Inhibido-
res del Activador del Plasminogeno (PAl 1) (5%), 4 de ellos con
Polimortfismo genético documentado y 1 en el que resultd nega-
tive; 1 Polimorfismo de la Protrombina 20210 (1%). Conclusion:
Hay parece suficientemente establecido cuando y en quiénes es
imperinso sospechar y estudiar la presencia de una trombofilia.
Aconsejamos realizar los estudios en forma secuencial y ajustada
al tipo de trombosis o bien, seleccionando inicialmente aquéllos
dque pueden detectar las variantes mas frecuentes.
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EMPLEO TEMPORARIO DEL FILTRO

REMOVIBLE DE VENA CAVA EN EL

TRATAMIENTO DEL TROMBOEMBOLISMO
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PULMONAR (TEP)

Eiselle, G2 Dantonio, C'; Galli, E*; Simonelli, D%, Grand, B%;
Riveros, D% Valentini, R Ferro, H%; Malvino, E°; Hendler, H;
Neira, J°.

1. Hematologia Corporacion Médica de San Martin; 2, Radiologla
Intarvencionista CEMIC, Suizo Argeniina, Trinidad ce Palerma y QIMGSM;
3. Hematologia y UTI CEMIC; 4. Hematologia y UT! Suizo Argentina; 5.
Hematologia y UTI del Sanatorio de la Trinidad. CABA, Argenting.

Objetivas: Mostrar la utilidad del empleo temporario (T) del filtro
(F} de vena cava removible en el tratamiento de pacientes (F} se-
leccionados con trombosis venosa profunda (TVP) y/o tromboem-
bolismo pulmonar (TEP). Antecedentes: La anticoagulacion (A) en
el tratamiento deTVP - TEP presenta contraindicaciones v compli-
caciones y la recurrencia de eventos tfromboembdlicos se obser-
va hasta en un 20% de los casos, la interrupcion de la vena cava
inferior {VCI1) con F metalicos percutaneos es una alternativa de-
mostrada. Sin embargo, existen complicaciones por el uso a largo
plazo, razon por la cual se han desarrollado F removibles en forma
opcional. Material y Métodos: Se colocaron 235 F, removibles en
233 B en VCI y superior, por contraindicacion de la anticoagula-
cion o fracaso de la misma (90%). En 139 P (59%) &l F. quedd en
forma definitiva por el persistente alto riesgo de TEP o trombosis.
En 96 P se considerd extraible, luego de 5 a 71 dias de filtrado,
cuando el riesgo de TEP fue controlado médicamente. Durante el
filtrado temporario, el seguimiento valoré nueves eventos de TEP
y complicaciones ligadas al empleo del F. Resultados: El éxito del
filirado tempaorario fue de 97 % con 3 fracasos por eventos de TEP
intrafiltrada. 3 P tuvieron infecciones por trombos contaminados
en los que obtuvo la curacion con la extraccion de los mismos. Las
cormplicaciones del 5% correspondieron a 3 F en los cuales no fue
posible retirar el E por endotelizacién v permanecieron en forma
definitiva, Hubo 1 caso de hematoma fernoral y un P con hemope-
ricardio. Conclusion: El emplec temporario de filiros removibles
resultd eficaz en la prevencion del TEP en pacientes con fracaso o
contraindicacion de |a anticoagulacion en mas del 95% de casos,
con baja incidencia de complicaciones.

ACTIVACION DE LA HEMOSTASIA

Y ALTERACIONES DE LA FIBRINOLISIS

EN PACIENTES CON NEOPLASIAS
HEMATOLOGICAS Y SUS MODIFICACIONES
INDUCIDAS POR LA QUIMIOTERAPIA
Fernandez Grecco, H; Pintos, S; Bono, G; Cabrejo, M;
Chiappe, G; Pintos, E.

Sanatorio Julio Mendez, Buarnos Alres, Argenting,
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La enfermedad tromboembdlica es una complicacion frecuente de
los pacientes neoplasicos. Dicha trombaosis es causa de significati-
va morbi-mortalidad en estos enfermos. La activacion hemostatica
ha sido demostrada en varias neoplasias solidas. Para conocer
todas estas alteraciones en pacientes oncohematologicos disena-
mos un estudio prospectiva donde se evalud el perfil hemostatico
previo al tratamiento y la accion de [a quimioterapia sobre la acti-
vacion de [a hemostasia. Se estudiaron 10 pacientes con mediana
de edad 68 anos, 4 mujeres y 6 varonas. Las patologias fueron:
linfoma folicular 4 pacientes (40 %); linfoma de células grandes
B 2 pacientes (20 %): otras patologias fueron linforna del manto,
linforna de celulas pequenas B y un finfoma T periferico. Todos los
pacientes completaron al menos un ciclo de quimioterapia. Los
pacientes recibieron guimioterapia basada sn esquemas tipo R-
CHOP o R-FND. A los pacientes se les realizé un perfil de hemosta-
lico y protrombotico previo al tratamento, Como marcador de aci-
vacion hemostatica se utilizo la medicion de dimero-D en muestras
obtenidas previo, 1hora, 48hs. Y luego de una semana de la qui-
mioterapia. 6 pacientes presentaron dimero-D elevado al inicio del
estudio, 3 pacientes tuvieron fibrindgenao elevado y con menor fre-
cuencia se hallo como marcadores protrombdticos la pregencia de
anticuerpos anticardiolipinas, homocisteina elevada y disminucion
de inhibidores como las proteinas S-C. No se produieron eventos
trombdticos durante el estudio. Conclusién: Las complicaciones
trombdticas tanto arteriales como venosas estan bien demostradas
en pacientes con cancer asi como la activacion hemostatica. La
mayoria de las series estudian pacientes con tumores solidos. En
este estudio solo sa incluyeron pacientes oncohematalégicos y se
observa una activacion constitutiva de la hemostasia con aumento
del dimero-D. No se demostrd en este trabajo incremeanto del nivel
del mismo con el tratamiento.

PSEUDOTUMOR E | 137 HT001
INMUNOTOLERANCIA(IIT)

Neme, D; Candela, M; Parreira, M; Rey, E;

Perez Bianco, R; Tezanos Pinic, M.

Fundacion de la Hemaofilia. iIHEMA. Academia Nacional de Medicina,
CABA, Argentina.

Introduccion: Los pseudctumores hemofilicos son hemalomas
encapsulados gue destruyen tejides adyacentes. El manejo de
esta enfidad resulta ain mas dificil cuandao el paciente presenta un
inhibicor. Caso Clinico: Paciente masculino de 11 afos con hemo-
filia A severa. El 24/01/08 presenta gingivorragia por movilidad del
canino temporal inferior derecho. Se administra FVIII 40 Ul/kg con
inadecuado manejo de la hemorragia. por o que se realiza exo-
doncia de la pleza dentaria. Se rellena la cavidad con subgalato de
bismuto y se administra una dosis de FYII 60 Ul/kg. Se consigue el
cese del sangrado luego de un periodo prolongado de maniobras
compresivas locales. En el laboratorio se detecta la presencia de
un inhibidor {14 UB/ml). Los estudios por imagen muestran una
lesion osteolitica hiperinsuflada, muliiloculada a nivel de la rama
horizontal derecha del maxilar infericr, compatible con un pseu-
dotumor hemofilico. Por elevada morbimortalidad asociada al tra-
tamiento guirlrgico planteade, se decide intentar la erradicacion
del inhibidor y se inicia IIT con FVIIl 100 Ul/kg cada 12 horas y
concentrados de complejo protrombinico activacdo 50 Ultkg cada
12 horas. A las 4 semanas se cbserva ausencia del efecto inhibito-
rio y luego se obtiene la recuperacion de la vida media plasmética
del FVIIl. Los examenes clinica y radiolégico mostraron paulatina
mejoria de la lesion. Conelusidn: La IT permiti¢ la erradicacion del
inhibidor y la evoluciéon favorable del pseudotumar,
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FACTORES NO GENETICOS
RELACIONADOS AL DESARROLLO
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DE INHIBIDORES EN HEMOFILIA
Neme, D; Miguel, C; Perez Bianco, R; Tezanos Pinto, M.

Fundacidn de la Hemofilia. IIMEMA. Academia Nacional de Medicing.
CABA, Arganting.

Intreduccion: En la actualidad, el desarrolio de inhibidores en pa-
cientes con hemofilia {He) es la complicacién mas importante del
tratamiento. Factores genéticos y no genéticos se han asociado a
su aparicion. Pacientes y Métodos: Se analizaron en forma retros-
pectiva las historias clinicas de los pacientes con He A y B severa
registrados en nuestra Institucion, nacidos entre 1.991 y 2.006 y
con mas de 50 dias de exposicion a concentrados. Se avaluaron
factores no genéticos posiblemente involucrados con la aparicién
de inhibidores, Resultados: Se estudiaron 235 pacientes, 85% con
He Ay 15% con He B. Cuarenta pacientes presentaron inhibido-
res. La frecuencia de inhibidores fue de 18,5% en He A y 8,5%
en He B. La mediana de edad de inicio de tratamiento fue de 12
meses. La mediana de edad al diagndstico de inhibidor fue de 28
meses. El 97,5% de los pacientes racibieron tratamiento inicial a
demanda y usaron concenirados derivados del plasma humano,
El analisis comparativo entre los pacientes con y sin inhibidor de
factores como: uso de hemocomponentes, infusion continua de
concentrados, anlecedente de episodio hemorragico mayor, ciru-
gia mayor, cambio de marca comercial de los concentrados, no
mostrd diferencias estadisticarnente significativas. Conclusion: De
los factores no genéticos evaluados, el inicio del tratamiento antes
de los 12 meses fue estadisticamente significativo para el desarro-
llo de inhibidor.
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EXPERIENCIA EN EL TRATAMIENTO CON g Pe032
FACTOR VLL ACTIVADO RECOMBINANTE IL

(FVLL A REC.) EN PEDIATRIA CON COAGULOPATIA
Y POLITRAUMATISMQ SEVERO

Sanchez. M.E.

Hospital de Nifios Eva Peron. Santiago def Estero, Argentina.

La hemerragia incontrolable desencadsnada por politraumatismo
severo en pediatria presenta un alto porcentaje de mortalidad, solo
una conducta energica y oporiuna puede mejorar las estadisticas.
Caso 1: Paciente de 3 anos, sexo femenino ingresa a UCI con ines-
tabilidad hemodinamica por trauma cerebral, pulmonar y multiples
fracturas. Se infunde cristaloides, GBS y sangre desencadenando
sangrado gralizado. El laboratorio (lab.) se altera: TP: 23%, APTT
70seg., plaguetas 70.000 x mm?, Hto.20% Hb.6.3 g%. Transfusio-
nes con PFC(3U) y concentrdos plaquetarios(CP) no controlan el
sangrado. EL FVIl a rec. (120 ug/kg) por 2 dosis cada 2 horas lo-
gra el cese del sangrado, normalizacin del lab. y estabilizacion
hemodinamica. Soporta neurocirugia sin sangrado patologico.
Caso 2: Paciente sexo masculino de 2 anos, sano ingresa UC| con
inestabilidad hemodinamica. dafie pulmonal, hepatico, cerebral
y fracturas. Con ARM, se infunde cristaloides y GRS apareciendo
sangrado gralizado y aumento de tension abdominal. Lab: TP:219%,
AFTT: 65 seq. plaguetas 80.000 x mm?. No se logra estabilizacion
con PFC (2U) y CF, se indica FVIl a rec. 120 ug/kg. por 2 dosis cada
2 horas con lo cual revierte el cuadro, ingresando en laparotomia
exploratoria sin sangrado patologico. Caso 3: Paciente sexo mas-
culino de 8 afios, sin antecedentes patologicos ingresa en UCI can
trauma abdominal {lesién hepatica, rotura de vegiga y de apéndice
cecal) y fractura de cadera. Lab: hemostasia normal y Hto. en des-
censo se resucita con cristaloides y GRS en quirefano se sutura
vegiga, apéndice y estabilizafractura. La hemorragia se graliza con
lab: TP: 48%, APTT 587 y plaquetas de 46,000 x mm? (a pesar de
PFC y CP 8 U). Se administra FVIl a rec (120 ug/kg en 2 dosis) y
nueva cirugia se logra hemostasia y estabilizacion del paciente can
normalizacidn del lab. Conclusién: El uso de FVIl a rec. en pacien-
tes pediatricos con politraumatismo severo y coagulopatia logro
optimizar la hemostasia, estabilizar a los mismos y no se observé
efectos adversos del medicamento.

DESARROLLO DE INHIBIDOR DE FVIII
EN PACIENTES NO HEMOFILICOS:
EXPERIENCIA CLINICA DE 6 CASOS

| 140 HTo1
EN TRES INSTITUCIONES

Minue, G'*; Caicedo, L'; Vazquez, V'3; Lulkin, M Oliva, N';
Sanguinetti, E%; Leane, G Avila, G2 Guazzaroni, G2

Mazzitelli, G%;, Ramirez, M*; Montero, V.

1. Hospifal Espariol, Buenos Aires; 2. Hospital Sentojanni: 3. Casa Hospital
San Juan de Dios A. Mejia. Argentina.

Presentamos el andlisis de la experiencia de tres instituciones en 8
aros (1999-2007) con 6 pacientes (pts.), que desarrallaron inhibi-
dor de FVIIl adquirido en distintas cendiciones clinicas. La media
de edad a la presentacion fue de 33 afos {rango 18 a 68 arios),
distribucion por sexos cuatro mujeres Yy dos varones. Las condi-
ciones clinicas subyacentes fueran embarazo y puerperio en tres
casos, enfermedad mixta del tejido conectivo un caso, cancer de
préstata un caso,infeccion y sindrome de respuesta inflamatoria
sistémico un caso. La causa mas frecuente en esta pequena serie
fue embarazo y puerperio 50 % de los casos. Sintomas de presen-
lacion mas frecuentes: sangrado genital, hemorragias de paries
blandas, sangrado mucoso, sindrome compartamental. Cinco de
los seis casos lograron remision completa (RC), todos recibieron
tratamiento con prednisona o prednisona/ciclofosfamida, y en un
caso se utllizo rituximab. En relacion al tiempao de evolucion hasta
la RC este fue variable con una media de 180 dias {26 sermanas),
contando solo 5 pts. ya que una paciente se encuentra en trata-
miento hasta la fecha. Media de duracion del tratamiento 6 meses.
Mo encontramos diferencia en relacidn a respuesta y tiempo hasta
alcanzar la misma cuando observamos los titulos del inhibidor al
inicio del cuadro, edad de los pts. y condicién clinica subyacente.
Para el tratamiento de las hemorragias se utiliza concentrados de
FVIII, FVlla recombinante (NovoSeven), y FEIBA. Conclusién: En
conclusién nusstros pts. con inhibidor de FVIIl mostraron adecua-
da respuesta al tratamiento esteroide e inmunosupresor pese al
variahle curso clinico. Todos los evaluables lograron RC dentro de
la media de 180 dias. Queda para considerar los alcances o indica-
ciones de nuevas terapéuticas, como el uso de rituximab.,

PURPURA FULMINANS POST INFECCIOSA
(PF): 12 ANOS DE EXPERIENCIA

| 141 Pro03
EN UN UNICO CENTRO

Bonduel, M.M; Hepner, M.D; Pieroni, G: Sciuccati, G.B;
Feliu Torres, A; Castanon, M; Frontroth, J.P
Hospital de Pediatria Proi. Dr. J.P Garrahan. CABA, Argentina.

PF es una entidad infrecuente caracterizada por necrosis de la piel,
fallo multiorganico y coagulacion intravascular diseminada (CID).
A pesar de los avances en el diagnéstico y tratamiento, la morbi-
mortalidad es muy elevada. Objetivo: Evaluar las manifestaciones
clinicas, los resultados de laboratorio, los tratamientos y la evo-
lucién de una serie de ninos con PF. Desde mayo de 1994 hasta
diciembre de 2006, se evaluaron 86 pacientes (pacs), 48 varones
(56%) de 0.1 a 16.8 afios. Sa identificd N. meningitidis en 22 pacs
(26%), varicela en 8 pacs (9%}, otros mMicroorganismos en 24 pacs
(28%), y los cultivos fueron negativos en 32 pacs (379%). Al ingreso
se realizaron estudios ds trombofilia en 53 pacs. Todos los nifios
presentaron signos de CID. Se detectd una disminucidn selectiva
de proteina C (PC) o proteina S (PS) en pacs. con N meningitidis
o varicela, respectivamente. Excluyendo el grupo con varicela, en
los pacs que fallecieron se observé una disminucion significativa
de PC, PS y Antitrombina con respecto a los sobrevientes. En al
grupo con varicela se detectaron anticuerpos anti PS en 2 pacs.
No se encontré una asociacion estadisticamente significativa en-
tre PF y el FV Leiden y la mutacion PT20210 comparada con el
grupo contral. Todos los pacs. recibieron la terapia convencional,
mientras que en 9 pacs. se ulilizé ademas concentrados de PC
(Ceprotin, Baxter) y en 1 pac. Drotrecogin alfa (Xigris, Lilly). Treinta
pacs (35%] fallecieron, 25 de ellos (83%) tuvieron PF no relacio-
nada a N. meningitidis ¢ varicela. Veintidos de los 56 pacs (39%)
que sobrevivieron requirieron amputacién. Conclusion: Esta es la
serie Mas grande de casos de PF reportada hasta el momento. Se
abservo un comportamiento clinico y bioquimico diferente segdn el
microorganismo involucrado, En un subgrupo de pacs, a pesar del
uso de nuevas esirategias terapéuticas, no se redujo la mortalidad.
Es urgente realizar estudios multicéntricos para evaluar distintos
tratamientos en esta entidad catastréfica.
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VENOSA EN UNA POBLACION I142—

DE PACIENTES INTERNADOS CARACTERISTICAS
Y POSIBLES MEDIDAS PREVENTIVAS

Cerana, S; Plaza, |; Funes, M.E; Raviola, M; Cairo, B.
Sanatorio Britanico de Rosario. Argentina.

Introduccién: La ETV es una entidad frecuente que puede pre-
sentarse aislada o como complicacion de distintas patologias y
procedimientos. Objetivos: Analizar las caracteristicas de la po-
blacion portadora de TEV en los pacientes internados en nuestra
Institucién y evaluar la posibilidad de implementar medidas que
disminuyan su riesgo. Resultados: Entre el 01/01/04 y el 31/03/07
(39 meses), sobre un total de 8670 internaciones, se registraron 81
episodios de ETV en 87 ptes internados: TVP (50 en MI, 10 en
MS, y 3 otras localizaciones) y 33 episodios de TER La metcdolo-
gia diagnostica fue para las TVP Ecodoppler (59), RMN {3), TAC (2)
y Venografia {2). En los casos deTER, CV/P (28), TAC helicoidal {4) y
en 1 caso fue exclusivamente sospecha clinica. La media etaria fue
62,8 anos (rango 21-83), predominando el sexo femenino 52/35.
Sola 10 ptes no presentaban claros factores predisponentes, mien-
lras gque 32 presentaban mas de 1. 37 eran portadores de neopla-
sia (en 2 se diagnosticd en los 6 meseas posteriores al evento trom-
botico), 24 reposo prolongado, 18 cirugia reciente, 5 tto hormonal
y 12 eran obesos. Posteriormente se detecto Sme Antifosfolipido
(3}, Resistencia a la Proteina C Activada (1) y Protrombina 20210
(1}. Hubo 4 recidivas intratamiento, 3 de ellas en ptes. neoplasicos.
Se analizo también la implementacion de profilaxis prequirdrgica
en pacientes de riesgo Moderado a Muy Alto observandose que es
utilizada en el 100% de las Cirugias Traumatolégicas, 75% de las
Abdominales y Urologicas y tan solo en el 20% de las Ginecologi-
cas, Conclusién: En nuestra poblacidn se observo alta incidencia
de ETV asociada a Neoplasias (40,6%) presentando en un 51,7%
de los casos ctros factores de riesgo asociados. Esto enfatizaria la
necesidad de promover mayer uso de profilaxis en el contexto de
entidades clinicas. Se objetiva ademas la necesidad de mejorar la
implementacion de profilaxis en determinados escenarios quirirgi-
cos, cormo ser Cirugia Ginecologica.

FACTORES PROCOAGULANTES
EN CANCER COMO PREDICTORES
DE PROGRESION O TROMBOSIS
Molnar, S; Guglielmone, H; Lavarda, M; Dubersarsky, C;
Minaldo, S; Rizzi, M; Jarchum, G.

Servicio de Hematalogla y Oncologia Clinica, Sanatorla Allende. Fundacion
Oncohemaiologica. Cordoba, Argentina.

143 H1036

Antecedentes: Dos faciores procoagulantes se asocian a la cée-
lula tumnoral: factor tisular (FT) y procoagulante del cancer (PC).
La activacidn de la coagulacion puede causar trombosis y se ha
involucrado también en el desarrollo de metastasis. Objetivos: 1)
Establecer la relacion entre la prasencia y niveles de FT y PC con
el desarrollo de trombasis o progresion de enfermedad. 2) Esta-
blecer si el uso de quimioterapia incrementa los niveles de FT o
PC. Métodos: Estudio prospectivo, pacientes con ca ds reciente
diagnéstico. Se realizé determinacion de FT y PC al diagndstica,
a los 3 meses de iniciado el tratamiento y al primer evento (pro-
gresidn o trombosis) La delerminacién de FT fue por Elisa (valor
normal hasta 159 pg/ml) y el PC seqguin el método de Gaordon y col
{valores negativos indican mayor actividad de PC). Resultados: 31
pacientes, 61% femenino, edad media 54 anos. Cancer digestivo
49%, mama 32%, genitourinaric 13%, pulmonar 2%. Seguimiento
medio 11.6 meses. El 48% y el 849% tenian niveles elevados de FT
y PC respectivamente al diagnastico. Ninglin paciente desarrolld
trombosis. Nueve pacientes progresaron (29%) y 4 (13%) fallecie-
ron. Log valores de FT y PC aumentaron un 40% y 509% respecti-
vamente durante el tratamiento. El nivel de PC al diagnostico fue
predictor de progresion -26 vs -8 (pacienies con progresion vs sin
progresion) {p 0.008) y de mortalidad -34 vs -10 (p0.03), no asi el
valor de FT. Tados las pacientes en progresidn elevaron sus niveles
de FT 388 pg/ml vs 217 pg/ml (p0.002) y de PC fue de -63 vs -23
(p 0.008) comparadas con los valores que presentaban al diag-
nostico. Conclusion: Niveles elevados de PC al diagntstico son
predictivos de progresion y mortalidad. Ningun paciente desarrollo
trombosis. Los niveles de FT y PC al momento de la progresion se
elevan con respecto a los valores basales. El uso de gumioterapia
incrementa los niveles de ambos procoagulantes.

ESTUDIO DE CORRELACION DEL QUICK Y
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RIN, ENTRE 2 METODOS DE MEDICION Y 2
TROMBOPLASTINAS DE DISTINTO ORIGEN, COMO
HERRAMIENTA PARA LA DESICION DEL CAMBIO DE
METODOLOGIA. EN PACIENTES PEDIATRICOS
Zirpoli, M; Heinlein, A; Durando, C; Laufer, E; Paz, L; Paola, M.

Labaratorio Central, Seccion Hematologia Hospital de Pediatria Prof. Dr.
J.FEGarrahan. Argentina.

Desde hace mas de 2 décadas se han introducido en el mercado,
distintos metédos automatizados para la determinacion de prue-
bas de coagulacion, asi tambien como Tromboplastinas (Tb) de
distintos origenes, con diferente sensibilidad a los factores de coa-
gulacion. El objetivo de nuestro trabajo es determinar el coeficiente
de correlacion {rho)del Quick y RIN entre 2 coagulometros, con
distintos principio de medicién (fotdptico y electromecanico) y 2
Thb de distinto origen (Placenta Humana y congjo), debido a que
hemos encontrado discrepancias en algunos pacientes y decidir
en implementar un solo tipo de metédologia. Diseno: Estudio de
investigacion analitico, pseudo-experimental, transversal, prospec-
tivo. Unidad de analisis: Sangre de pacientes pedidtricos. Criterios
de inclusion son, pacientes de edad 91.23 meses con DS+119.61,
a los cuales le solicitaban coagulograma basico. El tamario mues-
tral para un Nivel de confianza 95%, con amplitud del IC de 0.2
y trabajando a 2 colas es de 96 muestras. Se trabajo con 109
(479 int y 53%ext.). El programa estadistico usado es el Stata 9.0.
Conclusion: El rho de Pearson para el Quick es de 0.93 con un IC
0.92-0.97, con una p< 0.000, y el rho de Spearman para el BIN es
de 0.91 con IC 0.89-0.95 con una p<; 0.000. Estos resultados de-
muestran que existe correlacion entre ambos metddos, siendo me-
jor esta correlacion para el Quick. Se determino la ecuacion de la
recta que correlacionan ambas variables, consluyendo gue & pesar
que los metodos tienen buena correlacian, na son iguales. De co-
existir ambos metodos en un mismo laboratorio, como en nuestro
caso, se deberia aplicar la ecuacitn de la recta, para transformar el
resultado obtenido por el Sta al BCT o utilizar un solo tipo de técno-
logia. La desicion a tomar es el método electromecanico, por tener
menos interferencias con las muestras de nuestros pacientes, si
bien reconocemaos que tiene mejor sensibilidad la Tb humana.

ANORMALIDADES

DE LA COAGULACION (AC)
NO TROMBOCITOPENICAS
EN LA INFANCIA

Gomez, S; Recupero, O: Otero, R.
Ciinica dei Nifio La Piata. Argentina.
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Obijetivo: Determinar la frecuencia y las etiologias de las AC en ni-
nos, Evaluar el rendimiento de los estudios y objetivar adherencia a
realizarlos. Antecedentes: Las AC constituyen un motivo de consul-
ta frecuente, presentan variabilidad clinica, suelen ser de diagnosti-
co dificultoso y pueden manifestarse ante un desafio hemostatico.
Disenio: Estudio retrospeciivo-descriptive por evaluacion de ante-
cedentes personales, tamiliares, hallazgos clinicos y de laborato-
rio (hemostasia screening, Dosajes de Factor VIl y [X, Factor XIII,
Factor Von Willebrand, Cofactor Ristoceting, Tiempo de sangria,
Estudios de adhesividad, agregacion plaguetaria y estudios adi-
cionales). Poblacion: Se evaluaron 156 nifios: Edad media 8 anos
({r0,3-17a) Rel \:M 1:1 Periodo 6/1993-6/2007. Motivo de consulta;
epistaxis reiteradas (52%), menometrorragias (22%), hematomas
importantes (12%}, post- adencidectomias (5%), estudios prequi-
rirgicos alterados (5%) sangrados exacerbados ante erupciones/
extracciones dentarias (2%) y sangrados por heridas cortantes con
dificultad para la cicatrizacion (1%) y Hematuria (1%). 73% de los
ninos tenian antecedentes de sangrados en familiares directos.
Resultados: Completaron los estudios 479% de los ptes (n: 73), en
el 53% no fueron realizados por falta de adherencia familiar. Los
estudios fueron anormales en 83% de los ptes (n:61) y normales
en el 17 % (n:12). Diagnosticos: Enfermedad de Von Willebrand
41% (n:26), Adhesividad plaquetaria disminuida 28% (n:17), Es-
tudios sugerenies de Enfermedad de Von Willebrand 15% (n:9).
Reaccidn de liberacion alterada 3% (n:2 },Hemofilia B 3% (n:2) v,
Déficit Factor Xl 2% ( n:1}), Déficit Factor Xl 2% (n:1), Factores ng
carboxilados -PLV.K.A.- (Protein Induced by Vitamin K Absence)
2% (n:1), No concluyentes 2% (n:1), Déficit Vitamina K 2% (n:1).
Conclusion: 1) Se obtuvieron altos porcentajes de estudios alte-
rados. 2) La Enfermedad de Von Willebrand fue la entidad mas
frecuente. 3) Se debe evaluar en forma exhaustiva a los ninos con
hallazgos sugestivos. 4)Se observd baja adherencia familiar.
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FACTOR DE RIESGO EN TROMBOSIS Y FIBRINOGENO EN PACIENTES CON

VENOSA CEREBRAL (TVC)

Ceresetto, J.M; Duboscq, C; Genoud, V; Shanley, C;
Stemmelin, G; Rabinavich, O; Doti, C; Gvukovik, M;
Cazap, N; Preiti, V; Palmer, S; Vitriu, A; Bullorsky, E.
Hospital Britdnico de Buenos Aires. GABA, Argentina.

La TVC es una patologia poco fracuente pero potencialmente mor-
tal que prevalece en |a poblacion joven, especialmente de sexo fe-
menino. Su efiologia ha cambiado en los titimos anos con una me-
nor incidencia de patologia infecciosa y un aumanto en |os factores
trembofilicos y hormonales. Casi todas las causas de tombofilia
se han descripto asociadas a TVC incluyendo FVL, P20210, hiper-
homocistinemia (Hey), déficit de PC, PS, AT y SAFL. Sin embargo
no se ha descripto la asociacion de la TVC con el polimorfismo
del PAIl. Obijetivo: Evaluar los factores predisponentes en nuestra
poblacion con diagnostico de TVC confirmado en forma objeti-
va desde el afio 2001 hasta la fecha. Resultados: 14 pacientes
con edad promedio de 32 anos (rango 16-51), 10 mujeres. Como
factor predisponente tres de 14 pacientes tenian una patologia
descripta como desencadenante de TVG: meningitis, linfoma de
cerebro y SMP (T. Esencial) en otros 3 el estudio de trombofilia fue
patolagico: uno por Hey y 2 resistencia a la proteina C aclivada,
y 6 tenian un factor de riesgo hormonal (3 por anticonceptivos y
3 por embarazo/puerperio). En una paciente se asocié el uso de
anticonceptivos con Hey. Solo en 3 pacientes no se halld ningdn
factor protrombético (trombosis idiopatica). En 12 de 13 pacientes
estudiados se encontrd un polimorfismo del inhibidor del activador
del plasmindgeno (PAl) para la mutacién 4G/5G: 4 homocigotas
4G/4G y 8 heterocigotas 4G/5G. Las 6 mujeres con factor de riesgo
hormonal tenian alteracién del PAI (3 homocigotas y 3 heterocigo-
tas) al igual que los 3 pacientes con trombofilia (1 homocigota y 2
heterocigotas). El paciente con SMP era homocigota para sl PA
4G/4G. Solo 2 pacientes presentaron come tnicoe factor de riesgo
un polimarfismo del PAI heterocigota. Conelusién: En esta peque-
na poblacion el polimorfismo del PAI parece ser un factor potencia-
dor de otros factores profrombéticos y posiblemente colabora con
el fenctipo trombdtico en esta patologia.

FIBRILACION AURICULAR CRONICA (FA)
Cambiazzo, §; Diaz, A; Farelo. H; D Antonio, C; Bezares, R.
Servicio de Hematologia, Hospital Alvarez. CABA, Argentina.

Introduccion: La FA es la arritmia de mayor prevalencia. Posee
alto riesgo de stroke y fromboembolismo estando asociada a au-
mento de marcadores de hipercoagulabilidad. Este riesgo trombo-
tico no es homogeneo dependiendo de la presencia de factores
de riesgo clinicos o ecocardiograficos. Objetivos: 1) Evaluar los
valores de factor de Von Willebrand (VWF), dimero d (DD} v fibri-
nogeno (I) en pacientes (p) con FA. 2)Evaluar si existe correlacion
enire ellos y con un score de riesgo de stroke(CHADS2). Material
y Métodos: Analizamos 66 p con FA crénica en tratamiento estable
con acenocumarol por mas de 6 meses. Se excluyeron pacientes
con neoplasias, insuficiencia renal o hepética, infecciones, 1AM o
stroke en los tres meses previos. Media de edad 74a (r: 56 a 92),
relacion M/F: 28/35. Grupo control (GC) 37 sujetos normales ma-
cheados por edad y sexo. Se determino YWF y DD por Lia Test, y
| por técnica de Clauss. En 35 pacientes se determin el CHADSZ.
Resultados: Los valores de VWF de los p (Mediana: 178 mg%) vy
I (Media: 370 mg%) son significativamente mayares que los con-
trales (X: 113 y 308 respectivamente). No existieron diferencias en
DD (mediana p.: 0.22vs 0.20de GC.). No existié correlacién entre:
DDy I, DDy VWF, DD y RIN, tampoco entre DD y CHADS2. Existio
correlacion entre | y VWF. El 80% de los pacientes de alto riesgo
(score >= 3) poseian FVYW mayor de 170 mg% versus un 44%
de los pacientes de moderado riesgo (store de 1 11 2). Un 40% de
los pacientes con alto riesgo poseian | == a 400 mg® versus un
22% de los pacientes de bajo riesgo. Conclusion: En un grupo de
pacientes con FA encontramos un aumento de VWF, lo cual indica
posible dano o disfuncion endotelial. Este aumento se relaciond
con CHADS2. Encontramos ademas aumento de | como otro mar-
cador de estado protrombético. No observamos correlacion entre
DDy CHADS2. Esto podria deberse a que no encontramos valores
elevados en este grupo de pacientes ya que la anticoagulacion
tiende a normalizar parcial o totaimente el valor de DD.

SI-PCR PARA LA INVERSION DEL INTRON 1. I 148 H1004

NUEVO METODO PARA DETECTAR EL

SEGUNDO DEFECTO RECURRENTE EN HEMOFILIA
Radic, P; Rossetti, L; Candela, M; Perez Bianco, R:

Tezanos Pinto, M; Larripa, |; De Brasi, C.

Instituto de Investigaciones Hematolégicas Mariano R. Castex, Academia
Nagional de Medicing, Buenos Aires. CABA, Argentina.

Casi la mitad de las hemofilias A (HA) severas son causadas por
grandes inversiones recurrentes en el intrdn 22 (Inv22) y el intron
1 (Inv1) que truncan e inactivan completamente al gen del factor
VIl (F8). La Inv22 e Inv1 son originadas por eventos de recombi-
nacion homologa entre secuencias repetidas e invertidas (int22h e
int1h, respectivamente) intra-X, en meiosis masculinas, Los objeti-
vos de este trabajo fusron desarrollar y validar un nuevo método
de analisis de la Inv1 y estimar la frecuencia de la Inv1 en familias
Argentinas con HA-severa. Recientemente hemos desarrollado un
nuevo abordaje para investigar la Inv22, shifting inverse-PCR (SI-
PCR). La técnica de SI-PCR para la Inv22 incluye la obtencion de
circulos-Bcll, a partir de ADN gendmico (restriceion con Bell y auto-
ligacion) para cada probando con HA-severa. Este sustrato puede
ser utilizado en un ensayo PCR independiente para detectar la Inv1
{primers 11U, 11D, 1ED) con senales de 304 y 224 bp para los alelos
normal e Inv1, respectivamente. La validacion de la técnica de SI-
PCR parala Inv1 se realizo por comparacion y perfecta concordan-
cia de resultados obtenidos en doble ciego entre el método con-
vencional, doble-PCR y SI-PCR en 21 individuos. En 105 familias
Argentinas con HA-severa se encontrd la Inv1 en probandos de 2
familias (2%). En éstas familias, se estudiaron 2 hermanas del pro-
bando y s0lo una resultd portadora. Los 2 pacientes Invi positivos
no desarrollaron inhibidores neutralizantes de la terapia sustitutiva.
Conclusidn: Estos resultados destacan la utilidad del andlisis se-
cuencial por SI-PCR de la Inv1 sobre el mismo sustrato ya obtenido
en aquellos pacientes con HA-severa y negativos para la Inv22. Por
su rapidez, confiabilidad y bajo costo, la aplicacidn de esta técnica
en la rutina del laboratorio maolecular beneficiard el asesoramiento
genetico de las familias afectadas por HA-severa.

TROMBASTENIA DE GLANZMAN (TG): 149 Hroog
DIAGNOSTICO FUNCIONAL Y EVALUACION

DE LAS GLICOPROTEINAS PLAQUETARIAS (GPP)
lommi, F'; Pombo, P'; Agriello, E*2: Roumeque, L';
Garbiero, §'%; Martinez, P'2,

1. Servicio de Hematologia, HIGA, Dr. Penna, Bahia Blanca; 2. Grupo
Hematolégico del Sur. Argentina.

Intreduccion: La TG es un trastorno que afecta a ia linea mega-
cariacitica, alterando parcial o totalmente la funcionalidad plaque-
taria. La herencia es AR y se manifiesta por la ausencia, dismi-
nucion o disfuncion del receptor (Re) plaguetario del fibrinogeno,
GPllbllla. El diagndstico se sospecha en pacientes con sangrado
mucocutaneo en ausencia de agregacion plaguelaria en respuesta
a todos los estimulos fisioldgicos, y con recuento y motfologia pla-
quetaria normal. La deficiencia en el Rc puede ser confirmada por
citometria de flujo multiparamétrica (CFM) utilizando anticuerpos
monoclonales especificos. Objetivos: Evaluar y correlacionar es-
tudios de agregacion y expresion proteica plaquetaria en los miem-
bros de una familia cuyo caso indice presenta diagnostico de TG.
Materiales y Métodos: Se utilizaron cincc muestras de sangre pe-
riférica obtenidas con EDTA y Citrato de Na. Se evalud la agrega-
cion plaguetaria en el coagulémetro BCT frente a distintos agonis-
tas: ADR, epinefrina, coldgeno y ristocetina. Se estudio la expresion
de las GPP que forman el receptor GPlIbllla con anti CD41(lib) v
anti CDB1(llla). Al mismo tiempo se evalud la expresion de estas
GPP intracitoplasma. El analisis se realizé por CFM. En todos los
casos se procesaron controles normales en las mismas condicio-
nes. Resultados: Los estudios de la funcion plaquetaria revela-
ron en el paciente indice y en uno de los hermanos agregacion
solo con ristocetina y disminucion significativa de CD61 y CD41 en
membrana. Se observé expresion intracitoplasma de CD61 v au-
sencia de CD41. El resto de los familiares mostraron disminucion
parcial en la agregacion y expresién disminuida del receptor GP II-
billa en membrana respecto a los controles normales. Conclusién:
Se observé una muy buena correlacion entre la expresion proteica,
evaluada por CFM y las pruebas funcionales convencionales de
agregacion plaquetaria. Dichas técnicas son complementarias y
juntas evaluadas aportan mayor precision diagnostica.




122

HEMATOLOGIA =  Volumen 11 - N° 2, 2007

INHIBIDOR ADQUIRIDO DEL FACTOR VIIl: | {50 HI02
DESCRIPCION DE 4 CASOS

Fischman, L; Flores, G; Vega, C; Corral, L; Gonzalez, J:
Gaite, A; Goldztein, S; Pavlove, M.
Hospital Carlos G. Durand, CABA, Argeniina.

El inhibidor adquirido (1A) del factor VIIl (FVII) es una didtesis
hemorrdgica grave e infrecuente. El manejo se basa en &l trata-
miento (Tto) inmunosupresor (IS) y el sangrado se trata con agen-
tes procoagulantes que permitan puentear la inhibicion del FVIIL
Objetivo: Comunicar la forma de presentacion y evolucién de
una patologia poco frecuente. Materiales y Métodos: Estudio de
serie de casos (afios 2000-2006) a través de la revision de histo-
rias clinicas, Paciente (Pte) 1: Mujer, 45 afios, antecedentes (ant):
penfigoide bulloso, medicacion: glucocorlicoides {GC) v dapso-
na. Presentacion clinica (PC): Hematoma en muslo. TP 97% KPTT
100" (no correccidn con plasma normal (CPN-)) FVII 4% Thulo:
44 Unidades Bethesda (UB). Tto del sangrado: no requirio. Tto IS:
GG, ciclofostamida (CFM), Rituximab (R). Evolucion: sin sangra-
dos. Pie 2: Mujer, 31 afios, ant de lupus eritematoso sistémico.
PC: Hematoma en muslo. TP 94% KPTT 142" CPN- FVIIl 4% Titulo:
64 UB. Tto del sangrado: Factor VIl activado recombinante (VIIr).
Tto 1S: GC, azatioprina, CFM. Otros ttos: plasmaféresis. Evolucion:
4 internaciones por sangrados: epistaxis, hemartrosis. Recibid tto
con ViIr en dichas oportunidades, con resolucién. Posterior a 9
meses de tio IS normalizacién de KPTT y factor VIII. Pte 3: Mujer,
30 afios, ant de hipotircidismo y pdrpura trombocitopénica idio-
patica, medicacion: GC altas dosis. PC: Sangrado post quirdrgico
{anexectomia). TP 7195 KPTT 111" CPN- FVIII 3% Titulo: 23 UB. Tto
del sangrado: rVIl. Tto 1S: GC, gammaglobulina EV y R. Otros ttos:
Reintervencién quirdrgica con packing. Evolucién: shock hipovo-
Iémico, muerte. Pte 4: Mujer, 81 afos. PC: Hematoma gliteo, TP
73% KPTT 85" CPN- FVIIl 2%. Tto del sangrado: no requirid. Tto IS:
GC. Evolucion: Normaliza KPTT y FVIIl luego de 1 mes de tto GC.
Conclusién: El 1A del FVII| es una condician infrecuente que pue-
de mostrar heterogenicidad en su presentacién clinica y respuesta
terapéutica. La hemorragia aguda puede ser fatal v requiere de un
rapido diagnostico e intervencion terapéutica.

MICROANGIOPATIA TROMBOTICA:
PRESENTACION DE 14 CASOS

Isnardi, S; Yantorno, S; Pasquali, J; Moirano, M:
Negro, L; Bunzel, S; Gelemur, M,

HIGA, San Martin. La Plata, Argentina.

| 151 Hiozs

Objetivo: Comunicar las formas de presentacion, el ratamiento y
la evolucién de pacientes con microangiopatia trombdtica (MAT].
Materiales y Métodos: Realizamos un estudio retrospectivo de
14 pacientes con diagnéstico de MAT (trombocitopenia v anemia
hemolitica microangiopética) evaluados en nuestro Servicio entre
1998 y 2007. En todos se investigaron las causas secundarias de
MAT(cancer y enfermedades autoinmunes). Las MAT sin causa
demostrada fueron catalogadas como purpura trombdtica trom-
bocitopénica (PTT). En las PTT se determind, en el momento del
diagnostico, el puntaje de Rose (alteraciones neurolégicas, rena-
les, hemoglobina (hb) y plaquetas) y se aplicd el indice predictor
de respuesta recientemente publicado por Wyllie y cols. (edad, hi
y fiebre). Se evaluaron respussta al tratamiento y evolucion de la
enfermedad. Resultados: Los pacientes presentaron al diagnos-
ticothemorragias (6), alteraciones neurologicas (4), insuficiencia
renal {2) y sindrome de repercusion general (4). En 6 casos (42%)
se hallaron causas subyacentes de MAT (5 carcinomas, 1 LES).
El tratamiento incluy6 infusion de plasma fresco congelado (PFC)
en 13 casos (93%), plasmaféresis en 12 (862%), transfusiones de
globulos rojos en 13 (93%) y iransfusiones plaquetarias en 8 (57%).
Fallecieron 7 pacientes (50%), de los cuales 5 tenian carcinoma.
De los 7 pacientes que sobrevivieron, 2 presentaron recaidas y
uno desarrolld enfermedad renal cronica. Los pacientes con buen
pronastico segdn el indice de Wyllie tuvieron una respuesta favo-
rable al fratamiento y una mayor sobrevida. El puntaje de Rose no
se correlaciono con la evolucion de la enfermedad, Conclusion:
En los cascs de PTT la respuesta al tratamiento y la sobrevida es
superior debido al tratamiento agresivo con PFC y plasmaféresis.
La edad avanzada, la Hb menor de 9,0 g/dl y la presencia de fiebre
al diagnéstico se correlacionarcn con respuesta inadecuada al tra-
tamiento. Los pacientes con MAT y neoplasia asociada fallecieron
rapidamente.

MACROTROMBOCITOPATIAS CONGENITAS

152 H1010

Vanesa, L; Bermejo, E; Villarreal, P;

Sanchez Lugero, A; Lazzari, M Meschengieser, 5.
Departamento de Hemostasia y Trombosis, Institto de investigaciones
Hemaloidgicas Mariano R. Castex, IIHEMA, Academia Nacional de Medicina,
Buenos Aires. Argentina.

Se presentan 2 casos de nifos de 5 y 6 afios de edad, con antece-
dentes de epistaxis ccasional y equimosis facil. Antecedentes fami-
liares: madres con menstruaciones abundantes y anemia crénica
secundaria. Padres y hermanos sin historia de sangrado. Se realizé
laboratorio constatandose plaquetopenia (30 x 109- 40 x 108/L),
con macroplaguetas en frotis de sangre periférica, En uno de los
pacientes se realizo diagnéstico de Enfermedad de Bernad- Soulier
por citometria de flujo con valores de CD42b (GPIb) muy disminui-
da y resto (GPlIbllla, lalla) normales. Las prusbas de agregacion
mostraban ausencia de primera y segunda ola con altas dosis de
ristocetina y resto normal. El sequndo caso presentaba citometria
de flujo normal y una inhibicién global de la agregacion secunda-
ria, sin cambio de forma frente al estimulo con colageno. Se realizé
diagnastico de un probable trastorno tipo MYH9. Conelusion: Las
macrotrombocitopatias congénitas son patolngias de presentacion
infrecuente, que generaimente estan subdiagnosticadas. Se deben
realizar estudios especificos entre ellos, prusbas de agregacion,
citometria de flujo y biologia molecular para diferenciarlas de otras
trombocitopenias de presentacion crénica.

EVALUACION DE TROMBOFILIA (T) 153 Hiose
EN MUJERES EN EDAD REPRODUCTIVA

CON ANTECEDENTES DE ABORTOS A REPETICION (AR)
¥/0 EVENTOS TROMBOEMBOLICOS VENOSOS (ETEV)
UTILIDAD DEL TRATAMIENTO (TTO) EN EL EMBARAZO
Penchasky, D; Vifiuales, $; Girardi, B; Arbelbide, J:

Fantl, D; Cardenas, M.P; Nucifora, E; Otaso, J.C;

Barrera, L; Venica, A; Mieri, M.

Seceion de Hemalologia, Laboratorio Centrat Hospital ftatiano de SBuenos
Aires. GABA, Argentina.

Introduccién: El AR sin causa establecida es un problema que
afecta entre 1-2% de las mujeres en edad gestacional. Diversas
complicaciones del embarazo (E) se han asociado con T AR,
ETEV. Objetivo: En funcidn de la evaluacién de T en mujeres con
AR y/o ETEV mostrar la utilidad del tto en un intento de disminuir
las complicaciones de sus E. Material: 23 mujeres con AR deri-
vadas para estudio de T y 5 mujeres en edad fértil con ETEV pre-
vios, 3 de las cuales tenian antecedentes de AR; edad promedio
(33). Métodos: En la mayoria se determiné ATIIl cromogénico, PC
Funcional cromoganico (STA protein C) y PS libre inmunoldgica
Inmunoturbidimétrico (Liatest Free Protein S), protrombina 20210
AG por PCR - RFLP y factor V Leiden por PCR - RFLP, homocistei-
na (FPIA) y las ACL lIgG/IgM por ELISA, el Inhibidor Lipico (IL) se
realizd con un APTT sensible a fosfolipides (1), falta de correccién
con plasma normal y correccion con fl (PNP), test de vibora Russel
diluido y el de inhibicién de la tromboplastina tisular, polimorfismo
del promator del PAl 4G5G (por PCR-RFLP). Resultados: 19/28
pacientes (pts) (67,8%) 1 factor trombofilico positive: 1 Pr 20210,1
ACL IgGflg, 1 Deficit (dfty de ATIIl, 3 dft de PS, 3 FVL y 10 IL,
1/28 pts (3,6%) tuve mas de un factor trombofilico positivo: dft de
ATIIS ACL IgG. 8/28pts (28,6%) 6 pts los estudios para T fusron
negativos, 2 pts pérdida del seguimiento. 23 pts (82,14%) se em-
barazaron solo aguellas con diagnéstico de T recibieron tto con
AAS/HBPM, 21 nacidos vivos; 2 pls abortaron: semana 10 y 12
respectivamente. Conclusién: En nuestra experiencia la evalua-
cion de Ty el tto instituido, acorde a los resultados obtenidos, fue
de utilidad ya que permitié disminuir las complicaciones en las pts
embarazadas.
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INHIBIDOR LUPICO LABORATORIO

154 Hi018
ESPECIALIZADO O ESTUDIO DE RUTINA

Gonzalez, J; Clarig, G; Vega, C; Corral, L; Verri, V;
Kantor, G; Labelli, G; Flores, G.
Servicio de Hematologla, Hospilal Durand. Buenos Aires, Argentina,

Introduccién: El estudio de Anticoagulante Lipico (AL) es el pa-
rametro de labaratoric que mejor se correlaciona con los eventos
lromboticos (nivel de evidencia 1), la morbimortalidad en el emba-
razo (nivel de evidencia |l) y trombosis en pacientes con Lupus
eritematoso sistemico (nivel de evidencia 1), Objetivo: Determinar
la incidencia de Anticoagulante Lupico (AL) positivo en pacientes
con morbimortalidad fetal sin enfermedad autoinmune en nuestra
poblacion. Materiales y Métodos: Sé revisaron retrospectivamen-
te las historias clinicas de pacientes que fuercn derivadas a nuestro
servicio, con pedido de realizacién de AL desde enero del 2005 a
enero de 2007. Poblacion: 152 pacientes, edad media: 30 afos
(17-44). 23 tenian recién nacidos antes de la semana 34 de las cua-
les 19/23 ademas presentaban abortos, 95 tenian abortos después
de la semana 10 (63%) y 34 mas de 3 abortos antes de la semana
10. 35/152 estaban embarazadas en el momento del estudio. 16/35
recibian medicacion (8 AAS, 2 corticoides, 3 HEPM+ AAS, 1 HBPM
y 2 otros). 20 pacientes fenian anatomia patologica compatible con
trombosis placentaria. Resultados: Se realizaron 143 estudios de
AL, 128/143 fueron negativos, 11 dudosos (7/11 se repitieron, sien-
do negativos), 4 estudios fueron positivos en la 1¢ muestra, sola-
mente 1/4 fue positivo en la 22 muestra. Conclusion: En nuestra
poblacion hallamos 1/143 pacientes con AL positivo (0.6%) , dicho
porcentaje es inferior a lo repertado por la literatura. Esto podria
deberse a que la pacientes son derivadas para la realizacion de AL
solamente con el antecedente de morbimortalidad fetal, sin cumplir
en forma estricta con los criterios de Sydney; probablemente por la
inquietud gue dicha patologia causa en las pacientes y al aumento
de la difusion del SAF como causal de abortos. Creemos que dicha
patologia deberia tratarse en forma multidisciplinaria para evitar
costos innecesarios y no transformar laboratorios especializados
en estudios de rutina,

INHIBIDOR DE FACTOR VIII EN PACIENTES
NO HEMOFILICO CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO

Bernard, H; Insaurralde, C; Devecchi, A; Gimenez, A: Dusse, G.
Laboratorio CEBAC 5.R.L., Hospital Dr. Ramon Madariaga, Facultad de

Ciencias Exaclas Quimicas y Naturales Universidad Nacional de Misiones.
Posadas, Misiones, Argentina.
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Vardn de 56 anos con insuficiencia renal cronica en hemodialisis
por glomerulonefritis sin diagnostico de causa. Comienza luego de
4 anos de hemodialisis con poliartralgias, oclusion de fistulas e in-
cremento del hematocrito sin tratamiento con eritropoyetina(EPO)}
ni hierro. Hematocrito 48%. EPO 131 Mu /ml. Ferritina 138,1 ng/ml.
Anticuerpos antinucleares: positivo, titulo 1/1320, patron moteado.
Anticardiclipinas IgM 20 U/ml. Biopsia de medula osea: aplasia
grade Il. Citogenética de medula dsea: 46 XY. Cariotipo masculi-
no normal. Se confirma diagnéstico de Sindrome antifosfolipidico
asociado a Lupus Eritematoso Sistémico Luego de 8 meses de
tratamiento con anticoagulantes orales ingresa al Servicio con
hemorragia digestiva. Hematocrito 30%. RIN 2.8. TP: 205 APTT
62 seq. recuento de Plaquetas 224000mm?, El paciente consulta
nuevamente por presentar hematomas espontaneos en miembros
inferiores y superiores, el mayor en pantorrilla derecha de 10 cm
y con sangrado por sifio de puncion de fistula para hemodialisis.
Tiempo de Protrombina: 1005 Tiempo de Tromboplastina Parcial
Activada (APTT): 126 seg., Cofactor de Ristocetina 100%, Ag. Von
Willebrand 178 %, Factor VIl 5%, Factor IX 120%. Se realiza correc-
cién con plasma normal, obteniéndose los siguientes resultados:
APTT sin incubacidn: Normal: 33 seg; Mezcla 1N+1P: 50 seg; Pa-
ciente:126 seq; IR:13.5 %, APTT 2 horas, 372: Normal: 36 seq; Mez-
cla IN+1P: 94 seg; Paciente: 143 seq; IR: 40 %. Inhibidor anti FVIIl
Humano 31,6 UB/m. Inicia tratamiento inmunomodulador. Ingresa
por hemorragia digestiva Hematocrito 16%. Recuento de Plaque-
tas 252000/mm?=, APTT 65 seg. TP 100%. Se administra cricpreci-
pitados y globulos rojos con lo cual cede el sangrado. Posterior al
mismo presenta lesién isquemica en primera falange del pie dere-
cho. Conclusion; Segun pudimos observar el paciente presento
mejoria en los resultados de laboratorio no obstante presento nue-
vo episodio de sangrado que requirio tranfusion complicandose
con embolia.

INHIBIDOR DE FACTOR VIII (IN VIII)

156 11026
Y RITUXIMAB. PRESENTACION DE UN CASO

Celebrin, L', Agra, M'; Negri, L'; Lafalce, D*;
Rosenhain, M'; Adameczuk, Y'; Cambiazzo, §%
1. Hospital General de Agudos E.Tornu; 2. T. Alvarez. CABA, Argentina.

La hemofilia adquirida es una entidad con una incidencia estimada
de 0,2 a 1 caso por millon habitantes/ano ocasionada por el desa-
rrollo espontaneo de autoanticuerpos (inhibidores neutralizantes)
contra el factor VIll (FVIIl} que interfiere con su propiedad hemosta-
fica. Se lo asocia a enfermedades autoinmunes, postparto, drogas,
infecciones, paraneoplasicos, idiopaticos y otras y se describe
mortalidad elevada. Caso clinico: Mujer de 69 afios, con obesidad
morbida, hipertensa. diabética, hipoactsica que consulta por gran-
des hematornas y eguimosis en muslos, dorso, abdomen y ante-
brazos. En los estudios de coagulacion se detecta un In VIl <195,
con un titulo =50 U Bethesda/mi (UB/mi). Inicid tratamiento con
metilprednisona y ciclofosfamida sin respuesta, por lo gue se deci-
dié la administracion de Rituximab. Recibio 4 dosis de 375mg/m2
con excelente tolerancia y sin complicaciones, alcanzando luego
de la primera y cuarta infusion un nivel de FVIIl de 179 y 144% y un
titulo de 28 y 6 (UB/ml) respectivamente. En la evolucion presentd
nueva internacion por cuadro respiratorio e infeccion por estafilo-
coco aureus meticilino resistente con descompensacion diabética,
que culming en shock séptico gue la condujo al dbito. Conclusion:
La alta mortalidad y morbilidad descriptas para el In VIl se asocian
a hemorragia, 0 como en este caso a la edad y/o a las consecuen-
cias del tratamiento inmunosupresor. Dada la buena respuesta del
In VIl al Rituximab en esta paciente y en la literatura, en pacientes
gerontes y con importantes enfermedades comorbidas, quizas la
utilizacién precoz del anti CD20 pudiera ser una alternativa util para
evitar las complicaciones de la inmunosupresion prolongada obte-
niendo una respuesta hemostatica més rapida.

INHIBIDOR ADQUIRIDO DEL FACTOR ViII 157 HT005
EN PACIENTES NO HEMOFILICOS

D’Acunto, M.C; Bunzel, S; Negro, L; Palomino, E; Gelemur, M.
HIGA, Gral. San Martin. La Plata, Argentina.

Antecedentes: La aparicion de inhibidores del factor VIl (IFVII) en
no hemofilicos es rara (0,2-1 caso por millén de habitantes/afio) y
su distribucidn por edad es tipicamente bifenotipica, con un pico a
los 20-30 afios (inhibidores posparto) y un méaximo entre log 68-80
anos. Afecta a ambos sexos por igual con un pequeno predomi-
nio en las mujeres jévenes relacionado al embarazo. La presen-
tacion clinica es insidiosa. La mortalidad relacionada al IFVIIl es
del 22% y la mayoria ocurre dentro de las primeras semanas. El
interés de presentar estos casos, radica en que es un cuadro grave
que puede determinar la muerte siendo de capital importancia el
diagnostico y tratamiento preccz. Objetivo: Revision de pacien-
tes con inhibidores adquiridos del factor VIl en nuestro Servicio.
Material y Métodos: Pacientes que ingresaron por manifestacio-
nes de sangrado, a los cuales se les realizé hemostasia basica
{tiempo de Quick, tiempo de tromplastina parcial activado, tiempo
de trombina, fibrindgeno, recuento de plaquetas), dosaje de facto-
res de la via intrinseca por método coagulométrico automatizado,
y determinacion del titulo de Inhibidor en Unidades Bethesda({UB).
Resultados: Se presentan seis pacientes (4 mujeres, 2 varones)
con una edad promedio de 52 anos (rango 27 y 67) en los cuales se
hallé IFVIII adquirido. La media del IFVIII al diagnostico fue 256,75
UB (rango 2,3 y 1025). El promedio de FVII fue 5,95% (rango 1
y 13). El tratamiento fue la reposicién (concentrados de factores
vitamina K dependientes, FEIBA y factor VIl activado) y la inmuno-
supresion {corticoides, ciclofosfamida). Conclusion: Observamos
gue nuestros datos son coincidentes con los publicados, respecto
a media de edad v a que las manifestaciones de sangrado no gse
correlacionan con &l titulo de IFVIIL. La baja frecuencia de la patolo-
gia implica dificultades en la incorporacion de pacientes para rea-
lizar estudios randomizados siendo necesario programar trabajos
multicéntricos.
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GENOTIPO DEL PAI-1 4G/5G 158 HT039

COMO FACTOR DE RIESGO ADICIONAL
EN PACIENTES CON TROMBOSIS:

UN ESTUDIO RETROSPECTIVO

Minoldo, §'; Guglielmone, H'%; Jarchum, G,
1. Fundacion Onco-Hematofdgica (FUNDONHEM), Servicio Hematologia,
Sanatorio Allende; 2. Departamento de Bioquimica Clinica, Facultad Ciencias
Quirnicas, Universidad Nacional Cérdoba. Argentina.

Un polimorfismo en la deleccidn/insercién (4G5G) del promotor del
gen del PAI-1 ha sido sugerido que esta implicado en la regula-
cidn de la sintesis del inhibidor y el alelo 4G seria el responsable
del incremento de la expresion del RNAm a nivel transcripcional.
Varios estudios han intentado clarificar el papel del polimorfismo
4G5G del gene del PAI-1 como factor de riesgo para los desor-
denes tromboticos sin aleanzar ninguna clara conclusion final, £l
objetivo de este estudio fue analizar si el aumento del polimoriismo
del PAI-1 4G/5G incrementa el riesgo de trombosis en una sefie
de pacientes con un primer episodio de trombosis, y determinar
la distribucion del genotipo del PAI-1. Fueron estudiados 60 pa-
cientes con un primer episodio de trombosis v a todos ellos se les
realizé un panel de trombofilia que inclula: antitrombina I, proteina
C y 8, factor VIIl; homacisteina basal y post-carga con metionina,
anticuerpos antifosfolipidos, factor V' Leiden, factor 1I G20210A,
MTHFR y el polimorfismo 4G/5G del PAI-1, Conclusién: Seqgun
estudios bibliograficos sobre la distribucion del PAI-1 4G/5G en |a
poblacion normal en nuestro pais, los resultados demuestran la
siguiente valores en normales vs pacientes con trombosis: 36%
¥s 15%; 43% vs 58% y, 21% vs 27% para los polimorfismos 5G5G,
4G5G, y 4G4G, respectivaments. La presencia del alelo 4G aumen-
ta el riesgo de trombosis en pacientes con otros defectos trombofi-
licos tales como hiperhomocistenemia, disminucion de proteina S,
factor Il G20210A, factor V Leiden y anticuerpos antifosfolipidos. En
conclusion, el polimorfismo del promotor PAI-1 fue encontrado de
poseer una influencia en el riesgo de trombosis en pacientes con
ofras trombofilias. Si este hallazgo tiene alguna significancia fiso-
patologica en el proceso trombético debe ser probado en estudios
con mayor numero de pacientes.
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EN PREECLAMPSIA SEVERA

CON ANTICUERPOS ANTIR2-GLICOPROTEINA |

Y PATRON HOMOCIGOTA PARA PAI-1 Y MTHFR:

A PROPOSITO DE UN CASO

Minoldo, S'; Guglielmone, H'#; Jarchum, G,

1. Fundacién Onco-Hematologica (FUNDOHEM), Servicio de Hematologia,
Sanatorio Allende; 2. Departamento de Bioguimica Clinica, CIBICI-CONICET,
Facuftad de Ciencias Quimicas, Universidad Nacional de Corgoba.
Argentina.

La asociacion entre el estado homocigota del polimorfismo del gen
de la MTHFR y el genotipo 4G/4G del PAL- 1 en procesos tromboti-
cos es discutido. Hasta el presente, no existe ninguna informacién
que asegure si estos factores de riesgo estan asociados al inicio
de la preaclampsia (PE). En esta presentacion describimos el caso
de una mujer con factares de riesgos adquiridos y congénitos para
trombosis que desarrollé una PE severa durante dos embarazos y
el tratamiento instaurado. La paciente de 33 anos presento a las
30 semanas de gestacion de su primer embarazo, una PE severa y
cualro semanas después se interrumpe el embarazo con un parto
sin complicaciones. La investigacion de factores trombofilicos ad-
quiridos (anticuerpos antifosfalipidos y homocisteina basal y post-
carga con metionina) y hereditarios (antitrombina lll, proteina S yC,
factor V) fue realizada. Ademds se estudio factor V Leiden, factor
1120210, y las mutaciones para el PAI-1 y la MTHFR, encontrandose
un estado homocigota para estas dos Ultimas proteinas. También
se observo una IgM antiB2-Glicoproteina | persistentemente eleva-
das (40 U) en varias oportunidades. Durante el sequndo embara-
z0, y debido a sus antecedentes se comenzo el tratamiento con
heparina de bajo peso molecular (HBPM) {clexane 40 mg una vez
al dia), aspirina 100 mg diariamente y dcido félico (5mg/dia). EI
embarazo continud sin inconvenientes hasta la semana 32 cuan-
do, seg(in datos clinicos y de laberatorio, nuevamente desarrollts
PE severa y se decide cesérea sin complicaciones. La anatomia
patologica de la placenta demostrd una vez mas sitios muiltiples de
infartos. Conclusion: Estos resultados nos sugieren que las mu-
jeres, que tienen la presencia de tres factores trombofilicos here-
ditarios y adguiridos con una historia de embarazos complicados,

CRITERIOS DE LABORATORIO
DE SINDROME ANTIFOSFOLIPIDICO,

| 160 HT006
DIAGNOSTICOS QUE GENERARON

LA CONSULTA AL SERVICIO DE HEMATOLOGIA

DEL H 1 G A GRAL. SAN MARTIN DE LA PLATA

D'Acunto, M.C; Bunzel, S; Sieza, Y; Negro, L; Vita, C; Gelemur, M.
HIGA, Gral, San Martin. La Plaia, Argentina.

Objetivo: Analizar los diagnosticos de los pacientes que fueron
enviados al Servicio de Hematologia para investigar SAF y que
tuvieron criterios de laboratorio positivos. Antecedentes: E| SAF
es un cuadro autoinmune caracterizado por trombosis arterial y/o
venosa y complicaciones obstétricas asociado con anticuerpos an-
tifosfolipidos (aAF), tales como anticuerpos anticardiolipinas {aCL),
anticoagulante lupico (AL) y/o anticuerpos anti B2glicoproteina
(aB2GPI). Este sindrome puede ser primario o secundario a otras
enfermedades, principalmente al LES (50-70%). Material y Méto-
dos: Se realizé un estudio retrospectivo en pacientes de nuestro
Servicio con criterios de laboratorio positivos para SAF, desde ene-
ro 2005 hasta abril 2007. Los criterios utilizados para el diagnés-
tico de SAF fueron los modificados en el anc 2006. Se realizaron
estudios de hemostasia (tiempo de Quick, tiempo de tromboplas-
tina parcial activado, tiempo de trombina, fibrindgeno, recuento
de plaquetas) y de aAF (Se investigd AL con: PTTLa, Tiempo de
Styven, Tiempo de Tromboplastina diluida; las aCL y aB2GPI se
determinaron por ELISA). Resultados: Se encontraron 66 pacien-
tes con criterios positivos para SAF (48 mujeres y 18 varones) con
una edad promedio de 38 afios (rango 16y 72). Los diagnésticos
fusran enfermedad autoinmune 29 casos (4494}, pérdidas fetales
8 (12%), eventos vasculares 24 (37%), alteraciones de laboratorio
5 (7%). Dentro de las enfermedades autoinmunes 23 casos (79%5)
tenian diagndstico de LES. Los servicios que solicitaron el estudio
fueron Reumatologia 47%, Clinica Médica 23%, Tocoginecologia
10%, Nefrologia 7%, Neurclogia 4%, Cardiologia 4%, Otros 5%.
Conclusién: Los criterios de laboratorio positivos para SAF fueron
més frecuentes en los pacientes con enfermedad autoinmune, Es-
los hallaégos sugeririan la importancia de investigar estos criterios
enel LES.

el tratamiento combinado HBPM maés aspirina no necesariamente
aseguran |a ausencia de eventos de PE.

TROMBOCITOPENIA INMUNE ASOCIADA I 161 HT011
A ADENOCARCINOMA DE OVARIO

Mandrile, A; Ochoa, P; Mari, S; Maldonado, D; Bonacorssa, S.
Hospital de Clinicas José de San Martin. CABA, Argentina.

Objetivo: Presentar un caso de trombocitopenia inmune como sin-
drome paraneoplésico. Paciente femenina de 79 afios, consulta al
servicio de urgencias por epistaxis de 72 hs de evolucion. Ex Foo:
paciente obesa con exantema petequial, hematomas en miembros
superiores e inferiores y ampollas hemorrdgicas en fauces, Labo-
ratorio: Hematocrito: 45%, Hemoglobina: 12, Glébulos Blancos:
9800, Plaquetas: 9000 TP:90, APTT:44, LDH:375, Hepatograma
normal, ERS:50. Aspirado de medula dsea: celularidad aumenta-
da, megacariocitos aumentados. Con diagnostico presuntivo de
PTl inicia tratamiento con corticoides en alias dosis, por falta de
respuesta se indica infusion de gammaglobulina con lo cual el
recuento plaquetario llega a 50000 al tercer dia de tratamiento v,
posteriarmente, las cifras de plaguetas descienden a valores infe-
riores a 10000, se interpreta como refractariedad al tratamiento y
se programa esplenectomia previa infusién de gammaglobulina.
Como dato relevante, durante la cirugia se constata epiplon indu-
rado. Estudios complementarios: Ecografia abdominal: esteato-
sis hepatica, bazo de 144x78 mm. Ecografia ginecoldgica: masa
solida irregular de 3,1x4,2.cm en area anexial izquierda. Serolo-
gias VHB, VHG, CMV, EBV negativas. FAN negativo, FR negativo.
Biopsia de medula dsea: hiperplasia megacariocitica. Biopsia de
epiplon: tefido fibroadiposo con metastasis de adenocarcinoma,
las células neaplasicas resultaron positivas para CK7 y CA125 y
negativas para CK20, perfil compatible con arigen ginecolagico
de la lesién. Esplenectomia: hallazgos compatibles con conges-
tion esplénica. Conclusién: La trombocitopenia en pacientes con
tumores sélidos se debe generalmente a infiltracién medular, mie-
lodisplasia, microangiopatia 0 como efecto secundario a la guimio-
terapia. Se presenta el caso dada la baja frecuencia de aseociacion
entre trombocitopenia inmune y adenccarcinoma, en esta paciente
el diagnostico definitivo fue adenocarcinoma de ovario v a pesar de
la esplenectomia la paciente persistié con recuentos plaquetarios
entre 30000 y 50000.
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HALLAZGOS HISTOPATOLOGICOS
EN PLACENTAS DE PACIENTES
CON TROMBOFILIA Y SU CORRRELACION

| 162 HToa1
CON LA CLINICA

Casali, C'; Casas, G% Cicco, J'; Garate, G'; Garate, M";
llia, R%; Ventura, A"

1. Sewvicio de Hemalologia; 2. Servicio de Patofogia; 3. Servicic de
Obstetricia, Hospital Alaman, Buenos Aires. CABA, Argentina.

La bibiliografia no es concluyente y existe poca casuistica acerca
del valor de la anatormia patologica placentaria de pacientes con
trombofilia. Objetivo: Desciribir los hallazgos histopatolégicos de
las placnetas de mujeres con complicaciones obstétricas por trom-
bofilia, determinar si hay hallazgos caraclerislicos y examinar la
relacion entre la frecuencia de lesiones trombdticas y resultados
adversos en el embarazo. Método: Se analizaron 49 placentas de
46 mujeres con trombofilia y complicaciones obstétricas sin trata-
miento. Se incluyeron 32 pacientes con sindrome antifosfolipidico
(SAF), 8 con SAF y mutacion de la metiltstrahidrofolatoreductasa
(MTHFR), 1 con mutacion para el factor V Leiden (FVL), 1 con FVL
y MTHFR, 2 con déficit de proteina S y MTHFR v 2 con MTHFR y
mutacion del PAI-1. Las placenta analizadas correspondian a 21
complicaciones del primer trimestre, 12 del segundo y 16 del tercer
trimestre. Resultados: Los hallazgos potencialmente airibuibles a
trombofilia se observaron en el 25% de placentas del primer trimes-
tre, 40% del segundo y 80% del tercer trimestre. Dichos hallazgos
fueron: trombos, infartos, depostio masivo de fibrina y estenosis de
arterias espiraladas. Conclusion: La histologia palcentaria brinda
la opriunidad de detectar una manifestacion de un defecto hemos-
tatico. La posibilidad de encontrar lesiones es mayor en placentas
del tercer trimestre.

COMPARACION DE LAS PLACENTAS
DEL TERCER TRIMESTRE DE MUJERES
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| 163 HT032
CON SINDROME ANTIFOSFOLIPIDICO (SAF)
ANTES Y DESPUES DEL TRATAMIENTO

Casali, C'; Casas, G% Ciceco, J'; Garate, G'; Garate, M';
lia, R Ventura, A'.

1. Servicio de Hematologia; 2. Servicio de Patologia; 3. Serwvicio de
Obstetricia, Hospital Aleman, Buenos Aires. CABA, Argentina.

Mo se encontraron reporles de los cambios histoldgicos placen-
tarios antes y después del tratamiento (tto) del SAR Objetivos:
Investigar si las lesiones placentarias del SAF revierten luego del
tto con heparina de bajo peso molecular (HBPM) y aspirina (AAS).
Métodos: Se evaluaron 18 placentas de tercer trimestre de 9 pa-
cientes con SAF y perdidas fetales (PF) o partos prematuros (PP).
Se compararon los hallazgos anatomopatolégicos antes y des-
pués del tto con heparina y AAS. Las placentas de pacientes no
tratadas provenian de 5 PF y 4 PP del tercer trimestre. El patélogo
era “clego” respecto a los antecedentes clinicos de las pacientes.
Resuitados: En |as placentas de pacientes sin tto, siete tenian in-
fartos; una era normal y en ofra se encontrd decidua con signos
de necrosis. Luego del tto se observd que solo una persistia con
infarto aungue de menor tamaro, una presentaba estenosis leve
de arterias espiraladas, dos tenian aumento de nudos trofoblasti-
©os y cuatro eran normales. Conclusion: De acuerdo con nuestra
informacién, luego del tratamiento del SAF con HBPM y AAS, dis-
minuyen y/o desaparecen las lesiones histologicas vinculadas con
trombofilia. El estudio proporciona evidencia acerca del mecanis-
mo trombético como causa de muerte fetal y de otras complicacio-
nes obstétricas.

SINDROME MYH9.
PRESENTACION DE UN CASO

164 Hio12

Y REVISION DE LA LITERATURA
Beligoy, L; Raselli, S.

Servicio de Hematologia Hosoital Perrando y Laboratorio Central.
Resistencia, Chaco, Argentina.

Los desordenes relacionados al MHY9 son un grupo infrecuente
de enfermedades autosémicas dominantes que incluyen: Anoma-
lia de Mayy-Hegglin v los Sindromes de Fechtner, Eptein y Sebas-
tian. Comparten un defecto en comun, la mutacion del MYHS y una
triada clinica: macrotrombocitopenia, incluciones citoplasmaticas
y sangrados variables. Objetivo: Comunicar las manifestaciones
clinicas y morfolégicas en granulocitos y monocitos detectadas en
un paciente joven durante un examen de rutina. Caso: Vardn, 18
anos, asintomatico, sin antecedentes familiares ni personales. Ex.
Fisico: buen estado general, sin sangrados activos. Hemograma:
Hto: 429, Hb: 14 grgs, VCM: 85 fl, G.Bcos: 6.700/mm? (S: 60%,
L. 24%, M:12%, Eo: 3%, Ba: 1%). En granulocitos y monocitos
presencia de incluciones citoplasmaticas, fuciformes, periiéricas,
Gnicas, eosindfilas, de 7-10 u de didmetro. Pq: 88.000/mm? (macro-
plaguetas ailadas). Coagulacion y rutina normales, microhematuria
[glomerular); ecografia de abdomen y Rx de torax: conservados,
serologia viral no reactiva. |.LGpico (+) débil, anticardiolipinas (-},
colagenograma e inmunoglobulinas normales. Examenes otorrino-
laringoldgico, oftalmolagico y nefrolégico normales. Conclusion:
El progresivo uso de conladores hemaltologicos permiten identi-
ficar mayor nimero de pacientes trombocitopénicas asintomati-
cos; por lo gue estos desordenes deberian ser sospechados en
pacientes gue se presentan con macrotrombocitopenia y diatesis
hemorragica de origen desconocido; diferenciandolas de las trom-
becitopenias autoinmunes lo que evitaria exposicion a tratamien-
tos agresivos innecesarios en este sindrome,

TROMBOFILIA Y EMBARAZO

HT033
EN NUESTRA INSTITUCION IL

Paoletti, E.A; Garcia De Paoletti, D; Paoletti, M; Elena, H;
Anchorena, J; Farreras, R; Soto, J.
Clinica 25 de Mayo. Mar del Plata, Buenos Aires, Argentina.

Se evaluaron dos grupos de muestras, 204 pacientes con abortos
o RC Fetal y otro de 150 mujeres donantes de sangre, de 18 a 35
anos, sanas, sin abortos como referencia. El IL, probable causal de
eventos dio p<0.0001, con la prueba de de Krusbal-Wallis para el
analisis de varianza no parametrico, para las muestras de pacien-
tes sub-clinicas, <10 semanas y >10 semanas. Otros con valores
significativos, fueron las ACL IgG y la Homogcisteina. Llamamos em-
barazo subclinico a mujeres con test de embarazo (+) que, por ser
pacientes de gestacion asistida, concurren antes de la fecha del
periodo menstrual normal. En estas se halld, ademas de IL, altera-
ciones fibrinoliticas, no significativas, Las ACL fueron consideradas
patolégicas por encima de 40 GPL & MPL. En el post parta (TVP;
ACV, TEP) se encontraron con mutacion FVL, P20210, IL y dos hi-
per homocisteinemia. Muestras no significativas. No se muestra,
en este resumen, lo referente a: ACL IgM, ambas ?72glico |, PS,
PC, RPCA, FV-LEIDEN, F Il G -20210-A, PAl 4G-4G, 5-10 MTHFR,
AT, Ac anti Fll lgG y pruebas de lisis, por no dar resultados esta-
disticamente significativos, en nuestra experiencia.

EMB.SUB.CLIN <10 SEM >10 SEM | POST PARTO
NePAC 20 110 50 14
1L 10 14 15 3
ACLG2 12 =] 0
HYO 0 9 9 2

Conclusion: En este trabajo encontramos al IL como principal pre-
sencia en los eventos de tipo abortivo en el embarazo.
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PRESENCIA SIMULTANEA DE INHIBIDOR 166 HT007
ANTI FACTOR VIIIE IL

Paoletti, E.A; Garcia De Paoletti, D; Pacletti, M; Zanutigh, V;
Ponce, M; Farace, H; Aloni, R.

Clinica 25 de Mayo, Mar gel Piata. Centro Oftalmolégico Quilmes, Buenos
Airas. Argentina.

PAC. DE 87 anos. Triple By Pass y recambio valvular en 1998, F. Fa-
valoro. En 2001 agudeza visual 10/10. Gomienza con maculopatia
seca y luego con episodios de Maculopatia exudativa ¢ membrana
neovascular coroidea (MNC), tratada con PDT (terapia fotodinami-
ca . Visudyne TTT) luego de nuevos episcdios de MNC se trata
con bevacizumab (Avastin) intravitreo. Visidn actual bultos bilateral.
Se presenta en nuestra clinica, en consulta, con hemorragia de
humaor vitreo.

Datos de laboratorio:

Tiempo de protrombina. 12" =90%

KPTT= 75"

Tiempo de trombina= 15" para 15" normal

Fibrindgeno= 380mg/dl

Plaguetas por mm3 200.000

KPTT mezcla1a1= 59"

KPTT mezclada 1= 62"

KPTT correccion con FL 58"

Indice Russal 20%%

Razdn VWR ({concentrado - diluido) 1.9

Staclot LA 18"

Conclusién: IL: Positivo. Indice de inhibicion Anti Factor VIl (Tierm-
po y temperatura dependiente) Valor: 15%. Curva de dilucion, p.
eliminar IL: Indica presencia de inhibidor espeacifico de Factor VIII.
Dosaje de Anti FVIll= 4 unidades hethesda/ml. Corrige con agre-
gado de Ac. Anti IgG humano de cabra, Mejord luego de tratamien-
to. Desaparecio el anti FVIIl y continda con L.

TROMBOEMBOLISMO VENOSO (TEV)

Y CANCER. EXPERIENCIA EN UN CENTRO
AMBULATORIO PRIMARIO

Saracut, D; Fassi, D; Corzo, A; Rojas, F; Gonzalez, M; Fischman,
L; Paviove, M; Alcaraz, S; Caicedo, L; Damiani, G; Espinel, C:
Barrera, L; Marquart, L: Morend, |; Lebearsztein, G lastrabner, M.

=enicic de Hematologia y Gerencia de Conitrol de Calidad de OSECAC.
Ciudad de Buenos Aires. CABA, Argenting,

167 Hoz

El riesgo de TEY asociado a cancer en los primeros 6 meses del
diagnostico es de 12.3/1000/0.5 anos. mientras que el riesgo de
TEV en la poblacion general es de 2/1000/ano. Objetivo: Evaluar
si los estadios avanzados o las metastasis (MTS) tienen mayor pre-
cocidad en la aparicion de TEV vy reconocer cuales neoplasias son
anticipadas mas frecuentemente por un TEV. Digefio: Se trata de
un estudio retrospectivo v descriptivo gue abarca un periodo de 7
anos, cuya poblacion corresponde a pacientes (pts) que consulta-
ron al servicio de hematologia para anticoagulados y presentaban
antecedente de céncer. Resultados: 64 pts, 33 femeninos y 31
masculinos, edad media: 64 arios (R18-87), 5 pts prasentaron TEV
previo al diagndstico de cancer (2 eran neoplasias hematolgicas,
1 de vejiga, 1 de prostata y 1 tumar descenocido primario). El tiem-
po promedio entre el diagndstico de cancer y la aparicion de TEV
fue de 11,1 meses. 5 pts presentaron TEV previa al diagndstico de
cancer y 3 de ellos tenfan enfermedad avanzada o MTS, El tiempo
promedio de aparicion del TEV en pts con Tratamiento anticincer
fue de 14,8 meses, mientras que en los pts sin tratamiento fue de
7,5 meses. Las neoplasias asociadas a TEV fueron: 15 de mama, 7
de pulmén, 7 de colon, 7 de (tero, 6 de prostata, 4 de vejiga, 3 lin-
fomas, 2 de rifidn, 2 de piel, 2 de ovario, 2 mielomas, 2 de esdfago
y unc de hueso, pancreas, Linfoma Hodgkin, estomago v desco-
nocido primario. 4 anos fue el periodo maximo de tiempo en ol que
un TEV anticipd a una neoplasia. Cenc¢lusidn: Si bien el ndmero
de pacientes es peqguero y no se incluyeron enfermos internados,
observamos que el TEV ocurrié mas tempranamente en las neo-
plasias avanzadas o con MTS y hubo una mayor tendencia de lo
asperable en |a literatura al TEY precoz en el cancer de prostata.

CALCITRIOL (CL) EN TROMBOFILIA
PARANEOPLASICA

16817035

Saavedra, JL; Sabatini, C; Echandi, F; Oberto, D';

Grosso, 0% Ozuna, M2,

Ceniro de Oncologfa y Hematologia; 1. Lab. San Juan Bosco; 2. Lab. Rio
Gallegos; Clinica MEDISUR. Rio Gallegos, Santa Cruz, Argentina.

Introduccion: La Trombosis recurrente en pact neoplasicos se ob-
serva en el 6,4% a 20.7%. In vitro la 1,25-dihidroxivitamina D (CL)
activa la trombomodulina y esta a la Prot.C; disminuye el FTisular,
incrementa la expresion del Activ.Tisular del Plasminogeno (TPA)
y disminuye el Inhibidor del TPA. Caso Clinico: GJC-Masc 56 a.
Inicia elnJul-6 c¢/Trombosis Venosa Superf. de Miembro Inf, Izq.
Inicia 12 Nadroparina - 22 Acenocumarol. Laborat: 1. Ldpico -; Atc
AntiCardiolipina IgG 12 MPL e IgM 10 MPL, Resist.Prot.C 0.98:
Homocisteina 5. Marcadores tumorales neg; Ago/6 Retrombosis
Venosa de M| bilat Superf y Prof. Inicia AO+ HBPM. TAC; 2 Ade-
nomegalias Mediastinales Biopsia: Adenoca. de Puimén. Tto. Pa-
clitaxe! /Carboplatine+CL 45 ug/ semanal. Posi-32 ciclo suspende
Calcitricl semanal el 24-1-07. E| 8-2-07 TVPMI, reinicia GL/sem. El
23-3-07 post 62 ciclo y previa suspensidon de AQ. fracasa la co-
locacién de catéter implantable, y se deriva, debiendo regresar
por Infarto Pulmenar Derecho en su traslado. Reinicia CL+AO+
HBPM. Estabilizado el pact. se deriva a BsAs para coloca-cion de
catéter implantable+ Radioterpia mediastinal, donde no aceptan
reiniciar C| y sufre ACV. De regreso se reinstaura Calcitriol y se de-
riva para Radiot mediastinal. Complicaciones: Flebotrom-bosis en
sitios de puncion quimioterdpica, Disminucion de Parathormona,
Calcio normal. Conclusion: La administracion de CL + AO logro
controlar los eventos trombdticos. La suspensian del CL o de AO
derivo en nuevos episodios tromboembolicos. El CL presenta una
posibilidad torapéutica en pacts. cf trombofilia paraneoplasica re-
ractarios a tratarmiento convencional que deberia ser confirmada
en estudios prospectivos.

TROMBOSIS DE SENOS VENOSOS l 169 HTO40
CEREBRALES (TSVC). 3 CASQOS

Saavedra, J.L; Santa Cruz, R'; Gorriz, C%; Avila, L?;

Oberto, D'; Sabatini, C.

Ceniro de Oncoldgia y Hematologia; 1. Terapia int.; 2. Pediatria; 3.
Radicdiagnostico del Hosp. Regional de Rio Gallagos; 4. Lab. San Juan
Bosco. Rio Gallegos, Santa Cruz, Argentina.

Intreduccion: La TSVC presenta prolongada morbilidad y alto in-
dice de mor talidad. Las nuevas técnicas de radiodiagnostico no
invasivo han increpentado su diagnostico. Predomina en ninos,
adultos jovenes, sexo femenino (F) Preseniamos 3 casos de TSVC
(20086) sobre 100.000 habit. Casos Clinicos: 12: DLGC. 6 a.; F. Ingre-
sa ¢ trastorno de conciencia s/ respuesta a ordenes simples ni
signos de foco meningeo. Antec. Conviviente tuberculoso. Inicia
tratamiento antituberculoso. TAC y RNM cerebral: Hematoma en
l6b. frontal izq. s/ hidrocefalia. Progresa c/deterioro neuroldgico
TAC: dilat. dal sist. ventricular. Realiza drenaje ventricular ext.. 42
dia Angioresonancia Venosa: TSVC Transverso y Trombosis de Art.
Silviana der. Inicia Naroparina 0,1 ml ¢/12 hs. Cultive de LCR; M. Tu-
berculoso +. Diagnéstico Menigoencefalitis tuberculosa cf TSVC.
Secuela: Paresia Miembro sup izq. Mano en garra. 22: CC 39 a.; F
Ingresa c/parestesia peribucal, convulsiones y hemiplejia 1zq. TAG
Cerebral: Miltiples focds: isquémicos corticosuborticales. RNM:
TSVC Longitudinal. Laborat 21/6/6: Atc Anticardiclipina {(AAG): IgM
21 MPL, 1gG 10 MPL. Inicia Nadroparina/ Acenocumarol. Laborat.
30/1/7: AAC IgM 7; IgG 5. RNM 13-7-06: TSVC transverso izg. y
Lengitudinal; Hemarragias corticofrontales der.RNM 25-4-7 Resti-
tucion ad integrum. Suspende anticoagulacion s/ secuela neuro-
logica. 32: GT. 26 a. F. Ingresa ¢/ mareos, nauseas y hemiparesia
der. RNM Cerebral: TSVC Longitudinal v Transverso Der.; Infarto
paramediano izq. Mastoiditis der. Labat: 27-8-8: AAC IgM 19 MPL
IgG 7 MPL. Lab.20-9-06 AAC IgM +débil; IgG neg. RNM22-2-7 Per-
meabilidad del Sist. Vencso y discreta irregularidad parietal seno
venoso longitudinal sup., s/ lesiones parenquimatosas secuelares.
Suspende acenocumarcl sin secuela neuroldgica. Conclusion:
Alta incidencia de TSVGC (30xmilion). Relacionada cf Infeccién
(TBC, Mastoiditis) y Atc. Anticardiolipina IgM.
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PURPURA TROMBOCITOPENICA

I 170 PEo34
INMUNE (PTI) EN LA EDAD PEDIATRICA:
EXPERIENCIA DE 27 ANOS EN 20 CENTROS

PEDIATRICOS DE LA REPUBLICA ARGENTINA

Drelichman, G'; Basack, N'; Aversa, L'; Picon, A%, Ricchieri, G2
Donato, H*; Schvartzman, G*; Rapetti, C* Gracisla, E3;

Lavergne, M®; Arbesu, G; Pedrini, C7; Cedola, A% Majek, EY;
Negri, P'®; Welch, V.

1. R. Gutigrrez, (Bs.As.); 2. A. Posadas, (Bs.As.); 3. Suizo Argentina, (Bs.
As.j; 4. San Justo, (Bs.As.); 5. Noiti, (Mendoza; 6. P de Elizalde, (Bs.As j; 7.,
Juan Pabio fl, (Corrientes); 8. San Lucas, (Neuguen); 8. Quintara, (Jujuy); 10.
San Rogus, (Parana); 11. Madre y Nifio, (Formosa). Argentina.

En nuestro pals no hay datos generales multicéntricos, sobre la
epidemiologia, evolucion clinica, y prondstico de los nifos con PTI.
Objetivo: Evaluar datos epidemiolégicos, clinicos y terapéuticos
de niflos con PTI <15 afos an 20 centros pediatricos de la Ar-
gentina. Material y Métodos: S creo una base de datos donde
se registraron 2684 pacientes con PTI diagnosticado desde 1880.
Evaluables: 2207 pacientes. Resultados: (x seguimiento. globa)l:
12.6 arios (ver tabla). Tratamiento: PTI Aguda: No: 376 (22.9%);
Si: 1261 (77%): Corticoide: 890 (70.5%): lgG EV: 351(27.8%). PTI
Cronica: No: B3 (14%), Si: 385 (85.9): Corticoides:25 (6.4%); IgG
EV: 154 (40%); Esplenectomia: 118(30.6%).

Pacientes edad x SExo: M(F Antecedentes
Aguda: 1637 44 B45/792 1285 (78.5%)
Cronica. 448 7.8 182/266 87 (18.4%)
Recidivan.:122 5.4 75/47 1089 (89.3%)

Conclusién: En PTl aguda: el 78.5% presento antecedentes de in-
feccion viral, El tratamiento mas frecuente fue: corticoides (70.5%),
MO al diagnostico lo realizo el: 84.4% de los pacientes. La hemo-
rragia del SNC ocurrio en 11 pacientes (0.5%) dentro de el mes
del diagnostico y en el 50% fue fatal. En PTI cronica hay un franco
predominio femenino y > edad al diagnostico. Los tratamientos
mas frecuentes fueron: IgG EV: 40% y la Esplenectomia; 30.6%.
En nifios con PTI cronicas se diagnosticaron 12 (2.6%) de Lupus
Eritematoso Sistémico. Las PTI recidivantes son agudas post in-
fecciosa y tiene buen pronostico en nuestro pais comparada con
el registro internacional se realizan mas medulas 6seas y se utiliza
mas corticoide.

PURPURA TROMBOCITOPENICA INMUNE, l 171 Pe035
CRONICA (PTIC) EN LA EDAD PEDIATRICA:
EXPERIENCIA DE 27 ANOS EN 20 CENTROS
PEDIATRICOS DE LA REPUBLICA ARGENTINA

Donato, H'; Picon, A% Ricchieri, C?; Schvartzman, G'; Rosso, A':
Di Santo, J% Rapetti, C*; Gomez, $° Rassi, N%; Bacciedoni, V7,
Basack, N% Aversa, L% Freigeiro, D% Drelichman, G&:

Fernandez Barbieri, M; Graciela, E; Lavergne, M.

1. R Gutiérrez, (Bs.As.); 2. Posadas, (Bs.As.); 3. Suizo Argentina, (Bs.As.);

4. San Jusio, (Bs.As); 6. Vilela, (Rosario); 6. Glinica def Nifio, (La Plataj; 7.

Alasia, (Sania Fe); 8. Fleming y Notti, (Mendoza): 9. P Elizalde, (Bs.As.); 70.
San fsidro, (Bs.As.); 11. Casa Cuna, (Bs.As). Argentina.

En nuestro pais no hay datos generales multicéntricos, sobre la epi-
demiologia, evolucién clinica, y pronostico de los nifos con PTIC.
Objetivo: Evaluar datos epidemioldgicos, clinicos v terapéuticos
de nifios con diagnostico de PTIC <15 anos en 20 centros pedia-
tricos de la Argentina. Material y Métodos: Se creo una base de
datos donde se registraron pacientes con PTl diagnesticado desde
1980. Ingresaron 448 pac con PTIC definida como un Ret de pla-
quetas < 150.000 mm? a los 6 meses. Resultados: x seguimiento.
Global: 10.4 afios. Pacientes: n:448, x Edad: 7.8 a; Sangrado del
SNC:1 (0.2%); Sexo: M/F: 182/266; Antecedentes Infecciosos pre-
via: 87 (19.4%). Ver tabla.

Tratamiento RB RP RN
Corticoides: 25 0 0 25 (10002s)
lgG EV: 154 50 (32.4%) 5 (3.2%) 99 (64.2%)
Esplenect.: 118 93 (78.8%) 2 (1.7%) 23 (19.4%)

Congclusion: El mejor tratamiento fue |la Esplenectomia (78.8% de
RB). Con IgG EV se evito la esplenectomia en 32.4% de los pacien-
tes. Se diagnosticaron 12 (2.6%) Lupus Eritemnatoso Sistémico. No
hubeo complicaciones post-Esplenectomia.

CCPA EN CIRUGIA DE PACIENTES
CON HEMOFILIA A SEVERA E INHIBIDOR

1721008

DE ALTA RESPUESTA

Bonadeo, J; Candela, M: Salornon, J; Neme, D:

Perez Bianco, R; Tezanos Pintos, M.

Fungacion de la Hemaofilia. IHEMA. Academia Nacional de Medicina,
Buenocs Aires, Argentina. CABA, Argentina.

Introduccion: Los inhibidores de alta respuesta en hemofilia A se-
vera representan la complicacion mas severa del tratamiento, Los
episodios hemorrdgicos y los procedimientos quirirgicos deben
ser manejados con agentes puente, como los concentrados de
complejo protrombinico activado (CCPa) y el factor VI activado
recombinante. Objetivo: Presentacion de procedimientos quirdr-
gicos manejados en forma adecuada con CCPa. Caso 1: pacients
de 29 anos, sexo masculino, con hemofilia A severa e inhibidor
de alta respuesta (163 UB/ml). En junio de 2006 se presenta con
abdomen agudo post-traumatico, con hemoperitoneo, hematoma
a nivel gastroepiploico y compromiso hemodinamice. Comienza
tratamiento con CCPa 100 Ul/Kg/ dia y luego con 200 Ul/Kg/dia. A
las 48 horas se realiza cirugia, lavado y omentectomia. Continud
con CCPa 200 Ui/Kg/dia durante 10 dias, posterior disminucién
paulatina de las dosis y buena evolucion. Caso 2: paciente de 2
anos, sexo masculino, con hemofilia A severa e inhibidor de alta
respuesta (67 UB/ml). Por accesos venosos periféricos dificultosos
se decide la colocacion de un catéter venoso central implantable.
Se indica CCPa 200 U/Kg cada 12 horas los primeros 2 dias y 200
U/Kg/ dia por 7 dias mas. No se registraron complicaciones hemo-
rragicas. Conclusion: La utilizacién de CCPa en dosis indicadas,
permitié un manejo hemostatico adecuado de procedimientos qui-
rirgicos en pacientes con hemafilia A severa e inhibidor de alto
titulo.

TROMBOPROFILAXIS EN SINDROME
NEFROTICO CORTICORRESISTENTE
(SNCR): MAS PREGUNTAS QUE RESPUESTAS
Schwalb, G; Gatica, M; Vazquez, A; Sandoval, M:

Ramirez, J; Arias, A; Vallejos, G; Aversa, L.

Unidad Hematologia y Nelrologiz. Hospital de Nifios R. Gutiérrez. Buenos
Aires. CABA, Argentina.

{73 PEC36

El SNCR representa el 20% de los SN en pediatria. La frecuencia
de lrombosis venosa profunda (TVP) es 3.5%-28%. Esto refleja las
diferencias en el diagndstico clinico y en el uso de estudios de
imagenes objetivas. El descenso de Antitrombina (AT) y el aurnen-
ta de FVIIl, son factores de riesgo para el desarrollo de TVE No
esta definido el impacto de los factores de riesgo ni el rol de la
profilaxis primaria (PP). Objetivo: Determinar la frecuencia de TVP
en SNCR primario y evaluar factores de riesgo protrombdticos.
Material y Métodos: Evaluacion retrospectiva de 240 pacientes
(pac) con SNCR primario Marzo/85- Marzo/07. La poblacion com-
prende 17/240 pac derivados para estudio y/o tratamiento antitrom-
botico. Resultados: 15/17 pac fueron evaluables. El motivo de la
derivacién fue: 6 ET (2.5%) TVP y/o TEP {(Grupo A)y 11 pac (4,5%)
para PP {Grupo B). Grupo A: Edad x 8a 7m, x edad al diagnéstico
SN: 6a 8m, tiempo x seguimiento: 28m. Histologia Aenal (HR): 2/4
glomeruloesclerosis focal y segmentaria (GEFS), 2/4 glomerulo-
nefritis membrano-proliferativa (GNMP). x fibrindgeno: 715 mg/dl,
X AT: 70%. 2/4 pac en hemodidlisis, Se observaron 6 eventos: 4
TVP y 2 TEF. Todas fueron tratados con HBPM y acenacumarol
(RIN 2-3), con buena evolucion. Grupo B: edad x: 5a 6m, edad x al
diagndstico SN: 3a 6m, x seguimiento: 16m. HR: 8/11 GEFS y 2/11
GNMP x fibrindgeno: 1066 mg/dl, x AT: 30%, 2/4 hemodialisis. To-
dos recibieron PP con acenocumarol (RIN 1.5- 1.99), No se detec-
taron eventos tromboéticos (ET) en el seguimiento. Conclusién: Se
observo una baja frecuencia (2.5%) de ET. Es llamativo el hallazgo
dei valor de AT (70%4) en el grupo sin ET. Pese a los valores de AT ¥y
fibrinageno en el grupo B, no se detectaron ET con la introduccidn
de PP, en el tiempo de seguimiento. El disefio retrospectivo del
estudio y el escaso nimero de pacientes, impide concluir respecto
de los factores de riesgo protrombdticos.
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INCIDENC1A DE ENFERMEDAD
TROMBOEMBOLICA VENOSA (ETV)

EN UNA POBLACION CERRADA

DE CAPITAL FEDERAL

Vinuales, S; Cardenas, M.P; Arbelbide, J; Giunta, D;
Baleiron, M; Gavalieri, L; Elizondo, C; Millan Ramos, C:
Gonzalez B. de Quiros, F; Vazquez, F; Waisman, G.

Area de Investigacion Cliniea, Seccion Hematologia, Servicio Clinica Medica,
Hospital ftafiano. CABA, Argentina.

| 174 H1o41

Introduccion: Describir la incidencia de ETV permite evaluar su
ocurrencia e implementar medidas para modificarla. Objetivo:
Describir la incidencia de ETV y su tendencia en el tiempo en una
poblacion cerrada de una prepaga. Materiales y Métodos: Se
registraron todos Ios casos de ETV incidentes del Registro Insti-
tucional de ETV del HIBA incluidos entre 1/07/08 y 31/05/07, perte-
necientes a la prepaga del HIBA (PS). Se registraron prospecliva-
mente los casos detectados de Trombosis Venosa Profunda (TVP)
y Tromboembolismo de Pulmén (TEP) confirmado, Se calcularon
la densidad de incidencia (DDI) utilizando como referencia la po-
blacion del PS del HIBA. Se expresan las tasas crudas, especificas
y estandarizadas (estandar mundial de Segi) con su intervalo de
confianza. Se ulilizo el test de permulaciones para evaluar el cam-
bio de la inzidencia en el tiempo. Resultados: Se identificaron 153
casos de ETV: 13 (8%) TEP 122 (80%) TVP y 18 (129%) TVP+ TEP
durante dicho periodo. Se calculd una DDI global de 1.18 casos
por 1000 personas/ano {IC95%:1-1.38). La DDI especifica por
sexo fue de 1.2 personas/ano (IC95%:0.94-1.53) para sexo feme-
nino y de 1.16 personas/ano (1C95%:0.94-1.44) para el masculino.
La tasa global ajustada fue de 0.47 casos por 1000 personas/ano
(1C95%:0,38 0.56). No se encontraron joinpoints significativos con
€l uso del test de permutaciones y se estimo un cambio porcentual
mensual de -7.35 (1C95%:-13.34— -0.98). Conclusién: El efecto de
descenso observado en la tasa ajustada se debe a la composicion
mas anocsa en la poblacién del PS con respecto al estandar mun-
dial. Se requiere mantener el registro en ¢l iempo con reevaluacion
de las modificaciones de las tasas en el tiempo como para concluir
si la caida en la incidencia es real o puede estar confundida por un
fenomeno estacionario

Volumen 11 - N° 2, 2007
DESCRIPCION DEL PROCESO
DIAGNOSTICO DE LA SOSPECHA
DE TROMBOEMBOLISMO

| 175 Hro42
PULMONAR (TEP)

Cardenas, M.P; Arbelbide, J; Vifuales, S; Penchasky, D;

Giunta, D; Gonzalez B. de Quiros, F; Baleiron, M: Daiibon, A:
Elizondo, C; Millan Ramos, C; Parra, C; Vazquez, F; Waisman, G.
Arsa de Investigacion en Medicina Interna, Seccion Hematologia, Servicio
Ciinica Medica, Hospital ltaliano. CABA, Argentina.

Intreduceion: Si bien existen varios algoritmes validados para la
aproximacion diagnostica del TER, no todos se aplican en la prac-
tica clinica diaria. Objetivo: Describir la sistematica de evaluacidn
diagnostica de la sospecha clinica de TEP (STEP). Materiales y
Meétodos: Se siguid una cohorte de ptes del Registro Institucio-
nal de Enfermedad Tromboembdlica venosa del HIBA incluidos
entre 01/07/06 y 31/05/07. Se reqisird prospectivamente los de-
talles de la evaluacion diagndstica (ED) por un observador inde-
pendiente del médico encargado (ME) de cada caso de STEP
Resultados: De 182 ples con STEP evaluados, 58 (329%) fueron
TEP confirmados(TEPC), 104 (572%6) fueron TEP descartados(TEPD)
y 19(10%) no se estudiaron por causas medicas. Evaluacion de
riesgo pretest (RPT) de TEP. El score de Wells fue 4.7 puntos (IC
95%:4.1-5.4) en TEPC y 3.3 puntos (IC95%:2.9-3.7) en TEFD
(p:=0.001), En una muestra de 59 ptes con STEP se registrd cual
fue el metode utilizado para la evaluacion del RPT por el ME. En
todos los casos se ulilizo la opinidn basada en la experiencia y los
antecedentes del pte, sélo 1 utilizd ademas el score de Wells. Eva-
luacion de STER. En el total de las 163 ED de STEP se concluyé
TEPC o TEPD. De las 105 ED sin TVP previa, solo se siguid una
temporalidad ordenada en los pasos diagndsticos en 39 (379%), no
fue ordenada en 63 (60%) (usc de ecodoppler venoso de MMII
como 12 estudio: 73% (10% por asimetria significativa); ausencia
de dimero D en casos de RPT bajo: 65%). No hubo diferencias
significativas en estadia ni mortalidad intrahospitalaria entre ambos
grupos. Conclusién: En nuestra poblacion, el RPT no es habitual-
mente calculado por scores objetivos. Se observa una alteracion
en el orden de los pasos diagndsticos con bajo uso del dimero Do
uso precoz de ecodoppler de MMIL

EVALUACION DEL RIESGO
DE TROMBOFILIA EN UNA COHORTE
DE PACIENTES CON ENFERMEDAD

I 176 HT043
TROMBOENBOLICA VENOSA (ET)

Vinuales, S; Cardenas, M.P; Arbelbide. J; Penchasky, D;
Giunta, D; Baleiron, M: Elizondo, C; Gonzalez B. de Quiros, F:
Parra, C; Vazquez, F; Waisman, G; Millan Ramos, C.

Area de Investigacion en Medicina Interna, Seceitn Hematologia, Servicio
Ciinica Medica, Hospital ltaliano. CABA, Argentina.

Introduccion: La categorizacidn del riesgo clinico de trombofilia
(T) enla ET permite establecer criterios para su evaluacion, sin em-
bargo el cumplimiento de estas normas varia entre los diferentes
centros. Objetive: Describir la evaluacidn de T segin riesgo clinico
en una poblacién de pacientes con Tromboembolismo pulmonar
(TEP) y Trombosis Venosa Profunda (TVP). Materiales y Métodos:
En una cohorte de pacientes del Registro Institucional de ET del
HIBA incluidos entre el 1/07/06 y el 31/03/07, se registrd retros-
pectivamente los resullados de screening de T por revision de His-
toria Clinica. Se evaluo la determinacion de factores hereditarios
y adquiridos. Se agrupo a la ET en 3 categorias de riesgo clinico
de trombofilias: Riesgo Alto (RA), Riesgo Moderado (RM) y Riesgo
Bajo (RB). Resultados: Se incluyeron 171 pacientes con ET, TEP:
19 (11%), TVP: 131 (77%5) v TVP+TEP: 21 (129%). Presentaron RA
19 (11%6), RM 31 (18%), RB 121 (719%). RA, sexo Femenino(F) 53%,
Evaluados por Hematologia (EH) 14 (74%), se estudiaron 9 (47%),
se documentd T en 5 (26%). RM, sexo F 55%, EH 21 (68%), se estu-
diaron & (26%), se documentd T en 6 (19%). RB sexo F 53%, EH 56
(46%), se estudiaron 8 (6.6%), se documento T en 2 (1.6%). Se ob-
servé una diferencia estadisticamente significativa entre la decisién
de estudiar segin grupo de riesgo de trombofilia v la EH por grupo
de riesgo (p:<0.001 y p:0.017 respectivamente). Conclusién: Si
bien se observo una relacion estadisticamente significativa entre la
decision de estudiar segin grupo de riesgo de tromboafilia y la EH
por grupo de riesgo. se deben implementar estrategias para incluir
a todos los pacientes con indicacion de estudio de T.

TRATAMIENTO CON ANTICUERPO
ANTICD20 EN DOS PACIENTES

CON PURPURA TROMBOCITOPENICA
INMUNE (PTI) CRONICA, SEVERA

Y REFRACTARIA A TRATAMIENTOS
CONVENCIONALES

Vides Herrera, M.S.

Hospital Interzonal de Nifios Eva Perén, Cafamarca. Argentina.

177 H1013

Introduccion: El porcentaje de svolucion a la cronicidad en PTl es
habitualmente del 25%, un tercio aproximadamenta ramiten en for-
ma espontanea meses o anos después del diagnostico. En casos
con PTI severa existen diferentes tratamientos: corticoides, IgGEVY,
Ig AntiD y Esplenectomia y tratamientos de segunda linea como
Anticuerpo AntiCD20 (Ac. AntiCD20), Vincristina, Interferén, Da-
nazol, Azatioprina, Ciclofosfamida, Ciclosporina y Plasmaféresis.
Objetivos: Evaluar respuesta a tratamiento con Ac. AntiCD20 en
dos pacientes (ples) con PTI de méas de seis meses de evolucidn,
severa y refractaria a tratamientos convencionales. Diserio: De 15
ptes con PTI evaluades durante 23 meses, dos ptes preseniaron
refractariedad y evolucion a cronicidad (13.4%). Caso I: Pte sexo
masculino, de 12 anos, 6000 plaquetas (pq) al ingreso. Caso II:
Ple sexc femenino, de 14.a50s, 5000 pq al diagnostico. En ambos
casos presentaron Médula Osea y Citcgenético normal, Serolngias
HIV negativa, estudios reumatoldgicos y tiroldeos normales. Caso
I: el pie recibié tratamiento con IgGEV sin respuesta, Prednisona
con recurrencia al suspenderlo, Metilprednisolona con escasa ras-
puesta y a los 9 meses del diagnostico presentd 4000 pg, y recibio
Ac, ANtICD20 375 mg/kyg endovenoso, cuatro dosis. Gaso 11, la pte
recibio tratamiento con lgGEV sin respuesta, Prednisona con recu-
rrencia al suspenderlo y a los 8 meses presenta 4000 pq, inicia Ac.
AntiCD20 375 mg/kg por cuatro dosis. Resultados: Remision com-
pleta en ambos casos, con = 30.000 py entre los 21 y 28 dias de la
primera dosis y pq normales entre los 80 y 90 dias, No presentaron
complicaciones solo neutropenia leve y transitoria a los 60 dias en
el Casa Il. Conclusion: El Ac. AntiCD20 presentd buena respuesta
en pacientes refractarios a otros tratamientos, sin efectos colate-
rales. con pg normales después de 12 y 13 meses del tratarmiento
(caso | y Il respectivamenta}. Se pudo evitar la Esplenectomia y sus
complicaciones en ptes con plaguetopenia severa,
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(PT1): EXPERIENCIA EN SERVICO DE
HEMATO-ONCOLOGIA (SHO) DE RECIENTE
FORMACION EN EL INTERIOR DEL PAIS
Vides Herrera, M.S.

Servicio de Hemato-Oncologia. Hospital interzanal de Niios Eva Peron
Catamarca. Argentina.

Introduccion: La PTI es una patologia hematoldgica benigna, au-
toinmune, con frombocitopenia periférica (< 150.000 plaguetas)
producida por la destruccion de plaquetas (pq) mediada por an-
ticuerpos antiplaquetarios generados por agentes virales u otros
agentes. Su evolucion tiende a la resolucion espontanea pero hay
diversos tratamientos destinados a evitar sangrados que com-
prometan la vida. Objetivos: Evaluar frecuencia, posibilidades
de diagndstico (diag.) y tratamiento {tto) de esta patologlia en un
SHO de reciente formacion del interior del pais. Disefo: Estudio
retrospectivo Agosto 2005- Junio2007 de pacientes (ptes) con BT.L.
evaluados y tratados en HINER Registrados 22 ptes, evaluables
15, Sexo M/F: 2,75, Mediana de edad: 44 meses (r: 3-196 meses),
a Infeccién viral previa: 60 %, Vacunacion a virus vivos previa: 6,6
%, de infeccion bacteriana: 6,6 %. Sintomas al diag.: petequias y
hematomas 100%, epistaxis 26,6 %, sangrado mucosa oral 13,3%,
hemorragia (hem.) vaginal 13.3%, esplenomegalia 13,3%, hem.
digestiva 8.7%, hem. tracto urinario 6.7%, hem. en Sistema MNer-
vioso Central 0%. Recuento plaquetario inicial: < 20.000 pg 73.3%,
20.000-50.000 pg 209, 50.000-100.000 pq 6,7%, >100.000 pq 0%.
Se realizd Puncion aspiracion de Médula Osea: 60%:de los casos
(diag. clinico dudoso o previo a tto con corticoides). El tto instau-
rado fue: IgG EV: 9 ptes 60%. Prednisona 1 pte: 6,7%, Conducta
expectante: 1 pte: 6,7%, 1gG EV/ Prednisona: 2 ptes: 13,3%, IgG
EV/ Prednisona/ Ac AntiCD20: 2 ptes: 13,3%. Resultados: A los 6
meses: Remision: 86,6%, Cronicidad:13,4% A los 12 meses: Remi-
sion: 93,3%, Cronicidad: 6,72%. A los 15 meses: Remision:100 %.
Mortalidad: 0%. Conclusion: La PTI. es una patologia factible de
ser diagnosticada, tratada y controlada en un Hospital de Comple-
jidad Intermedia. La evolucion y respuesta al tratamiento coincide
con la bibliografia y con estadisticas de ofros centros. No hubo
complicaciones hemorragicas graves y la remision fue lograda en
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DE MEDULA OSEA (ATMO)

EN LEUCEMIA MIELOBLASTICA
AGUDA (LMA)

Garcia E,C; Prates, M.V; Napal, J; Bordone, J;
Enrico, A; Milone, J.

ITMO, Hospital italianc de La Plata. Argentina.

Introduccion: El ATMO constituye una alternativa de consoli-
dacién en el tratamiento de los pacientes con LMA gue alcan-
zaron la remision completa luego del tratamiento de induccion.
Objetivo: Analizar |a evolucion de un grupo de pacientes con LMA
que recibieron ATMO como parte de la consolidacion del tratarnien-
to. Material y Métodos: Desde Junio de 1983 a Junio de 2007, 40
pacientes(pac) con diagnostico de LMA fueron somelidos a ATMO.
El grupo estaba conformado por 16 hombres y 24 mujeres, con
una media de edad de 35 afios (r:8-59). El estudio Citogenetico al
diagndstico fue: 4% favorable, 57% intermedio, 19% desfavorable,

% indeterminado y 11% no evaluable. El status previo al ATMO
fue en 37pac (93%) 1ra remision completa (RC) v en 3pac (7%)
en 2RC. La fuente de células progenitoras hematopoyéticas fue:
sangre periférica (SP) 35%, medula dsea (MO) 45%, y de SP+MO
20%. Los regimenes de acondicionamiento utilizacdos fueron Bu
Cy 33pac (85%) y Bu Cy Etoposido 7pac (25%). Resultados: La
media de recuperacion de neutrofilos fue de 20 dias y de 40 dias
para las plaguetas; con un requerimiento transfusional medio de
4 unidades de GR por paciente y de 10 unidades de plaguetas.
La media de internacion fue de 31 dias. Con una mediana de se-
guimiento de 18 meses (r:1-114), la sobrevida global es del 40%.
La mortalidad relacionada al procedimiento fue del 10%: Sepsis 4
pac y progresion de enfermedad 1 pac. Conclusion: En nuestra
experiencia el ATMO es un procedimiento util coma parte del frata-
miento de consolidacion de [a LMA con una toxicidad razonable y
una buena sobrevida global de los pacientes.

todos los pacientes en el lapso de tiempo estudiado.
P53 EN LEUCEMIA LINFATICA CRONICA B | 180 0HO83
Y LINFOMA LEUCEMIZADO, EXPRESION

A LO LARGO DEL TRATAMIENTO

CON FLUDARABINA (FLD) Y OTROS REGIMENES
Hansson, 5.B: Barragan, C; Cicchini, $; Dinardo, PG;
Tamashiro, M.

Hospital Municipal de Vicente Lopez Dr. B.A. Houssay. Buenos Aires,
Argentina.

Antacedente: p53 mutada fue establecida coma marcador de po-
bre pronostico y progresion de enfermedad (PE). FLD es uno de
los estandar de tratamiento para LLC y linfoma folicular (FL) a pe-
sar de promover el subset de genes P53 que activan el sistema
de apoptosis. Objetivo: Determinar la expresion de P53 mutada al
diagnostico durante, despues del tratamiento y de recaida y corra-
lacionar con PE. Pacientes, Materiales y Metodos: 65 pacientes
fueron enrolados a lo largo de 2 afos y recibieron algunos de los
siguientes tratamientos: CHOP, CHOP-R, CMF+FLD, TAMO. Otros
Marcadores como ZAP 70 y CD 38 se estudiaron. Resultados: De-
tectamos 12 casos positivos (3 linfomas), 3 LLC se positivizaron
una espontaneamente, otra luego de recaer con FLD, la ultima lue-
go de B lineas de tratamiento y fallecio. 8 LLC fueron positivos al
diagnostico. En 2/3 linfomas la progresion de enferrnedad y muerte
fue en 4 semanas, E! resto estan vivos, solo los jovenes duplicaron
el crecimiento leucocitario y la masa tumoral, Conclusién: Este
esludio prospectivo esta aun abierto. Los datos iniciales muestran
que |a deteccion de P53 mutada por inmunocitoquimica en exten-
digos de sangre o medula osea, es posible de bajo costo, rapida,
facil, y permite identificar pacientes de pronostico adverso que de-
berian ser considerados para regimenes de tratamientos intensos,
con agentes que tengan un modo de accion P53 independiente y
sinergico con FLD.

TRATAMIENTO CON FLUDARABINA, | 181 0H084
CICLOFOSFAMIDA Y RITUXIMAB (FCR)

EN LEUCEMIA LINFATICA CRONICA COMO PRIMERA
LINEA Y EN PACIENTES PREVIAMENTE TRATADOS
Pavlovsky, G; Paviovsky, M; Pardo, L; Sapia, S; Monreal, M;
Corrado, C; Fernandez, |; Mountford, P: Milone, G; Paviovsky, A;
Juni, M; Paviovsky, S.

FUNDALEU. Buenos Aires. Argentina.

Introduccion: La combinacion del esquema FCR en leucemia lin-
fatica cronica (LLC) ha demostrado superioridad comparado con
fludarabina (FLU) sola o asociada a ciclofosfamida (CFM). Objeti-
vos: Evaluar eficacia de FCR, mayor remision completa (RC) con
enfermedad minima residual negativa (EMR), sobrevida libre de
progresion (SLP) y sobrevida global (SG) en pacientes (pts) trata-
dos con clorambucilo-prednisolona v en primera linea. Materiales
y Métodos: Se realizo el seguimiento de 58 pts con LLC, 53 com-
pletaron tto. En estadio de Binet C habia 57%. FCR consiste: R (375
ma/m2/dia x1), FLU (25 mg/m2/dia x 3) y CFM (250 mg/m2/dia x
3) e.v. cada 4 semanas por 4-6 ciclos. Se definié RC: ausencia de
signos y sintomas de la enfermedad con EMR({-): <1% de células
(cel) CD12 y CD5 positivas (+), respuesta parcial (RP): 1 a 35%
cel.(+) y respuesta nula (RN): >35% cel.(+).

N Pts (%) % SLP 36 mes. | % SG 36 mes.
Total 53 (100) 85 88
Sin tto previo 34 (64) 92 as
Con tto previo 19 (36) 67 p=0.03 86 p=0.74
CD38() 22 (42) 100 100
CD38(+) >7% 31 (58) 69 p=0.00 79 p=0.08

Resultados: El 85% (45/53) logré RC, 112 (6/53) RP y 4%/ 2/53)
RN. En la tabla se observan los resultados de SLP y SG a 36 meses
en 53 pts. La mediana de seguimienio fue de 20 meses (rango 2-
73). El 34% presento neutropenia grado 3-4. Conclusion: FCR in-
duce altas tasas de RC y prolongada SLP siendo significativamente
supetiores en pts CO38 (+) y sin tto previo.
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RESIDUAL (EMR) POR CITOMETRIA

DE FLUJO Y SU IMPACTO EN LAS RECAIDAS

EN PACIENTES CON LEUCEMIA A LINFOCITOS
VELLOSOS POST TRATAMIENTO CON CLADIRIBINA
Pavlovsky, M.A; Mountford, P; Fernandez, I; Corrado, G:
Spinelli, O; Pardo, L; Pavlovsky, S.

Ceniro de Hematolagla y Oncologia Paviovsky y FUNDALEL.

Buenos Aires, Argentina.

Se consideraron 20 pacientes con diagnostico de tricoleucemia
del afio 1996 al 2007 tratados en primera linea con Cladiribina,
Con una mediana de edad de 55.5 afios, el 83 % de los pacientes
presentaron espienomegalia y el 25 % presentaron infecciones al
diagnostico. En la evaluacién inicial de medula 6sea presentaran
patrén caracteristico de infiltracion con el siguiente fenotipo por ci-
tometria de flujo: CD20+, CD11c+, CD25+ y CD103+. La mediana
de infiliracién de medula 6sea fue del 50% por anatomia patoldgica
y 13% por citometria. Por hemograma presentaban una mediana
de 12.1 de Hb, de 2600 de leucocitos y 89000 de plaquetas. Ei
tratamiento indicado fue de 0.1 mg/kg por 7 dias de Cladiribina
endovenosa en infusion continua en 17 pacientes, en dos horas en
2 pacientes y subcutdneo en 1 paciente, 20/20 pacientes (100 %)
obtuvieron remisién completa (RG) hematolégica luego de un ci-
clo de tratamiento. De los 15 pacientes evaluados post tratamiento
para EMR por citometria 10 pacientes {67%) fusron positivos con
una mediana de infiltracion del 1.15 % de medula ésea o sangre
periférica. 5/20 pacientes (25% del total) recayeron y fueron nie-
vamente tratados con Cladiribina obteniendo todos una nueva RC
hematoldgica. Ninguno de los 5 pacientes sin evidencias de EMR
(0% por citometria) han recaido a la fecha. Conclusién: A pesar de
un nivel de respuesta muy alto y con una excelente sobrevida es
improbable que el tratamiento con Cladiribina sea curativo ya que
es comin hallar EMR por citometria de flujo en la evaluacion post
tratamiento, Es posible predecir una mejor sobrevida libre de enfer-
medad en los pacientes con EMR negativa post tratamiento.

Volwmen 11 - N° 2, 2007
LEUCEMIA PROLINFOCITICA T (LPL-T)
EN PACIENTE JOVEN. REPORTE DE UN

| 188 oroes
CASO Y REVISION DE LA LITERATURA

Gonzalez, M; Fassi, D; Rojas, F; Saracut, D; Corzo, A;
Pappalardo, C; Calmet, R; Alcaraz, S: Caicedo, L

Espinel, C; Lebersztein, G; lastrebner, M.

Clinica Virreyes, Gitomiab, Servicio ds Hematologia y Gerencia de Control da
Calidad de OSECAC. CABA, Argentina,

Objetivo: Reportar el caso de un paciente joven con LPL-T, destacar
lo infrecuente de esla patologia en este grupo etaric y la agresivi-
dad de la enfermedad. Antecedentes: paciente de sexa masculino
de 24 anos que consultd por fiebre vesperting, leucocitosis/linfo-
citosis, adenopatias generalizadas y hepatoesplenomegalia. Fue
derivado a nuestra institucién con diagndstico probable de leuce-
mia linfoblastica aguda y medicado con corticoides. Al Ingreso pre-
sentaba milltiples aderopatias cervicales, hepatoesplenomegalia
¥ no se observaban lesiones en piel. Laboratorio: GB 103000/mm?
(NS 27% L 69% M 42%), Hb 13.2 g/dl, Plaguetas 102.000/mm?, LDH
1069, GOT 101, GPT 179, FAL 301. Serologias virales negativas
(). Se suspendio corticoides y se reevaludg. Segunda biopsia de
medula ésea: infiltracién masiva por células linfoides atipicas pe-
quenas e intermedias compatible con LPL-T. Inmunofenctipo: po-
blacién patolégica de linfocitos T subpoblacién CD3 superlicie
— GD3 citoplasmatico + bimodal, CD45 +++, CD4 +, CD8 +, CD7
++, CD2 +, CD5 +, CD34 -, TdT -, CD79a citoplasmatico +, HLA
DR -, compatible con desorden linfoproliferativo T, Citogenético: no
desarrollé. Evoluciond con progresién de leucocitosis, plagueto-
penia, adenopatias en aumento, y mayor hepaioesplenomegalia.
Se indico Alentuzumab (anti CD52) subcutaneo. Intratratamiento
presentd descenso de leucocitos, edemas en miembros inferiores,
derrame pleural y ascitis, plaquetopenia severa, disnea, hemoptisis
y el paciente fallece. Conclusién: la LPL-T es un desorden linfopro-
liferativo de células T post timicas que afecta a hombres adultos,
de curso clinico agresivo y lesiones en piel que en nuestro paciente
no se presentaron. La sobrevida global es corta, siendo Io habi-
tal la guimiorresistencia. El anti CD52 (Alentuzumab) en primera
linea de tratamiento come monodroga o asociado a quimicterapia
seguido de fransplante de médula 6sea fue en nuestro caso la es-
tratlegia terapéutica elagida.
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OSEA EN MIELOMA MULTIPLE. 15 ANOS DE

EXPERIENCIA EN EL CONTROL DE EVOLUCION,

GRADO DE RESPUESTA Y DETECCION DE PERFILES
PROTEICOS ATIPICOS

Alejandre, M; Paviovsky, M.A; Corrado, C; Madalena, L;

Facio, M.L; Bresciani, P; Juni, M; Paviovsky, A: Sackmann, F:
Pavlovsky, S; Pizzolalo, M.

FUNDALEU. Centre de Hematologia y Oncolegia Paviovsky, Dspartamento de
Bioquimica Clinica. FF y B.UBA. Buenos Ares, Argentina.

En Mieloma Mdiltiple (MM) el trasplante autdlogo de médula dsea
(TAMO) ofrece resultados superiores en términos de remision com-
pleta (RC), sobravida global y sobrevida libre de eventos, versus
la quimioterapia convencional, Se evalug evolucién, grado de res-
puesta y expresion de perfiles proteicos atipicos en 217 pacientes
con MMy TAMO (abril / 1992-diciembre / 2006). Se los controld sis-
teméaticamente con suecesivos estudios proteicos que incluyeron:
proteinograma electroforético, electroinmunofijacion (IF), clantifi-
cacidn de inmunoglobulinas y beta2microglobulina en suero Yy pro-
teinograma e IF, en arinas sin concentracion previa. Gon una media
de sequimiento de 33 meses (1 - 160 m) se observé que el 17,8%
ds los pacientes presentaron RC, un 33,8 % remision parcial, el
0,9 % logro una respuesta minima y el 4.6 % presento enfermedad
estable. Un 38.4 % tuvo recaida 6 progresion y el 5,1 % restante no
pudo ser evaluado. En el 15,3% (33 / 217) de los pacientes se vi-
sualizaron bandas proteicas andmalas en el proteinograma sérico
a los 4,4 meses promedio del TAMO (1 - 20 m) con uha duracién
promedio de 7.9 meses (1 - 36 m), observdndose en ellos prolon-
gada sobrevida. En otro grupo de 6 pacientes (2.8 %) se evidencia
durante su seguimiento un cambio en la expresion proteica de su
MM a los 31.8 meses promedio post-TAMO (9 - 67 m) y una dura-
cion promedio de 22,2 messes (2 - 88 m). Conclusion: El aporte
del Laboratorio resulta da fundamental importancia tanto en el co-
rrecto diagnostico asi como para establecer el grado de respuesta
terapsutica post-TAMO como indice indirecto de pronastico y tam-
bién en la permanente biisqueda de nuevas pardmetros proteicos,
debido a los perfiles atipicos visualizados durante el seguimiento
en eslos pacientes,

ESTUDIOS DE LA MUTACION JAK2V617F
EN SINDROMES MIELOPROLIFERATIVOS
(SMP) FAMILIARES

Lev, P; Mela Osorig, M.J; Korin, L; Salim, J.P: Caniggia, M.P';
Heller, P; Molinas, F.

Instituto dle Investigaciones Medicas Alfredo Lanari, Facuftad de Medicina,
UBA; 1. Giinica Del valie, Comadore Rivadavia. CABA, Argentina.

| 185 0Hos

Los SMP familiares son entidades poco frecuenies y su patoge-
nia no ha sido esclarecida ain. El descubrimiento de la mutacian
JAKZVE17F plantea nuevas perspectivas en el estudio de estos
pacientes. El objetivo de este trabajo fue evaluar la mutacion
JAK2VE17F en SMP familiares y describir las caracteristicas cl-
nicas. De 189 pacientes con SMP (1991-2007), se identificaron 3
(1.6%) con SMP familiar. Se estudiaron 7 individuos de 3 familias.
Flia .1, paciente con TE, de 38a al dx; tto Hu y AAS; presentd obst.
carotidea y prurito; 96m de evolucién. 1.2, PV, 46a al dx; asintoma-
tico; 24m evol. Flia 1.1, PV, 64a al dx; tto anagrelide, flebotomia y
AAS; presentd TIA y hemorragia; 144m eval. 112, PV, 45a al dx; tio
CEENU v fleb; presentd cefalea; 245m evol. I1.3, indiv sano. Flia
L1, PV, 17a al dx; tto fleb; presentd cefalea y astenia; 56m ovol:
.2, PV, 65a al dx; tto fleb y AAS; presenté prurito; 36m evol. II.3,
indiv sano. La mutacién JAK2VE17F se estudié por PCR alelo es-
pecifica en ADN de leucocitos y/a de ARN de plaguetas. Todos los
individuos afectados fueron positivos para la mutacién, mientras
que los 2 familiares sanos fueron negativos. En 2 casos, se estudio
la presencia de homo vs heteracigosidad por medio de RFLP en
muestras de ARN de plaquetas, siendo ambos heterocigatas para
la mutacion. En un paciente con PV JAK2(+), el estudio de ADN
de celulas de mucosa yugal fue negativo. Conelusién: Se detectd
la mutacién JAK2VB17F en todos los individuos afectados. La au-
sencia de la mutacion en mucosa yugal en un paciente JAK2Y617F
{+) sugiere que esta alteracién es adquirida. La presentacion cli-
nica heterogenea observada en los pacientes de la familia 1 (PV
vs TE) ya ha sido descripta y refleja una superposicién a nivel de
palogenia en los SMP. El estudio de estas familias podria llevar ala
identificacion de los genes causales de SMP familiares, la mayoria
de los cuales no han sido determinados y que conslituyen posibles
blancos de mutaciones en SMP esporadicos.
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IMATINIB EN EL TRATAMIENTO
DE LEUCEMIAS CON CROMOSOMA

I 186 PE0S7
FILADELFIA (PH1+) EN PEDIATRIA

Bonggi, R; Cocca, A; Gonzalez, G; Porri, C; Cores, M;
Gutierrez, M; Freigeiro, D; Drelichman, G; Aversa, L.

Unidad de Hematologfa, Hospital de Nifios B, Gutiérrer, Buenos Aires.
CABA, Argentina.

La LMC es un desorden mieloproliferativo cronico clonal de la cé-
lula madre hematopoyética, caracterizado por proliferacion de la
serie granulocitica en diferentes estadios. Presenta un marcador
citogenético, el Ph1+ (19;22)(g34:q11), translccacion balanceada
no al azar. Molecularmente corresponde a una proteina de fusion
ber-abl (tirosin kinasa). También se encuentra, en 3-4% de LLA,
marcador pronostico de alto riesgo. Esta caracteristica particu-
lar ofrece como alternativa terapéutica, un agente target como el
imatinib. Objetivos: Valorar la respuesta hematoldgica y molecu-
lar del tratamiento con imatinib en pacientes con LMC y LLA Phi
+ vy determinar la tolerancia a dicha droga. Material y Métodos:
Evaluacicn retrospectiva de pacientes can LLA y LMC tratados con
imatinib enire enero de 2002- enero 2007. Resultados: Se inclu-
yeron 4 pacientes con LMC y 1 con LLA. Media de edad 150.6
meses (LMC 137.7 m y LLA 202 m). La dosis recibida de imatinib
fue segun superficie corporal (SC), < 1m2 400mg/m2/diay = 1m2
400 mg/dia. Se medifict la dosis en el 80% de los pacientes de
acuerdo al recuento de plaquetas (>100 x 10 5/L) y de neutréfilos
(=1 x 10 3/L). La dosis media fue 480 mag/dia (entre 400 mg-600
mg). Se observaron efectos adversos menores en el 1009% de los
pacientes: toxicidad gastrointestinal 33,3%, mielosupresion 25%,
reacciones culaneas 16,7%, manifestaciones articulares 16,7% y
sobrecarga hidrica 8,3%.

Diagnést. n Remisién hemat. Remisién molec,
LMC 4 4 (100%) 7-30 d 1 (25%)
LLA 1 1 (100%) 131 d 1 (100%)

Conclusién: La remision hematoldgica se logro en todos los pa-
cientes, mientras que la molecular en el 40%. Imatinib fue bien
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TOXICIDAD NEUROLOGICA SEVERA
ASOCIADA A LA INFUSION DE CELULAS
PROGENITORAS HEMATOPOYETICAS

| 187 ™ozi
AUTOLOGAS (CPHA)

Riera, L'; Duarte, P'; Campestri, R?; Fernandez, J'; Dupont, J';
Giuy Garay, E'; Cacchione, R'; Riveras, D'.
1. CEMIC; 2. FLENI. GABA, Argentina.

La toxicidad neurolégica asociada a la infusién de CPHA es infre-
cuente. Presentaros 3 pacientes con toxicidad neurologica severa
asociada a la infusion de CPHA criopreservadas con DMSO. Caso
1: mujer (m) de 28 anos (a) con linfoma de Hodgkin. Acondicio-
namiento (A) con CBV. Durante la infusién del producto sufre pér-
dida de conciencia con convulsiones generalizadas. TAC y EEG
normales. Requiric ARM por 48 hs con recuperacion neuroldgica
completa. Caso 2: m, 57 a con mieloma muiltiple (MM). A: melfa-
lan. Durante [a infusién pérdida del estado de conciencia, v crisis
de descerebracion. TAC normal. A 24 hs recuperacion parcial con
disartria y completa a 3 meses. Caso 3: vardn de 63 afos con MM,
A: melfalan. Durante la infusién presenté pérdida de la conciencia
con convulsiones generalizadas. TAC normal, RMN con miltiples
areas de infarto. Requirio 48 hs de ARM con recuperacion parcial
(paresia derecha y afasia leve). Discusion: La incidencia de toxici-
dad neurologica severa asociada a infusion CPHA en nuestra expe-
riencia fue de 3/204 (1,4%). La concentracion de DMSO infundida
fue del 5% y las dosis de DMSO fueron 0.16g/kg (caso 1), 0.2 g/kg
(caso 2), 0.3 g/kg (caso 3). Conclusién: La fisiopatologia de la
toxicidad neuroldgica por DMSO se desconoce pero se atribuiria
a efecto vasoconstrictor dosis dependiente. Posiblemente factores
aun no identificados del huésped participen de la patogenia en es-
tas complicacioneas.

tolerado en nifios con leucemias Ph1 + presentando solo efecto
adversos menores.

DESORDEN LINFOPROLIFERATIVO I 188 ™2z
POST TRASPLANTE (PTLD) EN PACIENTES

SOMETIDOS A TRASPLANTE DE MEDULA OSEA (TMQ)
DE DONANTE NO RELACIONADO

Jaimovich, G; Milovic, V; Drelichman, G; Requejo, A; Bonini, N;
Saa, G; Trentadue, J; Puente, D; Real, J; Feldman, L.

CEHT, Fundacién Favaloro. CABA, Argentina.

El PTLD asociado al virus de Epstein Bar es una complicacion lue-
go del trasplante de drganos sdlidos. A la enfermedad de injerto
vs. huésped e infecciones severas como el CMV, se suma el PTLD
que se describe con una frecuencia creciente luego del TMO. Los
factores de riesgo que se asocian al desarrollo del mismo son: 1)
Deplecion de linfocitos T. 2) La disparidad HLA entre receptor y
donante. 3) El uso de un donante no relacionado. 4) Uso de globu-
lina anti timocito (ATG) o anticuerpos monocionales anti células T,
El empleo de donantes no emparentados, con disparidad del HLA
y las ventajas demostradas por la inclusién de la ATG dentro del
regimen candicionante, hacen a este grupo de pacientes altamen-
te susceptibles de sufrir esta grave complicacion. Entre 1/1995 y
4/2007 se realizaron 30 trasplantes empleando donantes no rela-
cionados. Se consideraron evaluables a los pacientes que sobre-
vivieron al dia +30 post traslante, n: 25. En 3 casos (12%) se diag-
nostico PTLD. El tratamiento condicionante fue con TBI, Cy, ATG:2
0 BU, Cy, ATG:1. El PTLD se diagnostict en los dias + 39, +60
v + 89 con fiebre, adenaopatias, linfomonocitosis, agrandamiento
hepético y esplénico. El genoma del EBY fue aislado en 2/2 casos
esludiados. Para el tratamiento se suspendid la inmunosupresion
¥ 3e administrd rituximab. 1/3 casos respondieron. Gonclusién: El
PTLD se desarrolld en pacientes que habian recibido ATG (21/25).
Esta fue de origen equino, n:10 o de conejo, n:11. Los tres casos
cel reporte fueron en el grupo de ATG de conejo. El PTLD es una
complicacién grave luego del trasplante con donante no relacio-
nado. La suspension de la inmunosupresion y la administracion
Je rituximab son las medidas terapéuticas indicadas. El monitoreo
de la carga para EBV, asi como el status del receptor y donante
respecto al EBV deben formar parte del protocole de trasplante.
La sustitucian de la ATG de conejo o |a disminucidn de la dosis se
Zeben investigar.

RESULTADOS DE TRASPLANTE AUTOLOGO | 189 V023
DE CELULAS PROGENITORAS PERIFERICAS

(TACPP) EN ENFERMEDAD DE HODGKIN, REALIZADOS
EN SEIS INSTITUCIONES PERTENECIENTES AL GRUPO
ARGENTINO DE TRASPLANTE DE MEDULA OSEA

Martinez Rolon, J'; Juni, M'; Saba, S% Foncuberta, C3;

Garcia, J* Kusminsky, G*; Bordone, J8.

1. FUNDALEU:; 2. H. R. Rossi, (La Plata); 3. S. Fleming; 4. H. Frivado de
Cordoba; 5. Hospital Austral; 5. ITMO, Hospital italiano, (La Plata). Argenting.

Desde agosto de 1991 a marzo de 2007 se realizaron 384 TACPP
en pacientes (pts) con Enfermedad de Hodgkin (EH) recaidos o
con fallo primario a la inducsién. Objetivo: Analizar la evolucién y
la influencia del status de enfermedad pre trasplante (preTx) y dela
quimiosensibilidad (QMS) a la terapia de rescate, en la sobrevida
global (SG) y sobrevida libre de enfermedad (SLE). Se trasplanta-
ron 384 ptes, 213 varones (56%), 170 mujeres (44%), con una me-
diana de edad de 27 arios (2-67), el 70 % realizo 2 lineas, el 13% 3
lineas, 5% > de 3 lineas de tratamiento y en un 12% desconocido,
el status preTx fué: Remisidn Completa (RC)12 o ulteriores(+): 192
ptes (60%), Remision Parcial (RP) 12 6+: 169 ptes (44%), progre-
sion (prog) y refractarios(ref): 23 ptes (6%). La mediana de tiempo
transcurrido desde el diagndstico al Tx fué 24 meses (2 -251). Se
utilizé6 como régimen condicionante CBV; 339 ptes (88%), BEAM:
21 ptes (5%), TBI+CFM: 14 pies (4%}, otros: 10 ptes (3%). La res-
puesta al Tx evaluada al dia + 60 fué: RC : 72,6% (273 ptes), RP:
41 ptes (11%), enfermedad estable: 3,6% (14 ptes), prog: 7,3 %
(28 ptes). La mortalidad relacionada al trasplante fué de 4,6%(18
ptes). La mediana de tiempo de seguimiento fué de 35 meses (3-
188). Los ptes que fueron QMS (RC + RP) (grupa 1), tuvieron una
mediana de SLE de 82,04 meses, los ptes no QMS (grupo 2} de
11,4 meses (p 0,001}, La mediana de SG, fué de 83,94 meses para
el grupo 1y de 21,01 meses para el grupo 2 (p 0.001). A 7 afos la
SLE fué 47% y la SG 48%, la SLE de aquellos ptes con enfermedad
visible (EV) fue 41% y sin EV 56% (p 0,0005), la SG en aquellos con
EV fué 41% versus 58% SEV (p 0,0006). Conclusion: Los resulta-
dos demuestran que la ausencia de enfermedad visible preTx vy la
quimiosensibilidad al tramiento previo,son factores favorables en
términos de SLE y 8G para la evolucion de los pacientes con EH
trasplantados.
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Y LINFOGLOBULINA (ATG) COMO REGIMEN
CONDICIONANTE EN RECEPTORES

DE TRASPLANTE ALOGENICO DE MEDULA OSEA
NO MIELOABLATIVO (TAMO-NNM)

Saslavsky, J; Basso, A; Cozzi, J; Lein, J; Saporito, G.
CETRAMOR. Rosario, Argentina.

Introduccion: La Enfermedad Injerto Contra Huésped (EICH) re-
presenta una causa mayor de morbi-mortalidad relacionada al tra-
tamiento (MMRT). Con el objetive de reducir la misma se utilizo TLI/
ATG como regimen condicionante en TAMO-NM. Casos clinicos:
Ne1) Paciente (Pte.) de 38 anos de edad, sexo masculine, portador
de Leucemia Mieloide Cronica (LMC) 12 Fase Cronica (FC), ante-
cedentes personales: HBsAg +, biopsia de higado: hepatitis cré-
nica activa; TAMO-NM, régimen condicionante TLI/ATG, TAMO HLA
idénlico relacionado, Stem Cell Sangre Periférica (SCSP) CD34+
8.3 x10e6/kg, Profilaxis (Px) EICH: ciclosporina A y micofenolato
mofetil, engraftment satisfactorio, no presentd neutropenia severa
febril, no requirié transfusion hemoderivados, recibid Lamivudina
vo no reactivacion HBY, infeccién Citomegalovirus tratamiento sa-
tisfactorio con foscarnet/ganciclovir ev, no presentd EICH agudo
ni cronico, evolucion favorable, remision completa dia +270 post-
TAMO-NM. N22) Pte. De 57 anos de edad, sexo masculino, por-
tador de Mieloma Miiltiple Refractario (VAD, Trasplante autdlogo
de Medula Osea tandem, Talidomida, Bortezomib): TAMO-NM.
régimen condicionante TLI/ATG,TAMO HLA idéntico relacionado,
SCSP CD34+ 8,5 x10e6/kg, Px. EICH: ciclosporina A y micofenala-
to mofetil, engraftment satisfactorio, no complicaciones infecciosas
Y Curso con escasos requerimientos transfusionales, no presen-
to EICH agudo pere si EICH Cronico (piel y gastrointestinal), con
respuesta satisfactoria a la prednisona vo, actualmente dia +458
post TAMO-NM en rernision completa de su enfermedad de base.
Conclusién: El uso de TLI/ATG como régimen condicionante pa-
rece asociarse con una disminucién de la EICH sin afectar el desa-
rrollo de Enfermedad Injerto Contra Tumor (GVT) por lo que resulta
promisaria su utilizacion en pacientes portadores de neoplasias
hematoldgicas receptores de TAMO-NM.

AUTOTRANSPLANTE DE PROGENITORES
HEMATOPOYETICOS (ATPH)

Volumen 11 - N° 2, 2007
| 191 Tocs

EN ENFERMEDAD DE CELULAS

PLASMATICAS EN UNA INSTITUCION

Dufour, C.D; Sorrentino, M; Rizzo, L; Luchetta, P; Mino, A;
Longoni, H; Merlo, H; Robinson, A.
Hospital Naval Pedro Mallo. CABA, Argentina.

Entre 1993 y 2007 se efectuaron 257 Auto Transplantes de Pro-
genitores Hematopoyéticos (ATPH), 57 Enfermedad de Células
Plasméticas: 55 Mielomas Multiples (MM), 2 Plasmocitomas. Ac-
tualmente la mayoria de los pacientes comienzan con terapia no al-
quilante con el objeto mejorar [a respuesta celular del tumor a estos
tipos de farmacos previo al trasplante autdlogo Hematopoyético.
Objetivo: Evaluar la duracion de la remisién y status clinico en el
grupo de pacientes transplantados. Poblacion: 57 pacientes, sexo
femenino: 28; masculino: 29; rango etario: 28-68 anos, protocolos
pre ATPH: VAD (34) Melfalan/Predinisona (7), Talidomida / Dexa-
metasona (B), otros (10), La Fuente Celular fue en 54 pacientes:
Sangre Periférica(SP) y 3 pacientes SP + Médula Osea (MQ). Se
propuso valorar acorde a tratamientos de induccion pre ATPH (es-
quema, numero de ciclos), toxicidad y respuesta, y su relacién con
respuesia post ATPH. Observamos enfermedades concomitantes,
perfomance status, toxicidad acorde a tipo de acondicionamiento:
Meilfalan (MEL 140)= 47 pacientes vs Busulfan - Ciclofosfamida
(BuCy)= 10 pacientes y evolucion: toxicidad, respuesta, manteni-
miento vs no mantenimiento, recaida y acciones correctivas. Al dia
+ B0 post ATPH: 23/57 enfermos en RC y 17/57 RP mayor. Muerte
Relacionada al Transplante (MRT): 3/57; fallecidos totales: 9/57:
6 enfermos por progresion de MM tardia al ATPH. Los pacientes
recidivados ingresaron en los siguientes protocolos: Coricoides,
Corticoides/Vinorelbine, Talidomida/Dexametasona y Bortezomib,
con respuestas variables acorde a las grandes diferencias de ex-
presion clinica de la patologia. Conclusion: En nuestra experiencia
obssrvamos esta alternativa terapéutica como éptima, y deseamos
resaltar la importancia del momento de eleccion para ATPH por
parte del médico tratante, dado que esto redundara en beneficio
de sobrevida libre de sventos y/o libre de enfermedad.

POLIMORFISMO (P) DE IL10
Y SINDROME DE DANO ENDOTELIAL (SDE)
EN TRASPLANTE AUTOLOGO DE CELULAS

| 192 010
MADRES HEMATOPOYETICAS

Riera, ; Duarte, P; Guy Garay, E; Dupont, J; Cacchione, R;
Riveros, D.
CEMIC. Buenos Aires, Argentina.

El SDE es un conjunto de complicaciones de los trasplantes de
células progenitoras hematopoyéticas que incluye la enfermedad
venooclusiva hepatica (EVOH), la neumonia idiopatica (NI), la
hemorragia alveolar difusa (HAD), la microangiopatia trombdtica
(MAT), el sindrome de autoagresién y la pérdida capilar. Se deben
a injuria del endotelio por el régimen de acondicionamiento (RA),
con participacion de citoquinas {CQ) inflamatorias y antiinflamato-
rias, IL10 es la principal de estas Gltimas. Suprime la produccion
de CQ inflamatorias, estimula la generacion de células regulatorias
induce tolerancia y protege de la mortalidad relacionada al tras-
plante (MRT). El P alélico de IL10 confiere distinta capacidad de
produccion en situaciones de stress. Objetivo: Se correlaciond
el P de IL10 con la incidencia y severidad del SDE. Se utilizaron
técnicas moleculares PCR-SSP(primers alelo especificos) y elec-
troforesis en gel de agarosa, - 1082 (G/A), -819 (C/T), -592 (C/A).
Resultados: Se evaluaron 48 pts. MM:22, LNH: 16, EH: 3, LMA:
5, LLA: 2, RA: MEL, CBV, BEAM, BUCY, TBI/CFM. Altos produc-
tores: 10 pts (20%), intermedios 26 pts (55%), bajos productores:
12 pts (25%). Esta distribucion es similar a la de la poblacion ge-
neral. 16/48 p (33%) tuvieron manifestaciones de SDE, si se con-
sideran solo los productores bajo e intermedio la incidencia de
SDE es 42%. Ningin alto productor presentd SDE. El tnico pa-
ciente de esta serie con MRT por SDE fue bajo productor de IL10.
Conclusion: La influencia del P de IL10 a sido ampliamente es-
tudiada en trasplantes alogénicos pero no en autélogos. Los re-
sultados de esta serie de 48 pts sugieren que la condicion de alto
productor de IL10 ofrece cierta proteccion ante la toxicidad del RA,
mientras que los bajos productores podrian tener mayor riesgo de
MRT tal como se sospecha en trasplantes alogénicos.

ESTADO DE SALUD Y CAPACIDAD
FUNCIONAL EN RECEPTORES

DE TRASPLANTE HEMATQPOYETICO
ALOGENICO (THA) EN PEDIATRIA
Figueroa, C; Staciuk, R; Bonduel, M.
Hospital de Pediatnia Proi. Dr. J.P Garrahan. CABA, Argentina.

193 PRO04

El THA es la terapia de eleccion de diversas enfermedades pe-
diatricas. El niimero de sobrevivientes se ha incrementado por los
avancas en diversas dreas. Objetivo: Evaluar el estado de salud
y capacidad funcional de pacientes pediairicos sobrevivientes de
THA. Entre abril de 1994 vy abril de 2005, 186 pacs. recibieron THA,
122 pacs. (66%) alcanzaron los 2 afos de sobrevida libre de even-
tos. Diseno: cohorte retrospectiva. Se registraron; sexo, edad al TH
y actual, tiempo de seguimiento, motivo del TH. acondicionamien-
to, frecuencia de enfermedad de injerto contra huésped (EICH)
aguda y cranica, talla inicial y final, ndmerc y tipo de secuelas, re-
querimiento de medicacién y eventos tardios. Se califict el estado
de salud de acuerdo a una escala de atributos multiples v la capa-
cidad funcional con el Score de Lansky. Resultados: Varones 67%.
Edad de THA: mediana 8 anos (rango 1mes-21 afos), Edad actual:
mediana 13 anos (r 2-27 ancs}. Tiempo de sequimiento: mediana
47 meses (r 24m-12 afos). Leucemias agudas: 36%. |rradiacion
corporal total: 21%. EICHa, 38%; EICHc, 26% (extenso 14%). N2
de drganos comprometidos: 0: 64%, 1: 219, 2 0 mas: 15%. El com-
promiso de organos se asacié con EICHc extenso (p<0,001). Las
secuelas y complicaciones tardias mas frecuentes fueron: catara-
tas (13 pacs), insuficiencia ovarica (13), hipotiroidismo (11), com-
promiso neurolégico (9), incapacidad ventilatoria restrictiva (5) u
obstructiva (5), necrosis aséptica de cadera (4), déficit de hormona
de crecimiento (3), otros (4). Talla <-2DS:2,5%. El 38% requiere
medicacion. El 5,7% tuvo un evento tardio con una mortalidad de
3,3%. Atributos: El 45% tiene alguno comprometido, asocidandose
al antecedente de EICHe (p<0,001). Las areas comprometidas fue-
ron: afectiva {26%), aprendizaje (219%), dolor (119), fertilidad (324),
sensorial (3%) y autocuidado (2%). Score de Lansky > 80: 93%.
Conclusion: La mayoria de los sobrevivientes presenta buen esta-
do de salud y capacidad funcional pero el riesgo de complicacio-
nes y eventos tardios requiere de su seguimiento a largo plazo.
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INDICADORES HEMATOLOGICOS CON TRANSPLANTE HEMATOPOYETICO

Y BIOLOGICOS EN UN MODELO

CON IRRADIACION CORPORAL TOTAL (ICT)

Robinson, A'; Sorrentino, M Luchetta, P*; Donato, H'; Alva, R';
Pastorino, E': Longoni, H: Dufour, C'; Barboza, M?; Gisone, P?;
Dubner, D?; Perez, M2,

1. Hospital Naval Pegro Malio; 2. Hospital de Clinicas: 3. Autoridad
Reguiatoria Nuclear. Buenos Alres, Argentina.

Objetivo: Evaluar la aplicabilidad de indicadores hematoldgicos
y bioldgicos en exposicién a irradiacién, Basado en un modeio
terapéutico 20 pacientes recibieron ICT, .dosis total 12 Gy en 4
fracciones de 3 Gy / dia para Transplante de Progenitores Hema-
topoyeticos (TPH). Indicadores de stress oxidativo: actividad de
subperéxido dismutasa (SOD), actividad de catalasa (CAT), niveles
l[poperoxidos (TBARS) v actividad total antioxidante del plasma
(TAA). Indicadores hematoldgicos: Indice de Maduracion Reticulo-
citaria (RMI) y cambios en subpoblaciones linfocitarias (Ly). Fueron
medidos: SOD, CAT, TRBARS, TAA, RMI. subpoblaciones de Ly y
actividad citotoxica de Ly “Natural Killer® (NK): CD18 y CDS56 du-
rante ICT y el periodo de recuperacion hematoidgica post TPH,
Resultados: 2 tipos de evoluciones pos TPH: desfavorable / fa-
vorable. No se observaron cambios significativos en actividad de
SOD y CAT. Fueron registrados niveles altos de TBARS, en ambas
evaluciones con predominancia para el grupo desfavorable y no
hubo carrelacién con TAA. El RMI disminuyo rapidamente hasta
CEero, con precoz recuperacion pos TPH, previo a reticulocitos,
neutrofilos y plaquetas. Todas las subpoblaciones de Ly disminu-
yeron marcadamente durante y pos ICT, excepto para CD18+ y
CD56* (NK), que mestraron una relativa radiorresistencia. La acti-
vidad citotdxica también disminuyo después de ICT. Comentarios:
10s datos analizados indican que TARBS podria resultar un mar-
cador evolutivo dtil en pacientes sohre expueslos a irradiacién. EI
RMI es un indicador temprano de recuperacion de médula dsea,
luego de aplasia radioinducida. La relativa radiorresistencia de los
subsets de Lys NK y su actividad en Enfermedad Injerto contra
Huésped aiin no tiene una clara aplicacion. Conclusion: RMI- in-
dicador mas temprano en la recuperacion de aplasia, prediciendo
el “engraftment” antes que los parametros convencionales, Gtil en
pacientes can ICT.

EN EL HOSPITAL PROVINCIAL NEUQUEN 1996-2007.
NEUQUEN, ARGENTINA

Mur, N; Diaz, G; Kurchan, A.

Hospital Provincial Neuguen. Neuquen, Argentina.

Durante un periodo de 11 anos, 29 pacienies (pts) de nuestro ser-
vicio fueron transplantados en distintos centros. 15 pis mujeres y
14 varones. Edad mediana de 34 anos entre 2 anos ¥ 67 anos.
La fuente de células hematopoyéticas fueron: autdlogas (14pts),
dador histoidentico relacionado (14 pts) y sangre de corddn umbi-
lical no relacionado (1 pt). Las patologias fueron: LMC: 6, LMA: &,
mieloma miiltiple; 5, LNH: 5, aplasia 1 caso, MDS: 1 caso. La me-
diana de seguimiento es de 20 meses (3-125m). En la actualidad
18 pts. permanecen vivos (62%) Las causa de morialidad fue: En
transplantes alogénicos: 3pts intratransplante, 1 con PTT, 3 recaj-
dos). Entre los fallecidos (4) de lransplantes autdlogos todos fue
por recaida. La principales complicaciones al reingreso al sector
fueron GVHd 11 Il 3 pacientes, episodios de infeccion por CMV 4
episodios, 3 pacientes, cataratas 1 paciente, herpes zoster 4 pa-
cientes, glaucoma 1 paciente, insuficiencia cardiaca. La disponibi-
lidad de dosajes de ciclosporina semanal y antigenemia para CMV
permite un seguimiento de las complicaciones y toxicidades. Las
intermaciones por complicaciones infecciosas resultaron en resg-
lucion de los eventos en un 100% de las casos. Conclusion: Es
factible un adecuado manejo de los pacientes transplantados lejos
de los centros de transplanten un hospital de las caracteristicas del
nuestro (grado VIl de complejidad).

PURGA DE LINFOCITOS
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CON TIMOGLOBULINA (ATG)

0O ALEMTUZUMAB (ALT)

EN TRASPLANTE NO RELACIONADO
Napal, J: Garcia E.C; Prates, M.V: Bordone, J; Milone, J.
ITMO, Hospital italiano de La Plata. Argantina,

Introduecion: La administracién de ATG o ALT acompanando a
régimenes de acondicionamiento convecionales o0 no mieloabla-
tivo, seria de utilidad en trasplanie no relacionado, para reducir la
incidencia de enfermedad injerto contra huésped (EICH), aunque
podria incementar la incidencia de complicaciones infecciosas.
Objetivo: Analizar la evolucion de los pacientes que recibigron ATG
0 ALT como parte del acondicionamiento del frasplante no relacio-
nado. Material y Métodos: Sobre un total ce 24 tragplantes no
relacionados efectuados en nuestro Instituto, se evallian 12 realiza-
dos entre Diciembre de 2004 y Junio de 2007, en cuyo régimen pre
trasplante incluia la utilizacién de ATG {1,5ma/kg x 3 dosis) o ALT
(20mg). Combinaron régimen no mieloablativo (Fludarabina(Flu) y
otro agente) con ATG o Alemtuzumab, g8 pacientes() v 4 lo hicie-
ron con régimenes convencionalss de acondicionamienta (RDT v/
0 QT). Patologias: Leucemia Mieloide Cronica(LMC) 4p (3 fase ace-
lerada (FA)/ 1 crisis blastica (CB)), Enfermedad de Hodgkin{EH) 2p
recaidos post autotrasplante, Leucemia Mieloblastica Aguda (LMA)
3p, Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) 1p, Hemoglobinuria Pa-
roxistica Noctura(PNH) 1p y Anemia Fanconi(AF) 1p. ResuHados:
La incidencia de EICH aguda fue del 25%(8/12). La media de segui-
miento es de 9.25 meses. La mortalidad asociada al procedimiento
fue del 33%{4/12). De los 4 pacientes con LMC, 3 se encuentran
vivos, en remision hematologica, con una media de seguimiento
de 13 meses. Sobre los 3 pacientes con LMA, 2 se encuentran
vivos y libres de enfermedad. con una media de seguimiento de 4
meses. Los 2 pac con EH, 1 se encuentra en remision, cen 12 me-
ses de seguimiento. El paciente con AF se encuenta en remision,
con 15 messs de seguimiento. Los pacientes con LLA ¥ PNH falle-
cieron por complicaciones asociadas al post trasplante inmediato.
Conclusién: Las complicaciones infecciosas que se asocian al uso
de ATG o Alemtuzumab no fueron observadas entre los pacientes
analizados, con una incidencia EICHa de solo 2| 25%.

PACIENTES (PTS) ADULTOS l 197 ™o14
CON TRASPLANTE HEMATOPQYETICO (TH)

ADMITIDOS EN LA UNIDAD

DE CUIDADOS INTENSIVOS

Cosenza, §; Rivas, M; Escardo, J.C; Belaustegui, S:

Guimaraens, P: Kusminsky, G.

Hospital Universitario Austral. Buenos Aires, Argentina.

Hemos realizado un anélisis retrospectivo de los pts con TH con
el fin de determinar las caracteristicas de la poblacién que requirié
cuidados intensivos. Desde 2003 hasta la actualidad se realizaron
127 TH de los cuales 108 fueron adultos (27 alogénicos y 81 autdlo-
gos). Quince pts adultos (1 3.8%) ingresaron ala UCI (7 alogénicos
¥ B autologos). La media de edad fue 42 afos, y la enfermedad de
base fue Linfomas 399(6), leucemia aguda 20% (3), mielodisplasia
20% (3), mieloma 13% (2). Tres pts femeninas ¥ 10 masculinos. Al
ingreso tenian: hipotension sostenida 46,6%(7), insuficiencia respi-
ratoria 40%(6), deterioro de conciencia 388,3%I(5), fiebre 20%(3) y
dolor abdominal 18,3%(2). La media de estadia fue da 11,26 dfas.
El APACHE Il promedio fue de 23. La mortalidad global fue del
42,8%(6). De elios, 5 pacientes habia recibido TH alogenico y 1
autologo. Requirieron ARM durante 1a evolucion el 60%(9), siendo
la media de estadia en este grupo de 15.5 dias y el Apache |1 27.8.
Seis de los 9 pacientes con ARM (66,6%) fallecieron. Evoluciona-
ron a estado de Shock el 73%(11), con una media da estadia en
este grupo de 14.4 dias y Apache |1 27.1. Recibieron es{uemsa anti-
hidtico durante el curso de su estadia en UG gl 86,6%(13) y ningln
paciente requirio soporte dialftico. Los sitios probables/documen-
tados de infeccién fueron: abdominal 30%(2), respiratorio 30%(3),
desconocidc 20%(2) y asociado a catéler 20%(2). Conclusion: La
mortalidad evidenciada en nuestra serie fue menor & la reportada
en la literatura. Si bien el tamafio de |a mugstra es pequeno la ma-
yoria de los pacientes que fallecia habia recibido TMO alogenico y
el score de APACHE Il fue mayor que la media general,
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(MPT) COMPARACION ENTRE I——

LOS RECEPTORES DE TRASPLANTES ALOGENICOS

DE MEDULA OSEA (TAMO) Y ORGANOS SOLIDOS (0S)
Puente, D; Tabares, M; Requejo, A; Coloric, C; Rossi, A; Bonini, N;
Milovig, V; Pombo, G: Peradejordi, M; Jaimovich, G; Feldman, L.
Fundacion Favaloro, CEHT. Busnas Aires, Argentina.

La MPT es una complicacion de los trasplantes (TX) cuya inciden-
cia (inc) varia de 0,5 a 76%. Estaria condicionado por el desorden
inmunolégico o la accion directa de los inmunosupresores (1S},
sobre todo ciclosporina y FK. Su tratamiento (tto) no esta aun de-
finido. Objetivo: Comparar inc y evolucion de 2 grupos (G) de pa-
cientes {pac) con MPT post TAMO (GA) versus (vs) OS (GE). Es un
andlisis retraspectiva de 24 episodios de MPT ocurridos en 1396
pac consecutivos receptores de TX entre 29/3/00 y 30/4/07. Todos
con IS al diagnostico (deec). Se definid MPT con parametros de
hemdlisis y ezquistocitos en el frofis, sin incluir la plaguetopenia,
trastorno renal (R) o neuroldgico (N) como parte del deo. GA: n=11
pac/ 231 TAMO, media de edad (me)=23,6 afos (g}, 7 hombres
(h). GB: n=13 pac/ 1165 TXOS, me=49 a, 8 h. Resultados: La inc
global fue 1,72%; en los pac del GA 4,7 vs 1,1% del GB. Un 70 y 38
9 de los pac del GA presentaron sintomas N y R respectivamente
contra 18% del GA con estas alteraciones. El desarrolio de la MPT
fue mas temprano en el GA con una media (m) de dias (D) desde
| TX al dco de 68,2 vs 268,3 en el GB. La mortalidad (M) global fue
50%, 5/11(45,5%) del GA y 7/13 (53,8%) pac del GB. 67% dal total
de las muertes ocurridas se asociaron a MPT, El GB incluye 6/8
obitos vinculables a la MPT. La sobrevida (SV) global fue de 597,4
D post dco de MPT; 659,3 en el GA vs 535,5 D en el GB. Respondia
favorablermente al tto 73% pac del GA vs 38.5% del GB. En |as so-
brevivientes al episodio de MPT la m de D desde el dco al 30/4/07
fue de 1457,8 en el GA vs 1449,5 en el GB. Conclusidn: En nuestra
experiencia la MPT fue poco frecuente. La inc fue > en los TAMO.
A su vez estos pac desarrollaron MPT mas precozmente. La M fue
similar en los 2 grupos pero los TXOS tuvieron menor m de SV. Este
G presentd mds sintomas N y R y peor respuesta al tratamiento.
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SINDROME DE ENGRAFMENT
EN TRASPLANTE AUTOLOGO
DE CELULAS PROGENITORAS

| 19gTHore
PERIFERICAS EN UTMO PEDIATRICA

Martinez, M; Schuttemberg, V; Formisano, S; Gomez, S; Gosta, A;
Cuello, F; Aznar, M; Ferandez, R; Arguello, S; Alba, L; Fynn, A.
Servicio de Hematologia, Hospital de Nifos S.M. Ludovica.

La Plata, Argentina.

Objetivo: Evaluar la incidericia de sindrome de engrafment en tras-
plante autdlogo en pediatria y su asociacion con hipofosfatemia.
Pacientes y Metodo: Se analizaron refrospectivamente Ios auto-
trasplantes realizados entre Dic 98 y mayo de 2007. De un lotal de
66 fueron evaluables 59 ptes (39 varones) La mediana de edad fue
de @ anos (r 20 meses-22 anos). Los autoirasplantes fueron reali-
zados en 34 umores sélidos y 26 enfermedades hematolégicas,
de los cuales 18 fueron linfomas de Hodgkin. Los protocolos de
mobilizacion fueron quimioterapia + G-CSF, salvo en 4 ptes que
realizaron G-CSF sclamente. Los regimenes de condicionamien-
to mas usados fueron BuMel en 36 ptes y carmustina,etoposido,
CFM, Prednisona en 18 ptes. Se definié el sindrome de engrafment
sequn los criterios de Spitzer (BMT 2001): Criterios mayores: fisbre
de mas de 382 sin infeccian, rash cutaneo de mas de 25% de la
sup. corporal, infiltrado pulmonar difuso yfo hipoxia. Criterios me-
nores: disfuncién hepatica. renal, aumento de peso >= de 2.5%,
encefalopatia transitoria. Resultados: Sobre 60 ptes en 3 (5%) se
desarroll6 sindrome de engrafment (fishre,rash cutaneo,aumento
de peso). En 5 ptes se encontré aumento de peso y fiebre sin
signos de infeccion. La mediana de CD 34 fue de 4.8 x 106/kg (r
1,8-17,6) y la mediana de dias de engrafment fue el dia +11 { r8-
51 dias). En 22 ptes (45%) se encontré hipofosfatemia asociada
(P < 3 mg/dl) por lo mencs 2 dias antes del dia de engrafment.
Conclusion: Dada la limitada experiencia pediétrica sn sindrome
de engrafment, creemos importante reconocer los criterios de diag-
ndstico y su frecuencia en nuestra institucion. Asimismo destacar
la frecuencia de la hipofosfatemia que antecede al engraiment y
que podria ser usada como dalo precursor de la recuperacion de
los leucocitos.

TRASPLANTE AUTOLOGO DE CELULAS 200 TM0O*
HEMATOPOYETICAS. RESULTADOS DE LA I—

CRIOPRESERVACION CON ALMACENAMIENTO A -80°C
Salvano, M.L; Mincldo, D: Rizzi, M: Lavarda, M; Zarate, M;
Jarchum, G.

Servicio Hematolagia y Dpto. de Crinprasenacion Sanatario Alfende,
Cordoba Fundagion Hemato-Oncologia, Cérdoba. Argentina,

La criopreservacion clasicamente se ha realizado con nitrégeno
liguido, con descenso pragramado y almacenarmiento en fase ga-
seosa a -196 2C. A partir del 2004 se pusa en marcha en nuestro
Servicio un programa de criopreservacion con almacenarmiento
a -80 C en freezer eléctrico. Objetivos: Relacionar el ndmero de
celulas criopreservadas e infundidas con el tiempa transcurrido al
injerto; determinar si el tiempo de criopreservacion (a -80°C) influ-
ye en &l tiempo hasta el injerto. Métodos: Estudio observacional,
retrospectivo y prospectivo, transversal, analitico, donde se inclu-
yeron todos los pacientes autotrasplantados y cuyos Progenitores
Hemopoyéticos (PH) de sangre peritérica fusron criopreservados a
-80C en esta institucion, entre 09/2004 y 05/2007. Resultados: se
incluyeron 43 pacientes (n=43), 51% mujeres; la media de edad
fue 44.9 + 16.5 afios, con un rango de 64 (4-68) anos. Las pa-
tologias fueron: Mieloma 37%, Linfoma No Hodgkin 33%, Enfer-
medad de Hodgkin 12%, LMA 12%, Amiloidosis 2%, Ependimoma
2% y Tu. Germinal 2%. El 67.4% de los pacientes se recolectd con
un solo procedimiento de leucaféresis. El periodo de criopreser-
vacion a -802C tuvo un range de 113 (8-121) dias. El tiempo al
injerto tuve mediana de 11 dias para neutrdfilos y de 17 dias para
plaguetas. Quienes recibieron = 5 x 106 CD34+/kg tuvieron una
mayor proporcion de injerto de neutrdfilos antes del dia 11 (p==.03),
asf como injerto de plaguetas antes del dia 17 (p=.002). El tiempo
de criopreservacion de los progenitores no se correlaciond con la
velocidad de injerto de plaguetas o neutrofilos. Conclusién: En
la mayoria de los pacientes se abtuva un recuento de CD34+ /kg
adecuade con un procedimignto de leucaféresis. Dosis = 5 x 106
CD34+/kg se asociaron a mayor rapidez del injerto de neutrdfilos
y plaguetas. El almacenamiento de los PH en freezer mecanico a
-802C mostrd tiempos al injerto comparables a los con nitrogeno
liquido. El periodo de almacenamiento a -802C parecio na influsn-
ciar la velocidad de injerio,

TRASPLANTE ALOGENICO CON DOSIS
REDUCIDAS DE ACONDICIONAMIENTO
(TDRA) EN PACIENTES CON ENFERMEDADES
HEMATOLOGICAS

Milone, G; Martinez Rolon, J; Fernandez, |: Remagai, G:
Corrado, C; Desmery, F; Juni, M; Paviovsky, S.
FUNDALEU, Buenos Aires, Argenting.

201 Thoo2

Se evaluaran 15 pacientes (pts) que recibieron TDRA entre agosto
de 2000 y febrero de 2007; leucemia mieloblastica aguda (LMA) 6
pts, linfoma 3 pts, mieloma multiple (MM} 3 pts, mielofibroisis pri-
maria 2 pts, enfermedad de hodgkin 1 pt. Todos los pts recibieron
infusion de celulas progenitoras de un hermano histoidéntico, con
un indculo de células CD34+ > 3,0 x 108/kg. Para acondicionar a
los pacientes se utilizd en todos los casos fludarabina asociada a
busulfan, melphalan o ciclofosfamida. La mediana de edad fue de
51 anos (rango 17-62), sexo femenino 8 pts y masculino 7 pts. En
4 pts sa tuvo la combinacién de donante femenino receptor mas-
culino. En 4 pts (27%) se observé enfermedad de injerto vs hués-
ped aguda, grado |, con localizacion en piel y 3 de 11 pts (27%) a
riesgo, desarrollaron una forma cronica limitada con localizacion
en piel. Un pt fallecid por causas relacionadas al procedimiento. La
supervivencia libre de enfermedad y supervivencia global a 4 afos
fue de 53 y 59% respectivamente. De 11 pts en condiciones de ser
evaluados para respuesta, 8 obtuvieron remision completa (RC),
de los cuales 4 pts se mantienen vivos y libres de enfermedad.
De los 6 pts con LMA, 1 pt s8 ancuentra vivo y libre de enferme-
dad y otro pt vivo en remision luego del tratamiento de rescate.
De los 4 pts con linfomas, 3 pts se encuentran vivos y libres de
enfermedad y uno en RC luego de una recaida. En los 2 pts con
MM, uno fallecio y ofro no obtuve respuesta. Conclusion: El TDRA
en nuestra experiencia demostro ser un procedimiento con escasa
mortalidad, baja incidencia y formas localizadas de enfermedad de
injerto vs huesped con una eficacia superior en pacientes con en-
fermedades linfoproliferativas. Es necesario un mayor nimero de
pts para abtener conclusiones mas concretas y certeras.
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HEMATOPOYETICAS (TCPH)

EN LEUCEMIA MIELOBLASTICA AGUDA (LMA)

Real, J.J; Milovie, V; Jaimavich, G; Drelichman, G: Brioschi, S:
Puente, D; Bonini, N; Requejo, A; Feldman, L.

Hospital Afemdn. Fundacion Favaloro. CABA, Argentina.

El TCPH es una terapéutica efectiva para la LMA, reportdndose so-
brevidas libre de enfermedad (SLE) de 20-50% de acuerdo al status
de la enfermedad al trasplante y sus caracteristicas citogenéticas al
diagnostico. Objetivo: Evaluar [os resultado, en ptes en 1° y 2° RC
y enfermedad avanzada (EA), sometidos a trasplante alogenico en
nuestra unidad entre 1991 y abril del 2007. Materiales y Métodos:
Se incluyeron 80 ptes portadores de LMA, sexo masculino 34 y fe-
menine 26 ptes, edad media 26 afios (rango 3 - 59 afos), 1°,2° RC
v EA: 23/14 y 23 ptes respectivamente. Esquema condicionante:
BuCy en 59 y CyTBl en 1. Resultados: Ver tabla.

Status primer. Re segunda RC E. avanzada
SLE a 2 afos 478 % e 9%
MRT 9% 35 % 26 %
Seq. mediana 156 94 122
Seg. rango 60 -5718 71 -403 65 - 2422

Conclusion: Los pacientes trasplantados en 1° RC, presentaron
una baja mortalidad relacionada al procedimiento, Los resultacios
de SLE en este grupo de ptes es similar a la reportada por otros
grupos. La baja SLE observada en los ptes en 2° RC y EA en nues-
tro grupo de pacientes se asocié principalmente a una alta tasa
de recaidas.
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EN APLASIA MEDULAR ADQUIRIDA

Milovic, V; Jaimovich, G; Requejo, A; Drelichman, G; Brioschi, S;
Bonini, N; Puente, D; Real, J.J; Feldman, L.
Hospital Alernan. Fundacion Favalora, CABA, Argentina.

La aplasia medular adquirida se caracteriza por ser una enfer-
medad en la que un mecanismo inmune, de etiologia en general
desconocida, produce la pérdida o destruccién progresiva de las
células progenitoras hematopoyéticas en el nicho medular, Espo-
radicamente esta respuesta inmune puede ser disparada por una
infeccion viral, embarazo, drogas u olras sustancias quimicas. El
trasplante de células progenitoras hematopoyéticas de donante re-
lacionado es el tratamiento de eleccidn, en pacientes (ptes) meno-
res de 40 a.. logrando una sobrevida global (SG) a 10 arios, entre
88% y 55%. Edad > de 20 a, intervalo diagnaostico (Dx) - TCPH =
1 afio, un n° de transfusiones previas > de 20, son algunos de los
tactores asociados con resultados més pobres. Objetivo: Evaluar
los resultados del TCPH de donante relacionado histoidéntico en
18 pacientes sometidos a este procedimiento en nuestra unidad,
entre 1991 y diciembre 2006. Materiales y Métodos: 19 ptes, 17
de sexo masculino y 2 de sexo femenino, edad, mediana; 18 a.
{rango: 5 - 34 a). Régimen condicionante: ATG/ CY en 19. Fuente
de CPH: 19 ptes: MO, 4/19: SP y MO. Intervalo Dx - trasplante: 4.5
m (1 — 48 m). Resultados: La mortalidad temprana fue de 15 %.
Tres ptes (15%) presentaron rechazo tardio a una media de 33 m
postrasplante (5 - 75 m). Con un seguimiento medio de 75 meses
(5171 m} la 5G es de 73.6 %. Conclusién: La SG en este grupo
de pacientes es similar a la reportada por otros grupos. Segundos
trasplantes permitieron el rescate de pacientes con rechazo tardio,
con buena folerancia al procaedimiento.

CASUISTICA ONCOHEMATOLOGICA
EN NUESTRA UNIDAD: ULTIMOS 10 ANOS

| 204 0Hoag
Larregina, A; Bermudez, P; Tentoni, J; Polini, N.

Hospital Municipal de Agudos Dr. L. Lucero de Bahia Blanca. Universigad
Macional del Sur. Bahfa Blanca, Argentina.

El objetivo de nuestro trabajo fue revisar la casuistica de pacientes
con enfermedades hematelogicas malignas, de los Gltimos diez
afios en nuestro hospital, evaluar la evolucion; compararlo con pa-
trones de instituciones de igual complejidad y definir estrategias
futuras de mejoras. Nuestro servicio atiende hematologia general,
posee un solo medico hematdlogo y no tiene Internacion propia.
Se revisaron las historias clinicas durante el lapso de tiempo men-
cionado. Encontramos 169 pacientes con diagnéstico de tumores
liquicios sobre un total de 31000 consultas, 76 de sexo femenino
(45%) y 93 masculino (55%), cuyas edades oscilaron entre 3 y 95
anos (mediana: 56}. Hubo 22 Linfomas de Hodgkin (LH), 49 Linfo-
mas no Hodgkin (LNH), 18 Leucemias mieloides crénicas (LMC),
24 agudas (LMA), 13 Leucemias linfaticas cronicas (LLC), 6 agudas
(LLA), 24 mielomas maltiples (MM), 3 macroglobulinemias (MW),
3 gamapatias de origen indeterminado(GMIS), 3 sindromes mie-
lodisplésicos (SMD), 2 metaplasias mieloides (M Miel) y una poli-
citemia vera (PV). Se utilizo solo un esquema de tratamiento en el
60% de los casos (102 enfermos) segiin las normas de la SAH. El
promedio de sobrevida global en meses fue para LH:73; LNH:30,5;
LMC:36,5; LMA:15; LLC:60; LLA no evaluable; gamapatias: 31 y
SMD:4. La complicacion mas frecuente fue en general la neumo-
nia y en particular la hemorragia cerebral en LMA. Conclusion:
Como no siempre se puede derivar a los enfermos a los centros
de referencia creemos importante conocer las caracteristicas de la
poblacitn tratada y su evolucion, para poder adaptar las normas
nacionales e internacionales de diagnéstico y tratamiento a fin de
ograr una mejor sobrevida.

90Y-IBRITUMOMAB (Z)/BEAM

Y TRASPLANTE AUTOLOGO DE CELULAS
PROGENITORAS HEMATOPOYETICAS (TCPHA)

EN LINFOMA DE MANTO (LM) RECAIDO O REFRACTARIO
Riera, L'; Duarte, P*; Campestri, R?; Fernandez, J'; Dupont, J';
Guy Garay, E'; Riveros, D*: Gacchione, R'.

1. CEMIC; 2, FLENL. CABA, Argentina.

205 TM00s

Los radicinmunaconjugados han creado una nueva posibilidad
terapéutica para pacientes con LNH recaidos o refractarios. Pre-
sentamos nuestra experiencia con 3 pacientes con LM recaidos
o refractarios acondicionados con Z/BEAM. Z/BEAM: D-14:R 250
mg/m2, Z 0.4 mCi/kg. D-7:BEAM. D 0: infusién de CPH. E| pacien-
te (P) 3 fallecic en D+12 por fallo multisistemico sin recuperacién
hematopoyetica. P 1 y 3 evo-lucionaron sin complicaciones graves
ni toxicidad inesperada. Neutrofilos > 500/mm? en D+12 y D+17,
Plaquetas >20.000/mm?® D+16 y D+23 respectivamente. Ambos
pacientes lograron la RC y la mantienen 10 meses (P1) y 6 meses
(P2) con hemograma normal y PS 100%. Z no afecté la recupera-
cion hematopoyética en los 2 pacientes evaluables,

Paciente Edad Enfermedad iPI
1 59 refractaria 2(ae)
2 55 recaidofrefract 2(ae)
3 B7 recaido B

Conclusion: Aungue esta experiencia es muy reducida y con se-
guimiento breve, la inclusidn de Z en el acondicionamiento pre
TCPHA podria mejorar el prondstico en pacientes con LM, El pa-
ciente 1 (refractario primario) ha cumplido 10 meses de RC con
este tratamiento.
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MICROANGIOPATIA TROMBOTICA
ASOCIADA A TRASPLANTE DE

MEDULA OSEA ALOGENEICO

Shanley, C; Stemmelin, G; Gonzalez Vukovic, M:
Caresetto, J; Rabinovich, O; Doti, C; Vicente, A;
Cazap, N; Preiti, V; Bullorsky, E.

Hospital Britanico de Buenos Aires. La Plate, Argemntina.

| 206 ™o

La microangiopatia trombdtica (MAT) es una conocida complica-
cién post-TMO aloganeico (aloTMO). Las formas de presentacion
de MAT post-TMO son variadas, en algunos casos semejando
SUH y en otros sindrome PTT, Como faciores desencadenantes se
mencionan toxicidad por ciclosporina A {CsA) jtacrolimus, GVHD,
infecciones (fungicas o CMV) y régimen condicionante. Su severi-
dadi va de formas leves a rapidamente progresivas y fatales. En el
presente trabajo analizamos la incidencia, respuesta al tratamiento
y evolucion de las formas graves de MAT en nuestra casuistica. Se
revisaron 170 aloTMO realizados entre 1986 y 2007. Se identifica-
ron 4 casos de MAT severo gue requirieran tratamiento espacifico,
excluyendo aquellos casos en los cuales sdlo se discontinud CsA.
Caracteristicas de los pacientes: los 4 ptes, adulios, 3 femeninos 1
masculino sometidos a aloTMO relacionado,se encontraban bajo
CsA como profilaxis o tratamiento de GVHD. Entre los dias +28
y +119% presentaron evidencia de MAT definida por anemia he-
molitica, frombocitopenia, esquistocitosis, incremento de LDH y/o
deterioro renal o neurologico. 2/4 tenian ciclosporinemia alta, 2/4
cursaban GVHD, 2/4 infeccion por CMV, 2/4 deteriore renal y 3/4
neurologico. Ante la saspecha de MAT, se suspendid CsA e ini-
ciaron plasmaféresis (4 a 8 recambios con reposicién de plasma
modificado) en dias seguidos y/o alternos,corticoides v dipirida-
mol. 1/4 fallecié por hemorragia cerebral y 3/4 toleraron el procedi-
rmiento, respondieron y siguen vivos entre 79 y 730 dias post MAT,
por lo gue la monalidad global asociada a MAT post aloTMO fue de
0.58%. Conclusion: 1) Lz incidencia de formas severas de MAT en
nuestra casuistica fug relativamente baja (2.3%). 2) La mortalidad
asociada fue baja. 3) La plasmaféresis mostrd ser un procedimien-
to efectivo, bien tolerado, realizable en pacientes criticos. 4) Ante la.
sospecha de MAT, en presencia de esquistocitosis y LDH aumenta-
da, considerar la suspension rapida de CsA y hacer plasmaféresis
precozmente.
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PSICOLOGIA EN UN SERVICIO
DE HEMATOLOQGIA: EL PROCESO
DE ADMISION COMO CLIVAJE

I 207 O0Hosd
Lamagni, S.8; Barragan, C.S.

Hospllal Municipal de Vicente Ldpeg, Prof Dr. Bernardo Houssay. Argeniina.

Psicologa en esta Hospital desde ano 2005 para atencion de pa-
cientes derivados por Hematologia, Oncolegia y Cuidados Paliati-
vos, Objetivos: Estudio descriplivo y retrospectivo que intenta: Sis-
tematizar practica del psicologo en equipo de atencion a pacientes
hematoldgicos. Analizar caracteristicas del procesc de admisitn
en Psicologia de pacientes hematolbgicos y familiares. Métodos:
728 consulias realizadas a 121 pacientes y familiares derivados por
Oncologia, Hematologia y Cuidados Paliativos desde febrero 2008
a mayo 2007. Encuadre: consulta individual, ambulatoria o en in-
ternacion, entrevistas familiares. Derivacion: A pedido del médico o
del propio paciente. Encuentro entre psicdlogo y médico para des-
pejar motivos de derivacion. Proceso de admision de una o varias
entrevistas. Conclusién: Mayor cantidad de pacientes, derivados
por Oncologia, perc mayor cantidad de consultas por pacientes
hematoldgicos. Estos, mayoritariamente, inician tratamiento luego
de periodn de admision con permanencia entre seis meses y un
ano. Cantidad de consultas y pacientes por patologfas, mayaras
porcentajes referidos a familiares v a Linfoma no Hodgkin. Varia-
bles cantidad de pacientes, cantidad de consulias, sexo y edad:
en forma preponderante mujeres entre 20 y 30 y 50 y 60 anos. En
cuanto a los hombres, mayor incidencia en nimero de consultas
que en nlimero de pacientes. 85.71% de pacientes, derivados por
médico. 75% de demandas espontaneas por familiares. 57.14%
inicia tratamiento luego del periodo de admision. Proceso de admi-
si6n permite intervenciones puntuales que significan alivio para el
paciente y para olros empezar a formular una pregunta que trans-
forme la queja en motor para el trabajo v la indicacion del médico
{via derivacion) en propia demanda de tratamiento. La enfermedad
toma estatuto diferente y aparecen otras cuestiones relevantes
para vida del paciente. Es en el proceso de admision donde algo
del orden del caso por caso, de la aparicidén del sujeto, puede ha-
cer clivaje en la masa informe de los datos que generalizan,

BIOLOGIA MOLECULAR:
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CONTROL DE CALIDAD | 20800

Noguera, N'; Alonso, C? Gutierrez, M®; Giere, I; Larripa, I5;
Preciado, M®; Dourisboure, R; Guello, M?; Bragos, I'; Livellara, BY;
Palumbo, M™; Bonetto, E''; Vig, G'*; Uriarte, R™,

1. FbioyF, Rusario; 2. Garrahan, Bs.As.; 3. Stamboulfan; 4. FUNDALEL;

5. Acad, Nac. Med., 6. Gutiérrez; 7. ONCOLAB; 8. NETDKEN: 9. ltaliano;

10. Sor Ludovica, La Plata; 11. Rawson, San Juan; 12. BIOGEN, Mendoza;
13. AEPSM, Montevideo,

Existen grupaes internacionales que han acordado los pasos a se-
guir en el diagndstico molecular de enfermedades hematopoyati-
cas malignas. En nuestro pais existen distintos centros que realizan
eslos estudios, Nuestro objetivo fue definir y consensuar protoco-
los en el campo de la biologia molecular aplicada al estudio de
leucemias, validar especificidad y sensibilidad estableciendo un
sisterna de control de calidad con alcance nacional. Catorce labo-
ratorios (13 argentinos y 1 uruguayo) se inscribieron y 13 enviaron
sus resultados; a cada uno se le envié la linea celular K562, Los
mismos realizaron: extraccion de ARN; refrotranscripcion; detec-
cion del rearreglo Ber-Abl (B3a2). Se hicieron diluciones seriales
con sangre normal para evaluar sensibilidad. Protocolos usados
por los laboratorios (n): Extraccion de RNA: isotiocianato de gua-
nidina {n=2); Trizol {n=11). Protocolo PCR: Biomed | (n=5), Evans
(n=38), Q-RT-PCR (n=4}, otro {n=1). Sensibilidad: 10 -4 (n=2) y 10
-5 (n=11). Gen control: ABL (9); Beta2microglobulina (2); G3PDH
(1); PBGD (1). Conclusion: Este es el primer trabajo cooperati-
vo entre distintos laboratorios de biclogia molecular tendiente a
homogeneizar y validar las distintas técnicas empleadas. Pudimos
efectuar un relevamiento de las metodologias usadas constatando
gue existe heterogensidad tante en métodos como en sensibili-
dad.

EVALUACION DE LAS ADENOPATIAS (ADP)
EN LA INFANCIA

Gomez, S; Arturi, A.

Clinica del Nific de La Flata. Argenting,

I 2()9 PE038

Objetivo: Analizar etiologias, métodos diagndsticos y evolucion de
las ADF. Antecedentes: Las ADP son frecuentes y helerogéneas
en los nirios, su diagnostico puede ser dificulinso. Disefio: Estudio
retrospectivo-descriptivo por evaluacion de Antecedentes Clinicos,
Examen fisico, Estudio hematoldgico y, de acuerdo a los hallazgos:
Ecografias, panel de serologias (Monotest, HIV, toxoplasmosis,
Bartanella henselas, EBY, CMV) PPD, Rx Tx y biopsia ganglionar
eventual ante sospecha de enfermedades malignas. Poblacion:
Se revisaron datos de 192 nifos. Edad media 7 afios {r 0,7-18a)
Rel ViM 1.6:1. Periodo de estudio 6/1993-6/2007. Se¢ incluyeron los
pis. con una evolucion de al menos 10 dias con ADP > de 1 a
1,5 em de acuerclo a su topografia. Los ptes sin diagndstico claro,
recibiercn tratamiento antibidtico empirico de al menas 3 sema-
nas. Resultados: Linfadenitis inespecifica 509%; Mononucleosis
infecciosa(MI): Monotest (+) 172 Monostest () EBV Igh + 2%;
Adenitis supuradas 79; Linfomas Hodgkin/ No Hodgkin 5%: Ara-
nazo de gato 3%; Adenitis BCG 2%, Adenitis por Toxoplasmosis,
CMV, Inmunodeficiencia celular, linfadenitis granulomatosa inespe-
cifica y TBC ganglionar 1% respeclivamente; adenopatias satélites
por parotiditis aguda/cronica 2%, y 7% no completaron los estu-
dios . Caracleristicas clinicas: ADP Cervicales altas 80%, bajas 9%;
Inguinales 79; Axilares 4%. Las ADP infecciosas se presentaron
con fiebre, puerta de entrada, dolor o esplenomegalia moderada.
Las ADP malignas presentaron una tumoracion dnica. baja, indo-
lara y tendencia a > tamano. Biopsias: Realizadas en 14%; diag-
nésticas en 100%. Serologias: diagndsticas en 23%, Ecografias:
concordantes con hallazgos clinicos: 88%,. Estudio hematologice:
diagnostico en 100% de las MI. Evolucidn: 99% favorable, 2 pts
fallecieron por progresion de linfoma. Conclusion: 1) Los hallaz-
gos clinicos constituyen una valiosa herramienta de arientacién. 2)
Las etiologias infecciosas fueron las mas frecuantes y su evalucién
favorable. 3) Las biopsias fueron concluyentes: las serologias y las
ecografias presentaron relativa utilidad diagndstica.
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SINDROME HEMOFAGOCITICO (SH) 210 Ws006 PREDICCION DE LA RESPUESTA 211 0HO%0
CON RABDOMIOLISIS A LA QUIMIOTERAPIA EN PACIENTES

Rey, I; Zerga, M; Caffaro, M.J.
Ciinica Santa fsabel. CABA, Argentina.

El 8H, entidad infrecuente, de comportamiento agresivo, es con-
siderado de mal prondstico. Sus caracteristicas clinicas son: pan-
citopenia, fiebre y esplenomegalia. Presentamos un paciente (P)
de raza blanca, sexo M, 36 afios de edad, sin antecedentes pa-
tolégicos, que ingresod febril, asténico, quebrantado, bradipsiqui-
o, con inyeccion conjuntival, rash macular, esplenomegalia. Hto
45%, Hb 15gr/dl, que cayeron a 25%, 9gr/dl en 8dias; Leucocitos:
900/mm?*; Plags: 25.000/mm?; LDH 5.345U1/1; TGO 2.664 Ul/l; TGP
880UIMl; FAL 554, GGT 868. Medulograma con hemofagocitosis
(HF) v leve eosinofilia. Evoluciond térpidamente destacandose la
debilidad muscular, mialgias v luego cuadriparesia, biparesia fa-
cial, arreflexia tendinosa e insuficiencia respiratoria. Los signos de
rabdomiglisis fueron CPK 7.654, aldolasa 49,4 Ul/l; junto & EMG
de miopatia aguda inflamatoria y la histopatologia muscular con
necrosis y degeneracion, A ellos se sumaron otros elementos de
SH: hipofibrinagenemia e hipertrigliceridemia con ferritina >2000
ng/ml. El tratamiento con IGIY, G-CSF y corticoides fue iniciado
inmediatamente al observar HF, con marcada mejoria clinica y de
laboratorio al dia +7. El objetivo es exponer la evolucion satisfac-
toria de un P gue reunid los criterios diagnosticos de SH, de pre-
sentacion torpida y agresiva, con recuperacion clinica y de todas
los valores de laboratorio. Conclusion: Dado que puede mimetizar
otras enfermedades, su reconocimiento es importante, tanto como
la busgueda minuciosa de su eticlogia, que en este caso, no pudo
determinarse. Ha cumplido un seguimiento de 16 meses en estado
éptimo.

CON LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA Y LEUCEMIA
LINFOCITICA CRONICA: PRESENTACION DE UN
NUEVO SISTEMA DIAGNOSTICO

Gabri, M; Schinkoethe, T.

Tumarlec GmbH, Eupener Str. 148, 509223 Colonia, Alemanfa. Unfversidad
Nacional de Quiimes. Argentina.

Los ensayos de prediccion de la respuesta a quimioterapia 8x vivo
o diagndstices de guimiosensibilidad, estan en franco proceso de
desarrollo. Su objetivo principal es la prediccion de la respuesta
del paciente al tratatamiento oncologico. El novedoso sistema de
quimiosensibilidad agui presentado mide la cilotoxicidad sobre
las células malignas de drogas quimicterapéuticas. Basandose en
el procesamiento por citometria de flujo v un andlisis matemético
posterior de forma de caleular un indice de citotexicidad, el siste-
ma puede predecir |a respuesta a la guimioterapia en el paciente
analizado. En este trabajo se presenta |a evaluacion de quimiosen-
sibilidad en leucemias, desarrollads en Alemania sobre pacientes
enralados en sendos protocolos clinicos de ese pais en dos varian-
tes de leucemia: mieloide aguda (LMA) y linfocitica cronica (LLC).
Células malignas de sangre periférica 0 médula 6sea de 162 pa-
cientes adultos con LMA fueron sometidas al test de guimiosensi-
bilidad hacia seis drogas (Gitarabina, Daunorubicina, Fludarabina,
Idarubicina, Mitoxantrona y Tioguanina). El 89,5% de los pacientes
mostré respuesta al tratamiento siendo el total sensibles a las con-
diciones de crecimiento in vitro. De los pacientes no respondedo-
res, el test de guimiosensibilidad fue predictible en un 82,4%. En
otro ensayo sobre 64 pacientas con LLC se evalud el test hacia las
drogas Fludarabina o Bendamustina, De la totalidad de pacientes
tratados, el 773 respondio positivamente al tratamiento sienda el
total de ellos sensibles a la droga in vitro. Es destacable que el
ensayo de prediccion también fue 100% efectivo en el diagnostico
de los pagientes ne respondedores. De esta manera el diagnastico
in vitro presentado fue capaz de predecir la respuesta a las drogas
analizadas en el 98,2% de los pacientes con LMA y en el 100% de
los pacientes con LLC. Conglusion: Los resultados demuestran la
efectividad del sistema de gquimiosensibilidad en la prediccion de la
respuesta a la lerapia en pacientes con LMA y CLL.

LINFOMA HODKING.

212 OHoei
DIAGNOSTICO DIFICIL

Borchichi, §; Comelli, R.
Haspital Provincial de Pediatria Fernando Barreyro.
Posadas, Misiones, Argentina,

Objetiva: Presentar un caso de diagnéstico dificil y controversial
de Linforna Hodking deplecion linfocitaria variedad reticular. Caso
Clinico: se describe paciente de sexo femenino de 15 afios que
consulta por adenopatia tnica supraclavicular derecha, sin sinto-
mas B. Hemograma normal, serologias negativas, LDH normal.
Resto de las imagenes normales. En anatomia patolégica, con
HE se informa rabdomiosarcoma, can posterior inmunomarcacion
compatible: VIM +, $100+, actina +. AGL + en poblacion linfoide.
Desmina-. Al no encontrar turmor primitivo con los métodos com-
plementarios més complejos se realiza nueva revisién patoldgica e
inmunomarcacion. Encuentran estructura ganglionar con celulas
pleomorficas de gran tamano, de tipo Reed Stemberg. La inmuno-
marcacién informa: CK neg, MyF4 neg, desmina negativo, Vimeti-
na positiva, CO 20 y CD3 positivos en |a poblacion linfoide, CD30
vy CD 15 positivos en la poblacién neoplasica. Conclusion: 1) Se
presenta un caso de diagnoslico dificil dentro de una palologia
muy frecuente, con amplio entrenamiento de los médicos patolo-
gos para definirla. Solo |a correlacion clinica, ateneos de consulta
y la persistancia en la revision de la pieza llevaron al diagnastico
correcto. 2) Incluir al rabdomiosarcema dentro de los diagnosticos
diferenciales del Linfoma Hodking.

VARIANTE DE LEUCEMIA DE CELULAS
VELLOSAS TRATADA CON RITUXIMAB
Peiro, A; Nucifora, E.

Hospital ltaliano, CABA, Argentina.
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La Leucemia a Celulas Vellosas (LCV) Tipica es mas frecuente en
hombres de mediana edad, caracterizandose por Citopenia y Es-
plenomegalia. La forma Variante (V) presenta Leucocitosis con Lin-
focitosis. Se trata con Cladribing, Pentostatina, Esplectomia, Inter-
feron (no es util en la forma V) y Rituximab. Se presenta el caso de
un hombre de 66 anocs,que en el 2000 consulto por Leucocitosis,
linfocitosis y esplenomegalia, Los estudios hemaiologicos conclu-
yeron V LCV. Realizandosele 1 ciclo de Cladribina endovenosa EV y
luego Espenectomia. Estuvo en Remision Completa hasta fines del
2006. En Enero 2007 se lo reevalua preseniado Recaida de LCV,
Realiza 1 ciclo de Cladribina subculanea SC % 5 dias mostrando al
contral en la Citometria (CMF) 68.22 % de infiltrado con perfil LCV,
Recibe segundo ciclo de Cladribina EV x 7 dias, presentando en
la resvaluacion CMF 61.53% de infiltrado con perfil LCV. Dado que
en la Argentina no hay Pentostatina, se decide realizar Rituximab, 1
ciclo de 375/m2 x 4 dosis semanales. En la reevaluacion posterior
al tratamiento con Rituximab: La CMF mostro 0.05 % de infiltrado
con perfil LCV. Hemograma con caracteristicas normales, TRAP:
sin elementos tartrato resistentes. Anatomia Patologicade Medula
Osea: leve Hipoplasia con muy aislados Tricoleucocitos (CD 20 +
2% y DBA 44 + 1%). El Citegenetico: 46 x (5) del Y 46 XY(25).
Conclusion: Este es el caso de un paciente con LCV Recaido y
Refractario a las terapias habituales para esta patologia, que ob-
tuvo Remision con la utilizacion de un Anticuerpo Monoclonal anti
CcD 20.
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ESTUDIO CLINICO PROSPECTIVO,
RANDOMIZADO DEL USO DE rFVila PARA
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LA PROFILAXIS SECUNDARIA EN PACIENTES

CON HEMOFILIA E INHIBIDORES

Konkle, B'; Ebbesen, L.8%; Friedrich, U%; Perez Bianco, PR
Lissitchkov, T%; Rusen, L®, Serban, M.A'.

1. Hematology{Oneology, Univ. Pennsylvania, USA; 2,3. Haematology, Novo
Nordisk AlS, Demmark; 4. Instituto Investigaciones Hernatoldgicas, Acaderiia

Macional Medficing, Argentina; 5. Nat Centre HematfTransfus, Bulgaria; 6,7.
Romania.

Introduccién: Los pacientes con hemofilia e inhibidores presentan
sangrados frecuentes que repercuten en su calidad de vida (Qol).
Este trabajo tiene como objetivo avaluar si la profilaxis diaria con
factor VIl activado recombinante (rFVila; 90 ¢ 270 ug/kg) por un
periodo de 3 meses puede ser efectivo en reducir la frecuencia de
sangrados comparado con el tratamiento a demanda, sin compro-
miso de la seguridad. Métodos: 38 pacientes con hemofilia e inhi-
bidores con alla frecuencia de sangrados ingresaron a un periodo
de 3 meses de observacion en los que el tratamiento & demanda
convencional fue continuado de acuerdo a las practicas locales,
Fueron randomizados (1:1) 22 pacientes con una frecuencia esta-
ble de sangrados (=4 sangrados/mes) recibiendo una dosls diaria
de 90 0 270 ug/kg de rFVIla. Luego de terminado el tratamionto, los
pacientes eran evaluados por 3 meses (evaluacion post-tratamien-
o). Resultados: Los pacientes incluidos en profilaxis con rFVila
presentaron una reduccion significativa en el niimero de sangra-
dos mensuales del 45% y del 53% con 90 ¢ 270 pg/kg comparado

con ¢l periodo de observacion.
En la mayoria de los casos, la
reduccion en la frecuencia del
sangrado, se mantuvo en el
periodo de observacion post-
tratamientn (reduccion del 27%
y del 50% respsectivamente).
No se observaron eventos ad-
versos relacionados al patron
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de tratamiento o a la dosis.
Conclusion: La reduccion en la frecuencia del nimero de sangra-
dos demostrada en este trabajo, se traduciria en una mejora en la
QoL de estos pacientes. Estos resultados sustentan el concepto de
implementar profilaxis secundaria con rFVlla en los pacientes con
inhibidor que presentan frecuentemente eventos hemarragicos.
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APLASIA PURA DE CELULAS ROJAS (APCR) 215 Anges
EN PACIENTE TRASPLANTADO (TX) RENAL
Rossi, A; Fortunato, M; Puente, D; Colorio, G; Tabares, M;
Gonzalez, P; Pombo, G; Rafaelle, P
Fundacion Favaloro. CABA, Argentina.

La AFCH se caracteriza por anemia, reticulocitopenia, con valores
normales de leucocitos y plaguetas. En agosto de 2008, consul-
10 al servicio de hematologia un paciente de 47 afos, por ane-
mia, Hta:20% vy reticulocitos <1%. Portador de Tx renal en mayo
de 2006 por mefroangioesclerosis. Recibia inmunosupresion con
rapamicina, metilprednisona y tacrolimus. Se realizd FEDA y FCC
sin hallazgos significativos, LDH: normal, serclogia para parvovirus
B19, E, Barr y CMV negativas (-), proteinograma normal, test de
Ham-. Recibia EPO-rhu 20.000 Ul semanales y continuaba con un
alto requerimiento transfusional. Suspande rapamicina y se realiza
PAMO y BMO, donde se observa serie eritroide < 5 %, resto de las
series conservadas. Con diagnostico de APCR, se aumenta la do-
sis de metilprednisona a 70 mg/d. Presentaba Ac antiEpo-, dosaje
de EPO elevada, TAC de torax, abdomen y pelvis sin particularida-
des. Suspende tacrolimus e [nicia ciclosporina, sin respuesta (Rta).
Nueva PAMO para estudio citogenetico, inmunomarcacion sin da-
tos paositivos (+), Se repite Parvovirus B19 en médula 6sea (MO)
por PCR, siendo +. Inicia Ig G IV en altas dosis, con buena Rta al
dia 8. A los 20 dias recae, por lo tanto se agrega azatioprima, evo-
lucionando favorablemente. Conclusién: Pacienle Tx renal, con
APCR, por parvovirus B12 , PCR + en MO con serologia-. Buena
Rta inicial con Ig G IV . Recayo y requirié azatioprima con buena
evolucitn hasta la fecha.

TRATAMIENTO DE CITOPENIAS

216 M0

AUTOINMUNES CON RITUXIMAB:
INFORME SOBRE 17 CASOS
Sackmann, F'; Paviovsky, M'; Duarte, P?; Fernandez, I';
Pavlovsky, S'.

1. FUNDALEU, 2. CEMIC. CABA, Argentina.

Introduccién: Las citopenias autoinmunes (CA) incluyen a la ane-
mia hemalitica autoinmune (AHAI), a la purpura trombocitopénica
autcinmune (PTI) y a su combinacion, el sindrome de Evans. El
rituximab (R) ha sido incorporado a los tratamientos (ttes) tanto
en pacientes (pts) recaidos o refractarios como en primera linea.
Objetivos: Evaluar tasa y duracidn de respuesta (Rta) al R en pts
portadores de CA en primera linea o refractarios-recaidos a ofros
ttos. Materiales y Métodos: Se incluyeron 17 pts con CA gue reci-
bieron R. Se considerd Rta mayor (RM) a una hemoglobina (Hb) >
a 10 gr/dl en AHAI o recuento de plaquetas > a 100000/ml en PTI.
La Rta menor (Rm) fue definida por un aumento de la Hb de 2 gr/dl
0 mas en AHAI o plaquetas entre 30000 y 100000/ml en PTly no
Rta (NR) cuando nada de 1o anterior ocurria. La duracién de la Ria
(DR) se calculd desde el momento de su obtencion hasta la recai-
da o progresion. Resultados: 7 pts tenian CA idiopatica (3 AHAI
3 PTly 1 sme de Evans) y 10 secundarias (9 AHAI y 1 PTI). Entre
las AHAI, 7 eran por anticuerpos (Ac) calientes, 2 frios y 3 mixtas.
La mediana {md) de edad al inicio del tto fue 67 (rango 41 - 79)
anos. La md de tios previos fue de 2 (rango 0 - 4}. Trece pts (7636)
recibieron R luego de la 12 linea. Los ttos realizados previamente
fueron: corticoides, esplenectomia, inmunoglobulinas, danazol e
inmunosupresores. El R, a una dasis de 375 mg/m2, fue adminis-
trado con esteroides en 5 pts, junto a CFM y esteroides en 4, con
fludarabina y CFM en 2, con GVP en 1, con CHOP en 3, sdlo en 1
y faltaban los datos de 1 pt. La md de Hb pretto fue de 7 (rango
4 - 9) en AHAI y la de plaquetas de 8800 (rango 5000 - 19500) en
PTI. La Rta glabal fue 82% (11 RM, 3 Rm). La md de tiempo a la
Rta inicial fue de 2,3 (0,1 - 4) semanas. La DR a 3 afios fue de 65%.
Conclusion: El R es un fto activo en pts con AHAI por Ac calientes,
frios o mixtas, PTl o Sme de Evans por lo gue deberia ser incluido
dentro de las opciones terapéuticas.

HEMOGLOBINA HAMMERSMITH

Eandi Eberle, 8'; Feliu, A'; Calvo, K.L23:

Ojeda, M.J% Bragos, LIMZ; Pratti, A.F?; Milani, A.C%;
Targovnik, H.J** Sciuccati, G'; Diaz, L'; Bonduel, M";
Noguera, N2,

1. Senvicio de Hematologia-Oncologia, Hospital Proi. Dr. J.P Garrahan,
Buenos Aires; 2. Cdledra de Hematologia, Dto. de Biog. Clin. Fac. de
Cs. Biog. y Farm., UNR, Rosario; 3. CONICET; 4. Laboratorio de Biologia
Molecular, Fac. de Farm. y Biog., UBA, Buenos Alres. CARA, Argentina.
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Nifia de 3 afios con diagnostico de Talasemia Mayor (TM) deriva-
da para asesoramiento terapéutico. La paciente (pt) presentaba
anermia hemaolitica asociada a procesos infecciosos desde el 6to
mes de vida, con requerimiento transfusional. Al ingreso el exa-
men fisico mostrd facie peculiar, palidez e ictericia generalizadas
y hepatoesplenomegalia. Laboratorio: hemaglobina (Hb) 6.6 g/dl;
hernatocrito 20.7%; CHCM 34 g/dl; VCM 107 fl; reticulocitos 46%.
Morfologia eritrocitaria: anisocitosis +++, macrocitos +++; poli-
cromatofilia +++; esferocitos ++, punteado basdfilo ++: anillos
de Cabot ++; dianocitos++. Electroforesis de Hb a pH alcalino:
bandas Ho A/F/A2. Hb A2 5.5%; Hb F 3%. Test de Carrel y Kay,
Brewer y Cuerpos de Inclusion: negativos. Bilirubina total / direc-
ta 2.5/0.7mg/dl, LDH 1966 UI/L, Haploglobina <5mg/dl. El estu-
die familiar no evidencio alleraciones. Los estudios descartaron el
diagnastico de TM y la pt fue esplenectomizada para disminuir el
requerimiertto transfusional y el disconfort abdominal. Luego de la
esplenectormia una nueva evaluacion hematoldgica mostré Test de
Carrel y Kay positivo y la presencia de cuerpos de Heinz. El andlisis
molecular mediante secuenciacidn automatica, permitié identificar
un cambio de TTT-TCT en pasicion B42, correspondiente a Hb Ha-
mmersmith [B42(CD1) Phe-Ser]. Conclusion: La Hb Hammersmith
[B42(CD1) Phe-Ser] es una variante de Hb altamente inestable, que
presenta alteracion en el contacto con el hemo, ocasionanda una
anemia hemolitica severa. Solo 13 pt han sido reportados en la
literatura, En todos los casos la mutacidn fue espontanea y afec-
16 a mujeres. La Hb Hammersmith es una variante eléctricamente
silente e inestable, que puede ser sospechada en pt con anemia
hemolitica grave, con tests de Carrel y Kay y/o del calor positivos y
por la presencia de cuerpos de Heinz. Su caracterizacion definitiva
dependerd del analisis molecular correspondients.
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RETICULOCITOS: COMPARACION DEL | 218 AN002 INDICE RECEPTOR SOLUBLE DE 219 Aoo3
RECUENTO OBTENIDO POR EL METODO

TRADICIONAL Y EL AUTOMATIZADO CON

EL CONTADOR SYSMEX XT 2000 I

Vrdoljak, L; Parias Nucci, R; Tempra, P; Barquez, R; Lopes, C;
Tejada, M; Rubio Longo, P; Cattani, M.

Sanatorio de la Trimdad Mitre. Buenos Ares, Argenting.

Introducecion: El recuento de reticulocitos en nuestra institucidn
se realizaba segun la técnica tradicional de coloracion supra-
vital con azul brillante de cresilo y observacion microscapica en
campos de gran aumento. El contador hematolégico SYSMEX xt
2000 i permite realizar el recuenta automatizado de reticulocitos
utilizando coma colorante un tinte de polimetine y luego midiendo
dispersion luminica y emision fluorescente en el detector de fiujo;
obteniendo asi el recuento de reticulocitos y su porcentaje en la
muestra. Objetivo: Comparar los valores obtenidos con ambos
métodos. Disefio: Se analizaron 143 muestras (123 perienecian a
pacientes consecutivos que ingresaron a nuestro laboratorio con
solicitud de recuento de reticulosites y 20 a dadores normales).
El operador que realizd el recuento microscopico desconocia al
momento de hacerlo, el resullado obtenido en el Sysmex xt 2000 1.
Resultados: Analizando estadisticamente los datos se observé:
Método manual: 2.85+/-4.54 (media +/- 2 DS). Método automa-
tico:2.69+/-4.66 (media +/- 2 DS). El coeficiente de correlacion
entre ambos metodos fue r=0.956. Conclusidn: Observamos muy
buena correlacién entre ambos métodos. El método automatizado
nos aportd las siguientes verdajas: eliminar la i |mprec151on y sub-
jetividad del operador, obtener el recuento en en mismo tiempo
real en que se procesa el hemograma, objetivizar el resultado y
participar de controles de calidad externos.

TRANSFERRINA/FERRITINA. ASOCIACION
CON PARAMETROS HEMATIMETRICOS Y DEL PERFIL
DEL HIERRO EN UNA POBLACION DE INDIVIDUOS SIN
ANEMIA DEL HOSPITAL DE CLINICAS

Barindelli, A; Sciuto, J; Canessa, C; Araujo, E; Robato, M;
Torterolg, A

Hospital de Clinicas. Montevideo, Uruguay.

Objetivos: Estudiar la asociacion entre hemoglobina con: sTiR / fe-
rritina, sTfR/log ferritina, IST Saturacion de transferrina, transferrina
(Tf}, ferritina y sideremia en individuos sin anemia, y la asociacion
entre: sTIR /ferritina y sTfR/log ferritina con: sideremia, Tf, ferritina,
IST. Material y Métodos: Poblacion: Adultos del Banco de Sangre
cLyo criterio de exclusion es Hb menor & 12,5 g/dl. Se realiza he-
mograma CellDyn 3700 y perfil del hierra, Nephelometer Bl

X+DS VminVmax
Hemoglobina 14413 11,6-17
Ferritina 108,7 = 836 9-417
Receptor solubl 0,024 = 0027 0-0,18
sTfR/log ferrit 0,68 + 0,23 0,27 -1,70
Transfarrina 397,7 = 38,8 321 -512
IST 271 +90 7 -55
Sideremia 271 %90 7 -55

Conclusion: El indice sTIR flog ferritina es la herramienta mas
exacta en el desempeno diagndstico de status del hierro.

DREPANOCITOSIS: ANALISIS 22 () PRO05
EPIDEMIOLOGICO

Feliu, A; Eandi Eberle, S; Sciuccati, G; Diaz, L; Staciuk, R;
Bonduel, M.

Servicio de Hematologia-Oncologia, Hospital de Pediatrfa Prof, Dr L2
Garrghan, CABA, Argentina.

La drepanocitosis (DP) abarca a un grupo de trastornos heredita-
rios caracterizado por la presencia de Hb S, cuya manifestacion
clinica incluye anemia hemolitica, criss (¢.) de dolor y dafio orga-
nico cronico. Se realizo el analisis epldemlologlco de 40 pacientes
(pt) (sexo masculino 479, femenino 53%, edad media a la consulta
6,3 anos) y 70 familiares afectados, que consultaron desde marzo
1991 hasia mayo 2007. La procedencia mostrd 38 pt oriundos de
nuestro pais y 2 extranjeros. Los motivos de consulta fueron ane-
mia 30%; esplenornegalia 0.9%; necrosis de médula Gsea 0.9%;
ictericia 0.9%; banda anémala 1.8%; estudio familiar 64.5% y con-
sejo terapautico 0,9 %. Fenotipos identificados: HbS/A 73pt; HbS/
S 14pt; Hb 8/6Tal 15pt; HbS/Lepore 1pt; HbS/C 1pt; HLS/D 1pt;
Hb S/G6PD 2pt; HbS/Eliptocitosis 1pt; Hb S/Esferacitosis 2pt. De
los 40 pt, 26 permanecieron en control con la siguiente evolucidn;
c.dolor 24pt; c.hemaliticas 17pt ; c.aplasticas 2pt; sindrome térax
agudo 6pt; secuestro esplénico 3pt; necrosis médula osea 1pt;
sepsis 1pt; priapismo 1pt; infarto esplénico 1pt; aloinmunizacion
4pt; retraso de crecimiento 3pt; complicaciones (com.) renalestpt;
com. osteoarticulares 1pt; com. pulmonares 2pt; com. visuales 1pt;
tlcera miembros inferiores 1pt; infecciones 2ot (VIH 1pt; VHC 1pt).
13 pt con litizsis vesicular fueron colecistectomizados y 8 pt esple-
nectomizados, 1 pt fallecié. Al 100% de los pt sintomaticos se les
indico acido félico, inmunizaciones y profilaxis antibidtica, hidroxiu-
rea §/26pt y tratamiento quelante 1/26pt. Conclusién: En &l pre-
sente trabajo se analizaron las caracterisitcas epidemioldgicas de
40 pt con drepanccitosis. De elios, sdlo los pt homocogitas o doble
heterocigotas (Hb S/ATal, Hb $/C, HbS/D) presentaron sintomas
gue requirieron atencion médica, Las complicaciones observadas
en la poblacién analizada son similares a las reportadas por la li-
teratura. Dado que la drepanccitosis es una enfermedad crénica
de caracteristicas clinicas muy helerogéneas es imprescindible el
trabajo de un grupo multidisciplinario liderado por el hematdlogo.

ANEMIAS HEMOLITICAS AUTOINMUNES 221 PEC44
EN PEDIATRIA

Alba, L; Aznar, M; Martinez, M; Ninomiya, M; Fynn, A; Costa, A;
Ferrere, E; Cuello, F; Fernandez, R,

Hospital de Nifios Sor Maria Ludovica. La Plala, Argentina.

Las anemias hemoliticas autoinmunes (AHAI) constituyen una pa-
tologia poco frecuente en la edad pediatrica. Objetivo: Evaluar
pacientes (ptes) con diagndstico de AHAI de acuerdo a edad,
atiologia y tipificacion de anticuerpos (Acs). Material y Método:
Descripcion retrospectiva de 45 ples (22 varones y 23 mujeres) en
el periodo comprendido entre enero '93 y diciembre '06; tenien-
do en cuenta: cuadro clinico, valor de Hb, recuento reticulocitario
y estudio inmunchematoldgico. Resultados: La mediana de Hb
fue de 6.50/dl (r: 3 - 14.9g/dl) v la mediana de edad de 48 meses
(r:2m-15a). Tipificacion de Acs: por Acs calientes (IgG) 25 pies:
menores de 7 anos al diagnéstico (diag) 14 ptes, 5 de los cuales
se agociaron a enfermedades sistémicas (ES) (3 Hepatitis y 2 LES);
4 asociados a infecciones (2 HIV, 1Herpes, 1VSR) v 5 sin causa
aparenta. Mayores de 7 afos al diag 11 ptes, 8 de los cuales se
asociaron a ES (4 LES, 2 Colitis Ulcerosa, 1 Hepatitis, 1 Linfoma);
1 asociado a Neumonia y 2 sin causa aparente. Por Acs de tipo
lgG-lgh! 10 ptes: menores de 7 afos al diag 4 ptes, 1 secundario
a Infeccidn Urinaria (IU) y 3 sin causa aparent (1 se autolimiié en 3
semanas y 2 se encuentran actualmente en tratamientn inmunosu-
presor). Mayores de 7 anos al diag 8 ptes,todos secundarios a ES
(3 LES, 2 Evans, 1 SAF). Por Grioaglutininas (igh) 10 ptes: todos
menares de 7 anos al diag y secundarios a procesos infecciosos
(21U a E.Coli, 2 VEB, 1 Herpes, 1 Neumonia, 1 Mlcoplasma 1 CMV,
1 Neumococo asociado a VEB). Conclusién: EI 100% de los ptes
con AHAI por crioaglutininas (IgM) fueron menores de 7 anos al
diagnastico y secundarios a procesos infecciosos. El 60% de los
ptes con AHAI por Acs del tipo IgM-lgG fueron mayores de 7 afios
&l diagnostico y secundanos a2ES. En AHAI por Acs calientes {(IgG)
se ohservo que la asociacion a ES ocurrfa tanto en ptes menores
como en mayores de 7 anos.
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HEMOGLOBINA EVANS A2 62 (E11) VAL MET | 222 AN004

Zanotto, M7; Noguera, N* Schvartzman, G';
Deana, A'; Calvo, K%, Bragos, M°.

1. Policlinica Bancaria, Buenos Alres; 2. Céledra de Hematofogia, Dto.
De Bioq. Ciin. Fac. de Biog. y Farm., UNR, Ciudad Evita. Buenos Alres,
Argenting.

Se presenta una variante estructural infrecuente en el gen de alfa 2
globina, que provoca anemia hemolitica moderada (AHM) v, bajo
condiciones de stress, crisis hemoliticas severas {CHS). Esta va-
riante fue hallada en una mujer caucasica nacida en Paraguay, de
40 afos y en sus dos hijas de 17 y 10 anos. Las tres padecian
AHM desde la infancia. La hija menor ingresd con cuadro febril por
faringitis, padeciendo su primer CHS. El laboratorio indicd: Hb 5.4
g/dl, Hio 16.6 96, VCM 91.4 fl, Ret 30.9 %. LDH 1524 Ul/l, BiT 1.7
mg/dl, BiD 0.5 mg/dl. PCD/l negativas. Casi simultaneamente la
hija mayor ingreso a otra institucidn con su primera CHS, asociada
a proceso infeccioso. Ambos casos requirieron soporte transfu-
sional. Se realizd el estudio familiar de patologia eritrocitaria: La
madre y ambas hijas presentaron prueba de termolabilidad posi-
tiva, Sus niveles de Hb A2 y Hb F se enconlraron dentro de los
limites normales. La electroforesis de Hb en acetato de celulosa
pH 9.5 y gel de agarosa pH 8.4 mostrd en los tres casos vestigios,
los cuales se interpretaron como productos de degradacion, que
se incrementaron con el almacenamiento de la muestra. La deter-
minacion de cuerpos de Heinz fue negativa. La electroforesis del
padre fue normal. Se realizo el estudio molecuiar de la madre que
demostro una mutacion GTG ATG en el coddn 62 del gen a2, de-
terminando una sustitucion de Valina (Val) por Metionina (Met) en
posicion a 62, que correspondic’r a la Hemoglobina Evans [ a2 62
(E11) Val Met]. Conclusion: La Val en esta posicidn se encuentra
en la zona de contacto con el hemo. La sustitucién por Met dis-
torsiona el bolsillo del hemo, debilitando la unién v provocando
inestabilidad en la proteina anormal. Se trata del sequndo caso
de Hb Evans denunciado hasta el momento, desde su descripcion
original en el ano 1989.

Violumen 11 - N° 2, 2007
TRATAMIENTO DE ANEMIA APLASICA 223 PE045
ADQUIRIDA SEVERA (AAAS) EN PEDIATRIA:
12 ANOS DE SEGUIMIENTO EN UN UNICO CENTRO
Bonduel, M; Sciuccati, G; Staciuk, R; Figueroa, C; Feliu, A;
Diaz, L; Del Pozo, A.
Hospital de Pediatria Prof. Dr. LR Garrahan. CABA, Argentina.

El trasplante hematopoyético (TH) con hermano histoidéntico es la
tratamiento de eleccién en pacientes pediatricos con AAAS, siendo
el terapia inmunosupresora (T1) la segunda alternativa terapéutica.
Ambos tratamientos han incrementado significativamente |a sobre-
vida de estos pacs. Objetivo: Reportar la sobrevida y las compli-
caciones lardias de 93 pacientes consecutivos (61 varones (66%),
mediana de edad 10.2 anos, rango 2-19 afos) que se evaluaron
prospectivamente entre abril 1994 y diciembre 2006. Cincuenta y
ochao pacs. recibieron TH y 35 pacs.Tl. Las etiologias fueron: AAAS
idiopatica, 78 pacs.; post hepatitis, 8 pacs y tdxicas, 7 pacs. Treinta
y dos pacs. (55%) recibieron més de 20 transfusiones previo al
TH. El régimen condicionante fue ciclofosfamida y globulina an-
tilinfocitaria (GAL) de caballo. Cinco pacs. (9%) tuvieron pérdida
del injerto. No se detectaron desérdenes clonales. Un pac. pre-
senta una enfermedad injerto contra huésped crénica extensa, La
probabilidad de sobrevida fue de 89% (IC 95%:62-94), mediana
de seguimiento 54 meses. La Tl consistio en GAL de caballo y ci-
closporina A (CsA). Cinco pacs. (149%) recayeron, 4 pacs (11%)
desarrollaron desordenes clonales y 15 pacs. (43%) requirieron
CsA durante mas de 2 anos. La probabilidad de sobrevida fue 83
% (IC 95%:; 78-95), mediana de seguimienio 54 meses. El Score
de Lansky o Karnowsky fue de 100 en 48 pacs. (96%) con THy 17
pacs (67%) con Tl (p-valor = <0.0001). Conclusion: Si bien las
probabilidades de sobrevida son similares con ambas terapias, la
curva de scbrevida del TH es mas estable debido al menor porcen-
laje de eventos tardios de mal prondstico. En el grupo gue recibié
Tl se observé un porcentaje mayor de pacs.con restriccion de la
capacidad funcional.

ALFAS-TALASEMIA (--20.5)

| 224 wioos

Y ALFA+-TALASEMIA (-3.7)
EN UNA FAMILIA ARGENTINA
Noguera, N.I'¢; Eandi Eberle, S% Calvo, K.L'*; Giomi, G,M";
Raviola, M'"; Bragos, LM"; Pratti, A’; Milani. A"; Targovnik, H.M?;
Feliu Torres, A2,

1. Depto. Biog. Clin. Area Hematologia. Fac. de Cs. Biog. y Farm. UNR;

2. Servicio de Hemalologia-Oncologia, Hospital de Pediatria Prof. Dr. J.#
Garrahan, Buenos Aires; 3. Cdtadra de Genglica y Biologia Molecular, Fac.
de Farm. y Biog. UBA, Buenos Aires. Argentina.

Las alfa talasemias (th) son uno de los desordenes monogenicos
mas comunes en el mundo. Se caracterizan por una reduccién o
ausencia en la expresion de los genes de alfa globina. En el pre-
sente trabajo se estudio a un nino de B anos de edad, oriundo del
noroeste argentino, con antedecedentes de multiples episodios de
palidez e ictericia relacionadas a infecciones. Los estudios hema-
tologicos revelaron la presencia de Hb H. El estudio de los genes
alfa se realizé6 mediante gap-PCR.

Propésito Madre Padre
Hb g/dl / Hto % 8.8/28.2 108/31.4 13.3 /4386
VCM fi / MCH pg 57.7/18 81.1/28 65.8/20
ADE % 224 14.2 16
Reticulocitos % 1.0 2.0 0.6
Electrof (pH9) HIAFIAZ AlA2 AJA2
T. Carrel y Kay Pos Neg MNeg
Cuerpos inclus. Pos Neg Pos
Ferritina na/ml 724 4.1 141.4
Genotipo -205/-a3.7 aa/-al.7 -20.5/aa

Conclusion: Este es el primer reporte clinico de un paciente con
enfermedad por Hb H causada por la delecién —{a)20.5 en nuestro
pais. Esta extensa delecion remueve ambos genes alfa y el gen
pseudo zeta 1, Las diferentes gap-PCR usadas en este estudio han
mostrado ser un metodo simple y répido para identificar delecio-
nes de alfa-talasemia.

ANEMIA SIDEROBLASTICA CONGENITA EN PE046
UN LACTANTE, A PROPOSITO DE UN CASO I&-

Bacciedoni, V'; Robles, C'; Maldonado, S?.

1. Sanatorio Alexander Fleming (OSEP); 2. Hospital Central de Mendoza,
Argentina.

Las anemias sideroblasticas son un grupo heterogéneo de desdr-
denes con dos signos distintivos: la inadecuada produccién de he-
moglobina y la excesiva acumulacion de hierro en las mitocondrias
de los precursores eritroides. Objetivos: 1) Sospechar esta pato-
logia poco frecuente en pediatria en |lactantes anémicos. 2) Rea-
lizar diagndstico temprano para instituir el tratamiento adecuado.
Paciente de 2 meses (unico hijo), vardn, que debuta con anemia
severa, Hematocrito 14%, Hemoglobina 4.5 g/dl Reticulocitos: 0%
Leucocitos: 6000x mm Plaguetas 160000x mm. Frotis: microcitosis
hipocromica + +. Examen fisico normal, Antec. Fliares. de anemia
negativos. Se le realiza hemograma a madre y padre gue resulta-
ron normales. Electroforesis de hemoglobina del nifio normal para
la edad. Puncion de médula dsea: celularidad normal con presen-
cia de las tres series nobles medulares y progenie eritroide con
vacuolas citoplasmicas, Coloracion de Perls; sideroblastos en ani-
llo. Con diagnéstico de “anemia sidercblastica congenita”, se ini-
cia tratamiento con un requerimiento transfusional cada 21 dias,se
adiciona Vit BB, 4cido folico y eritropoyetina desde los 4 meses
de vida. Al cabo de 1 arfio se observo respuesta eritroide con in-
dependencia transfusional. Actualmente se encuentra en remision
hematoldgica, continua con terapia con Vit. B8, sin transfusion y
con terapia quelante oral. Conclusion: Se presenta este paciente
con debut hematologico precoz de anemia grave, para alertar al
hematélogo infantil sobre esta rara patologia pues su diagndstico
con tratamiento adecuado puede revertir 12 enfermedad.
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DIAGNOSTICO MOLECULAR DE ALFA 226 ANa06
TALASEMIA EN 39 PACIENTES

PERTENECIENTES A 14 FAMILIAS ARGENTINAS
Noguera, 1.N'4; Eandi Eberle, §2; Giomi, G.M'; Calvo, K.L":
Raviola, M'; Bragos, |.M'; Pratti, A.F; Milani, A.C"; Targovnik,
H.M?; Chiappe, G, Erramouspe, B%; Feliu Tarres, A%,

1. Depto. Biog. Clin. Area Hematologia. Fac Cs. Bloq. y Farm. UNR, Rosario;
2. Servicio de Hematologia-Oncoiogia, Hospita! Prof. Dr. LP Garrahan,
Buenos Aires; 3. Laboratorio de Biologfa Molecular, Cétedra de Genética y
Bioiogia Molec.; 4. COMICET; 5. Hospital Francés, Buenos Aires.

Rosang, Argentina.

Obijetivo: Estudiar la presencia de alfa (a} talasemia (th), determi-
nando las mutaciones mas frecuentes, en individuos con microci-
tosis y/o hipocromia con patrén de hierro normal y Hb A2 normal.
Materiales y Métodos: Se estudiaron 39 pacientes de 15 familias
provenientes de distintas regiones del pais. El origen de los mis-
mos fue: 45% italianos, 47% espanoles y 8% otras. En el DNA de
sangre periférica se investigaron, dado el origen de los pacientes,
las mutaciones mas comunes en |la zona del Mediterréneo: -a3.7,
-a4.2, --Med, —20.5, -aNCO y -aHph th. Método: GAP-PCR; PCR
seguida de digestion con enzimas de restriccién; y Secuenciacidn
Automatica. Resultados: Se hallaron los siguientes genotipos: 12
-a3.7/aa; 4 aa/--Med; 1 aa/aNCO; 1 aa/--20.5; 1 alVSll-142/aa; 3 -
a3.7/-Med; 1 -a3.7/-20.5; 1 alVSIl-142/-Med y 7 aafaa Dos genoti-
pos fueron parcialmente identificados (-23.7/-7) y seis no pudieron
ser identificados con las mutaciones analizadas. Conclusién: El
estudio de las mutaciones analizadas nos permitio establecer el
genotipo completo en el 80%, parcial en el 5% y no pudimos esta-
blecerlo en el 15% de los casos estudiados. Nuestro trabajo aporta
nuevos datos para nuestra region y permitié caracterizar una mu-
tacion no descripta con anterioridad, la mutacion alfalVsil-142 que
£s una nueva mutacion puntual causante de alfa th.

UNA FORMA DIFERENTE DE GRAFICAR | 227 Aoor
LA FRAGILIDAD OSMOTICA ERITROCITARIA

(FOE): VENTAJAS SOBRE EL METODO CONVENCIONAL
Crisp, R'; Rapetti, C?; Alfonso, G'; Donato, H2

1. Hospital Nacional Prof. A. Posadas; 2. Hospital del Nifio de San Justo.
Buenos Aires, Argentina.

La prueba de FOE es la mas ampliamente utilizada para el diag-
nostico de esferocitosis hereditaria (ESH). Sin embargo, en algu-
nos casos resultan de dificil interpretacion las variaciones en Ia
curva sigmoidea y el valor de la fragilidad corpuscular media. El
calculo del incremento de la hemdlisis {IH) que se produce en cada
una de las sucesivas concentraciones salinas podria aportar mayor
informacion. Materiales y Métodos: Se analizaron retrospectiva-
mente 138 curvas de FOE (48 ptes con EHS, 11 con talasemia, 16
con ofras anemias y 64 normales). Se graficaron las curvas con el
procedimiento propuesto. El mismo consiste en calcular el IH que
se produce entre dos soluciones sucesivas graficandolo en funcién
de la concentracién de la solucién salina. Resultados: Controles
Normales: En todos los casos se obtuvieron picos monofasicos es-
trechos, tanto para las curvas basales como para las diferidas. Ptes
con ESH: Las curvas diferidas muestran picos mone o multifasicos,
siempre de bases ensanchadas, gue se inician a altas concentra-
ciones salinas. Ptes con -

diferidas muestran un J}m -’\A’¥ ll[\a‘
patron  multifasico, con £

un pico principal que se

gréafico permite una visualizacidn mas clara de las diferentes pobia-
clones eritrocitarias. Su utilidad debe ser confirmada y comparada
con otfras técnicas en estudios prospectivos.

talasemia: Las curvas
inicia desde el 0% de solucion salina. Conclusién: Este método

ANEMIA HEMOLITICA AUTOINMUNE (AHAI)

228 Anoog
TRATADA CON PLAQUETAS IMPREGNADAS

CON VINCRISTINA (PIV)

Tabares, M'; Colorio, C'; Puente, D'; Rossi, A'; Gongora, G
Salamane, H?; Pombo, G'.

Instituto de Cardinlogia y Cirugia Cardiovascular. Fundacion Favaloro, 1.
Servicio de Hematologia; 2. Servicio de Medicina Transfusional. Buencs
Aires, Argentina. CABA, Argentina.

La AHA| es un desorden donde existe aumento de la destruccion
eritrocitaria mediada por el complemento y/o el sistema reticulo-
endotelial debido a la presencia de autoanticuerpos. La 12 opcion
para el tratamiento son los esteroides y en 22 linea se recurre a
esplenectomia. Para los refractarios se proponen tratamientos
inmunomoduladores. En junio/2005 se internd en nuestra institu-
cidn una paciente {pac) de 70 anos para reemplazo valvular mi-
troadrtico mecanico, con Prueba de Coombs (PCD) positiva en el
prequirdrgico, sin presentar anemia, ni parametros de hemalisis.
En mayo/2006 presentd descenso del Hto 26 %, Hb 7,8 g/dl, sin
esquistocitos en sangre periférica, LDH 611 UI/L, reticulocitos (R)
3,2%, Haptoglobina <20 mag/dl, sin hiperbilirubinemia. Se cons-
tatd AHAI Ig G positiva, C3d negativa. La PAMO y BMO descarta-
ron paiologia infilirativa. Inicid tratamiento con meprednisona (MP
1mg/kg/dia), con respuesta completa (Hto 419). Al descender la
dosis presenté una recurrancia de la enfermedad, sintomatica por
disnea a minimos esfuerzos, con Hio 28%, Hb 9,4 g/dl, LDH 936 UI/
L, R: 5% y PCD negativa. Debido a la dependencia a esteroldes se
propuso esplenectomia, negandese la pac a dicho tratamiento. Se
evaluaron tratamientos de 32 linea como inmunosupresores, da-
nazol, rituximab, que fueron descartados dada la condicion clinica
de la pac. Se decidio realizar tratamiento con PIV. Evoluciond con
aumento paulatino del Hto 35%, no obstante persistid con parame-
tros de hemdlisis. Si bien no se mantuvo este valor en el tiempo
(Hto 30%), permitid disminuir esteroides a una dosis minima {MP 4
mg/48 hs) v no requirid soporte transfusional posterior, hasta la ac-
tualidad. Conclusién: La infusidn de PIV fue una medida teraped-
tica que resultd de utilidad en una pac dependiente de altas dosis
de MR, con elevada morbimortalidad guirdrgica v que se nego a
esplenactomia, siendo una opcién a considerar dado lo sencillo de
la técnica y la buena tolerancia al procedimienta.

TALASEMIA MENOR Y HEMOCROMATOSIS | 220 AND19
Belegnani, M.M™; Pintos, L.F2 Belloni, PZ

1. Senvicio de Hematologia y Hamotarapia; 2. Servicio de Gastroerderologia,
Haspital Espaniol de La Plata. City Bell, Argentina,

Objetive: Informar un caso de Hemocromatosis asociada a Talase-
mia menor. Material y Método: Paciente masculino de 40 afos, es-
tudiado en el Servicio de gastroenterologia por presentar elevacion
de enzimas hepaticas en andlisis de rutina. Se le realizd una biop-
sia hepatica, informandose “Cuadro compatible con hemocroma-
tosis. Colestasis focal. Fibrosis grado 3. Se deriva a Hematalogia
para sangrias terapéuticas. EHSP: GR 4,8x108/1, Hb 10,8g/dl, He-
matocrito 34%, VCM 70fl, CHM 22pg, CHCM 312, Morfologia roja:
anisocitosis+, microcitasis+ 4. hipocromia+t poiquilocitasis++,
punteado basofilo grueso+, Reticulocitos 1,2%, Leucocitos y Pla-
guetas normales. El paciente no refiere antecedentes personales
de anemia. Padre con anemia cronica, Examen fisico: piel con pig-
mentacion bronceada. Ferritina 1650mg/ml, HbA 95%, HbA2 5%,
HbF <2%. Estudio genético para hemocromatosis: Ausencia de
las mutaciones S65C, HE3D y C282Y. Se inicia fratamiento con san-
grias semanales de 500ml, y medidas generales (dicta, acido foli-
co). Luego de 17 extracciones, se logra descense de la ferritina a
21bng/mi con mejoria de la anemia (Hb 12,1g/dl, hematoerito 37%,
VCM 821fl}, desaparicion de la hiperpigmentacion, y normalizacién
de las enzimas hepaticas. Conclusion: Esle caso muestra el llama-
tivo desarrollo de sobrecarga de hierro clinicamente significativa en
un paciente con talasemia menor sin requeriemiento transfusional,
asi como la mejoria de la anemia a pesar de las sangrias a medida
que disminuyo la carga de hierro.
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PLASMOCITOMA DE TIROIDES I 230 0H093
Ardaiz, M. del C; Reyes, A; Lowenstein, A:

Olstein, G; Pelegrin, C; Pozniak, §; Soria, M;

Davica, E; Polling, A; Laudi, R

Division Hematclogia, Endocrinofogle, Analomia Patoldgica, Hospital Ramos
Mejia. CABA, Argeniina.

El plasmaocitoma extramedular es una proliferacién clonal de célu-
las plasmaticas en tejidos blandos cuyas localizaciones mas fre-
cuentes son: senos paranasaies, nasofaringe, laringe y tracto gas-
trointestinal. El plasmocitoma de tircides (PT) es poco frecuente.
Objetivo: Comunicar un PT, los estudios diagnosticos realizados y
la terapéutica instituida. Gaso clinico: Paciente femenina, 57 afios,
consulla por masa cervical, disfonia y disfagia de 4 meses de evo-
lucidn. Antecedentes de bocio e hipotiroidismo, tralada con T4 v
puncion biopsia aspirativa(PBA): Tiroidilis cronica. Se repite PBA:
Compatible con carcinoma medular. Inmunomarcacion calcitonina:
negativa. Calcitonina sérica, catecolaminas y Acido Vainilliliman-
délico; normales, TAC cuello: Traquea lateralizada a |a izquierda
por extensa tumoracion sélida de |Sbulo derecho de tiroides con
invasion de mediastino anterosuperior homalateral. Debido a sin-
tomatologia comprensiva y citologia se realiza tircidectomia total.
Diagnostico  histopatolégico:  Plasmocitoma. Inmunomarcacion:
cadena liviana kappa, negativa; lambda: positiva. VSG38C (+).
CD 43 negativo. Queratina: negativa. Calcitonina: negativa. Labo-
ratorio: Funcién renal, hepética, beta-ll microglobulina: normales.
Prateinagrama por electroforesis: ausencia de componente mono-
clonal. Proteinuria Bence-Jones: negativa. PAMQ: sin infiltracion
por células plasmaticas. Radiclogia dsea: sin lesiones osteolfticas.
TAC sin alteraciones. Tratamiento: radioterapia en lecho tiroideo.
Dosis: 3600 cGY, sin efectos advarsos. Conclusion: Se presenta
una paciente con diagnostico de PT, una ubicacion inusual de Plas-
mocitoma extramedular. Se destaca la utilidad de las técnicas in-
munchistoguimicas para el diagnostico diferencial con patologias
linfoproliferativas y carcinoma medular de tircides. Se recomienda
el seguimiento a largo plazo para la deleccion de la progresion a
Mieloma Miltiple.

PERFIL HEMATOLOGICOQ

DE UNA POBLACION

VEGETARIANA DE TUCUMAN

Lazarte, S; Leri De Nofal, G.M; Caldercn, G;
Quintans, R; Isse, B; Aguero, G.

Instituto de Bioguimica Aplicada, UNT, San Miguel de Tucurndn. Argamtina.
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Antecedentes: En los paises desarrollados se ha informado que la
anernia nutricional es rara en |os vegetarianos. Sin embarga pue-
den tener niveles de vitamina B12 (vB12) y ferritina (ft) mas bajos
que los omnivoros, ya que la vB12 se halla en alimentos de ori-
gen animal, v el hierro (Fe), derivado de |as plantas, pasee menor
bicdisponibilidad. Objetivo: Conocer el perfil hematologico de
individuos vegetarianos de Tucuman. Materiales y Métodos: Se
estudiaron, durante los meses de abril y mayo de 2008, 30 vege-
tarianos (V) de la ciudad de San Miguel de Tucuman, con edades
entre 15-65 anos. Se establecieron como ctiterios de seleccion:
que sean mayores de 15 afos y con dieta vegetariana durante 2
o mas afos. Sepracesd una poblacién control omnivera (O) de 12
individuos con un rango de edad entre 15-59 anos. Las 2 poblacio-
nes se dividieron segin el sexo, y se realizd: hemograma (conta-
dor hematologico Coulter ACT10}; reticulocitos (RET) por tincion
con azul brillante de cresilo; Fe y capacidad total de union de Fe a
transferrina (TIBC) por métode colorimétrico Wisner Lab; ft (MEIA-
AxYM-ABBOT); y vB12 (guimicluminiscencia). Resultados: En
el grupo masculing, se encontrd diferencia significativa (p=0,05)
en la TIBC (V=291=x28, 0=392+60 ug/dl) y RET (V=32,7+11,0,
0=81,3£33,4x109/). En el grupo femenino hubo diferencias sig—
nificativas en: Hb (V=122=+1 4, 0=13,5+0,9 g/dl), concentracion
de Hb corpuscular media (V=33,7+1,3, 0=35,0+0,5 g/dl). RET
(V=29,1+10,0, O=54,6=274x108/l), leucocitos (V=5,2+1,2,
0=65+08x109/)) y ft (V=225+21,1, O=58,2+70,5 ng/ml), El
44% (4) de las mujeres omnivoras y el 60 % (15) de las vegetaria-
nas, mostraron la ft disminuida. De festas Gltimas, 7 presentaron
anemia (Hb=x12g/dl) y 8 leucopenia (<4.5x109/). V v O presen-
taron niveles similares de vB12. Conclusion: Se demostrd, en las
mujeres, una importante asociacion entre la alimentacion vegeta-
riana y la presencia de anemia por deficiencia de Fe. Ademas, se
observo leucopenia relacionada al vegetarianismo.

APLASIA ERITROCITARIA PURA | 232 ANos0
ASOCIADA AL USO DE ERITROPOYETINA

RECOMBINANTE HUMANA EN INSUFICIENCIA
RENAL CRONICA. RESPUESTA A CICLOSPORINA A
Maneyro, A; Guerrero, D; Quiroga, L; Etchevarria, L;
Cugliari, M.&; Palmer, L

Servicio de Hematologia, Complejo Médico (PFA) Churruca-Visca,
CABA, Argentina,

La anemia asociada a déficit de eritropoyetina (EPQ) es un hallaz-
go universal en los pacientes con insuficiencia renal crénica (IRC),
y el tratamiento con EPO recombinante (rEPO) mejora significa-
tivamente la anemia y la calidad de vida de estos pacientes. La
aplasia pura de la serie roja, asociada a la aparicion de anticuerpos
anti EFO, es una complicacion infrecuente pero importante de este
tratamiento, y su manejo es complejo y contravertida, Se comunica
un paciente de 71 anos, con diagnodstico de IRC de 7 anos de evo-
lueion, en hemodidlisis trisemanal, v tratamiento con rEPO, 8000
Ul/semana, gue desarrolla anemia severa con alto requerimiento
transfusional y ausencia de respuesta al incremento de la dosis
semanal de rEPO. Los estudios efectuados mostraron niveles ele-
vados de ferritina sérica y ausencia de evidencias de hemdlisis.
La puncion aspirativa de médula dsea reveld marcada hipoplasia
arifroide, con conservacion de las restantes series, siendo estos
hallazgos confirmades en la biopsia medular, El pacients suspen-
dio la rEPO y recibi6 lratamiento con metilprednisona y nandro-
lona, sin obtener respuesta. Se inicio a posteriori tratamiento caon
ciclosporina A, con dosis ajustadas de acuerdo a ciclosporinemia,
evidenciandose un progresivo aumento de los niveles de hemoglo-
bina y consiguiente independencia transfusional, la cual se mantie-
ne luego de 8 meses de tratamiento. Conclusion: El presente caso
ilustra: 1) La necesidad de un correcto diagnostico fisiopatoldgico
en pacientes con falla renal y profundizacion de su anemia. 2) La
importancia de considerar factores asociados al tratamiento y no
a la enfarmodad de base como causa de dicha profundizacidon. 3)
La eficacia y seguridad del usc de ciclosporina A, correctaments
controlada en este grupo de pacientes.

ANEMIA HEMOLITICA AUTOINMUNE (AHA)
Y HEPATITIS GIGANTOCELULAR (HGC)
Riccheri, G; Caglio, P; Drozdowski, C.

Hospital Nacional A. Posadas. CABA, Argentina.

| 233 pe0a7

La AHA asociada a HGC es una rara entidad de los primeros meses
de vida, de patogénesis desconocida y pobre prondstico con varia-
ble respuesta al tratamiento inmunosuprasor. Objetivo: Presentar
2 casos con esta asociacion tratados en nuestro senvicio. Caso 12
lactante de 2 meses con anemia e ictericia. Laboratorio: Hio 8.5%
Hb3g/dl, Reticulocitos (R) 20%, GB 7.8x109/L, Plag 430 x 109/L
PCD+++, PCl4+++. Hepalograma normal, serologias negativas.
Se diagnostica AHA. Tto: transfusidn con GR, Pred 2mg/kg/dia y
Gglobulina 1g/kg/dia x 2 con mejoria transitoria de anemia. El nifno
continda con crisis hemoliticas de dificil control. A los 9 meses de
vida por hepatomegalia y elevacion de transaminasas y GGT. bmp—
sia hepatica (Bp H) informa HGC, Tto: azatioprina 2mg/kg/dia v
corticoidas persistiendo las crisis hemoliticas v los requerimientos
transfusionales mejorando levements el hepatograma. Por la inten-
sidad de la hemolisis se decide realizar esplenectomia a los 20 me-
ses de vida. El nifio fallece por complicacion postguirirgica. Caso
2: nifo de 9 meses con anemig, ictericia y hepatoesplenomegalia.
Laboratorio: Hto 21%, Hb 7g/dl, GB 5.4x% 108/L, Plag 423 x 109/L,
R12%5 , PCD +++,PCl ++. Quick 87%, BT 18.8, BD 9.2, AST 40,
ALT 50 GGT N. Sercologias negativas. Se diag AHA, inicia tto: Pred
1mg/kg/dia mejoria de anemia con persistencia de PCD + +, ic-
tericia y hepatornegalia. Bp H por sospecha de HGC. Tio: Pred
2mg/kg/dia y azatioprina 2mg/kg/dia :estabilidad hematoldgica,
mejoria de ictericia y hepatomegalia. A los 20 meses nueva Bp H:
marcada regresion de fibrosis portal y colestasis. A los 2 a y 4me-
ses nifo estable. Conclusion: La transformacion gigantocelular es
una situacion frecuente de hepatopatia del neonalo y rara fuera de
los primeros meses de vida. Asociada a AHA fue descripta en 1981
v hasta la actualidad se reportaron 20 casos. Fredomina en sex.
masc 3:2, edad media de aparicién 9 m. Laboratorio: elevacién
de transaminasas, hiperbi e hipergamaglobulinemia. Esta entidad
debe ser rapidamente diagnosticada v tratada con inmunosupre-
sores de manera prolongada.
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234 AN021
FOSFATO DESHIDROGENASA

ERITROCITARIA (G6PD) EN EMBARAZADAS
Acosta, | del L'; Perez, S'; Amigot, $2; Arciero, GZ;
Hourquesco, M. del C; Molina, G?; Cocconi, EZ; Milani, A,
1. Catedra de Hematnlogia, Facultad de Giencias Bioquimicas y

Farmaceulicas. Universidad Nacional de Rosario; 2. Servicio de
Microblologia del CEMAR, Rosario. Argentina.

La G6PD es la enzima esencial para la produccion de Nicotinamida
adenina dinucledtido fosfato reducido (NADPH), que el eritrocito
utiliza para mantener el pofencial reductor. Se estudio la actividad
enzimatica (AE) de GBPD en embarazadas con infeccion urinaria
(Emb con IU); n=158; y se observd un aumento significativo de la
AE: 9,1 +/- 1,32 Ul.G6PD/gHb. Para demostrar si este aumento de
AE se dabe al emibarazo, al cuadro infeccioso o al tipo de bacteria,
se compararon |os resultados de AE de las siguientes poblacic-
nes: Emb.con IU. a Eschechia coli (Emb IU.Ec), n=126; Emb. con
IU a Klebsiella neumaniae (Emb IU.Kn), n=9; Emb con IU a Sta-
phylocaccus saprophyticus. {Emb. 1U.Ss); Emb. con IU a bacterias
varias (Emb IU.Bv), n=12; Emb no infectadas (Emb.ne IU), n=90;
Mujeres no Emb. sin IU (MN), n=38; Mujeres no Emb. con IU (MN-
IU), n=11 y Mujeres no Emb con IU a Ec (MN-Ec), n=8. A todas se
les realizd urocultive y antibiograma por métodos microbioldgicos
y se determind AE de GBPD por el método cinético de Glock y
Mclean. Conclusion: El andlisis estadistico demostro diferencia
significativa entre Emb con IU vs Emb sin IU p<0,01: Emb IU.Ec
vs Emb sin IU p<0,01;: Emb IU v& MN p< 0,001; Emb IUEc vs MN
p<0,001; Emb IU. 55 vs MN p< 0.01, MN vs MN-Ec p <0,05y Emb
no IU vs MN p>0,05. Se concluye que el embarazo no afecta la
AE de G6PD, ya gue los valores no difieren de las mujeres no em-
barazadas. Las embarazadas con IU (Ec¢, Ss) poseen un aumento
significativo de AE que también se observa en las MN-IU., con lo
que se asevera que la IU es la responsable de dicho efecto. Dentro
de las bacterias, la que provoca mayor incremento es Escherichia
coli. Esta respuesta estaria relacionada con un mayor stress oxi-
dativo, provocado por el cuadro infeccioso, debido z la activacion
de polimorfonucleados que originan mas cantidad de H202 en los
tejidos y también en los hematies, provocando estimulacion de la
via del Shunt.

PREVALENCIA DE ENFERMEDAD | 235 #1022
CELIACA (EC) EN PACIENTES CON ANEMIA
FERROPENICA (AF) SIN CAUSA DE PERDIDA

Riva, M; Jaureguiberry, R; Bunzel, 5; Gslemur, M,
HIGA, San Martin, La Plata, Argentina.

Introduccion: En EC clasica la prevalencia de AF llega hasta el
46%, siendo a veces su (nico signo. Estudios sistematicos de ptes
con AF(sin discriminar) demostraron EC en 0 a 8.7% de los casos.
Objetivos: Primarios: 1)Estudiar la prevalencia de EC en nuestra
poblacidn de ptes con AF sin pérdida aparente. 2)Evaluar el tiempo
medio antre el diagnéstico de AF y el de EC. Secundario: Respues-
1a de la AF a la dieta libre de gluten(DLG). Criterios de Inclusion:
Ptes maycres de 15 afos con AF definida por Hb <13.0 g/dl para
varones y 12.0 g/dl para mujeres, ferritina sérica < 20 pg/l o res-
puesta a prueba terapeutica, Criterios de Exclusion: Ptes con pér-
didas evidentes y Anemias no ferropénicas. Material y Métodos:
Evaluacion prospectiva y consecutiva de 200 ptes con diagndstico
de AF sin pérdida aparente entre 1998 y 2006. Se les realizé un
interrogatorio dirigido para EC, tiempo de evolucion y respuesta
a tratamiento de AF y antecedentes familiares. Estudios diagnés-
licos: Ac antigliadina IgA y G (AGA IgA, AGA |gQ) por método de
ELISA y Ac antiendomisio tipo IgA (EmA IgA) por IE. A los EmA IgA
positivos, Ac antitransglutaminasa pig y humana tipo IgA (at - TG
pig, at — TG hum). Cuando los EmA fueron positivos se realizaron
3 biopsias de intestino delgado. Resultados: Del los 200 ptes in-
cluidos, 185(92.5%) mujeres y 15(7.5%) varones, con edad media
36.2 anos (15-80), se diagnosticd EC en 50(25%) sin diferencias de
distribucion por sexo, con una edad media de 34.4 afos (18 a 59).
El tiempo medio de evolucion de AF fue 6.3 afos. El 100% de los
31/50 ptes evaluables para respuesta a DLG, tuvieron correccian
de su AF. Conclusion: 1) Los pacientes con AF sin pérdida eviden-
te tienen una alta probabilidad de padecer EC. 2) El iempo medio
entre el diagndstico de AF y EC fue de 6.3 anos. 3) Se encontro una
respuesta satisfactoria de la anemia a la DLG. Comentario: Basa-
dos en la literatura y en los dalos propios, el estudio sistematico de
EC deberia incluirse en los ples con diagnastico de AF sin causa
demuostrada de pérdida.

HEMOGLOBINA SAN MARTIN (UNA NUEVA
YARIANTE DE HEMOGLOBINA) ASOCIADA

| 236 ANDog
A HEMOGLOBINA S

Eandi Eberle, S'; Feliu Torres, A'; Calvo, K*2; Bragos, |.M?;
Raviola, M? Voss, M.E? Diaz, L'; Sciuccati, G'; Bonduel, M*;
Noguera, N.|124,

1. Servicio de Hemalologla-Oncologia Hospital Naciena! de Pediatria Prof,
Dr. LF Garrahan; 2. Depio. Biog. Clin. Area Hemalologia Fac. de Cs. Biog. v
Farm. UNR; 3. CONICET. CABA, Argentina.

Paciente (pt} varon de 11 afios de edad con anemia hemolitica
desde el 6to mes de vida sin diagnostico, con exacerbaciores
asociadas a procesos infecciosos. El examen fisico solo mostro
palidez e ictericia conjuntival. El estudio hematologico del pt v su
madre evidencio la presencia de una hemoglobina inestable, con
movilidad eleciroforética andmala a pH alcalino y acido vy test de
sickling positivo. Con el fin de identificar la Hb anormal se procedio
a secuenciar el gen de la B globina. Sz amplificaron los tres exones
y fueron secuenciados aulomaticamente con cebadores directos
Yy reversos.

proposito madre
Hb g/dl / Hto % 10.9/ 36 10.5/34
YCM 1l f HCM pg 9.4 /241 B0.7/24.6
ADE % 18.7 18.2
Reticulocitos % 8.2 8.0
Electrof (pH 9) AKX A2 MK TAZ
Electrof (pH 5) X/ A-AZ X[ AA2
T de sickling positivo positivo
T Carrel y Kay positivo positivo
C. Inclusian positivo positivo

Conclusion: Describimos aqui Una nueva variante de hemoglobina
inestable. La misma es producida por una mutacion en el segundo
exon del gen de B globina Ex2 85(F1)Phe--Leu (TTT-CTT). Esta es
una mutacidn de novo que ccurre en un gen B el cual presentaba
ya la mutacion Ex1 B6 Glu -Val (GAG--GTG)(Hb S). La misma fue
deteclada en el propdsito v en la madre.

INDICE RECEPTOR SOLUBLE DE 237 ANot0
TRANSFERRINA/FERRITINA. ASOCIACION

CON PARAMETROS HEMATIMETRICOS Y DEL PERFIL
DEL HIERRQ EN UNA POBLACION DE INDIVIDUOS SIN
ANEMIA DEL HOSPITAL DE CLINICAS

Barindelli, A; Sciuto, J; Canessa, C; Torterolo, A;

Araujo, E: Robatto, M.

Hospiial de Clinicas. Montevideo, Uruguay.

Antecedentes: Numerosos estudios proponen actualmente el em-
pleo de indices que vinculan el sTIR {receptor soluble de transfe-
mina) y ferritina para mejorar el diagndstice de status del hierro en
todo su espectro. Objetivos: Estudiar la asociacién entre hemog-
lobina y los indices sTR / ferritina, sTIR / log ferritina, IST (indice
de Saturacion de transferrina), transferrina (Tf), ferritina y sideremia
en el diagnéstico de ferropenia prelatente. Material y Métodos:
Pablacion: Adultos de ambos sexos del Banco de Sangre, Agosto-
Octubre de 2006. Los individuos son interrogacos, Podar Ejecutivo
(00/385 inciso b) y se analizan con el hemoglobindmetro portatil
HemoCue B- Hemoglohin (Angelholm, Suecia) a partir de una con-
centracion de sangre capitar. Criterios de exclusian; hemoglobina
{(Hb) meneor de 12,5 g/ dl. Con Hb igual o mayor a 12,5 g/dl se
extrae sangre venosa para hemograma, CellDyn 3700 (Apbott) y
metabolismo del hisrro con medicidén de sTfR, Nephelometer Bl
(Behring}. Andlisis estadisticos, Se calculan minimos y méximos
(Vmin y Vmax), media v desvio estandar (DS} para; concentracion
de Hb, Tf, ferritina, v los indices sTIR/ feritina y sTIR/ log ferriti-
na, IST y sideremia, Se calcula la correlacion entre las variables
(coeficiente de correlacion de Pearson) y graficos de dispersion.
Conclusion: Se encontrd una asociacidn superior entre e valor
de hemoglobina y los indices sTIR Aerritina,sTR/ log ferritina que la
aportada por el resto de los parametros del periil del hierro (Fe, T4,
ferriting, STIR aislada). Existié una asociacion significativa entre el
sTfR/ ferritina y el sTfR / log ferritina con €l IST, la sideremia y la Tf,
siendo mayor la asociacion cuando se emplea &l indice sTfR / lag
ferritina que el sTfR / ferritina. El indice sTiR /log ferritina parece ser
el el parametro mas fiel para evaluar el status del hierra en el grupo
de pacientes estudiados.
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LABORATORIO BASICO Y DE BAJO COSTO
PARA EL DIAGNOSTICO PRESUNTIVO DE

238 Aot

B-TALASEMIA MENOR
Arrieta, M?; Williams, M*.
1. Hospital Cordoba; 2. Sanatorio Def Salvador. Cordoba, Argentina.

En la B-talasemia menor la anemia es leve o inexistente, se ca-
racteriza por pseudopoliglobulia microcitica. Su diagnostico sue-
le ser casual y por autoanalizadores que determinan el volumen
corpuscuiar medio (VCM) e hipocromia que hace que el trastorng
gengtico sea tomado por una ferropenia. El método de referen-
cia para su diagnostico es |a electroforesis de Hemoglobina (Hb).
Obijetivo: La electraforesis de hemoglobina no es pasible de rea-
lizar en todos los centros de salud de nuestro pais; lo que nos
llevo a la busqueda de pruebas de laboratorio que permitan llegar
al diagnostico de B-Talasemia menor en forma rapida, confizble y
econdmica. Métodos: Se evaluaron 27 pacientes de ambos sexos
de 4 a 61 anos con diagnosticos previos de talasernias, con o sin
antecedente heredo familiares. Se realizo: hemograma, frotis de
sangre periférica, ferremia, transferrina, saturacién de hierro y fe-
rritina, recuento de reticulocitos, resistencia osmotica eritrocitaria
y electroforesis de Hb en acetato de celulosa a ph 8.8, La Hb A2
se midio por elusion de bandas en NH4 (OH) al 2% por espec-
trofotometria y densitometria (525nmy); la Hb F por método Alcali
resistonte. Resultados: De las muestras estudiadas se observo:
anemia, Hb 106 = 1.31 g/dL; Hto 33.8 = 3.6 %; eritrocitosis 5.2
= 0,59 % 106 ml; VCM 65 = 4 T1; RDW 16 + 1.2%,; resistencia glo-
bular aumentada con saturaciones mayores al 45 % y Hb F 3.32
= 2.10 %. En la electroforesis de Hb: el aumento de Hb A2 pudo
ser valorada en forma cualitativa confirmandose su valor por mé-
todo manual y automatico, donde se obtuvo Hb A2: 6.68 = 1.29%
y 8.46 = 2.46% raspectivamente, siendo el 98.7% menor al 7.5 %
Conclusion: Las Talasemias constituyen la segunda causa mas
frecuente de anemia en nuestro pais. Los resultados obtenidos de-
muestran que un buen analisis de los parametros hematimetricos
confirmando microcitosis, RDW y metabolismo de hierro normales
acompanados de electroforesis de Hb cualitativa v el dosaje de Hb
F, pedemos llegar al diagnostico de B-Talasemias en forma répida,
sencilla y econémica.

DETERMINACION DE RETICULOCITOS (RET)
Y RECEPTOR CELULAR DE TRANSFERRINA
(CD71) POR CITOMETRIA DE FLUJO COMO
PARAMETROS DE ACTIVIDAD ERITROPOYETICA
Canalejo, K; Galan, V; Riera, N; Galassi, N; Aixala, M.

It Hematologicas-Acadermia Nacional de Medicina. Buenos Aires, Argenting,

230 AND(2

Objetivo: Comparar RET, indice de maduracion reticulocitaria
(IMR) v CD71 entre anemias con alteracion del metabolismo del
hierro (anemia ferropénica y por trastornos crénicos) (AFe) y ane-
mias hemoliticas (AH). Antecedentes: los CD71 en sangre periferi-
ca estan en RET, a diferencia de los receptores solubles, producto
de los CD71 de todo el eritrén (principalmente de los eritroblastos).
La expresion de CDT1esta regulada por la actividad eritropoyética
y por €l nivel de hierro. Los RET y sus distintos grados de madu-
racion son (tiles para evaluar funcién medular. Disefio: en sangre
periférica (SP): ARN de RET tincion con Naranja de Tiazal (NT) vy
CD71, con anticuerpos monoclonales conjugados con PE. Pobla-

ciones: A; normal (n=10}, B: AFe {n=12), C: AH (n=27}.

RET X109/L MR CD71 %
A 68,25=46,24 0,26—-+0,07 0,59+0,34
B 105,57+41 13 0,33+0,09 0,66+0,43
C 252,16+176,97 0,39+0,16 1,75+1,80
pAvsB 01741 N3 0,0458 sign 0,8768 NS
pAvsC | 0,005 muy sign 0.0165 sign 00,0038 muy sign
pBvs G| 0,0076 muy sign 0,2555 NS 0,0036 muy sign

Conclusion: RET, IMR y CD71 son buenos pardmetros de evalua-
cion de eritropoyesis. AH: RET y CD71 fueron significativamente
mas altos, mientras que en AFe hubo menor respuesta lo que ava-
laria la falla medular como uno de los factores fisiopatoldgicas de
la anemia. Hay significancia en el IMR entre A v B lo que indica
mayor porcentaje de RET inmaduros en B. Ej: el paciente con me-
nor Hb (5,9 g/dL) fue el que presentd mayor IMR (0,47). Por los
resultados obtenidos, la expresion del GD71 en SP estaria relacio-
nada con el n2 de RET.

EXACTITUD DEL METODO HEMOCUE
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B-HEMOGLOBIN EN EL DIAGNOSTICO [l]_

DE ANEMIA EN UNA POBLACION DE DONANTES
DE SANGRE DEL HOSPITAL DE CLINICAS.
MONTEVIDEO, URUGUAY

Barindelli, A; Sciuto, J: Canessa, C; Torterolo, A; Araujo, E;
Robatto, M

Hospital de Clinicas. Montevideo, Unsguay:

Resulta de interés evaluar la exactitud del método HemoCue B-
Hemoglobin (area Banco de Sangre) en relacion con el método
de referoncia de la cianmetahemoglobina (ICSH) por las conse-
cuencias asistenciales, tanto en resultados falsos positivos para
anemia, como en resultados falsos negativos con extracciones de
sangre en individuos con anemia. Objetivo: Establecer la exactitud
del método HemoCueB - Hemoglobin {Angelholm, Suecia) para
identificar anemia en potenciales donantes. Material y Métodos:
Poblacién: Donantes adultos del Banco de Sangre (Hospital de
Clinicas), los que son interrogadas y a posteriori analizados en
muestras de sangre capilar y venosa para medir la hemoglobina
{HemoCueB, Angelholm, Suecia) y CellDyn 3700 [Abbott) respec-
tivamente. Resultados: Se analizaron un total de 105 individuos
(7[} %6 masr.‘ullno) con edades entre 18 y 81 (media = 34,9 anos).
La imprecision fue: Hemocue B Hemoglobin (CVa 2,8%) y CellDyn
3700 (Abott) (CVa 2,4 %).El coeficiente de correlacion lineal r es
igual a 0,718 (p < 0,005) lo cual traduce una aceptable asociacion
lineal entre la concentracion de hemoglobina a través de ambas
metodas de dosificacion, la media de los diferenciales (MD) entre
ambos métados es 0,06 y el DE de los diferencias es igual a 0,98,
siendo los limites entre - 1,81 y 2,03, Conclusidn: Concluimos
que el método HemoCueB-hemoglobin presenta busna exactitud
en relacion al método de referencia de la cianmetahemoglobina
{CellDyn 3700), lo que nos permite emplearlo con confianza a los
efectos de identificar a los individucs con anemia en la practica
asistencial. Debemos destacar que en solamente 3 casos del total
de los 105, el método HemoCueB fallé al diagnosticar la presencia
de anemia (subdiagnostico). Queda demostrado que el HemoCue
B - Hemoglobin es un instrumento recomendable en las areas asis-
tenciales que requieren de un método practico, rapido y exacto
para identificar la presencia de anemia.

VALORES DE REFERENCIA DEL ANCHO
DE DISTRIBUCION ERITROCITARIO
EN UNA POBLACION DE DONANTES

| 241 woie
DE SANGRE DEL HOSPITAL DE CLINICAS

Barindelli, A; Canessa, C; Sciuto, J; Torterolo, A; Araujo, E;
Robatto, M,
Hospital de Clinicas. Montevideo, Uruguay.

Antecedentes: El ancho de distribucion eritrocitario (ADE) es un
pardmetro de suma importancia en la orientacion eticlogica de la
anemia. En nuestro medic existen valores discordantes de acuer-
do a los estudios realizados previamente. Objetivos: Determinar
el valor de referencia para el Ancho de Distribucién Eritrocitario
(ADE) en una poblacién adulta de donantes de sangre del Hospi-
tal de Clinicas. Material y Métodos: Poblacion: Individuos adultos
donantes de sangre con 1) Hemoglobina mayor o igual a 12,5 g /dl
(HemoCue B) y 2) ningan criterio de Exclusién, 3) Sin anomalias
del metabolismo del hierro segln receptor soluble de transferrina y
Territina. Se estudia perfil del hierro (Nephelometer B100, Behring),
y hemograma (Cell Dyn3700, Abbott®) con ldmina periférica. Ana-
lisis Estadisticos. Se caleula media y DE para ADE, e intervalo de
referencia 95 % central (p 2,5- p 97,5). Resultados: 105 individuos
(29,19 mujeres, 70,9% masculino) edades (18 - 61) (media = 34,9
anos). Tabla 1. Intervalo de referencia 95% central (p 2.5- p 97,5)

para ADE.
Edad+ DE ADE (%)
Hombres 348+92 12,63 - 16,0
Mujeres 352+ 11 12,67 — 15,98
Total 348 97 12,66 - 16,0

Conclusion; Se hallaron valores de referencia de ADE superiores a
los documentados en la bibliografia internacional pero inferiores a
los hallados en estudios realizados previamente en nuestro medio,
en cuyo caso no se habia estudiado el metabolismo del hierro,
causa importanie de anisocitosis en etapas previas a la pressnta-
cién de la anemia. Tampoco encontramos diferencias de acuerdo
al sexo. Consideramos de interés establecer como puntcs de corte
para el ADE el intervalo comprendido entre 12,6 — 16 % para am-
bos sexos.
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CARACTERIZACION CITOGENETICA

243 0116

Y SU VALOR PRONOSTICO EN LOS
SINDROMES MIELODISPLASICOS (SMD)
Belli, C*; Acevedo, S'; Arrossagaray, G'; Flores, G%;
MNegri Aranguren, P; Bengio, R"; Larripa. I'.

1. NHEMA, Academia Nacional de Medicina, Buenos Aires; 2. HIGA,
Or. C. Durand, Buenos Airas; 3. Hosp. San Martin, Parana, Argentina.
Argenting.

Los SMD comprenden un grupo heterogéneo de desérdenes he-
matoldgicos con riesgo de evolucion leucémica. El grupo FAB los
clasifica en & entidades morfoldgicas y el Sistema Internacional de
Riesgo (IPSS) propone 4 grupos dependiendo de hallazgos he-
matolégicos y citogenéticos. Objetivos: Caracterizar el perfil cito-
genético, determinar su valor prondstico y aplicar el IPSS a una
poblacion argentina. El analisis citogenético (cultivo de médula
osea, corto término) fue realizado a 239 pacientes con SMD cla-
sificados acorde a la FAB (115 AR, 19 ARSA, 57 AREB, 21 AREEBt
y 27 LMMC). Los resultados mostraron 39% (93/239) de carictipos
anormales con alteraciones simples (51%), dobles (15%), comple-
jas (29%) y marcadores no identificados (5%). Los cromosomas
mas involucrados fueron €l 5, 7 y 8; las alieraciones mas frecuentes
fueron el 5g-, -7/7g-, 48y 20g-. Los cariotipos no se asociaron con
ningtin subtipn FAB, sin embargo la frecuencia de citogenéticos
anormales se incrementd de acuerdo al riesgo del subtipo FAB:
30% LMMC, 31% AR, 42% ARSA, 44% AREB y 71% AREBL. Las cur-
vas de sobrevida {SV} y la evolucion leucémica teniendo en cuenta
los grupos de riesgo citogenético Bueno, Intermedio (Int) y Malo
mostraron diferencias significativas. Las medianas de SV y el 25%
de evolucion leucémica fueron de 55 y 39; 29 y 10; 25 y 4 meses,
respectivamente. Asimismo, las curvas de SV y evolucion leucemi-
ca aplicando el IPSS también mostraron diferencias significativas
entre los grupos Bajo, Int-1, Int-2 y Allo. Las medianas de SV y el
25% de evolucién leucémica no se alcanzaron para el Bajo y fueron
de 42 y 39; 26 y 17: 9 y 2 meses, respectivamente. Conclusion:
Muestros datos muestran que el perfil citogenética hallado coingi-
de con lo reportado para los SMD y que el cariotipo al diagnéstico
posee un alto valor pronostico. Lo cual indica la importancia del
estudio citogenético, aparte del porcentaje de blastos v las citope-
nias, para individualizar pacientes de riesgo.
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ANEMIA Y EMBARAZO: ¢ES NECESARIO
CONFIRMAR DE RUTINA SU ETIOLOGIA

[ 244 Aoz
FERROPENICA?

Cugliari, S'; Etchevarria, L'; Maneyro, A'; Quiroga, L';
Guerrero, D'; Diaz Velez, N¥; Fernandez, V'; Sanguinetti, E?;
Palmer, L'

Seios de Hematologia v Dbstetricia del Compleio Médico Churruca-Visca.
CABA, Argentipa.

La ferropenia es la principal causa de anemia en ¢l embarazo. La
anemia durante el embarazo duplica la incidencia de prematurez,
triplica la de recién nacidos de bajo peso y aumenta la morbilidad
perinatal y el espesor placentario. La administracion de hierro du-
rante el embaraze puede hacerse en forma selectiva (embarazadas
en |las que se demuestre ferropenia) o en forma profilactica. La pro-
puesta de aste trabajo es evaluar en términos de costo-heneficio
la necesidad de valorar la ferropenia en la anemia del embarazo.
Se estudio a 48 embarazadas entre las semanas 8 y 13, determi-
nandose Hamatocrito (Hto}, Hemoglobina (Hb), Indices hematime-
tricos, Glébulos blancos, Plaquetas y Ferritina. Antecedentes eva-
luados: 1) diagndstico de talasemia: 2 pacientes (ptes) (4,1%). 2)
anemia previa al embarazo: 13 ptes {27%). 3) embarazos previos:
18 ptes (37.5%j), todas habian recibido ferroterapia. Resultados:
Se evaluaron 48 ptes con una media de 26.9 anos (rango 19-41).
En 30 se hallaron valores de Hb < 11 g/dl., siendo los niveles de
ferritina < 30 ng/ml en el 70 % (n: 21) y < 10 ng/ml en &l 16,6%
(n: 5). Entre las ptes con Hb > 11 g/dl., el 50% (9 ptes) praesenta-
ban ferritina < 30 ng/ml y el 55% < 10 ng/ml (1 pte). Las 2 ptes
con diagnostico de talasemia presentaban ferritina = 100 ng/ml.
Conclusidn: La anemia es muy frecuente en el embarazo. Existe di-
ficultad en demostrar ferropenia durante el mismo,ya que el dosaje
de ferritina no se realiza de rutina,su sensibilidad es discutible y la
determinacion del cociente receptor soluble de transferrina/territina
no es accesible en la mayoria de los centros. Nuestra experiencia
concuerda con la bibliografia: la confirmacion de la naturaleza fe-
rropénica de la anemia no estaria indicada de rutina y no existen
dudas sobre |los beneficios de suplir con hierro a las embarazadas,
aunque deben ser estudiadas aquellas con antecedentes o sospe-
cha de patologia hematologica gue curse con depositos elevados
de hierro en forma crénica.

DISMINUCION DE LA CONCENTRACION ANO24
DE HEMOGLOBINA SIN CAUSA EVIDENTE IL

EN PACIENTES INTERNADOS EN SALA GENERAL
Cazap, N; Languasco, A; Novilla, A; Huber, M; Marciano, S;
Milberg, M; Poletta, F; Riveros, D.

Centro de Educacion Médica o Investigacionas Clinfcas Norberto Quimo
(CEMIC). Buenos Aires, Argerntina.

El descenso de la concenlracion de hemoglobina [Hb] sin una cau-
sa avidents en pacientes internados en sala general es observado
con frecuencia en la practica diaria. La falla de conocimiento sobre
este hecho produce disquisiciones diagndsticas y estudios invasi-
vos innecesarios. Este fenomeno ha sido descripto en pacientas en
unidades de cuidados criticos pero no existen reportes en pacien-
tes internados en sala general (SG). Con el objetivo de cuantificar
la variacion de la [Hb] vy los factores de riesgo asociados en este
grupo de pacientes se realizé un estudio de cohorte prospectivo
observacional gue evalud a pacientes internados por un servicio
de clinica médica en SG. Se excluyeron los pacientes con un diag-
néstico de ingreso {Dl) claramente asociado a un descenso de la
[Hb]. Se evaluaron 338 pacientes; se incluyeron 131. Se observd
una disminucion significativa entre la [Hb] media al ingreso (12,5
gr/dL) vy al egreso (11,8 gr/dL} (p<0,05). El 45% de los pacientes
presantd un descenso de la [Hb] >== 1,6 gr/dL. En este subgrupo,
la [Hb] media al ingreso y egresc fue de 13,1 gridL y 11,4 gr/dL res-
pectivarmente, Las variables que se asociaron a esta disminucion
de la [Hb] fueron el score fisiologico de APACHE Il, |a ausencia de
anemia al ingreso y un DI de enfermedad infecciosa o digestiva, No
demostraron asociacion los siguientes factores: edad, sexo, indice
ADL de Katz, proccedencia de un centro de tercer nivel, re-inter-
nacién, score de comorbilidades de Charlson, procedimientos sin
pérdida sanguinea significativa, otros DI. No se registraron sangra-
dos. Conclusion: Se evidencid un progresivo descenso de la [Hb]
en los pacientes internados en SG, no registrandose sangrados. La
sevaridad de la enfermedad aguda (determinada por el score fisio-
logico de APACHE Il) es el factor que con mayor fuerza se asccio a
este descenso. El conocer estos datos permitird tomar conductas
mas racionales y menos invasivas ante un descenso de la [Hb] sin
causa evidente durante la internacion en SG.

IMPORTANCIA DE LA DETERMINACION
DE FERRITINA EN EL DIAGNOSTICO

| 2460
DE ANEMIAS FERROPENICAS

Lia, L; Erbeta, C: Zamboni, M:; Benmelej, A; Cavallaro, L.
Hospital San Martin, Parand, Entre Rios, Argentina.

Fe: hierro, ferremia. IST: indice de saturacion de transferrina. N:
normal. La ferritina sérica es un método universalmente disponible
y estandarizado para la medicion de los depdsitos de hierro. Su
determinacion es accesibles y de bajo costo. Un valor normal o
elevado de esta Gltima es tan Gtil para descartar anemia ferrope-
nica como lo es un valor bajo para diagnosticarla; no cbhstante, su
valor es desestimado. Nos propusimos analizar como varian las
concentraciones Ferritina en paclemtes anémicos fenopenlcos y
normoférricos con IST menor al 20 %. Se estudio una poblacion de
451 individuos adultos (321 muleres y 130 hombres), considerados
anemicos segun criterios de la OMS. Se les determiné la ferremia
(colorimetria), transferrinemia y ferritinemia({por turbidimetria). Se

selecciond aquellos que tenian un IST menor a 20% para &l estudio
esladistico. Resultados: Ver tabla.

Total Pac.: 451
Mujeres Hombres
IST < 20= 94 I5T=<20=17
Fe Bajo: 52 Fe normal: 42 | Fe dism; 16 Fe normal @ 1
Ferritina Ferritina Ferritina Ferritina
baja: 29 N: 23 baja: 13 N: 19 | Baja: 4 N: 12 Baja: 1

Conclusion: Con la determinacion de ferritina sérica se confirmo el
34 % de las anemias ferropénicas que presentaban IST y Fe bajos;
y ademas se confirmo depositos de Fe bajos en 14 pacientes sobre
17 que arrojaron valoresde ferremia normal y IST disminuidas. En
ausencia de inflamacion, la ferritina constituye un buen indicador
del estado de los depositos de hierro del organismo.
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ANEMIA E HIPOTIROIDISMO EXPERIENCIA

| 247425
DE UN CENTRO DE ATENCION PRIMARIA

Paviove, M; Saracut, D; Rojas, F; Fassi, D; Corzo, A, Gonzalez,
M; Fischman, L: Alcaraz, S; Caicedo, L; Damiani, G; Espinel, C;
Knight , P; Morend, |; Lebersztei, G; lastrebner, M,

Servicio de Hematologia y Gerencia de Control de Calidad de OSECAC,
Ciudad de Buenos Aires. Argentina.

El 1,5 % de la poblacion adulta padece hipotiroidismo y éste es 14
veces mas frecuente en las mujeres. La fisiopatogenia de la anemia
en este estado es muy variada. Objetive: Describir las caracteristi-
cas de la anemia asociada a hipotiroidismo en nuestra poblacion,
Disefio: Se trata de un estudio descriptive y refrospectivo en el
cual se incluyeron pagientes (pts) =16 afos que consultaron al
hematologo por anemia y eran portadores de hipotiroidismo. Se
excluyeron pts con HIV, necplasias, embarazo, hemorragia acti-
va, anemia hereditaria ¢ adquirida conocida. Periodo del estudio:
12 meses. Resultados: Se evaluaron 64 pts, media de edad: 42
afos, 61/64 mujeres. Fisiopatogenia: Hashimoto: 6, Autoinmune:
8, Idiopatica: 43 y, asociada a amiodarona 2 (ambos masc). Esta-
do funcional tiroideo a la consulta: 5 hipotiroidecs, 48 eutiroideos
y 11 no conucidos. Los signos y/o sintomas descriptos fueron:
astenia (52), hiporexia (32), alopecia (32), adinamia (30), palidez
(30), sequedad de piel (29), aumento de peso (28), asintomaticos
{11}, cefalea (7), depresidn (5) y somnolencia (3). Lab.: Media de
Hto: 3436, Hb: 11,2 gr/dl, Reticulocitos 1%. Ferremia 45mg% (21/61
pts), transferrina =400 en 3/28, Ferritina<12 en 24/55, Indice de
saturacién <20% en 11/22, LDH y Bilirrubina slevadas en 3/34. Ac.
antiperoxidasas en 13/25 y Ac. antitiroglobulina en 5/17. Pruebas
cde Coombs Directa negativa en todos |os pts. Macrocitosis: 10/64,
Microcitosis: 22/64 y Normocitosis: 32/64 pis. Tratamiento: Hierro
solo a 36 pts., Ac. Fdlico y B12 a 7 pts., Hierro + Ac. Folico/B12
a 17 pts., no fueron medicados 4 pts. Conclusion: Se observé un
predominio de adultos jovenes de sexo femenino e hipotiroidismo
idiopatico. Pocos pts. fueron asintomaticos, predomind la astenia,
adinamia y alopecia. La anemia fue leve y, la ferropenia, frecuente.
La mitad de los pts. eutiroidecs presentaron microcitosis y, menos
frecuentemente, NOrMo Y Macrocitosis.

TRATAMIENTO DE LA ANEMIA
FERROPENICA: ESTUDIO PROSPECTIVO
COMPARANDO HIERRO POLIMALTOSA (P)
CON SULFATO FERROSO (S)

Donato, H; Rapetti, C; Moran, L.

Hospital del Mino da San Justo. Buenos Aires, Argentina.
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Introduccion: Se ha postulado que el tratamiento con P presenta
mejor tolerancia y similar eficacia que el 8. Objetivo: Comparar en
forma prospectiva la eficacia y tolerancia del P y el S en una po-
blacion pediatrica. Pacientes y Métodos: Nifios de 6 a 48 mases
con: a) hemoglobina (Hb) <11 g/dl; b) volumen corpuscular medio
(VCM) =72 fl; y ¢) porcentaje de saturacion (St) <16% o ferritina
{Ft) <18 ug/ml. Los pacientes fuercn estratificados por grupes eta-
rios (6-12 m, 13-24 m y 25-48 m) v aleatorizados para recibir P ¢ S
a 5 mg/kg/dia. Se realizaron hemagramas mensualmente, y deter-
minacion de farremia (Fe), Sty Ft al dia 90. La folerancia se evalud
como buena, regular o mala de acuerdo al porcentaje de dosis re-
cibida. Se definio como fracaso de tratamiento una caida de Hb =1
g/dl respecto a la inicial. Resultados: Se incluyeron 59 nifios (P:23,
S:36). Al dia 30 la Hb fue mayaren S que en P (11,7 vs 10,5 g/dl; p
<0,005 ). Al dia 90 todos los pardmetros mostraron valores mas al-
tos en S que en P (tabla). La cantidad de pacientes que alcanzaron
niveles normales fue mayor en S que en P para Hb (100% vs 47%),
VCM (68% vs 31%). Fe (83% vs 25%) y St (75% vs 22%). Abando-
naron tratamiento uno del S por intolerancia digestiva y uno del P
por fracaso terapéutico (caida de Hb =1 g/dl al dia 30).

S P p
Hb (g/dl) 12,4 1,3 <0,005
Fe (ug/d) 88,3 47,9 <0,01
St (%) 24,9 12,1 <0,01
Ft {ng/mi) 531 281 <0,05

Conclusion: Los nifios gque recibieron S tuvieron respuesta mas
répida, alcanzaron valoras mas elevados y normalizaron los para-
metros evaluados en proporcion significativamente mayor que los
tratados con P La tolerancia a ambos tratamientos fue similar,

INCIDENCIA DE ANEMIAS MICROCITICAS,

249 0%
NORMOCITICAS Y MACROCITICAS I—

EN PACIENTES AMBULATORIOS QUE CONCURREN
AL LABORATORIO CENTRAL DEL HOSPITAL

SAN MARTIN (H.S.M.), PARANA, E.R.

Erbeta, C; Lia, L; Zamboni M; Benmelgj, A; Serrano, V.
Hospital San MMarfin. Parana, Entre Rios, Argentina.

La anemia es un problema de salud piblica generalizado que tie-
ne consgclencias de gran alcance para la salud humana y para
el desarrallo social y econdmico. A pesar de ello se ha reportado
poco progreso, y la prevalencia mundial de este problema sigue
siendo inadmisiblemente elevada, la OMS calcula que en el mun-
do hay aproximadamente un total de 2.000 millones de personas
anémicas. Nos abocamos a estudiar la prevalencia de anemias en
una poblacién adulta de pacientes ambulatorios que concurren
al H.8.M. de la ciudad de Parana, E.R., y a caracterizar cada una
de ellas segdn su VCM, para lener informacion de la situacion de
esta afeccion en nuestra region, ya que se carece, hasta el mo-
mento, de datos al respecio. La poblacion estudiada fue de 1933
individuos ambulatorios, de ambos sexos que concurrieron al la-
boratorio central. Fueron analizadas como muestras aleatorias. Se
realizé la delerminacion de Hemoglobina sanguinea y la medida
del VCM, usando contador hematologico ADVIA 120. Los valores
de corte establecidos para la clasificacion de los pacientes como
anemicos fue de 11,9 g/dl para [a mujer, y 13,4 para hombres y
mujeres mayores de 55 anos. El porcentaje de individuos anémi-
cos hallados respecto del total de pacientes atendidos fue del 31
%. Se encontrd mayor cantidad de anemias en hombres mayores
de 55 anos gque en mujeras de la misma edad, y observamos lo
opuesto en individuos menores de 40 afios, donde la incidencia
fue mayor en mujeres. Respecto al VCM encontramos un 27% de
anemias microciticas, 70 % de normociticas y 3% de macrociticas.
Conclusion: La anemia en pacientes adultos, en la maycria de los
£as0s, normocitica, suele ser subestimada y subtratada. Estudios
recientes indican que existe una relacion causal entre anemia y dis-
minucion de la aptitud psiquica y fisica.Ademas, este estudio nos
muestra que el indice de anemias en nuestra region es similar a lo
que ocurre en otros paises desarrollados y subdesarrollados.

TRATAMIENTO QUELANTE

DE LA SOBRECARGA DE HIERRO.
NUESTRA EXPERIENCIA

Saldana, A; Cirigliano, A; Yablonovsky, R; Maneyro, A;
Luceti, C; Ciccioli, M.

Hospital Municipal José Maria Penna. Buenos Aires, Argantina.
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La sobrecarga de hierro provoce fibrosis hepatica, compromiso
pancredtico y miscardiopatia. El fratamiento de las formas prima-
rias consiste en flebotomias. La quelacidn del hierro es el traia-
miento para las formas secundarias. El quelante estandar, la Defe-
roxamina, se aplica 5 a7 veces por semana con bomba de infusion
o gotec EV continuo. Esa dificultad hace que el cumplimiento del
tratamiento guelante esténdar suela ser limitado. En el presente
trabajo se exponen cuatro pacientes con sobrecarga de hierro gue
recibieron tratamiento quelante: 1. Vardn. 72 anos. Mielodisplasia,
alto régimen transfusional, Ferritina 1694 ng/ml y HVC. Recibit De-
feroxamina en goteo EV. No consiguid la bomba de infusion. A los
3 mesas Ferritina de 2000 ng/ml. Fallecié con sepsis. 2. Mujer. 46
arins. Mielodisplasia, alto régimen transfusional. Ferritina 48393 ng/
ml. Deferoxamina en goteo EV. Al cuarto mes consiguio la bomba
de infusion, gue uso con dificullad. A 8 meses Ferritina 2285 ng/ml.
Inicié quelante oral. A los 3 meses Farritina de 218. 3. Mujer. 14
afos. Eritoblastopenia’ Congénita, alto régimen transfusional, HVCG
y Ferritina 4600 ng/ml. Iniciado el gquelante oral, Ferritina a los 3
meses de 400 ng/mil. 4. Vardn. 49 anos. Hemosiderosis hepatica y
Hepatitis C, Ferritina 5400 ng/ml. Plan de flebhotomias. Hipotensién
y trastornos digestivos. Ferritina a los 6 meses: 4348. Inicid que-
lante oral. A los 3 meses Ferritina de 900 ng/ml. Conclusion: La
sobrecarga de hierro provoca mayor susceptibilidad a infecciones,
disfuncién hepatica, neoplasias, cardiomiopatias y alteraciones
endocrinas, Tendria un rol en la patogenia de la infeccion cronica
por VHC vy su deplecion evitaria la progresion del dano hepatico.
No podemos sacar conclusiones de estos 4 casos, pero guere-
mos poner de manifiesto la ulilidad del quelante oral al permitir un
tratamiento facil de llevar a cabo y con rapida disminucidn de los
niveles de Ferritina.
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EL SANGRADO MODERADO A SEVERO

251 Hio44
ES MAS FRECUENTE EN PACIENTES

ANTICOAGULADOS QUE PERMANECEN

EN RANGO TERAPEUTICO (RT)

Giuliani, R; Martinez Aquino, E.

Sanatorio Franchin y Centro Hematoldgico Fritroferon. CABA, Argentina.

El Consenso Internacional (Cl) recomienda (A 1) sostener un RIN
2-3 (RT) en pacientes (Ptes) con Fibrilacién Auricular (FA) que ten-
gan Factores de Riesgo (FR) asociados: TIA o Stroke Isquémico
{Sl) previos, =75 anos, Deterioro Moderado a Severo de Ventriculo
lzquierde, Insuficiencia Cardiaca Gongestiva, Hipertension Arterial
o Diabetes. Acorde con el Cl el mantenimiento de RT en FA con FR
redujo en 68% el SI. Nosotros seleccionamos 109 Ptes anticoagu-
lados por FA con FR y mds de 10 meses de seguimiento, para es-
tudiar |a incidencia de eventos de Sangrado Leve (SL). Moderado
(SM) vy Severo (5S). S6lo un 65.52 % de los Ptes se mantuvo dentro
de RIN 2-3 y de esta evaluacion surgieron los siguientes resultados:
1) mayor incidencia de SL en Ptes con RIN =3; Gingivorragias,
Epistaxis y Hematomas Espontaneos y 2) mayor incidencia de SM
& 85 en Pies con RIN 2-3. La diferencia fue significativa (p=>0.05).
Las Gingivorragias se asociaron a Gingivilis Bacterianas y se re-
solvieron con Antibidticos. El SM a SS puso en evidencia pato-
logias subyascentes: Hernia de Hiatus, Gastritis Erosivas, Ulceras
GD, Diverliculitis Calonica, Angiodisplasia Colénica, Ca de Colon o
Vegiga, Litiasis Renales, Fistulas Anales o Hemorroides. Algunas
de los eventos de SM/SS provocaron caidas de =15 puntos en el
Hto. Un Pte con FA y Sl previo se mantuvo 9 anos dentro de RT y
murié por HIC masiva con RIN 2-3. Conclusion: Los eventos de
SM a 88 ocurrieron dentro de RT (RIN 2-3) y fueron provocados
por patalogias subyascentes. El RIN no tiene valor predictivo sobre
SM/S8 v nuestra respansabilidad meédico legal no termina con la
evaluacion de este pardametro.

ANEMIA HEMOLITICA AUTOINMUNE

EN PEDIATRIA: ETIOLOGIA EVOLUCION .

Y TRATAMIENTO. EXPERIENCIA DE 15 ANOS
Lavergne, M; Elena, G; Veber, 38; Pozo, R Fernandez, Gabriel;
Goldman, W; Corrales, M: Morel, D.

Haspital Pedro Elizalde. Buenoas Aires, Argentina.
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Antecedentes: La AHA es una patologia poco frecuente en pedia-
tria desencadenada por diversas causas efiologicas, condicionan-
do variable evolucion y tratamiento, de acuerdo a la enfermedad
subyacente. Objetivo: Reportar las AHA de los dltimos 15 aros,
su evolucion y tratamiento. Material y Método: Se presentan 19
pacientas: 10 varones, 9 mujeres, con edades entre 0 y 15 afios
(media 8,3 afos). Etiologia: idiopaticas 7 (36,8%), secundarias 12
(83,2%): colagencpatias 7 (5 LES, 1 ARJ, 1EMTC; 1drogas (ATB);
2 virus (EB-HIV): 1post vaginal; 1enf. inmune. Laboratorio: media
Hto 22,5% (9 - 31), media Hb.7gr/d| (3-10), PCD (+) en el 100%s,
par-aglutinina IgG (60%), 1gG+ ¢3, c4 (40%). Tratamiento; remi-
sion con Prednisona 7 pacientes (319%), terapia combinada: Pred-
nisona + Azatioprina 3 pacientes (15%), Prednisona + pulsos de
Ciclofosfarmida + pulsos de Metil Prednisolona 4 pacientes (219%),
Prednisona + Ciclosporina 1 paciente (5%). Anti CD 20 1 pacien-
te (5%), Esplenectomnia 2 (10%). Evolucién: 8 pacientes (42,1%)
presentaron un Unico episodio logrando 1a remisién con PDN o
terapia combinada, 11 (57,9%) recidivaron (2-5 episodios), requi-
riendo nuevo tratamiento y 3 de ellos desarrollaron otras citopenias
inmunes (5.Evans). El tiempo medic de seguimiento fue de 7 afios
(1-15 arnos). Conclusion: La AHA en Pediatria es una enfermedad
severa, de evolucion variable, mas favorable si no estd ligada a
colagenopatia. El 57,9 % de estos pacientes requirieron mas de un
tratamiento, lo que habla de las dificultades parala opcitn teraped-
tica en la poblacion pediatrica, debido a la carencia de normatiza-
cion de tratamiento para estos casos.

VALORACION DE ANEMIA, METABOLISMO 253 Ano32
DEL HIERRO Y ESTADO NUTRICIONAL

DE EMBARAZADAS EN SAN SALVADOR DE JUJUY
(1200 MSNM), EN PRIMERA CONSULTA
Buys, M.C; Guerra, L; Martin, B: Torrejon, 1.

Universidad Nacional de Jujuy. instituto de Biologia de La Alfura.
San Salvador de Jujuy, Argenting.

Objetivo: Determinar valores hematolégicos y estado nulricional
en embarazadas en su primera consulia. Antecedentes: La defi-
ciencia de hierro y la anemia ferropénica constituyen uno de los
problemas nutricionales de mayor prevalencia en gestantes. Un re-
conocimiento oportuno de la misma y definir gl estado nutricional
materno, contribuiria a disminuir el riesgo de morbi-mortalidad ma-
ternas y fetales. Diseno: Transversal, observacional y descriptivo.
Definicion de anemia, deficiencia, metabolismo de hierro e indices
hematimétricos segun referancias de la OMS para el primer trimes-
tre de embarazo a 1200 msnm. Poblacion: 505 mujeres entre 14
y 41 anos de edad comprendidas en las primeras 22 samanas de
gesta. Resultados: El 29% de embarazadas son anémicas y las
mismas registran 66% deficiencia en reservas de hierro, y el 85%
deficiencia en componentes funcionales. No Anémicas: 71,94%,
con deficiencia reserva de hierro el 58,46% y deficiencia compao-
nente funcicnal 31,81%. Correlacién indices hematimetricos con
Hbg y metabolismo hierro es significativa con un p< 0,01. Estado
nutricional segin curvas de R. M. Obesas 19%, scbrepeso 14,83%,
Normales 38,77%, Bajo peso 27,33%. Conclusidn: Los datos obte-
nidos confirman que la poblacién estudiada es un grupo de riesgo.
Su prevencion deberfa ser el abjetivo principal.

MEJORIA EN LA SOBREVIDA DE 88 NINOS
CON ANEMIA APLASTICA ADQUIRIDA N
SEVERA (AAAS). EXPERIENCIA DE 24 ANOS
EN VARIAS INSTITUCIONES PEDIATRICAS
Drelichman, G; Freigeiro, D'; Basack, N'; Aversa, L';
Graciela, E?; Veber, 57 Arbesu, G7; Sosa, M?; Cedola, M.A%;
Majek, E5; Pedrini, C8.

1. Hospilales de Nifios Ricardo Gutlérrez, (Bs.As.); 2. Pedro de Elizalde,

(8s.As.); 3. Humberto Notti, (Mendoza); 4. Juan Pablo I, (Corrientes);
5. Clinica Pedigtrica San Lucas, (Neuquen): 6. H Quintana, (Jujuy). Argentina.
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La terapia Inmunosupresora (TI) y el TMO de hermano HLA com-
patible mejoraron el prondstico de los pacientes pediatricos con
AAAS. Objetiva: Evaluar los resultados y las complicaciones de
la Tl y el TMO en pacientes pedidtriicos con AAAS. Material y
Método: Desde 05/1983 a 01/07 ingresaron a 7 centros pedia-
tricos 88 pacientes con diagndstico de AAAS < 18 anos: TI; 70
pac. x edad al diagnéstico: 9.2 a, Tiempo x entre diagndstico y el
comienzo del tratamiento: 3.3 meses. TMO: 18 pac.(15 TMO de
hermano HLA compatible y 3 TMO No Relacionado): edad x al
TMO 13.6 a, Tiempo x del diagndstico al TMO: 8.7m, x de Transf
previas al TMO: 44, Régimen Condicionante (TMO Relacionado):
14 pac: GAL- CFM; TMQO NO relacionade: GAL + CFM + Fludara:
Resultados deTl (x seguimiento: 10.2 afios): Pacientes en TI:70;
Sobrevida: 44 (62.9%); Mortalidad : 26 (37.19); 2 Ciclo de TI: 11
(24%). Recaida: 8 (11.2%). Resultados de TMO: (x seguimienta:
6.3 anos) ver tabla.

Pacientes Sobrevida MRT Falla de Engraf
Relacionados: 15 | 12 (80%) 3 {20%) 2 (14.295)
Na Relacion.: 2 (66.6%) 1 {33.3%) )]

Total: 16 14 (77.4%) 4 (23,29%) 2 (11.194)

Conclusién: Los resultados confirman una franca mejoria en la
sobreviva de los nifios con AAAS: El tratamiento mas eficaz fue
el TMO Alogenico HLA compatible: SLE: 80%. La Tl logrd buenos
resultades: SV: 62.9%. Un pac con Tl, presento enfermedad clonal
secundaria (Mielodisplasia) y 1 post TMO NO relacionado: LMA.
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REACCION TRANSFUSIONAL HEMOLITICA
TARDIA PERSISTENTE. HIPERHEMOLISIS
Cravero, P; Rede, B; Beligoy, M; Arrossagaray, G;

| 255 AND33
Bengio, R; Perez Bianco, R.

Instituto de Investigaciones Hematol6gicas, Academia Nacionai de Medicina.
CABA, Argentina,

Introduccion: La reaccién transfusional hemolitica tardia (RTHT) se
caracteriza por la evidencia clinica y/o de laboratoric de hemdlisis,
una prueba de antiglobulina directa (FAD) positiva y aloanticuerpos
indeteclables previo a la transfusién. El sindrome de hiperhemoli-
sis se define comao una RTHT con hemdlisis severa y persistente
en el tiempo. Este sindrome generalmente ocurre en pacientes
con depranocitosis que reciben miltiples transfusiones. Muy po-
cos casos fueron descriptos en pacientes sin hemoglobinopatias.
Caso clinico: Paciente de 72 afos de edad, sexo femenino, anti-
coagulada por fibrilacion auricular y estenosis mitral severa. Pre-
senta hematoma extenso de partes blandas como complicacion
de puncion arterial para estudio angiografico. Se transfunde con 3
unidades de gldbulos rojos desplasmatizados. A las 9 semanas de
la transfusién presenta disminucion significativa del Hto (0,24 L/L)
con parametros quimicos de hemolisis (Bilirrubina indirecta, LDH
aumentadas y haptoglobina disminuida). PAD posttiva con anti IgG
y anti complemento(C3). En el eluido y suero se detecta un anti- K.
Con sospecha inicial de anemia hemolitica autoinmune, sa indi-
ca tratamiento con Meprednisona 1 ma/kg/dia, persistiende Hio
0,25 L/L. A las 14 semanas de la transfusion, la paciente consulta a
nuestra Institucion. Presenta anemia (Hto 0,28 L/L), signos de he-
molisis, PAD positiva, presencia de anti-K y ausencia del antigeno
Kell en los eritrocitos de |a paciente, sin evidencia de autoanticuer-
pos. Se interpreta el cuadro coma un sindrome de hiperhemdlisis
en el contexto de una RTHT. Conclusion: La RTHT con hiperhe-
molisis puede ceurrir en pacientes sin hemoglobinopatias. La lisis
mediada por complemento no solo compromete a los eritrocitos
transfundidos sino también a los autélogos.

PRESENTACION DE UN CASO DE CRISIS
HEMOLITICA ASOCIADA A DEFICIT DE

Volumen 11 - N° 2, 2007
| 256 Auoz4

GLUCOSA 6 FOSFATQO DESHIDROGENASA

EN UNA PACIENTE DE SEXO FEMENINO

Fontenla, P'; Bigatti, D; Eandi Eberle, 5% Vazquez, V'
Montero, W1,

1. Hospital San Juan de Dios de Ramas Mejia, Pcia. de Bs. As.; 2. Hospital
de Pediatria Garraham. Argentina,

El déficit de Glucosa 6 Fosfato Deshidrogenasa (G6PD) se asocia a
anemia hemolitica por falla en la produccion de niveles adecuados
de NADPH y GSH que protegen a la célula de dario oxidativo, por lo
que los glébulos rojos de estos pacientes son mas susceptibles de
hemolisis ante agentes oxidantes. Presentacidn del caso: Paciente
de sexo femenino de 20 anos de edad con antecedente de anemia
leve de origen desconocido (hematocritos nunca menores a 35%).
Motivo de consulta: astenia, diarrea y vomitos. Examen fisico: ic-
tericia en piel y mucosas. Interrogatorio: refiere haber consumido
habas por primera vez 48 hs antes del inicio de los sintomas. La-
boratorio de ingreso: Hematocrito (HTO): 18%, Hemoglobina (Hb):
6.38 g%. Frotis de sangre periférica: escasos esferocitos y escasas
bite cells, LDH: 1600 Ul, BT, 3.2mg%, BD: 0.6 mg%, Prueba de
Coombs Directa: negativa. Otros Estudios: Test de Brewer: Positi-
vo, y posterior Dosaje de GEPD: 3.8 Ul (VN: > 4.3) con actividad
enzimatica de 29% (VN: > 502). La paciente se interna y se evalua
por el servicio de hematologia que indica transfusion con | UGR y
tratamiento con acido folico. A los 6 dias del inicio de los sintomas
la paciente normaliza los pardmetros de hemalisis y se externa con
HTO: 23% y Hb: 7.5 g% con el listado de drogas que debe evitar
y la advertencia de la transmision del déficit enziméatico a su des-
cendencia. Al mes del episodio hemolitico, la paciente recibe el
alta hematologica con HTO: 36.1% y Hb: 12g%. Se solicita estudio
familiar. Conclusién: El gen que codifica a la GBPD se porta en sl
cromosoma X, por lo que la deficiencia se manifiesta en los hom-
bres. Las mujeres portadoras presentan 2 poblaciones de globulos
rojos una normal y otra deficiente que dependen de la lionizacion,
y generalmente pasan desapercibidas. Este caso ejemplifica un
fenotipo extremo con presentacion inusual de crisis hemolitica se-
vera por déficit de GEPD en un paciente de sexo femenino.

TRATAMIENTO CON DE DESFERROXAMINA | 257 AND35
EN HEMOCROMATOSIS H63D

HETEROCIGOTA ASOCIADO A BETA TALASEMIA
INTERMEDIA SIETE ANOS DE SEGUIMIENTO
Dinardo, P; Hansson, S.B; Cicchini, S.A; Tamashiro, M;
Barragan, C.S.

Hospital Municipal de Vicente Lopez Dr. Prof. B.A. Houssay. Argentina.

La sobrecarga de hierro en hemocromatosis hereditaria (HH) se
trata con flebotomia, en la talasemia con quelantes intravenosos
u orales cuando ambas enfermedades coexisten en un paciente
solo queda una alternativa. Objetivo: Mantener funcion hepatica,
evitar deterioro de funcién cardiaca y y disminuir ferremia. Material
y Métodos: Paciente varon, 32 anos (1999) antecedente de linfo-
citosis medular no clonal (1997}, un afio y resolucion espontanea,
esplenomegalia masiva, esplenectomizado, beta talasemia con pi-
cos inusuales de hb fetal (HF>25%) hemolisis intensa sin requeri-
miento transfusional, hemosiderosis hepatica (1999) gen HE3D he-
terocigota. Compromiso de funcion hepatica, tranferrina: 267ug/dl,
ferremia 249ug/d|, SAT:89% CHE:4600 U/L, ASAT:67Ul/dI, ALAT:84
Ul/dl, LDH:1200 UI/L ferritina: 1584 ug/dl, colesterol:100 mg/dIL,
HCB y HVC negativos. Antecedente HVA, Hb:9,5 g/dl, leucocitos
10.000/m (eritroblastos: 72%) HbA2: 9,5 % BI:3,5mg/dl. Iniciamos
tratamiento con bomba portatil de infusion continua 17 hs diarias
con deferroxamina 750 mg/dia x 7 dias x semana. La dosis se in-
cremento hasta positivizar la hemaosiderina urinaria. Se agregaron
&c ursodexoxicolico y 4c folico oral. Resultados: Mejord la funcion
hepatica, (normalizaron niveles de CHE, se mantuvo el colesteral y
la protrombina, mejoraron los otros valores del hepatograma, dis-
minuyo ferremia <100 ug/dl y % de saturacion a 40%, no se dete-
riord la funcién miocardica monitoreada con ecocardiograma con
fraccion de eyeccion. seguimiento 7 afios. Conclusion: Durante 7
anos de tratamiento logramos buena evolucion sin intercurrencias
infecciosas o desmineralizacion ¢sea medida por marcadores bio-
logicos. motivos sociales interrumpieron aveces el tratamiento ¥
empeoraron los valores de laboratario transitoriamente. H63D en
HH es apenas 15-20%. los quelantes no son su eslandar de trata-
miento. en este caso han sido y son efectivos. un ensayo clinico es
necesario para generalizar su uso.

TERAPIA DE REEMPLAZQ ENZIMATICO
(TRE) CON GLUCOCEREBROSIDASA
HUMANA (GA-GCB) EN ENFERMEDAD
DE GAUCHER TIPO 1 (EG):

36 MESES DE TRATAMIENTO

Aggio, M'; Phillips, M? Allarescu, G2 Bhirangi, K% Mensah, R®:
Elstein, D Zimran, A,

1. Instituto Lavalle de Oncalogia, Bahia Blanca. Argentina; 2. Gaucher Clinic,
Jerusalen, Israei; 3. Shire HGT. Argentina.

I 25,8 Ms008

Objetivo: Evaluar seguridad a largo plazo y actividad clinica de
GA-GCB, una novedosa TRE para EG. La GA-GCB se produce en
una linea celular humana usando tecnologia de activacion génica
registrada. La secuencia de aminoacidos es idéntica a la humana,
contiene residuos terminales de mancsa gue dirigen la enzima a
los macrofagos. Métodos: Se incluyeron 10 de Ios11 pacientes
que completaron la fase /Il previa; 1 suspendié el tratamiento
por razones no relacionadas con GA-GCB. Los primeros 12 me-
ses recibieron 60 U/Kg cada 2 semanas: a partir del mes 13 todos
calificaron (Sem Hematol 2004; 41 Sup 5; 4) para una reduccién
gradual de dosis a 45 y a 30 U/Kg. Resultados: Hasta el mes 30,
la GA-GCB fue bien tolerada en todas las dosis, sin reacciones ad-
versas graves relacionadas con el farmaco. Ningun paciente desa-
rrollo anticuerpos. Al mes 30 hubieron aumentos estadisticamente
significativos en Hb (promedio 2,17 g/dL; 18,7%), y en el recuento
plaguetario {promedio 85,800/mm?; 154%%), evidentes ya al mes 3.
Por RMN, al mes 24 el bazo redujo un 70,9% y el higado un 26,9%,
Al mes 27 hubo un descenso significativo en quitotriosidasa, 79,7%
y CCL18, 68,3%. Conclusién: La GA-GCB mostro actividad clinica
y buena tolerancia en adultos, permitiendo desarrollar ensayos de
Fase Ill incluyendo adultos y nifos, tanto en pacientes sin terapia
anterior como en los gue estan recibiendo imiglucerasa. La GA-
GCB no ha sido autorizada ain por ANMAT; se espera presentar la
solicitud una vez concluidos los ensayos de fase lll (www.clinical-
lrials.gov, palabra clave: GA-GCB).




POSTERS

149

ANALISIS DIGITAL DE GLOBULOS ROJOS
(ADG). AMPLIANDO LAS POSIBILIDADES

AL MOMENTO DE EXAMINAR UN EXTENDIDO
DE SANGRE PERIFERICA (ESP)

Golimodio, R.E'; CGolimodio, D.CG2

1. MD Hematdlogo SAH. Gentro de Diagnostico y Tratamiento Hematolagia-
Oncologfa (COTHOM); 2. Bioguimico UBA. GDTHOM. Argentina.
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Introduccion: los hematdlogos experimentados pueden realizar
apreciaciones muy interesantes acerca de la morfologla de los GR
en un ESF. También calculan con asombrosa aproximacion el nii-
mero de plaquetas y leucocitos. Objetivos: 1) Analizar imagenes
digitales (ID) obtenidas de ESP y ver &l grado de correlacién con
los datos del hemograma. 2} Caleular el volumen de la ID rectan-
gular del ESP y utilizar este dato para calcular aproximadamente el
nimero de elementos x microlitro. Material y Métodos: Desarro-
llamos un dispositivo extensor capilar (EC)a) que posibilitd efectuar
ESP de volumen uniformeb). Se obtuvieron |D¢) mediante Moticam
1000 adaptada a microscopio Olympus CHA que se analizaron con
software ImageMaster 2D Platinumd) v los datos con “hoja de cal-
cule” Microsoft Work 4 y Excel. Resultados: Se analizaron 6 mues-
tras x triplicado. En este abst., come ejemplo, el estudio de un ESP
correspondients a paciente con diagnéstico de sindrome bantiano.
La ID cbtenida abarca un rectdngulo de ~0.001002875 mn? y tie-
ne un volumen de ~0.00097 ml. a ~7 mm del extremo distal del
ESF Se detectaron 5.585 spots (cada una correspondiente a un
gléguio rojo), de las que se obtuvieron los siguientas datos: Area
promedio (P): 40.916 pixeles (pix). Intensidad P: 14.1496 pix. Sa-
liencia P: 6.466 pix. Volumen P: 66.1389 pix3. Parametros del ADG
vs control (Hg.): GR: 5.88 vs 5.75; Hto: 40% vs 39.7%; Hb: 11.6 g/dl
vs 11.82 gfdl; VCM: 67,9 vs 69.11; HCM: 19.71 vs 20.54; CHCM: 29
vs 29.72. Se presentaran todos los casos y las imagenas digitales.
Conclusién: 1) Un ESP de volumen uniforme permite realizar ADG
con gran aproximacion a los datos del hemograma. 2) Es posible
calc. volumen de la ID de un ESE 3} Este (ltimo permite calcular
con mayor aproximacion el n? de elementos presentes en un ESP
lo que amplia el examen de un frotis. 4) Con estos resultados se
justifica desarrollar un software especiico.

USO DEL ANALIZADOR SYSMEX XE-2100
{SXE2100) EN EL ANALISIS

DE POBLACIONES LINFOCITARIAS

EN LA ENFERMEDAD VIRAL

Avigliano, A; Ghisolfi, C; Chiussi, B; Losada, A; Strada, L
Kahane, L.

Laboratorio Centro Medico Dr. D. Stamboulian, Roche Diagnostics.
CABA, Argenlina,

260 0H100

Objetivo: Evaluar valores de pardmetros especificos de medicion
de leucocitos (wbe) en poblaciones linfocitarias con el fin de iden-
tificar patologias causadas por infecciones virales, Materiales y
Metodos: EI SXE2100 realiza conteo diferencial de leucocitos com-
binando la tincién por fuorescencia con la intensidad de luz laser,
utiliza dos diferentes canales de conteo de whe: WBC /BASO chan-
nel (Forward scatter (volumen) y side scatier (estructura)), y DIFE
channel (intensidad de fluorescencia (contenido de RNA/DNA) v
side scatter). Se analizaron los siguientes parametros reportados:
Basao-x, (valor promedio de estructura celular), Baso-y (Valor me-
dio de volumen celular) y Lymph-x (valor medio del grado de ma-
duracion de linfocitos]. Se analizaron 20 pacientss con sospecha
clinica de mononucleosis infecciosa o sindrome mononucledsico
y 20 controles normales. Se utilizé como meétodo standard de
comparacion el recuento diferencial de leucocitos par microscopia
optica, y se confirma la presencia de virus Epstein Barr (VCAM,
VCAG) vy Citomegalovirus (CMVM, CMVG) por EIA. Resuitados:
Utilizando curvas de analisis ROG, se determinaron valores cut-off
para diferenciar poblaciones de linfocitos normales y patolégicas.
Para cada parametro reportado se caleularon los valores de cut-
off, (CO) sensibilidad (S), especificidad (E), eficiencia (Ef) y 4rea
bajo la curva (ABC), Baso-x CO 75.2, S 94.79%, E 100.0%, Ef 97.4%,
ABC 0.989, Baso-y CO 77.0, S 95.0%, E 90.0%, Ef 92.5%, ABC
0.927, Lymph-x CO 917, S 83.5%, E 85.7%, Ef 87.5%, ABC 0.802.
Conclusion: La sofisticada tegnologia del SXE2100 en el conteo
diferencial de leucocitos es una ayuda valiosa en el recuento de
linfocitos atipicos por microscopia éptica. Consideramos de utili-
dad el uso de estos parametros como indicadores del grado de
alteracion morfolégica de linfocitos en el diagnéstico de patologias
virales por el laboratorio de hematologia.

LA ADMINISTRACION DE ERITROPOYETINA | 261 AN036
INTRANASAL PRESERVA LA ACTIVIDAD

MOTORA ESPONTANEA SIN EFECTO ERITROPOYETICO,
EN UN MODELO EXPERIMENTAL DE STROKE

Merelli, A'*; Caltana, L?; Azcurra, J*% Ramos, J2¢ Brusco, A2*;
Lazarowski, A*2.

1. DBC, Fac. de Farmacia y Bioguimica; 2. Inst, de Robertis, Fac. De
Medicina; 3. Fac. de Ciencias Exactas y Naturales, UBA; 4. CONICET

Buenaos Aires, Argentina.

El stroke es la 22 causa de muerte, y la enfermedad neurolégica
mas discapacitante. Su estrecha venlana terapéutica (VT) sugiere
gue los eventos moleculares secundarios a la hipoxia se relacionan
can el deterioro neurologico. La hipoxia induce al factor HIF-1a: que
promueve la expresion de varios genes como MDR-1 (farmacorre-
sistencia), Eritropoyetina (Epo), receptor de Epo, ete, Se ha sugeri-
do que la Epo ejerce neuroproteccion en el stroke. Sin embargo,
uso de eritropoyetina recombinante humana (Epo-rh) ha sido poco
investigado. Objetivos: Estudiamos si Epo-rh* intraperitoneal (i.p)
o intranasal (IN] protege la actividad motora espontanea (AME) en
ratas somelidas a stroke focal, y su relacidn con la expresion de
cerebral de MDR1 y HIF-1c. Métodos; En ratas Wistar-macho nor-
males se evaluo el % de reticulocitos Ios dias 1-3 postdosis 950U
{ip;n=3) o 24U (IN;n—3) de Epo-rh. A otros 3 grupos (n=3 c/u)
se inyectd 2ul de Cl2Co-5mM intracerebral seguidos a los 10° de
fisinldgica IN o Epo-rh por via IN o ip. La AME fue evaluada antes
y despues de la hipoxia dias 1-5, y se evalué la expresion cerebral
del gen MDR1 y HIF-1c con anticuerpos monoclonales especifi-
cos. Resultados: En ratas normales la Epo-rh i.p, pero no la IN,
incremento el % de reticulocitos. En ratas tratadas con Cl2Co, am-
bos tratamientos con Epo-rh (ip o IN) previnieron e! deterioro de la
AME (p<0,08}, e incrementaron la expresion neuronal de HIF-1a
{p<0.01}, pero no alterd la alta expresion de MDR1 inducida por la
hipoxia. *Epo-rh: Hemax 2000, Biosidus, Argentina, Conclusion:
Una unica dosis de Epo-rh protegié la AME de la injuria por hi-
poxia-isquemia cerebral, ain a large plazo (dia 5). La Epo-rh podria
incrementar la estabilidad del HIE-1a. La alta expresion del gen
MDR1, no generd resistencia a la Epa-rh. En el stroke, la adminis-
tracion de Epo-rh por via IN, seria una nueva allernativa terapéutica
a menor dosis y sin efectos eritropoyéticos.

EVENTOS INFECCIOSOS EN PACIENTES
PORTADORES DE MIELOMA MULTIPLE (MM)
SOMETIDOS A TRASPLANTE DE CELULAS
PROGENITORAS HEMATOPOYETICAS (TCPH)
Montero Labat, L; Orlando, S; Balladares, G; Guerrini, G;
GCanepa, C.

Sarvicio de Hemnatologia, Hospital A. Rossi. UTMO, CUCAIBA. La Plata,
Buenos Aires, Argentina.
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Objetivos: Presentar las caracteristicas de pacientes (ptes) por-
tadores de MM sometidos a TCPH. Analizar los eventos infeccio-
sos segln 4 periodos: dias 0 a 30, 31 a 100, 101 a 365, y +365.
Métodos: Andlisis retrospectivo descriptivo, Los eventos se ana-
lizaron de acuerdo al protocolo CTCAE versién 3.0 (Common
Terminology Criteria for Adverse Events) del NIH. En cada evento
se analizé periodo de enfermedad, neutropenia, documentacién
clinica y microbiolégica. Resuliados: Pacientes entre 8/94 y 5/07,
se realizaron 53 TCPH a 47 pacientes con MM (13% del total) con
una edad promedio de 50 (27 a 62) vy relacién M:F 1.6. AutcTCPH
94 2%, aloTCPH 6%. Componente M: IgG 22, IgA 22, cadenas li-
vianas 6, no secretor 3. Status al evento, remision completa: 19%,
remisidn parcial: 55.5%, enfermedad estable: 1.5%, progresién de
enfermedad: 24%. Eventos: Fueron documentados 187, £l 37 %
de los eventos ocurrieron en el periodo +30, 18 % 31-100, 18%
101-365 y 27 % a partir de +365. Al momento del evento, solo el

%e no estaba recibiendo ninglin tipo de quimioterapia. El 63%
de los eventos fue clasificado como CTCAE 3-4. Mortalidad glo-
bal: 3%. Infeccion clinicamente documentada (ICD): 76 %, aparato
respiratorio 53 %, accesos vasculares 21%. Infeccion microbiolGgi-
camente documentada (IMD): 74 %. Gram (=) 44%, Gram (+) 569,
hongos 4 casos, virus 3 casos y tuberculosis 1 caso. El 37 % se
presentd con neutropenia y figbre (NEF), 44 % ICD y 29 % IMD. EI
88% de las NEF correspondit a CTCAE 3-4 con una duracion de la
neutropenia menor de 7 dias en el 62 % de los pts y sin mortalidad
asociada. Conclusion: Elevada incidencia de episodios serios.
Alta tasa de IGD en NEF coincidente con los datos de nuestra po-
blacion general. La considerable frecuencia de infeccion de acceso
vascular haria considerar a estos dispositives como responsables
de la alta recuperacion microbiologica. Esto tendrd impacto en el
manejo de los pacientss someticdos a TCPH,
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INMUNOGLOBULINA (IG) EV

A ALTAS DOSIS E INTERFERON PEGILADO
DE PANCITOPENIA SEVERA ASOCIADA

A INFECCION CON VIRUS DE HEPATITIS C (HCV)
Tamashiro, M; Barragan, C.5; Hansson, 5.B; Cicehini, S.A;
Dinardo, P

Haospital Municipal de Vicente Lopez Dr. Prof. B.A. Houssay. Argentina,

La infeccion por HCV puede asociarse a anemia hemolitica autoin-
mune vy bajos recuentos celulares en sangre periferica en ausencia
de tratamiento debido a infeccion de stem cells y mecanismos peri-
fericos. Objetivas: Revertir el cuadro hematologico con tratamien-
to antiviral, Paciente, Material, y Métodos: Un paciente varén, 45
anos desarrclld una anemia hemolitica autoinmune (AHA) severa
{Hb 3,5 g/dl, Hto:10,5%, haptoglobina indetectable) resistente a
corticoides y ciclofosfamida. Se agrego en la evolucién leucopenia:
2200/ml y plaguetopenia: 30.000/ml. Asumimos que la replicacion
de HCV en médula H6sea era responsable del agravamiento pero el
tratamiento antiviral con interferon pegilado no era posible por el
bajo nivel de Hb y la AHA. Iniciamos terapia con Ig a 400/mg/kg dia
por cinco dias. Alcanzé Hb 8,2 g/di, leucocitos 3800/ml y plague-
tas: 49.000/ml. al quinto dia. Iniciamos entonces INTalfa peg y 24
hs después: Hb:10.5g/dl, Hto 34%, leucocitos: 5200/ml, Plaquetas
93.000/ml. A los 15 dias Hb 13 gr/dl, Hio 40%, Plaguetas 140.000/
ml; 2 los 30 dias recuperd valores normales (los mantiene desde
hace 6 meses) y se agregd Ribavirina. Conclusion: La infeccion
sistemica de HCV se demuestra con HVC PCR de células CD34 de
médula dsea, dificil hacerlo en nuestro pais. La plaquetopenia no
autoinmune ha sido tratada con éxito con INTalfa pegilado, no hay
experiencia suficiente sobre este tratamiente en la anemia por HCV,
La AHA en HCV responde rapidamente a corticoides. En el caso
presentado AHA vy plaguetopenia no respondieron a tratarmiento
inmunosupresor que ademas no se podia mantener ya que po-
tenciaba la replicacion viral. El responsable principal del cuadro
era la infeccion medular que indirectamente guedd demostrada
por el tratamiento exitoso con INTalfa peg como monoterapia que
disminuye rapidamente los niveles de HCV en solo 24 hs. Desea-
rrjosl destacar el uso de este esquema de tratamiento para casos
similares.
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MEDULA OSEA (MO) EN EL DIAGNOSTICO [ 264570

ETIOLOGICO DEL SINDROME FEBRIL DE ORIGEN
DESCONOCID (FOD) EN PACIENTES (PTES) CON SIDA
Ocampo, G'; Sanocio, L'; Sicardi, M'; Quartara, A"; Roveri, E';
Zicre, D*, Rocaspana, A',

1. Servicio de Hematologia y 2. Patologia, Hospital Provincial del Centenario.
Rosario. UNR. Argentina.

Objetivo: Determinar la utilidad del examen de la MO para el diag-
ndéstico etiolégico en ptes con SIDA con FOD, Diseno: Estudio re-
trospectivo de serie de cases. Poblacion: 42 ptes con SIDA con X
edad de 40.23 * 9.41 anos, 15 mujeres, con FOD y hemocultivos
negativos. 86% se presentaron con fiebre y 17% con espleno y he-
patomegalia. El 45% no recibla antiretrovirales al momento del exa-
men. Resultados: El recuento de CD4 fue bajo en todos los ptes
{rango 6 — 164, X 58/mm3, 15 ptes con < 50/mm?). Las cultivos
bacteriologicos de MO fueron todos negativos. En 3 casos fueron
(+) para hongos y 7 para BAAR. La biopsia de MO mostrd 4 casos
de linfomas, 1 de PTl y uno con granuloma sin BAAR. En total,
se obtuvo diagndstico definitivo en 16 casos (38%). La infeccidon
diseminada se descubrit en &l 24% de los casos con este métoda.
En 6 casos (14%) la MO permitidé un diagndstico Unico, no detar-
minado por otro método. La probabilidad de oblener un resultado
positivo en la MO no se correlaciond con el nimero de CD4 de los
pacientes (p=0.053) ni con el uso de antiretrovirales al momento
del examen (chi2= 0.023, p=0.879). Conclusion: El examen de
médula Osea proporciono diagnastico definitivo en un porcentaje
considerable de pacientes con fiebre de origen desconocido, tan-
to en lo que respecta a causas infecciosas como no infecciosas
del sindrome febril. No abstante, su naturaleza invasiva obliga a
que los métodos menos agresivos sean realizados previamente.
Si estos tests fueran negativos, &l examen de MO puede resultar
apropiado para el diagnostico etioldgico en FOD en pacientes con
SIDA,

LEUCAFERESIS EN NINOS CON MENOS

PEOST
DE 15 KG DE PESO IL

Martinez, M; Schuttembreg, V; Formisano, S; Gomez, S; Costa, A;
Alba, L; Fernandez, R; Aznar, M; Cuelle, F; Fynn, A: Arguello, S.
Senvicio de Hematclogia, Hospital de Nifos 5.M. Ludovica, La Plata.
Argeniina.

Muestro objetivo es evaluar la tolerancia vy la seguridad de los pro-
cedimientos de leucaferesis en nifios de menos de 15 Kg. Pacien-
tes y Métodos: Desde Dic 98-mayo 2007 se realizaron leucaferesis
en 116 ptes, de los cuales 22 ninos tenian peso <= a 15Kg, La me-
diana de edad fue de 2 anos (r 1 a 4 anos). La mediana de peso fue
de 12,5 Kg (r 9 a 15 Kg). 19 procedimientos fueron para trasplante
autologo (17 tumores solidos, 2 LMA), 1 donante relacionada (Ta-
lasemia mayor) y 2 leucafereis terapeutica (LLA hiperleucocitaria).
Los pacientes fueron mobilizados con CFM + G-CSF(16 ptes); G-
CSF par 4 dias (2 ptes y 1 donante). Se utilizo una COBE Spectra
de flujo continuo v en todos los procedimientos se realizd cebado
previo con GRS previamente irradiados. En todos los pacientes
se colocd cateter de tipo mahurkar 7 Fr y recibieron suplemen-
tos orales de calcio, magnesio y potasio previos al procedimiento.
Resultados: Se realizaron en total 24 procediminetos de leucafe-
resis con una medianade 1 (r 1 a 3). El flujo de entrada fue de 7.2 -
16.4 ml/min (mediana 12.2 ml/min} La mediana de TNC colectadas
fue de 9,7 x 108/kg (r 2-27) y la mediana de CD34 10,8 x1086/kg. Los
ninos estuvieron acompafados por sus padres durante los proce-
dimientos con muy buena tolerancia. No se registraron hipotension
ni hipotermia durante los procedimientos. En 3 ptes encontramos
hipocalcemia & hipopotasemia asintomaticas que corrigieron con
suplementos orales.Todos los ptes tuvieron engrafment completo.
Conclusién: Los procedimientos de leucaferesis en nifios de me-
nos de 15Kg pueden ser realizados de manera segura y eficaz,
asequrando una buena tolerancia al procedimiento y muy escasa
toxicidad por el citrato.

APLASIA MEDULAR SECUNDARIA

266 AN027
A EMBARAZO I—

Mandrile, A; Ochoa, P; Maldonado, D; Minissale, C; Pizarro, C.
Hogpital de Chinicas Jose de San Martinn. CABA, Argantina.

Objetivo: Presentar una causa poco frecuente de fallo medular
agudo. Paciente femenina de 24 afios cursando gestacion de 24
semanas, en laboratoric control se constata Hematocrito: 29%,
Hemoglobina: 9.8, Plaguetas: 24000, Globulos blancos: 8000, sin
sighos de sangrade, inicia tratamiento con 4cido félico y comple-
jo B, por falta de respuesta se realiza aspirado de medula Osea:
megacariocitos disminuidos. La paciente evoluciona con epistaxis,
metrorragia y petequias generalizadas, recibe transfusion de pla-
gquetas e inicia tratamiento con altas dosis de corticoides. Con aste
cuadro derivada a nuestra institucion. Estudios complementarios:
Hematocrito 30%, Globulos blancos 8000, Plaguetasi0000, Hepa-
tagrama normal, LDH 527 Urea 21, Creatinina 0.6. Reticulocitos:
0.46%. Test de Ham vy lisis de sucrosa: negativos. Colagenograma
normal. Complemento total: 38, C4:34. VDRL: no reactiva. Toxo-
plasmosis IgG e IgM(-), CMV IgG mayor a 250, g (-), EBV IgM (=),
lgG+1/128, HIV no reactivo, VHB: no reactivo. Biopsia de medula
4sea: celularidad global del 3%, constituida por remanentes micloi-
des y eritroides. Megacariocitos ausentes. Sin fibrosis reticulinica.
Diagnéstico: aplasia medular severa. A la semana 32 de gestacion,
por presentar signos de sufrimiento fetal se realiza cesarea de ur-
gencia sin complicaciones. Al dia 18 del postoperatorio se realiza
nueva biopsia de medula dsea: celularidad del 30%, elementos de
las tres series con maduracion y relacion mieloeritroide conserva-
da. Megacariocitos presentes, hipolobulados. Trama reticulinica
normal. Hematocritot: 22%, Hemoglobina: 8, Glébulos blancos:
9200, Plaquetas: 26000. Inicia tratamiento con ciclosporina Smag/
Kg/dia con mejoria de los parametros de laboratorio. Conclusion:
La aplasia medular secundaria a embarazo es poco frecuente y se
asocia a morbimortalidad materno fetal significativa. Se desconoce
si el embarazo tiene un rol en el desarrollo de la enfermedad. En un
tercio de los casos la aplasia resuelve espontaneamente, lo cual en
nuestra paciente no ocurrio.
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DEFERIPRONE (L1) Y SOBRECARGA

| 267 0Ho34
DE HIERRO POSTRANSFUSIONAL (SCHP)
EN EL SINDROME MIELODISPLASICO (SMD).

REPORTE DE 5 CASOS Y REVISION DE LA LITERATURA
lasirebner, M'; Fassi, D'; Benasayag, S'; Quiroga, L% Palmer, L2:
Polimodio. R*; Beligoy, L*; Marquart, L.

1. Senvicio da Hematologia de OSECAC; 2. Servicio de Hematolagia Hospital

Churiuca; 3. COTHO, Marcedss, Bs. As.; 4. GER, Resistencia, Chaco,
Argenting,

Introduceion: Los pacientes (pts) con SMD de riesgo bajo e inter-
medio 1 (IM 1) son politransfundidos en el 80 al 80 % ds los casos
Yy, como consecuencia de la SCHR, padecen de insuficiencia car-
diaca (IC) que los conduce a una muerte temprana. Los quelantes
orales de hierro han abierto 1a posibilidad de evitar estas graves
consecuencias o al menos paliarlas. Se reporta la experiencia de
5 pts con SMD que recibieron L1 a 75 mg/kg/d en 3 tomas diarias
durante una media de 5 meses. Ver tabla con caracteristicas de los
pacientes y evolucién de la Ferritina en ng/mi en el pretratamiento,
al inicio del mismo y 5 meses después. El promedio de transfu-
siones recibidas al iniciar L1 fue de 40 Unidades (Uds) y el ritmo
transfusional promedio de 3 Uds/mes. Se detectaron los siguien-
tes efectos adversos: prurito 2/5, artralgias 3/5, mialgias 2/5 y leve
neutropenia que obligo a la suspension de L1 y al tratamiento con
Filgastrim con respuesta aceptable en 1/5.

Pte/sexo y edad | Subtipo/IPSS Citogenético FTpre/L1/post
1. Masc. 38 a ARS / IM-1 47XY+8del(20)g1 | 1330/1678/1220
2. Fem.26a CRDM / IM-1 normal 560/3100/2280
3. Masc.52a AR/ IM-1 normal 1700/1820/1300
4. Fem.73a AR [ Bajo normal 1400/1540/1590
5. Masc, 82 a AR/ Bajo 46XYdal(5)(q13q | 280043100/2230

Conclusién: A pesar del corto lapso de seguimients, L1 fue eficaz
en reducir los niveles de ferritina. Los efectos adversos fueron tran-
sitorios v la neutropenia bien controlada.
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UTILIZACION DEL WPSS
EN LOS SINDROMES

| 268 0%
MIELODISPLASICOS (SMD)

lastrebner, M: Fassi, D; Rojas, F; Gonzalez, M: Corzo, A: Paviove,
M; Caicedo, L; Saracut, D; Alcaraz, S; Benasayag, S; Espinel, C:
Fischman, L; Morend, I; Lebersztein, G; Garcia , H: Barcala, V.
Servicio de Hematologla y Gerencia de Control de Calidad de OSECAC Y
CITOMLAB, Ciudad de Buenos Aires. Argentina.

El'IPSS adaptado a la clasificacion WHO (WPSS) considera a la
demanda transfusional como variable prondstica independients,
reconoce los cambios de subtipo de SMD, permite estratificar la
tasa da sobrevida y de progresion a LMA y adecuar la terapéutica,
Objetivo: Analizar la evolucion de un grupe de pacientes con SMD
segun IPSS y clasificacidn WHO. Pacientes y Métodos: Se estu-
diaron en forma retrospecliva 25 pacientes (pts) por un periodo
de 137 meses, 17 masculinos y 8 femeninos, media de edad: 73
R(61-88}), 2 ARS, 15 AR, 4 CRDM, 1 AREB-1 y 3 AREB-2. 4/25 pts
tenian SMD-T con cariotipo complejo y evolucion corta, asociados
a guimioterapia previa. La sobrevida media global (SVG): 45,24
meses. Tuvieron requerimientos transfusionales 16/25 pts con una
ferritina media de 1259 ng/dl. La SVG de los pts translundidos fue
de 34 meses vy sin transfusiones de 62.8 meses. 10 pts presenta-
ron antecedentes cardiacos, 3 fallecieron por sobrecarga de hierro
Yy otros 3 por transformacién leucémica. 7/12 pacientes con SVG
=36 y 7/13 con SVG <36 meses presentaron citogenético de buen
y mal pronéstico, respectivamente. Los pls con IPSS bajo e inter-
medio (IM) 1 tuvieron SVG de 53 meses, mientras que los de IM 2
y alto riesge de 15 meses.

Con Req. Transf
SVG 34 Meses

Sin Req. Transf
62.8 Meses

Conclusion: En nuestro grupo de pacientes, los requerimientos
transfusionales demostraron tener significacion clinica en la SVG y
esta variable ha sido 0fil a la hora de decidir la terapéutica,

ALTAS DOSIS DE HIDROXIUREA EN
PACIENTES MAYORES DE 75 ANOS

[ 260 0HI%
CON DIAGNOSTICO DE LEUGEMIA

MIELOIDE AGUDA: PRESENTACION DE UN CASO

Pintos, E; Chiappe, G; Cabrejo, M; Endelman, M; Pintos, S; Bano,
Gn; Fernandez Grecco, H.

Sanataric Dr. Julio Mendez. CABA, Argentina.

La Leucemia Mieloide Aguda (LMA) corresponde a un grupo de
desordenes neoplasicos caracterizados por la proliferacion Y acu-
mulacion de células hematopoyéticas inmaduras en Médula Osea
(M.O) y sangre periférica. A los pacientes mayores de 75 afios ge-
neralmente se les ofrece tratamientos paliativos en lugar de qui-
mioterapia de induccidn, debido a que esta enfermedad en este
grupo elario le otcrga un alto riesgo de morbimaortalidad causada
par la edad, condiciones comorbidas, performance satuts, cario-
tipos complejos, presencia de gen de multirrestencia a drogas y
sindromes mielodisplasicos. La tasa de remision completa gene-
ralmente es menor al 50%, y sdlo un 10% de los pacienles tiene
una expeclativa de sobrevida a los 3 anos. Presentamos el caso de
un paciente sexo masculino de 78 arios con diagnastico de LMA
M5 de novo de acuerdo a la clasificacion FAB (French American
British). Ingresa con sindrome coledociano, fiebre, hepatomega-
lia, anemia leve, trombocitopenia y leucocitosis. Frotis de sangre
periférica: elementos inmaduros monocitoides. Citoquimica: PAS
negativo, MPO positivo, NSE positivo. Citornetria de Flujo: LMA
diferenciacion monocitaria (M5). Citogenético de M.O: Normal,
Biopsia de M.O: infiltracion de M.O por Leucemia Aguda vinculable
con estirpe monocitoide. Se inicia tratamiento citorreductor con hi-
droxiurea (HU) 2 gr/dia , mas quimicterapia intratecal, obteniendo
al dia + 30 remision hematologica complela. El pacients fallece
2 meses después por Sindrome de Guillén Barré. Citometria de
Flujo de Liquido Cefalorraquideo (LCR) y M.O sin evidencia de en-
fermedad. Biopsia de Méula Osea sin infiliracion. Conclusion: La
HU es un agente inhibidor de la ribunledtido fosfate reductasa con
alta selectividad para las células en fase S. de facil disponibilidad
v accesibilidad que en nuestro caso demostro ser segura y eficaz
como tratamiento quimioterapice de induccién. No hubo complica-
ciones asociadas a mielosupresion

CARACTERISTICAS CLINICAS
Y EVOLUCION DE 13 PACIENTES

| 270 0v097
CON LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA (LMA)

HIPERLEUCOCITARIA EN EL HOSPITAL PUBLICC
Miodosky, M; Pavlove, M; Fischman, L; Peretz, F: Verri, V;
Starosta, A; Flores, G.

Hospital Carlos G. Durand. Buenos Afres, Argentina.

Introduccion: La LMA hiperleucocitaria se asocia a una elevada
mortalidad precoz debido a complicaciones respiratorias y neuro-
I6gicas provocadas por la leucostasis. La leucoféresis se ha imple-
mentado para disminuir el riesgo de dichos eventos. Sin embargo
los datos publicados sobre su impacto en la sobrevida global son
limitados. Objetivos: Analizar las caracleristicas clinicas y respues-
ta al tratamiento (lto) de pacientes (ptes) con LMA hiperleucocitaria
atendidos en nuestro servicio. Material y Método: Definimos coma
LMA hiperleucocitaria aquellos casos con recuento de globulos
blancos (GB) igual © mayor a 100000/mm’. Se evaluaron retros-
pectivamente 13 ptes enire 1996 y 2008: 8 mujeres y 5 varones,
con edad media de 49.3 afios (18-86). Resultados: 8 luvieron fie-
bre, 5 sangrado cutdneo, 4 hemorragia en fondo de ojo v 7 sig-
nos/sintormas sugestivos de leucostasis (5 infiltrados pulmonares,
2 cefalea y 1 acufenos). El recuento medio de GB fue 174.000/mm?
(100000-288000). 9 correspondieron al subtipo FAB M4, 2 al M5
y 1 al M2. Se realizo citogenético en 9: 6 con cariotipo normal, 1
con frisomia del cromosoma 10 y 2 sin obtencion de metafases. 9
ples recibieron tto con leucoféresis (media de 1,44 procadimientos
por pte). 2/13 fallecieron antes de iniciar quimioterapia (1 por san-
grado cerebral y 1 por insuficiencia respiratoria). 11/13 recibieron
induccion con esquema 7/3 (Ara-C mas un antraciclinico). 7/13 lo-
graron remisién completa (3 requirieron un curso de reinduccién).
2/13 fallecieron anies de evaluar respuesta (por sepsis). 2/13 fa-
llecieron con enfermedad refractaria. 5 ptes recayeron y 2 perma-
necen en RC(sobrevida libre de enfermedad de 33 y 120 meses).
Conclusion: En forma similar a lo reportado en la literatura, la ma-
yoria correspondieron a los subtipos M4 y M$. Se realizé leucofére-
sis en el 69,2% de los ptes. Sélo 7/13 (53,8%) lograron RC, o que
asociado a la elevada mortalidad precoz (30.794), sugieren un pro-
nostico adverso asociado a esta forma de presentacién de LMA,
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MACROGLOBULINEMIA DE WALDENSTOM | 271 (H098
(MW) CON PATRON ELECTROFORETICO

SERICO ATIPICO. REPORTE DE UN CASO

Calmet, R; Rojas , F; Gonzalez, M; Pappalarda, C;

Corza, A; Fassi, D; Saracut, D; Caicedo, L; Damiani, G;

Pavlove, M; Fischman, L; Espinel, C; Garcia, H; Barcala, V;
Lebersztein, G: lastrebner, M.

Ciinica Virreyes, Citorniab, Serviclo de Hemalologia y Gerencia de Contro! de
Calidad de OSECAC, Buenos Aires. CABA, Argentina.

La MW se caracteriza en la mayoria de los ¢casos por presentar un
componente paraproteice lipo |g M. La contrapartida normal de las
células malignas de la MW serfan celulas B IgM post centro germi-
nales, por lo cual la transformacion tumoral ocurriria luego de la
hipermutacion somatica, Objetivo: Describir un caso de MW con 2
componentes M (IgM e 19G) con |a misma cadena liviana ? en la in-
munofijacién en suero. Antecedentes: Paciente (Pte) masculine de
73 afios que consulta por anemia, Al examen fisico, asintomatico,
palidez cutaneo mucasa, adenomegalia axilar izquierda de 2 em,
esplenomegalia 3 cm debajo del reborde costal. Lab: Hb 11mg/
dl; Hto 34%; plag. 107000/mm? GB 11700/mm?® (fGrmula normal),
ESD 138, urea 45, creatinina 1.3, calcemia 9.1, LDH 212, glucemia,
hepatograma y ac. Urice normales. Proteinograma 6.9, albumina
2.7, al 0.17, a2 0.73, B 0.76, ? 2.54. Inmunofijacion en suero: 2
componentes monoclonales: IgG tipo 7 e IgM tipo 7, Benee Jo-
nes negativa, no cadenas monoclonales en orina. IgG 3004mg/dl,
IgM 1154mg/dl, IgA 59mg/dl. BMO: Infiltrados linfocitarios nodu-
lares que representan el 80%: de la celularidad. En sectores con
diferenciacion plasmocitoide. Linfoma linfoplasmocitico B CD20+,
CD10, CD5-, GD23-, Bel 6-. TAC de cuello, torax, abdomen y pelvis:
ganglios visibles y agrupados en cadenas cervicales profundas,
en mediastino, y espacio retrocavo-pretraqueal v esplenomegalia
leve. Conclusion: Segln los estudios reportados en la literatura,
la presencia de 2 componentes paraproteicos en la MW es infre-
cuente. Este hecho podria deberse a que una Unica poblacion de
células exprese simultdneamente 2 variantes isotipicas IgG e IgM.
dado que los genes responsables de la produccién de ambos
componentes tendrian el mismo origen o, a gue las células turmno-
rales fussen capaces de realizar in vivo el Switch de Clases de
manera similar a su contrapartida normal.
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LINFOMA PLASMOBLASTICO (LP)

I 272 OHI09
EN PACIENTE HIV NEGATIVO

Zimerman, J; Arbelbide, J; Garcia Rivello, H; Fantl, D.
Seccion Hematologia, Hospital taliano. CABA, Argentina.

Introduccion: EL LP fue descripto en paciente HIV+ localizado en
la cavidad oral, su espectro clinico inicial se ha ido expandiendo,
encentrande algunos reportes en HIV - predominando en varones
con afectacion extranodal. Caso: Paciente de 47 anos con dolor
en parrilla costal sscundario a una lesion litica en vertebra D8,
masa mediastinal, adenopatia cervical (AC), banda monoclonal e
infiltracion de medula osea (MO). La biopsia de AD y MO mos-
tro infiltracion por células plasmoblasticas (CD20-, CD138+, Kig7:
60%]). Citogenetico: 45-46X,Yadd(1) (p:13), del(1}{ga5), t(2:8)
(g12;g24), der(121(7;12)(p13;p13), der(13)t(1;13) (g23:q34), der(
19)t(1;19)(g25,p13),add(17)(p13),+mar[8]/ 84-86,idem x 2, -4,-5,-
11,-der(13)t(1;13) (923;q34)x2, H{13;17)(q14:q25)>2, 1(14;16)(q13:
q24jx2, der(18t(1;18) (q23;922)x2,-18,+mar[10]/46,XY[5]. Labora-
toric: Hie 34,6 Hb 11,8 GB 6190 Plaquetas: 193800 VSG: 41 urea
39 creat 1,2 LDH 5699 BT 0,7 FAL 149 GOT 198, GPT 78, PT. 7.0,
Alb: 4.1, GG: 0.74, Banda monoclonal 0,26, componente monoclo-
nal lgG-kappa. HIV: no reactivo, P status 1. Se realiza diagnostico
de Linfoma Plasmoblastico estadio IV A. Inicla tratamiento quimio-
terapico (QT) con esquema HiperCyVAD presentando progresion
luege de 3 ciclos completos, se realiza rescate con ICE-Talidomida-
WVelcade-Dexametasona cumpliendo 2 ciclos con respuesta parcial
y trasplante alogeénica (TAMO) con hermana histoidentica, tuvo
engraftment al dia + 28, sin manifestaciones de rechazo (GvHD),
al dia + 46 presenta dolores dseos, se documenta progresion de
la enfermedad en |a biopsia de MO. Fallece al dia + 70 por progre-
sian del LP: Conclusién: El comportamiento del LP observado en
este caso fue sumamente agresivo no respondiendo a regimenes
QT intensivos ni al TAMO de manera similar a lo reportado en la
literatura. Es evidente que una mejor comprensién de la biologia
es necesaria para el manejo de este lipo de Linfomas, ya que &
pesar de combinar drogas con diferentes targets la evolucion del
paciente fue desfavorable,

USO DE BORTEZOMIB EN PACIENTES | 2730510
CON MIELOMA MULTIPLE REFRACTARIO

O RECAIDO A UNA O MAS LINEAS DE TRATAMIENTO
Albarracin, F; Labanca, V.

Hospital Central. Centro Oncoldgico de Integracién Ragional.
Mendoza, Argenting.

Objetivo: Presentar nuestra experiencia local con Bortezomib (B)
referida a pacientes (p) con mieloma mdltiple (MM) refractario o
recaido a una o mas lineas de tratamiento. Material y Método:
Ptes con diagnostico de MM refractario o recaido quienes recibie-
ron terapia con B en los Gltimos 2 anos. La respuesta fue evaluada
basandose en los criterios del European Bone Marrow Transplan-
tation (EBMT). Resultados: Fueron evaluados 10 ptes. El rango de
edad fue de (47-69) anos con una media de 60,9. Cuatro fusron
IgG, 4 IgA y 2 de cadena liviana. El intervalc entre el diagnosti-
co y comienzo con B fue de 69 meses (6-132). El promedio de
tratamientos previos fue de 2,8 (1-6). Los ptes recibieron: B sélo
1/10, B en combinacion con dexametasona 1/10, 5/10 con melfa-
l&n-prednisona, 2/10 con doxorrubicina y 1/10 més dexametaso-
na-talidomida. Recibieron un promedio de 5,8 {1-10) ciclos. Las
dosis se redujeron en 6/10: neutropenia 1/6, trombocitopenia 1/6
y pelineuropatia 3/6. Efectos adversos incluyeron: neuropatia 7/10
(grado 3 en 1}, fatiga grados 1 y 2 en 7/10, trombocitopenia en 3/10
{grado 3 en 2), neutropenia severa grado 3 en 3/10, constipacidn
en 4{10 (grado 3 en 1), infecciones grados 2 y 3 en 4/10. Utilizan-
do los criterios de respuesta del EBMT. 4/10 obtuvieron respuesta
completa o casi completa, 2/10 respuesta parcial, 1/10 muy buena
respuesta parcial, 2/10 respuesta minirma y 1/10 ptes tuvo enferme-
dad progresiva. La tasa de respuesta global {(RC+RP) fue de 70 %
(710 ptes). La mediana de tiempo desde el inicio del tratamiento
hasta la respuesta fue de 2 meses o 3 ciclos. La mediana de tiempo
hasta la progresion de enfermedad fue de 8 meses. En total raca-
yeron o progresaron 8 ptes. El tiempo medic de seguimiento fue
ce 10,1 meses y la sobrevida estimada a 12 meses fue del 70 %.
Conclusion: Si bien B tiene probada eficacia en mieloma, atin se
debe establecer cual es el mejor momente, dosis y combinacion
para aprovechar su potencialidad. Es probable gue [as combina-
ciones establezcan nuevos estandares en el manejo inicial y en
las recaidas.

GAMMAPATIA MONOCLONAL
DE SIGNIFICADO INCIERTO:
EVALUACION DE FACTORES

|274mﬂﬂ
PRONOSTICOS Y SOBREVIDA

Sackmann, F; Pavlovsky, M; Corrado, C; Fernandez, |;
Mountford, P; Pavlovsky, A; Juni, M; Intile, D; Pizzolato, M;
Algjandre, M; Paviovsky, S.

FUNDALEU. CABA, Argenting.

Introduccion: la gammapatia monoclonal de significado incierto
(GMSI) tiene una evolucion indolente, pero algunos pacientes (pts)
progresaran a una enferrmedad maligna. Por ese los factores que
identifiquen a aquellos pts con riesgo de progresar son importan-
tes. Objetivos: identificar factores prondsticos de progresion. La
tasa de progresion, sobrevida libre de progresion (SLP) v sobrevi-
da global (SG) también seran calculadas. Materiales y Métodos:
se realizG un analisis retrospectivo sobre 325 pts con GMSI aten-
didos en nuestro centro. La SLP y SG fueron calculadas segun el
metodo de Kaplan Meier. Las curvas fueron comparadas con la
prueba de log rank. Se utilizaron modelos de Cox para la identifi-
cacion de factores prondsticos. Resultados: La mediana {md) de
edad fue de 61 afcs (rango 24 - 89) y el 62% fueron mujeres. La md
del componente monoclonal (CM) fue 0.6 gr/dl (rango 0,1 - 2,8). En
el 72% de los casos fue 13G, en el 15% IgA, en el 12% IgM y en 1%
biclonal. Las inmunoglobulinas no comprometidas (ING) estaban
reducidas en el 21% de los pts v la eritrosedimentacion (VSG) esta-
ba elevada en 58%. La medula 0sea fue evaluada en 73 pts (229%)
¥ la md de infiltracion fue de 3% (rango 0 - 10). Con 64 meses
(rango 6 — 378) de seguimiento, 24 pis (7,5%) progresaron (17 mie-
loma, 6 LNH, 1 amiloidosis) y 14 (4%) fallecieron (2 por progresidn
amicloma, 9 por otra necplasia o enfermedad cardiovascular y en
3 faltaban los datos). La SLP y la SG a 10 anos fueron 90% y 92%,
respectivamente. La concentracion del CM (HR 3,79, IC 1,53 - 8,4,
= 0,004}, la reduccion de INC (HR 3,26, IC 1,42 - 7,48, p = 0.005)
ylaVvsG (HR2,91C 1,11 - 7,61, p = 0,03) tuvieron valor prondstico
para la progresién. Conelusion: La concentracion del CM, el nivel
de INC y la VSG al diagnéstico identifican a un subgrupo de pts
can mayor riesgo de progresion.
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MIELOMA MULTIPLE 27504112 | | MIELOMA MULTIPLE EXPERIENCIA 276 OH113
EN UN PACIENTE JOVEN. EN NUESTRA INSTITUCION

A PROPOSITO DE UN CASO PARTICULAR
Barindelli, A; Sciuto, J; Guerra, D.
Hospital de Clinicas. Montevideo, Uruguay,

El mieloma multiple se caracteriza por una proliferacién de una
clona de células plasmaticas con produccion de una paraproteina
monoclonal (componente M). La incidencia anual es de 4 nuevos
casos por 100.000 habitantes/afo. Es excepcional en menores de
30 anos {0,3%). Presentaremos un paciente de 29 afos con un
misloma a Ig A. Historia Clinica. IA, masculine, 29 afos que consul-
ta por grave epistaxis. Alingreso: Urea: 216 mg/dl, Creatinina: 20,5,
MNa= 126 mEq/LK = 5,1 mEg/L, Ca = 1,59 mmol/L, Uricemia=16
mg/dl. Proteinas totales=11.2 g/dl, Alodmina = 3,4 g/dl, Globuli-
nas= 7,8 g/dl, PEF: Banda de aspecto monoclonal de 3,0 g / dl
en beta gamma. IFE: Ig A, Lambda, Proteinuria de Bence Jones,
banda monoclonal en zona gama (cadenas lambda). Hemogra-
ma: Gb = 10.000, GR = 3.700.000, Hb = 5.2 g/dl, Hic =154 %,
Plaguetas = 25.000.VES: 90mmHg. Mislograma: celularidad casi
100% de células plasmocitarias. Tumoracion paraesternal: plasmo-
citos vacuolados, binucleados y plasmoblastos. Anatomia patolé-
gica: MO masivamente suslituida (> del 80 35) por Plasmablastos
e Inmunaoblastos (estadio Ill). Instala al ingreso una Insuficiencia
Renal Severa a diuresis conservada que requiere didlisis. Se inicia
PQT,con escasa respuesta, no se plantea transplante de MO por
pérdida irreversible de la funcion renal. Fallece a los tres meses del
diagnostico. Conclusion: El planteo de mieloma muktiple en éste
paciente fue dificil resultando fundamental el PEF en suero y orina
con el hallazgo del componente monoclonal caracterizado como
IgA Lambda.

Cabrejo, M; Chiappe, G; Fernandez G.H; Pintos, N; Alvarez, C.

Senvicio de Hernatologia, Sanatorio Municipal Julio Méndez.
CABA, Argentina.

Introduccién: El Mieloma Multiple (MM) representa la culminacion
de una expansion clonal maligna de células plasmaticas genéti-
camente transformadas, su conducta clinica variable sugiere he-
terogeneidad en el comportamiento biclogico. Objetivo: Realizar
una revision de las caracteristicas clinicas de los pacientes con
diagnostico de MM entre enero del 2000 y mayo del 2007, Material
y Método: Se utilizaron fichas para la recolecion de datos clinicos
y de laboratorio mas importantes, los criterios diagnosticos utiliza-
dos fueron los establecidos por el grupo internacional de MM (IMF)
los pacientes fueron estadificados de acuerdo al nuevo sisterna
de estadificacion (IPl) promovido por el IMF. Las lesiones dseas se
evaluaron con RX y RMN en caso de sospecha de comprasian me-
dular. Resultados: En ase periodo se diagnosticaron 40 pacientes
can MM 20 varones y 20 mujeres con una edad media de 69 anos
rango (49-88) el 75% tenia mas de 65 anos. Dolor dseo al diagnos-
tico estuvo presente en el 75% de los pacientes, perdida de peso el
40% y sindrome febril prolongado en el 10%, el tipo mas frecuente
de MM fue IgGk. Antecedentes de MGUS en 7/40 pacientes con
un tiempo medio de progresion a MM de 2,7 afios, los estadios de
acuerdo al IPI fueron E | 35%, Ell 37 5% vy Elll 27,5%. Presentaron
anemia el 82,5%, el 20% (8)de los pacientes presentaba creatinina
mayor a 2 ma/dl v el 50% requirio dialisis. Lesiones oseas grado |
se observé en el (37,5%) grado Il (42,5%) y grado 1l el 20%. Cito-
genético en MO se realizo en 6/40 pacientes. Todos recibieron tra-
tamiento de primera linea y en ese periodo de tiempo fallecieron 17
pacientes siendo la principal causa de muerte la infeccion (neumo-
patia por mielosupresion en 8/17 pacientes). La sobrevida global
da nuestra muestra fue de 2,5 anos. Conclusién: la distribucion
con respecto al sexo fue similar, la mayoria de nuestros pacientes
tenian més de 65 anos siendo este el principal factor prondstico,
salvo por la sobrevida media que fue menor.el resto de las caracte-
risticas clinicas fue similar a lo descripto en la literatura.

AMILOIDOSIS PRIMARIA.
EXPERIENCIA EN UN HOSPITAL GENERAL

977 OH114

Alfonso, G; Mogni, G; Lencioni, M; Bovone, N;
Ventriglia, V; Rosenfeld, E; Crisp, R; Alberghina, M.
Hospital Nacional Prof. A. Posadas. CABA, Argenitina.

La Amiloidosis es una enfermedad de eliologia desconocida que
se caracteriza por el deposito de una sustancia amorfa en los es-
pacios extracelulares, condicionando afecciones funcionales y es-
tructurales de los drganos afectados. Es muy infrecuente, encon-
trandose la incidencia aproximada en 8 casos por millén por afio.
Se presenta la experiencia con 12 pacientes ingresados al Hospital
Posadas enfre 2002 y 2007. 10 sexo masculino, 2 sexo femenino.
Edad entre 43 a 78 afos. 7 pacientes se presentaron como sindro-
me nefrotico. 2 como insuficiencia renal.1 pte con alteraciones de
la deglucidn y sintomas genetales 1 diarrea crénica 1 insuficiencia
cardiaca. Los 12 presentaban proteinuria, 8 en rango nefrotico 10
presentaron diferentes grados de IR. 7 tenian companente mono-
clonal, Pico IgG kappa 4, IgA lambda 2, Bence Jones lambda 1. 10
de 11 aumento de plasmocitos en medula osea entre 1y 12 %. En
los 12 se realizo ecocardiograma 8 mostraron HCVI y 1 hipertrofia
septal. La confirmacion histologica se realizd a traves de puncién
biopsia de grasa abdominal en 9 pacientes, de los cuales 5 tenian
tambien puncion biopsia renal (PBR) positiva para Rojo Congo.
En 1 pte se obtuvo histologia de paladar, en atro endomiocardica
y en uno, solo PBR. Se realizo centeliograma con Acido dimer-
caplo succinico pentavalente marcado con Tg 99 (DMSA), positi-
V0o en 4 casos de 6 realizados. 7 pacientes presentaron un curso
progresivo de IR 3 fallecen (1 insuficiencia cardiaca, 1 sepsis, 1
causas relacionadas a insuficiencia renal) 2 permanecen estables.
Conclusion: Se presenta la experiencia en amiloidosis primaria,
patologia infrecuente, en un Hospital General. Los datas no difieren
de los presentados en la literatura. Se destaca el caso de un pte de
43 anos. Se esta evaluando el centellograma con DMSA pentava-
lente como un instrurmento util para diagndéstico y evolucian.

TRATAMIENTO CON TALIDOMIDA A BAJAS | 278 0H138
DOSIS EN FORMA INTERMITENTE A LARGO

PLAZO EN PACIENTES ANOSOS CON MIELOMA

Quiroga, L; Maneyro. A; Etchevarria, L; Cugliari, S;

Guerrero, D; Diaz Velez, N; Palmer, L.
Hospital Churruca-Vizca. Argenting,

Introduccion: Los pacientes (ptes.) con Mieloma MUliple con in-
dice prendstico internacional alto (IP1 3} y mayores de 65 anos
lienen una sobrevida de 24 meses. La talidomida ha demostrado
efectividad terapéutica en mieloma de reciente diagndstico y en
recaidos-refractarios, siendo la dosis dptima vy el esquema de ad-
ministracion algo inciertos. Nosostros exploramos el uso de talido-
mida a bajas dosis en forma intermitente a largo plazo en pacientes
> 70 anos, Pacientes y Métodos: Incluimos 5 pacientes con IP|
3, estadio Durie-Salmon Ill A 3 ptes., Il B 1 pte. y Il B 1 pte., con
edad promedio de 74.6 afos, que iniciaron talidomida 100 mg/no-
che, durante 100 dias, suspendiendo por 3 meses y rziniciando
la misma dosis, manteniendo este esquema hasta progresion de
enfermedad yfo muerte, Previamente 2 ptes. habian sido tratados
con melfalan+dealtisona, 1 pte. con melfalan, luego VAD y 2 ptes.
iniciaron talidomida en 12 linea. 3 ples. recibieron dexametasona
20-40 mg durante el primer mes. Los pacientes fueron seguidos
con analisis de rutina para migloma en forma semanal, mensual,
timestral y/o de acuerde a indicaciones segun necesidad clinica.
Resuliados: Todos los pacientes obtuvieron remision parcial de
acuerdo a los criterios de Bladé, durante un periodo promedio de
34 meses de tratamiento (rango de 23-44 meses). Ningun paciente
suspendio talidomida por efectos adversos, que fueron grade | 6
Il (criterios de toxicidad del Instituto Nacional del Cancer). 3 ptes.
fallecieron, 2 continuan en remisién parcial. Conclusion: La talido-
mida & bajas dosis en forma intermitente a largo plazo demostrd
eN Nuestro pequeno grupo de pacientes que es un esquema apro-
piado, con escasa toxicidad y simple posologia. Hasta la fecha, en
las publicaciones relacicnadas, no hay ningin reporte de admi-
nistracion de talidomida con intervalos de 3 meses, por lo gue se
deberia evaluar su rol en este tipo de pacientes y en tratamiento de
mantenimienta, en ensayos randomizados.
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ASOCIACION DE INHIBIDOR SEVEROQ

DE FACTORES (IF) II, V, VI Y X, ANEMIA
HEMOLITICA AUTOINMUNE GRAVE (AHA)
Y MIELOMA MULTIPLE (MM).
DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO

Cicchini, 8.A; Barragan, C.S; Hansson, S.B: Tamashiro, M
Dinardo, PG; Simonett, |.

Hospital Municipal Dr. Prof. B.A. Haussay, Argentina.

|27gomw

AHA se asocia a MM pero sumado a un IF de via extrinseca con
distinta afinidad por diferentes factores es un caso raro. Objetivos:
Identificar los factores afectados por IF del complejo protrombini-
Co. tratar la coagulopatia y AHA refractaria a corticoides y ciclofos-
famida. Material y Métodos: Paciente varon 74 anos portador B
talasemia, AHA COOMBS +, Hb:6 g/dl, tpo de protrombina (TP)
incoagulable, APTT, fibrinogeno, PDF, dimero D y tpo trombina nor-
males, plaguetas 80000/ml, leucocitos 5200/mi, plasmocitos clo-
nales en médula 6sea 50% IgG lambda. componente M; 7,5g/d|,
lesiones osteoliticas diseminadas. el plasma se incubo por2 hs a
372, 209C y temperatura de hielo en fundicion (T HF) a diluciones
1/10, 1/4, 1/2, 3/4, y puro para efectuar determinacién de facto-
res: I, V, VI, IX, X, X1, X1, XlIl. se aplicé inmunoglobulina EV (400
mg/kg/dia x 5 diasj mas pulses de dexametasona y talidomida, sin
respuesta, se aplicd entonces esquema VAD (vincristina, adriami-
cina, dexametasona)+Epo. Recibio plasma fresco 900 mi/dia por
4 dias solo recupero TP:10%. Resultados: Se logré identififcar IF
II, Vi VIl y X con mayor afinidad por VIl y X la determinacion de
factor con plasma puro y 3/4 era incoagulable a 372C y THF tanto
& liempo 0 como & las 2 hs, la dilucion 1/10 era normal (no se
expresaba) si lo hizo parcialmente con diluciones 1/3 y 1/5 a 372C
pero no en frio y no se expresaba en tiempo 0. La union dal IF era
tiempo dependiente con intensa actividad una ver alcanzada (baja
afinidad alta potencia), Conclusién: 1) solo el tratamiento con vad
redujo el compomente M a 1,4 g/dl, y parcialmente la actividad del
auto anticuerpo eritracitario y el IF que siguieron presentes hasta el
fallecimiento del paciente 78 dias después por neumonia extrahos-
pitalaria. 2) la enfermedad fue especialments agresiva con ssta
asociacion. 3) creemos que la tecnica aplicada para detectar el IF
puede ser de utilidad en otros casos.

EVALUACION DE LA RESPUESTA

A BORTEZOMIB EN PACIENTES

CON MIELOMA MULTIPLE RECAIDO
Caeiro, G; Valdez, J.A; Basquiera, A.L:

Sturich, A.G; Palazzo, E.D; Garcia, J.J.

Hospital Privado Centro Médico de Cérdoba. Argentina.

| 280 OH140

Introduccion; Elinhibidor del proteosoma bortezomib ha demostra-
do ser superior a altas dosis de dexametasona para el fratamiento
del mieloma mudltiple (MM) recaido-refractario, luego de al menos
un esquema de quirmioterapia previo. Métodos: Estudio retrospec-
tivo de pacientes con MM recaido, tratados con bortezomib a dosis
inicial de 1,3 mg/m?, en una Unica institucion, entre noviembre de
2004 y junio de 2007. Resultados: Se analizaron datos de 15 pa-
cientes (edad media 58,6 afios). Todoes los pacientes recibieron en-
tre 2 y 4 esquemas de fratamiento previo a bortezomib (tres lineas
n=11; cuatro lineas n=4), de los cuales 14/15 (93.3%) incluyeron
talidomida y 12/15 (80%) transplante autdloge de médula Gsea.
Luego de una mediana de 5 ciclos (rango 1-8), la respuesta global
fue de 60% (9/15): 4 pacientes con respuesta completa (26,6%) v
5 pacientes con respuesta parcial (33,3%). La supervivencia glo-
bal (SG) a 1 ano fue de 79%. La supervivencia libre de progresion
{SLP) tuvo una mediana de 13,17 meses y de 65% y 56% a 6 meses
y 1 afo, respectivamente. Los evenlos adversos mas frecuentes
fueron: neuropatia periférica (73%), diarrea (40%5), trombocitopenia
(26,6%) y astenia (26,6%). Conclusion: En nuestra serie de pa-
cienles con MM recaido, bortezomib resulié un tratamiento efecti-
VD, aun en pacientes con varios esquemas previos. La toxicidad fue
aceplable, siendo la mas frecuente la neuropatia periférica.

MIELOMA BICLONAL
CON COMPONENTES MONOCLONALES
(CM) EN ZONA BETA GLOBULINAS

| 281 0H115
Speroni, J; Sarandria, C; Aixala, M.

Insiituto de Investinacicnes Hematologicas, Academia Nacional de Medicina,
Buenos Aireg. Argentina.

Objetivo: presentar mieloma de baja prevalencia y resaltar la
impartancia de la observacion del proteinograma electroforético
(Pgrama). Antecedentes: mieloma biclonal: misma o diferente ca-
dena pesada, pero con distintas cadenas livianas (kappa y lamb-
da). Gaso: paciente de sexo masculino, 60 anos, anticoagulado por
reemplazo valvular. No presenta dolores dseos, ni adenopatias ni
organemegalia. Derivade por presencia de un Gnico CM an Pgra-
ma. Resultados: Suero: g/dL: proteinas totales (PT) 8,7, Pgrama
en acetato de celulosa pH 8,6 (Pgrama, 8,6): albimina 3,8, globu-
linas (glob) alfal 0,17, alfa2 0,42, gamma 1,01, CM en zonas beta1
2,9, beta2 0,60. Inmunoglobulinas (Ig) (IDR, mg/dL): IgA 185, IgM
60. Cuantificacion de lgG por Pgrama. No se pueden evaluar ias
fracciones beta glob por superposicién con las CM. Inmuncfijacion
(IF): zenas betal CM IgGlambda, beta2 CM IgGkappa. ORINA: PT
124 mg/24 horas. Pgrama, 8,6: proteinuria mielomatosa pura (fil-
tracion del CM), Bence Jones negativa. IF- CM IgGlambda, Otros
datos: Hb 12,4 g/dL, reliculocitos 20,0x109/L, beta2microglobulina
(EIE) 2,1 w/ml, LDH {cinética) 417 UI/L, eritrosedimentacion = 110
mm, funciones renal y hepdtica, calcio y fésforo normales. Médula
Gsea: 40 % de infiltracién de células plasméticas. Conclusién: 1)
Micloma biclonal sin manifestaciones clinicas. 2) Importancia de
la observacion exhaustiva del pgrama para el hallazgo de CM de
bajo valor y con migracion coincidente con beta glob. 3) Ante es-
tas caracteristicas, seguimiento del paciente no solo con Pagramas
sino también con IF.

GAMAPATIAS MONOCLONALES (GM):
UTILIDAD DEL INMUNOFENOTIPO (IF)
Y ANALISIS DE PLOIDIA EN EL DIAGNOSTICO

Y LA EVALUACION DE ENFERMEDAD MINIMA
RESIDUAL (EMR)

Agriello, E'2; lommi, P'; Pombo, P'; Fernandez, V'2; Gomez, 0%
Rios Part, M?; Venchi, R%; Brandt, M'%; Di Paclo, D' Silenzi, N2:
Kowalyzyn, R

1. Servicio de Hematologia, HIGA, Dr. José Penna, Bahia Blanca; 2. Grupo
Hematoiogico def Sur; 3. Hospital Zatti, Arqentina.
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La Citometria de Fiujo (CF) es la técnica mas sensible y espe-
cifica que permite en simultdneo la caracterizacion proteica y la
cuantificacion de ADN en una suspensién celular heterogénea.
Las células patoldgicas presamtan aberraciones fenotipicas y
aneuploidias. Estos 2 parametros contribuyen al diagnéstico v la
evaluacidn post tratamiento (quimioterapia o post transplante) de
la remision/progresion en GIM. Objetivos: 1) Identificar patrones
fenatipicos en células plasmaticas nermales (CPN) y patolégicas
(CPP), 2) Cuantificar las CPP respecto a las CPN. 3) Analizar |a ploi-
dia en GM. 4) Utilizar la CF para evaluar respuesta al tratamiento.
Materiales y Método: Se estudiaron 15 pacientes con sospecha
clinica y de laboratorio de GM. El IF de médula dsea se realizo
con un panel de anticuerpos monoclonales (CD45, CDs6, CD19,
CD38, CD138, CD20, HLADR, CD33, CD14, CD28, cLambda / cKa-
ppa, CD9, CDa8, etc). Se determiné ciclo celular con IF (CD38/
CD138) y ADN (loduro de Propidia) en simultaneo. Resultados:
del total (n=23) de muestras estudiadas, 48% fueron diagnostico
¥ 52% evaluacion de EMR. En todos los casos de EMR se pudo
determinar la presencia de CPP con patrén fenctipico aberrante:
CD19-(10020), CD38 + +(100%4), CD138++(100%), CD45-(87%).
sobreexpresion de CD56(732%), de CD28(20%), expresion asincrd-
nica de CD117(33%). En 12 muestras se cuantifico el ADN, siendo
el 50% aneuploide. Conclusién: La CF demuestra ser una técnica
rapida y accesible para la identificacidn de GPF El IF y el an4lisis
de ploidia son dliles en el diagnostico para caracterizar las CPP y,
asi posibilitar la posterior bisqueda de la EMR con maxima sen-
sibilidad.
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GAMAPATIA MONOCLONAL A ASOCIADA

283 OH141
A HISTIOCITOSIS POR ALMACENAMIENTO

DE CRISTALES (CRYSTAL-STORING

HISTIOCYTOSIS (CSH)): PRESENTACION DE UN CASO
Molnar, §; Ortiz, S1; Novoa, P; Lavarda, M; Rizzi, M:

Berrotaran, N: Jarchum, G.

Servicio de Hematologia y Oncologia Glinica, Sanatorio Allende. Fundacion
Oncohematoldgica Gordoba. 1. Departamento de Microscopia Electronica,
Hospital Nacional Chinicas. Argentina.

CSH es poco frecuente, con acurnulacion intralisosomal en for
ma. de cristales de cadenas livianas monoclonales, generalmente
kappa, asociado a discrasias de celulas plasmaticas y procesos
linfopraliferativos, La formacién de cristales es vista en macrofagos
y células plasmélicas. El diagndstico es a través de microscopia
electrénica (ME) donde los cristales adoptan forman rembaidal o
simil “agujas” diferente de otras patologias de deposito. Estos cris-
tales estan tambien en el 50% de casos de adultos con sindrome
de Fanconi. Presentamos hombre, 56 afics, Hace 3 afos deterioro
del estado general, debilidad progresiva de miembros inferiores
{mmii). Al examen dolores 6seos en parrilla costal, mmii y columna
lumbar que dificultan los movimientos. Hemograma normal, VSG
2, inmunofijacion en suero y ofina banda monoclonal kappa,orina
24 horas: proteinuria nefrotica, uricosuria, glucosuria, bicarbonatu-
ria, fosfaturia; compatible con sindrome de Fanconi, Rx: fracturas
costales, osteoporosis, aplastamiento vértebras daorsales. Medula-
grama: microscopia optica: plasmocitosis 8%; microscopia 6plica
alta resolucién (MOARY): histiocitos vy plasmocitos con inclusiones
citoplasmaticas en forma de agujas, ME mayor densidad en las
inclusiones, algunas de aspecto cristaloide en el interior de las va-
cuolas presentes en plasmocitos e histiocitos. Biopsia renal (post
tratamiento): MOAR: células tubulares con vacuolizaciones cito-
plasmaticas, diferencias de altitud en las células y despegamien-
to de las mismas. A nivel intersticial algunos histiocitos y células
endoteliales con vacuolizaciones ME: presencia de inclusiones
amorfas en el interior ds las células tubulares, en forma libre yen
el interior de vacualas. Conclusion: GSH es un evento muy poco
frecuents asociado a gamapaifa monoclonal de cadenas livianas
kappa. Existen formas generalizadas y localizadas. En este caso se
presentd con sindrome de Fanconi del adulto, severa osteoporosis

SINDROME POEMS ASOCIADO

A ACCIDENTE CEREBROVASCULAR
ISQUEMICO MULTIPLE RECURRENTE
Malnar, S; Lavarda, M; Martin, J; Rizzi, M: Jarchum, G.

Servicio Hematologia y Oncologia Clinica, Sanatoric Allende. Fundacién
Oncohematoltgica. Cordoba, Argentina.
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El sindrome POEMS se caracteriza por polinsuropatia, organo-
megalia, endocrinopatia, gamapalia menoclonal y cambios cuté-
neos. Se asocia a didlesis trombdtica, especialmente coronarias
y arterias periféricas de los miembros inferiores (mmii), siendo el
compromise del sistema nervioso central inhabitual, Se presenta
hombre, 46 arios. Doce meses pravios cuadriparesia progresiva,
trombaosis venosa profunda. Examen: ufas blancas, edema de
mmii y manos, cuadriparesia distal simétrica, arreflexia. Hemo-
grama normal, banda monoclonal, inmunofijacion: Ig G lambda,
medulograma plasmocitos 1%, hipotiroidismo, lesién osteoblasti-
ca unica en hdmero derecho, adenopatia cervical: enfermedad de
Castleman tipo hialino-vascular. Diagnostico de sindrome POEMS,
tratamiento con ciclofosfamida + dexametasona, Tres meses des-
pués ingresa por hemiplejia braquio-crural derecha. Resonancia
magnética nuclear (RMN) cerebral: isquemia secuelar en nucleos
de la base derecha, isquemia nueva cortico subcortical fromto-pa-
rietal izquierdo. Angioresonancia: aspecto filiforme de las carétidas
internas intracraneanas. Angiografia: estenosis arterias carétidas
internas intracranealas bilateral en la base del craneo, sugestivo
de vasculitls. ANA, FR, C3, G4, ENA, ANCA ¢ v p normal, fibrind-
geno 500, trombocitosis 574000. Biopsia de arteria temporal sin
vasculitis. Recibe solumedrol 1.5 g con mejoria. Relngresaalos 7
dias: depresion del sensorio y compromiso de esfinteres. RMN: le-
sionas isquemicas nuevas frontales izquierda. Repite solumeadrol y
mejora. Comienza movilizacidn con ciclofosfamida 2 g/m2 y G-CSF
10 ug/kg/dia. A los 4 dias convulsidnes, depresion del sensorio
RMN: lesiones isquémicas nuevas en ambos hemisferios cerebra-
les corticales (frontal, parietal y regién insular). Pacienie fallace.
Conclusion: La presencia de isquemia cerebral en estos pacientes
es muy infrecuente y su mecanismo fisiopatogénico no esta claro,
Valores elevados de fibrindgeno y la presencia de vasculitis del sis-
tema nervioso central han sido descriptas como posibles causas.

y leve plasmocitosis. Buena respuesta a tratamienta conservador.
MIELOMA MULTIPLE (MM),

OH143
ACERCA DE UN CASO IL

Bonacina, A; Basile, C; De La Arena, M; Remis, |; Genovese, A;
Aldunate, X; Amatte, E1; Picchi, J'.

1. Servicic de Hematologia y Clinica Médica, Hospital San Bemardo.
Saita, Argentina.

Obijetivo: Presentacién de caso con secuencia diagnastica poco
habitual. Paciente de 63 anos, femenino, con anlecedentes de In-
suficiencia renal cronica (IRC) de causa no filiada, de 12 afos da
evolucién; en hemodialisis desde hace 1 ano, HTA, enterorragia
y epistaxis meses antes de la consulla y pérdida de peso (17 Kg)
en los 2 dltimos afes. Consulta en haspital de origen por artro-
mialgias y sindrome de impregnacian, es derivada al Hospital San
Bemnardo para completar estudios, Examen fisica: palidez cutaneo
mucosa, hematomas multiples; tumoracién en regién inguinal iz-
quierda (coleccion hematica organizada, por ecografia) v tumefac-
cion dolorosa en ambos hombras, con diagndstico de hemartrosis.
Laboratorio: Hto: 20%, Hb: 6,7 gfl, plaguetas 31.000/mm?, Blancos:
5.700/mm. VSG: 17 mm. Coagulograma normal. Calcio: 11mg/dl,
urea 144 mg/dl, creatinina: 7 mg/dl. Aspirado y biopsia de médula
gsea: Infiltracion por plasmocitos (38%). Screening dseo: Imégenes
osteoliticas en craneo. Serologias virales: negativas. Colagenogra-
ma: negativo. Proteinograma electroforético (PE): PT: 6,2q/%, al-
bamina: 2,8 g/%, Gammaglobulinas: 1,2 g/%(0.7-1.35) con banda
monoclonal en zona de gammaglobulinas (en previos PE no se
detecto). Alfa dos: 1.04gr/% (0.5-0.8). Dasaje de IgG: 409mg/dl (VN
700-1600), IgA: 67,2mg/d| (VN 70-400), IgM: 13mg/dI (VN 40-230).
Proteinuria de Bence Jones: negativa. Biopsia de pisl: Rojo congo
negativo. Se realizd estudio de hemostasia por el cuadro hemorra-
giparo de la paciente: no se detecta inhibidor neutralizants de fac-
tor VI, factor VIII ¢: 90%, factor de VW Ag: 95%. Inicia tratamiento
con corticoides, presentando multiples intercurrencias infecciosas.
Conclusién: Creemos paco probable atribuir al MM la causa de
IRC, ya que esta enfidad sin diagnéstico y sin fratamiento tiene una
corta sobrevida. Siendo unicistas Lestariamos frente a una coinci-
dencla diagndstica de entidades diferentes con una complicacion
comiin (IRC) o una forma de presentacién atipica de MM?

MIELOMA MULTIPLE (MM)
EN PACIENTE JOVEN
Bonacina, A; Basile, C; De La Arena, M; Remis, |;

I 286 OH144
Genovese, A; Aldunate, X; Pertine, B.

Servicio de Homatoiogia, Hospital San Bernardo. Sakta, Argentina.

Objetives: Notificacién de caso inusual por la edad de presenta-
cién. El MM es el prototipo de las gamapatias monoclonales que
presenta compromiso 0seo en mas del 70% de los casos. Paciente
de 33 anos, masculino, sin antecedentes; cansulta, por lumbalgia
e impotencia funcional de miembros inferiores de ? meses de evo-
lugion. RMN: Afectacién difusa de cuerpos vertebrales de L4 a S3,
crestas iliacas; estrechamiento de canal medular y colapso de L4.
Inicia Dexametasona 32 mg/dia e inmovilizacién, Centellograma
Oseo: hipercaptacion en calota craneana, columna dorso-lumbo-
sacra, pelvis, escépula, rodilla izquierda, parrilla costal y esterndn.
Para descartar secundarismo (TAC de tdrax y abdomen, endascao-
pia digestiva) sin alteraciones. Puncion ¢sea guiada por TAG de
vértebra: Plasmocitos maduros en un 35%. Inicia Radioterapia en
region lumbar, se coloca corset. Biopsia de médula osea; hiper-
plasia eritroide y plasmocitos en 18%. Screening 0seo: imagenes
osteoliticas en calota, parrilla costal y columna. Proteinograma
electroforético: Albumina; 3.8 gr/dl. Globulinas: 2.6 gr/dl. Alfa dos:
0.78gr/dl. Gamma globulinas: 0.72 gr/dl (VR: 0.84-1.68). No de-
tecta banda monoclonal. Proteinuria de Bence Jones: negativo.
Hemograma: HTO: 37%. Hg: 12.4 gr/dl. Resto dentro de Io nor-
mal. V5G: 10 mm. Urea: 57 mg/dl. Creatinina: 0.8 mg/dl. Calcio:
normal. Fésforo: 5.1 mg/dl. LDH: 897 U/L. Se interpreta el cuadro
como MM. En tramite la autorizacion para realizacion de inmunofi-
jacién en suero y orina, asi como Inmunohistoquimica confirma-
toria. Actualmente en tratamiento con 400 mg/dia de talidomida y
corticoides en forma mensual, pamidronato y rehabilitacion; con
mejorfa de dolores 6seos; en plan de transplante de médula dsea.
Conclusién: El MM es una rara enfidad en menores de 40 afos
(1-2%), pero deberia considerarse como diagnostico diferencial
ante un cuadro de lesiones dseas. Serfa de interés la formacion
de grupos Cooperativos que permitan unificar y hacer accesible
los métodos de diagndstico ya estandarizados, en las provincias
del interior.
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COMPROMISO HEPATICO 287 0123
POR MIELOMA MULTIPLE (MM) I—

Nucifara, E; Vazquez, F; Funtowick, G; Garcia Rivello, H;
Cardenas, M.P; Fanil, D.
Hospital taliano. CABA, Argentina.

La infiltracion hepatica por células del MM con compromiso no-
dular 8s una rareza tanto en el contexto del MM como en el del
plasmocitoma extramedular hepatico primario. Su diagnostico
diferencial se impone. Reportamos 3 pacientes (ptes). Pte. 1. 83
anos, femenina, Enfermedad de cadenas livianas Kappa (ECLK),
anemia. Tratamiento: Talidomida/Dexametasona, Eritropoyetina.
Buena respuesta. Queda en ohservacion. En la evolucién desa-
rrolla en forma aguda anemia, insuficiencia renal, hepatomegalia.
Ecografia: estealosis hepatica con ecoestruclura heterogénea a
expensas de miltiples lesiones nodulares hipoecogénicas, la ma-
yor de ellas de 34 mm en el segmento V|. Biopsia: compromiso
por miglcma en parénquima hepatico. Tratamiento: Telidomida/
Dexametasona/Alkerana/Eritropoyetina. Rernision completa a 3
meses. En tratamiento. Pte. 2. MM IgG Kappa Quimioterapia. Post
autotrasplante, por deterioro general y sindrome febril prolonga-
do ecografia y tomografia de abdomen: imagen hepética nodular
de 30 mm de didmetro que refuerza con el contraste EV. Biopsia
presencia de infiltracion hepatica por MM. Varios tratamientos.
Progresion y muerte. Pte 3. Al diagnostica: MM IgG Kapoa, E lIB;
por alleraciones del hepatograma una ecografia abdominal eviden-
cid una imagen nodular de 27 x 31 mm. Se biopsia: presencia de
migloma infiltrando el parénguima hepatico. Quimioterapia y auto-
trasplante. Remision. Conclusian: En general no hay alteraciones
bioquimicas; las imagenes, son mas evidentes en la acografia, no
son especificas y es necesaria la biopsia para diagndstico. No hay
consenso en cuanto a las caracteristicas de la célula involucrada y
al momento de aparicidn (diagndstico, evolucion, pestrasplants) v
el significado prondstice de esta localizacion. En si no parece de-
terminar mala evolucion. Tampoco determina resistencia a distintos
esquemas de tratamiento.

TUMOR CARDIACO:

LOCALIZACION EXTRAMEDULAR

DE MIELOMA MULTIPLE (MM)

Fantl, D; Cardenas, M.P; Aguirre, A: Bogagio, G;
Nucifora, E; Livio, A; Zimerman, J.

Seccion de Hematologia, Servicio de Clinica Médica, Hospital ftaiiana
de Buenos Aires. Argenting,
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Tanto el tumor cardiaco como el derrame pericardico son una com-
plicacion rara del MM (<19%), pudiendo presentarse en cualguier
momento evolutivo de la enfermedad siendo ambos de mal pro-
nostico. Dada la escasez de casos reportados, la poca experiencia
y baja efectividad en el tratamiento (tto), decidimos presentar un
paciente con dicho diagnodstico tratado con una combinacion de
agentes quimioterapicos incorporando Bortezomib. Paciente de 54
anos que consultd ala guardia por disnea progresiva y tos de 3 dias
de evolucion. Se la diagnosticd MM 17 meses antes 1g G Lambda
Estadio | A asintomatico, sin fratamiento, Progresd con anemia, au-
mento progresiva de Ig G, infiltracion del 40% de células plasmati-
cas (CP) en médula dsea Tto: VAD 4 ciclos, CVAD 2 ciclos, TAL /
DEX respuesta minima. A su ingreso anemia sin insuficiencia renal,
Rx térax: imagen en botellon, se diagnostica taponamiento cardia-
co. Pericardiocentssis. Citologia: CP Ecocardicgrama imagen fija,
redondeada de bordes netos de 2.2 cm por 2.5 cm, Se confirma
con cardioresonancia. Realiza Bortezomib, ciclofosfamida, dexa-
metasona 4 ciclos, En la reevaluacidn: normalizacion de dosajes
de Ig G con presencia de fa banda monoclonal. Cardioresonancia:
progresion de la masa intracardiaca. El paciente desarrolla sepsis
con hemocultivos a Listeria Monacitogenes y fallece. Conclusion:
EL micloma extramedular con compromiso pericardico siempre
debe ser considerado como una posibilidad en pacientes con mie-
loma, derrame pericardico y signos de insuficiencia cardiaca. En
todos los casos, el diagnostico requiere del analisis citoldgico del
liquido pericardico, y los métados por imagenes (ecocardiografia y
cardioresonancia) son herramientas Utiles para el seguimiento. Las
opciones terapéuticas son limitadas, v la corta sobrevida refleja la
agresividad de estos tumores.

EXPERIENCIA CON BORTEZOMIE (B)

| 289 0rizs
+ DEXAMETASONA (DEX) EN MIELOMA
MULTIPLE (MM) RECAIDO/REFRACTARIO

Bendek, G1; Schutz, N1; Paviovsky, S1: Corrado, C1;
Fernandez, I1; Milone, G1; Redriguez, AZ; Rojo Pissarello, E2;
Bordone, J3; Garcia Einschalng, C3; Milone, J; Fantl, D5.

1. FUNDALEU; 2. Academia Nacional de Medicina; 3. [TMO, La Plata;

4, Hospital italiano de Bs.As.; 3. Buanos Aires, Argenting,

Introduccion: El MM es una enfermedad incurable, a pesar que
una alta proporcion de pacientes (pts.) responde a los tratamientos
de primera linea, casi todos recaen. B es un inhibidor del proteaso-
ma aprobado para el ratamiento de MM recaido/refractario, induce
tasas de remision mas altas y duraderas que DEX sola, con un nivel
aceptable de toxicidad, en MM avanzado. Objetivos: Evaluar res-
puesta y tolerancia a B + DEX como tratamientc de segunda linea
en MM. Materiales y Métodos: Analisis retrospactivo, multicéntri-
co, de pts. que recibieron B = Dex en 4 ceniros, desde mayoc/05
a Junio/07. Se evalud respuesta al B (>3 ciclos), y reacciones ad-
versas relacionadas. Resultados: 48 pts, 2 con retratamiento; me-
diana de edad 57 anos; 48% varones; al diagnostico, 33 (67%) en
estadio (E) 1l (Durie Salmon); 19 (393%) E 1155, 17 (36%) E2y 12
(25%) E 3; 25 (52%) IgG. Tratamiento previo (TP): 1, 12 pts. (25%);
2, 19 (40%); 3, 9 (20%); 4, 5 (1196): 5, 1(2%); 7,1 (2%}. Trasplante
autologo: 30 pts (63%). Respuestas: 32 (66%) fueron evaluables;
15 (472%) lograron remision completa/muy buena remision parcial,
12 (37%) remision parcial, 5 (16%) progresion/no respuesta. Toxici-
dad: trombocitopenia grado (G) H/IV 12 pts. (24%); anemia GllI/IV
7 (149%): neutropenia Glll: 2 (4%5); diarea: 22 (44%), Gl 2 {4%);
constipacion 4 (8%), 1 (2%6) GlII; 15 (30%) nauseas GI; neuropatia
Glll 10 (20%), 3 (8%) GIV; hipotensién: 15 (30%), 1 (22%) Gl {sus-
pension de B por disautonomia severa); infeccion documentada:
19 pts (38%), 3 (6%) Glll; edemas: 12 (24%); rash cutdneo: 7 (14%);
toxicidad hepética: 5 (10%), Gl. No se observé mortalidad relacio-
nada con el tratamiento. Conclusion: En esta poblacion no selec-
cionada de pts. con MM avanzado, B + Dex demostro una elevada
tasa de respuestas, con un perfil de toxicidad aceptable.

MIELOMA MULTIPLE:

UNA INUSUAL FORMA DE PRESENTACION
Mandrile, A; Murillo, I; Curutchet, M. del C.
Haspital de Cihicas José de San Martin. CABA, Argantina.
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Caso clinico: Paciente femenina de 62 anos, consulta al servicio
de Dermatologia por presentar papulas en menton, frente v dorso
asociado dificultad para la deglucion y pérdida de peso de 10 kg.
Examen fisico: papulas traslucidas en mentén. frente y torax, ma-
croglosia con improntas dentales v tumefaccion de las gléandulas
salivales. Biopsia de lesion cutanea: presencia de material eosing-
filo, amorfo, positive para rojo Congo y Tioflavina T: Amiloidosis. Es
derivada a Hematologia donde se constata hemograma y funcion
renal normales. Proteinas totales: 5.9, Albdmina: .95 alfal: 0.10,
alfa2: 0.75, beta 0.75, 7gamma: 0.35. Proteinuria de Bence Jones
positiva para cadenas kappa. Ecocardiograma normal. Radiogra-
fias Oseas: sin evidencia de lesiones ostedliticas. Electromiograma:
compatible con sindrome del finel carpiano moderado, bilateral.
Biopsia de medula osea: celularidad 40%, presencia de plasmaoci-
tos monoclonales para cadenas kappa, CD 138+ gue correspon-
den al 30% de la celularidad. Resonancia magnética de columna
lumbosacra y pelvis: alteraciones dseas en ambas alas iliacas y
aleron sacro derecho que refuerzan con contraste. Imagen en sa-
cabocado en alerdriliaco derecho. Diagnostico: Mieloma Multiple
micromolecular kappa. La paciente evoluciond rapidamente con
aumento de la macroglosia y tumefaccion de las glandulas saliva-
les, en ningun momento presentd dolores Gseos ni otras alteracio-
nes habituales del Migloma Multiple. Conclusion: Si bien la aso-
ciacion entre mieloma multiple y amiloidosis es frecuente (15%), lo
habitual es que el compromiso por amiloidosis se presente durante
la evolucion de un migloma sintomatico. En el caso clinico repor-
tado, 1a paciente comienza con manifestaciones tipicas de amiloi-
dosis primaria, pero posteriormente se constata la presencia de
lesiones liticas e infiltracién por plasmocitos monoclonales mayor
al 20%, consideramos que se frata de una forma infrecuente de
presentacion de Mieloma Miltiple.
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SEGUIMIENTO A LARGO PLAZO
DE LA GAMAPATIA MONOCLONAL
DE SIGNIFICADO INCIERTO (MGUS).

[ 2920tz
EXPERIENCIA DE UN CENTRO

Pereira, M; Corzo, A; Rojas, F: Gonzalez, M; Fassi, O; Saracut,
D; Damiani, G; Caicedo, L; Paviove, M; Fischman, L; Espinel, C:
Alcaraz, 8; Calmet, R; Morend, |; Lebersztein, G; lastrebner, M.

Servicio de Hematologia y Gerencia de Gontrof de calidaa de OSECAG.
GABA, Argentina.

El 62 % de los pacientes (pts) con gamapatia menaclenal tienen
MGUS, su incidencia es del 3 % entre 50 y 69 afios y del 5% en >
70 anos. Objetivo: Conocer la prevalencia de MGUS en nuestro
centro, realizar seguimiento a largo plazo e identificar factores de
riesgo de progresion a enfermedad Linfoproliferativa. Poblacion:
Pts que consultaron al hematdlogo en los (ltimos 12 meses por
distintos motivos y eran portadores de MGUS. Disefio: estudio des-
criptivo y retrospectivo. Resultados: Se estudiaron 38 pts, edad
promedio: 70 anos R(39-88), 29 Femeninos y § Masculinos. El tiem-
po de seguimiento promedio entre el diagnéstico (diag) de MGUS
y la dltima evolucion o transformacién a Linfoproliferativo fue de
50,13 meses (R 6-166). 6/38 pts evolucionaron a Linfoproliferativo
en un promedio de 62,83 meses. La gamapatia monoclonal fue
1gG en 24/38, IgA en 8/38 e IgM en 7/38 pts (1 MGUS biclonal IgG
& IgM). Se transformaron 6/38 MGUS a 4 Macroglobulinemia de
Waldestrom (MW) (IgM), un LNH (IgG) y un Mielama (MM) (Ig@). 2
pts presentaron cadenas livianas en orina, 17 y 10 pts eran porta-
dores de cadenas livianas kappa y lambda en sangre respectiva-
mente. Se realizaron 27 Biopsias de MO con <10% de Plasmocitos
en todos los casos. Pts que se transformaron a Linfoproliferativo:
N21 |gG al diag.: 2354 mg/dl a los 113 meses lgG 4250 diag de MM.
N2 2 IgM al diag.: 997 mg/dl alos 166 meses |9G 2031 diag de MW.
N2 3 IgM al diag.: 780 mg/dl a los 55 meses Igh 1100 diag de MW.
N2 4 IgM al diag.: 1300 mg/dl a los 71 meses IgM 1638 diag de MW.
N2 5 IgM al ciag.: 1410 mg/dl a los 59 meses IgM 1521 diag de MW,
N%6 oG al diag.: 1513 mg/dl a los 13 meses IgG 1534 diag de LNH.
Conclusion: Ennuestro trabajo el indice de transformacion neopla-
sica ocurrio en el 15,78% en un periodo promedio de 62,83 meses
asociado principalmente a la Igh.

OSTEONECROSIS MAXILAR ASOCIADA I 2973 0H128
AL USO DE BIFOSFONATOS EN PACIENTES

CON MIELOMA MULTIPLE
Yantorno, S; Luchetti, C; Barrales, J; Napal, J; Milone, J,
ITMO, Hospital italiano La Plata. Argenting,

Introduccién: En los dltimos afos se ha reportado la aparicion
de Osteonecrosis Maxilar (ONM) en pacientes (ptes) con Mielo-
ma Multiple (MM) tratados con Bifosfonatos (BFN) durante perio-
dos prolongados. Objetivos: Presentar la incidencia de ONM en
nuestra poblacion y las caracteristicas de las mismas. Materiales vy
Métodos: Se evaluaron 150 ptes con diagnéstico de MM asistidos
8n nuestro centro entre abril de 1993 y abril de 2006. En 72 ptes
(48%) se realiz0 Trasplante Autélogo de Médula Osea (TAMO). To-
dos recibleron BFN desde el diagnéstico (145 ptes Pamidronato
{PAM) y 5 Acido Zoledrdnico (AZ)). Resultados: En nuestra serig,
5 de 150 ptes (3.3%) presento ONM durante su evolucién (4 va-
rones y 1 mujer). La edad media al diagnéstico de la ONM fue de
58.8 anos (50-66). 4 ptes fueron tratados con PAM y 1 con AZ. En
todos los casos habian recibido Talidomida mientras que 4 de los
mismos habian sido sometidos a TAMO. El tiempo medio para la
aparicion de la ONM fue de 36 meses (12-54). Al momento de la
presentacion, 3 ptes se encontraban en remision completa, 1 en
muy buena remision parcial y 1 en progresion. Todos los ptes pre-
sentaban antecedente de extraccion dentaria previa. En 4 casos el
compromiso 0seo fue de maxilar inferior y en 1 de maxilar superior.
El tratamiento en todos los ptes fue conservador en principia (anti-
bidticos sistémicos y antisépticas locales), mientras que 2 de ellos
requiriercn de cirugia minima para remocion del hueso necratico.
La evolucion fue favorable en todas los casos. Conclusion; El ries-
go de padecer ONM aumenta con el tiempo de exposicion a BFN,
siendo mayor luego del ano. La asociacion al uso de Talidomida y
la realizacion de procedimientos dentarios se confirma en nuestra
serie. El principal enfogue debe apuntar a la prevencidn, haciendo
eénfasis en la evaluacién odontologica previa asi como los contro-
les periodicos durante el tratamiento. Una vez instalada la ONM,
la terapéutica en principio debe ser conservadora, reservando la
cirugia para casos seleccionados.

MIELOMA MULTIPLE, OSTEONECROSIS

294 01129
DEL MAXILAR Y PAMINDRONATO

Giuliani, R; Martinez Aguino, E.
Sanatorio Franchin. CABA, Argentina,

Los Bifosfonatos (BF) inhiben la actividad Osteoclastica, incremen-
tan la mineralizacion 6sea, mejoran los sintomas de osteopenia y
disminuyen la incidencia de fracturas espontdneas. Estas drogas
fueron introducidas para el tratamiento de la Osteoporosis, el Mis-
loma Mdltiple (MM), la Osteogénesis Imperfecta y otras osteopa-
tias. Los BF mejoraron sensiblements los sintomas asociados a las
Osleopenias y Fracturas Patoldgicas tipicas del MM. Sin embargo
el entusiasmo por los BF comenzd recientemente a declinar frente
a las denuncias de casos de Osteo Necrosis del Maxilar (ONM).
Presentamos agui dos enfermos con ONM. La paciente (Pte) FM
de 85 anos recibi6é Pamindronato durante mas de 4 afos y se pre-
sentd a control con perforacion del Seno Maxilar Derecho y ex-
posicion de hueso necrolico en Maxilar Superior. El Pte CS tuvo
desprendimiento aspontidneo de dos molares sanos al afo de reci-
bir Pamindronate EV. En ambos casos suspendimos la administra-
cion de la droga pero no esta claro si esta es la conducta a seguir.
Hasta ahora sdlo se ha descrito ONM en MM pera no hay bases
racionales para creer que asto ocurra exclusivamente es esta enti-
dad. Deberlamas abrir un registro sobre ONM. Una alternativa seria
cambiar estas drogas por r-N-34 terminal Parathormona . Adminis-
frada una vez por dia incrementa sensiblemente la masa osea y es
superior a los BF que sélo inhibien la resorcion dsea. Conclusion:
Las ONM provocadas por la administracion crénica de BF en MM
constituyen una gravisima y relativamente frecuente complicacion.
No hay consenso da opinion sobre las medidas a tomar. Propone-
mos la ereacién de un Registro Nacional y considerar el reemplazo
de los BF por la r-N34 PTH.

OSTEONECROSIS DE MANDIBULA
POR BIFOSFONATOS
Romero, L'; Schutz, N?; Michelet, M?; Fernandez, 12

I 205 0H130
Rey, E'; Rodriguez, A'; Paviovsky, 5% Corrado; C'.

1. Instituto de Investigaciones Hematoiogicas Mariano R. Castex:
2. FUNDALEY, CABA, Argantina.

Introduccion: La osteonecrosis de mandibula (ONM) es definida
como la necrosis 0sea debida a la disminucian del flujo sanguineo
en el 4&rea afectada. Entidad recientemente descripta, asociada al
uso prolongado de bifosfonates (BF) endovenoso. El sitio mas fre-
cuentemente afectado es la mandibula y en general su aparicion
esta precedida por un procedimiento odontolégico. Objetivos:
Describir presentacion y evolucion de 5 ptes con diagndstico de
mieloma multiple (MM) en tratamiento con BF mensuales que pre-
sertaron ONM. Resultados: Se obsarvaron 5 ptes en los anos
2005-2006, 3 de sexo femenino. Mediana de edad: 66 (rango 51 a
78). Todos recibieron BF mensualmente como parte del tratamien-
ta del MM; 1 recibid zoledronato 4 mg y 4 pamidranato 90 mg.
Dos ptes luvieron compromiso de maxilar superior, y 3 de maxilar
inferior. Mediana de ciclos recibidos hasta la aparicion de la ONM:
42 (rango de 36 a 59). El 60 % de los casos tuvo algln proce-
dimiento odontoldgico previo a la aparicion de la ONM: el 40%
fue secundario a una infeccidn dental. Sintorna inicial: dolor en la
arcada dentaria en el 100%; 1 pte ademas presentd tumoracion
en arcada dentaria por lo que fue necesario realizar biopsia de la
lesidn para descartar enfermedad de base. En todos los pacientes
se suspendio el BF y se inicio tratamiento con antibidticos y enjua-
gues bucales, en 2 ptes se realizd debridamiento minimo y en 1
osteotomia minima., $i bien todos tuvieron mejoria de la lesion, en
ningun caso se logré la curacion. Conclusién: La ONM, entidad
asociada al uso de BF, presenta baja incidencia aunque conlleva
una importante morbilidad. Hasta la fecha no existen tratamientos
efectivos. Es imporiante tomar medidas preventivas con el fin de
evitar su aparicion.
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DE CICLINA D1 Y CD20:

SIGNIFICACION PRONOSTICA

EN PACIENTES CON MIELOMA MULTIPLE
Narbaitz, M'; Barreiro, P'; De Dios Soler, M'; Martn, C=;

Slavutsky, I'; Mart, A'; Gotliar, A" Lequiza, M': Gorrado, G".

1. Academia Nacional de Medicina de Buenos Aires; 2. Hospftal San Roque,
La Plaia, Bs. As. Argentina.

Introduceién: La presencia de sobre-expresion de ciclina D1
(CiD1) y la reactividad para CD20 en Miseloma Mdltiple (MM) son fe-
nomenos con significado prondstice no definido. Objetive: Investi-
gar la expresion de CiD1 y CD20 en pacientes con MM y correlacio-
nar los hallazgos con la sobrevida global. Material y Métados: Se
estudiaron 48 biopsias de médula ésea de pacientes con MM. Las
biopsias fueron fijadas en liguido de Bouin e incluidas en parafina.
Se evaluaron cortes con Giemsa y hematoxilina eosina, y marca-
dos para CiD1 {clon RBT14, CellMargue) v CD20 (L26, Dako), con
detectacion con avidina-biotina-peroxidasa (Veclastain, Vector), Se
consideré positiva una marcacion de mds del 10% de las células.
Resultados: Los pacientes (23 mujeres y 26 hombres, mediana
de 59 afnos) eran en su mayoria (81.6%) estadios clinicos 3 de
Durie y Salmon. Se detectd reactividad nuclear para GiD1 en 26
casos (54.2%), 30 de los cuales (86.79%) eran bien diferenciados.
La marcacion para CD20 se observe en 8 casos (16,3%), todos con
celulas tumorales maduras. La sobrevida global fue de 40 meses
(seguimiento=52 meses), y no fue afectada por la expresion de
CiD1 (p=0.494) ni por la expresion de CD20 (p=0.957} (log rank
test}. Se realizo un analisis posterior estableciendo subgrupos de
acuerdo al porcentaje de células CiD1+, enconfrandose que 13
pacientes (50%) mostraban mas del 50% de células positivas y el
resto menos del 50%. No se encontrd diferencia significativa en-
tre estos grupos (p=0.153). Conclusién: Nuestros resultados no
demuestran ninguna diferencia en la sobrevida de los pacientes
con MM entre los grupos CD20+/CiD1+ y los correspondientes
negativos. Se destaca el hallazgo de casos CID1+ sin la cormres-
pondiente translocacién t(11;14} por andlisis citogénetico conven-
cional, hecho confirmado por FISH, lo que estaria relacionado con
mecanismos de desregulacion génica distintos a la t{11;14).

CUANTIFICACION DE TRANSCRIPTOS

Volumen 11 - N° 2, 2007
l 207 0103

BCR-ABL POR RQ-PCR Y CORRELACION

CON EVOLUCION CLINICA EN PACIENTES

CON LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA EN REMISION
CITOGENETICA COMPLETA TRATADOS CON IMATINIB
Pavlovsky, C': Giere, I'; Lombardi, V'; Negri, P% Moiraghi, B*:
Garcia, J*; Paviovsky, M'; Uriarte, R®; Martinez, L% Magarifios, A®;
Garcia Reinoso, F'; Milone, J7: Bengio, R#; Murro, H;, Paviovsky, S'.
1. FUNDALEL: 2. Inst. Priv. Hemat.; 3. H. Ramos Mejia; 4. H. Priv. Cordoba; 5.
AEPSM; 6. H. Maciel, 7. [TMO; 8. ANM; 8. Novartis. Buenos Aires, Argentina,

Introduccion: La reduccion de transcriptes ber-abl en leucemia
mielode cronica (LMC), en fase cronica, por accion del imatinib
{IM), evaluado por RQ-PCR se correlaciona con sobrevida libre de
progresion (SLP). Objetive: Determinar el significado clinico v la
correlacion entre el grado de reduccion (red) en los niveles de ber-
abl por RQ-PCR con la evolucion, en pts con remision citogenélica
completa (RCC}) en tratamiento (ito} con IM. Material y Método:
evaluacion prospectiva de 173 pts de Argentina y Uruguay, desde
Qctubre 2005. 1ra evaluacion a mes 0: FISH y RO-PCR. Eval. mes
6, 12 y 18: RQ-PCR. Se considerd RCC a FISH: 0% y Respuesta
Molecular Mayor (RMMa): red >3 log % ber-ablfabl,

RM N:95 Mes G pis(%) | Mes 6 pts{%) | Mes 12 pts{%)
Red=3log- AMMa 41(43) 37139 56{59)
Red:1a<3logRMMe 48{51) 45(47) 33(35)
Red < 1log- RMNu G{6) 13(14) 6{6)

Resultado: En 154 pts el FISH fue 0% y en 19 entre 19-5%. El
analisis se realizo en los 154 casos en RCC. Fueron evaluados 95
casosames 0, 6y 12. El 44% {42 pts) mostré disminucion del nivel
ds transcriptos, 42% (40 pts) no vario y 14% (13 pls) incremento &l
nivel. Segun 1. Sckal nc hubo diferencias en la evolucién de RM. La
distribucion de 95 pts de acuerdo a la RM obtenida se representa
en la tabla. En 6 pts con RMNu durante su seguimiento se aumen-
t6 la dosis de IM alcanzanda RMMe. S6lo 5 pts con IM 800 mg v
RMNu sucesivas cambiaron tto. Conelusién: Con el tto sostenido
de IM se observd un aumento dle la poblacion respondedora, 59%
alcanzé RMMa o RMCompleta.

TRATAMIENTO DE LEUCEMIA
MIELCIDE CRONICA PH1+

FASE CRONICA CON IMATINIB

EN LOS HOSPITALES DEL CENTENARIO
Y PROVINCIAL DE ROSARIO

Roveri, E'; Rocaspana, A'; Noviallo, V*; Karantzias, J2 Quartara,
A'; Saslavsky, M?; Sanocio, L'; Ocampo, C'; Siccardi, M.

1. Hogpital del Centenario; 2. Hospital Provincial de Rosario.

Rosario, Argentina.
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Introduccion: La LMC es un desorden mieloproliferativo con un
marcador citogenético: el cromosoma Philadelphia (Ph1), t (9;22)
(q34;q11). El tratamiento de eleccion, en cualguier fase, es imati-
nib; un inhibidor selectivo de la BCR/ABL tirosina quinasa, con res-
puestas hemnatoldgica.citogenética y molscular, buena tolerancia
y menos efectos adversos, tanto en primera linea como en segun-
da linea. Objetivos: Describir y comparar (test U-Mann Whitney y
exact test de Fisher) las caracteristicas clinicas y hematologicas al
momento diagnostico asl como la respuesta al tratamiento segan
sea de 12 p 2¢ Ls. Evaluar la presencia de efectos adverscs, Dise-
fio: Analisis. Descriptivo. Observacional. Poblaci6n: Se incluyeron
26 pacientes con diagnostico de LMC Phi+, 12 petes. en 12 L. y
14 pcles. en 2% L. Resultados: Mediana de edad para 12y 22 L
fue de 45 y 51 afios , Varones: 58% en 15L y 57% en 2°L. Muje-
res: 42% en 1L y 43% en 221, Esplenomegalia en el 70% en 12y
93% en 22, Mediana de bazo palpable 3,5 cm en 19L y 11 ¢m en
20L. Las medianas en 12 v 22 Ls fueron para Helo. (38,5%/38%),
GB (54500mm?/122000mn¥), blastos en SP (0,5%/1%), basdfi-
los (2%/5,5%), eosindfilos (0,5%/2,5%)y Plaquetas (260000mm?/
300000mm?). Indice Sokal: Desconocido, bajo, intermedio o alto,
en 1° o 29 Ls: (2/0,8/7,0/7,0/0). Remision hematologica completa
%o en 18L: 92% y en 290: 93%. Remisién citogenética en 12 y 22
Ls.: Nula o desconocida: 25%/57%, minima: 8,3%/14%, parcial
16,6%/0% y completa 50%/29%. Biol. molecular hecha en 12L. 3,
negativa en 2. En 291 1/1, Efectos adversos % en 12y 22 (inea: ede-
ma facial o maleolar (50%6/35,7%), citopenias (8,3%/28,5%), dalor
abdominal (8,3%/14,2%). Conclusion: No se observaron diferen-
cias estadisticamente significativas en los parametros estudiados
entre los pacientes ttados con imatinib en 120 2° Ls.

COMPLICACIONES HEMORRAGICAS
SEVERAS CON BIOPSIA DE MEDULA OSEA
(BMO) EN TROMBOCITEMIA ESENCIAL
Dantonio, C'; Pantano, J'; Longordo, F'; Diaz, A'";
Cavagnaro, F'; Bezares, F'<.

1. Hospital Dr. Teodoro Alvarez; 2, Paliclinico Bancario. CABA, Argentina.
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Introduccién: La BMO es un procedimiento relativamente sencillo
y de suma ulilidad en el diagndstico de diversas patologias, hema-
toldgicas o no. No obslanie, no estd exenta de complicaciones.
Segun la literatura, las complicaciones ocurren con una frecuen-
cia del 0.08%., siendo la hemorragia la mas frecuente, ocupando
los sindromes mieloproliferativos el primer lugar. Sobre 4200 BMO
realizadas tuvimos dos hemorragias severas (0.04%) que condicio-
naron la muerte de ambos pacientes. Paciente 1: 86 afnos, sexo
M, trombocitosis > 700 x10%mm? de mas de 2 afos de evalucian,
esplenomegalia 160 x 80 x 130 mm por ecografia. Se realiza BMO
en cresta iliaca izquierda, luego del procedimiento presenta do-
lor en zona inguinal izquierda con impotencia funcional y defensa
a la palpacion abdominal. Por ecografia se constata liquida libre
en cavidad y por TAC hematoma retroperitoneal izquierdo. Es in-
tervenido guirirgicamente, se observa sangrado en napa y bajo
transfusion de hemoderivados se realiza el drenaje del hematoma.
El paciente fallece al quinto dia del procedimiento por shock hipo-
volémice e IRA. Informe histologico de BMO: compatible con trom-
bocitemia esencial. Paciente 2: 78 anos, sexo M, antecedente de
tromboembolismo pulmonar un ano antes, ingresa con trombosis
venosa profunda, esplenomeqgalia palpable a 5 cm. Trombocitosis:
880 x10%/mm?, Inicia anticoagulacion y se programa una BMO en
cresta iliaca derecha luego de suspender el fratamiento anticoagu-
lante. 24 hs. después del procedimiento presenta shock hipovo-
lémice. La TAC revela hematoma retroperitoneal derecho de 15 x
14 em, es intervenidoe quirdrgicamente con soporte transfusional y
fallece en IRA y acidosis metabdlica. Informe histoldgico de BMO:
trombocitemia esencial. Conclusién: se propone como objetivo,
alertar sobre el riesgo aumentado de sangrado con la BMO, en
pacientes anosos con sospecha de lrombocitemia esencial; y re-
considerar la realizacion del diagnéstice con otros métodos,
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EN UNA PACIENTE TRATADA CON IMATINIB COMO FORMA DE PRESENTACION INUSUAL

POR LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA
Meonsalve, C.R'; Ponzinibbio, C.G*: Zaffar, E2.

1. Serviclos de Hematologia y 2. Oncologia, Hospital tafiano de La Plata,
Argentling,

Las sequndas neoplasias son relativamente infrecuentes asocia-
das a Leucemia Mieloide Cronica (LMC). En pacientes tratados
con imatinib en primera linea no hay referencias. Se refiere una
paciente de 42 anos diagnosticada de LMC en mayo de 2004, con
esplenomegalia +. hiperleucocitosis: 142 x 109/L, LDH 1100 U/L,
fibrosis reticulinica medular y Phi positivo. Se inicid medicacién con
Imatinib (Glivec®) 400 mg diarios, obteniendo a los 2 meses remi-
sion hematoldgica. En diciembre de 2004 desaparecio de la con-
sulta hasta agosto 2005, en recaida hematoldgica por suspension
del imatinib, Retoma |la medicacion (400 mg/d) y en 3 meses nueva
remision hematolégica. En Octubre de 2005 (15 meses después
del diagnéstico e inicio del tratarmiento) se diagnostict carcinoma
ductal invasor de alto grado. Se trata con Doxo + CFM x 4 ciclos,
mas B ciclos de Paclitaxel partir de Diciembre de 2005. En octubre
de 2006 estadificacion: s/p. Durante todo el tratamiento oncolégico
bajo el imatinib a 100 mgrd sin padecer cambios en el estado he-
matologico. En Enero de 2007 aparecieron nodules metastaticos
dermicos toracicos anteriores {herida qurirgica). Actualmente en
tratamiento con radioterapia local y docetaxel por su recidiva cuta-
nea y continua cen 300 mg/d de imatinib. El imatinib, se ha demos-
trado como un inhibidor potente de la proliferacion e invasividad
de las células del cancer de mama humaneo “in vitro” (induciendo
apoptosis e inactivando el PDGF-R-B), promovidos por la activa-
cion de las Abl-kinasas que estan desreguladas y activadas en mu-
chas neoplasias no hemopoyéticas, haciendo la asociacion mas
llamativa. Conclusién: Siendo hoy el imatinib la drega de primera
linea para el tratamiento de la LMC, ante |a falta de antecedentes,
y con la perspectiva de tratamientos harto prolongados, surge la
duda: éasociacion casual o la posibilidad causa-efecto?.

DE MIELOFIBROSIS PRIMARIA (MF)

Vaseallu, P'; Fondevila, C* Arrosagaray, G°; Komblihtt, L'
Heller, P'; Narbaitz, M*; Molinas, F'.

1. Instiiuito de investigaciones Médicas A. Lanan; 2. Consultorios Juncal: 3.
Academia Nacional de Medicina. Buenos Aires, Argentina.

Objetivo: Comunicar una forma inusual de presentacién de MF
Resumen: Paciente de 50 afos que comienza su enfermedad 17
meses (m) previos al diagnostico (Dx) con fiebre vespertina de
38.5%C, descenso de peso, sudoracion nocturna, mialgias, es-
plenomegalia y leucopenia de 2500/ul. Estudios Dx y evolucion
clinica: hemo/urocultivos y serologias HBC, HCV y HIV negativas
e inmunoldgico normal. Ecografia: bazo 14x8x1iem. Hemogra-
ma: Hto 39%, Hb 12.4 gr/dl, VCM 79 fl, GB 3800 (40/0/2/48/10),
ret.1.2%, plag. 350x10%l, VSG 68 mm. Frotis de sangre periférica
(SP): se ven algunos linfocitos de aspecto vellose. Citometria flujo
SP normal. PBMO: dry tap, hipoplasica, casi ausencia de serie raja
¥y megacariocitos (MGC) y fibrosis compatibles con MF Gll. Barfabl
{FISH) en SP neq. Dos nuevas biopsias 6seas muestran 1-celulari-
dad 10%, escaso componente mieloide y eritroide, aislados MGG
trama fibrilar con refuerzo focal y 2-adiposa. Ante el Dx diferencial
entre linfoma esplénico v MF se realiza esplenectomia y biopsia
hepatica, que muestran metaplasia mieloide. Mejoria transitoria por
un mes de [a fiebre, sintomas constitucionales (SC) v leucopenia,
con trombaocitosis de 1250 x10%ul, se madica con AAS 100 mg/d.
Inicia HU sin mejoria. TAC abdomen: trombosis de v. porta y aortica
infrarrenal, se anticoagula con acenocumarol. Recibio tratamiento
con anagrelide e INF alfa sin respuesta, con talidomida/dexameta-
sona mejoraron solo los SC. A los 4 ancs del inicio del sindrome fe-
bril, nuevamente SC con pancitopenia y 60% de blastos en SP con
inmunofenotipo de leucemia mieloide aguda (LMA) con cariotipo
complejo t(1;11), +7, +9, -8. Tratamiento: Induccion y consolida-
cion con esquemas 3/7 y 2/5 respectivamente con remision com-
pieta de la LMA y persistencia de fibrosis a 4 meses del tratamiento
y en plan de trasplante no-relacionado. Canclusién: La MF debe
ser tenida en cuenta coma etiologia de FOD.

MIELOFIBROSIS PRIMARIA (MF),

19 ANOS DE SEGUIMIENTO.
CORRELACION CLINICO-PATOLOGICA
Vassallu, P; Kornblihtt, L; Heller, P; Glembotsky, A;
Alvarez, C; Molinas, F

Instituto de lnvesligaciones Médicas Aliredo Lanan, UBA.
Buenos Aires, Argordina.
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Objetivos: Presentar la evolucion de 36 pacientes (p) con MF cuyo
diagnostico de inicio (Dxl) fue revisado retrospectivamente apli-
candose los criterios de la WHO (cWHO). Materiales y Métodos:
Los criterios diagnosticos utilizados para el Dxl variaron segin los
afos, previos al 2002 se aplicaron los criterios del PVSG (cPVSG)
y posteriormente los de la WHO. Se reviso retrospectivamente la
avolucion clinica, de los frotis periféricos (FP), hemogramas, LDH,
tamario esplénico y biopsias de médula dsea (MO). Poblacion: 36
p, 22 F, de edad al Dxl {mediana y rango), 48 (14-84)anos, y tpo
de evolucién 93 (6-229) meses. Resultados: De 36 p con Dx ac-
tual de MF de acuerdo cWHO, el Dxl fue: 14 MF y 22 trombocite-
miaesencial (TE). De los 14 p con Dxl de MF, 3 segin los cPVSG,
presentaron un cuadro clasico de MF con fibrosis G2-3 en MO,
el resto de acuerdo a los ¢WHO presentaron distintos estadios
ce la enfermedad, muchos de ellos tempranos. Desarrollaron un
cuadro clasico de MF 11/22 p con Dxl de TE. Los estadios tem-
pranos se caracterizaron por presentar escasas manifestaciones
clinicas, pocas alteraciones en el FR, trombocitosis y bazo normal
o levemente aumento al igual que la LDH. Hemograma inicial: Hto
38%:(30-48.8), Hb: 13.2 gr/dl(9.8-16.7), GB 10.5x103 /ul(6.15-21.2)
y plag.1115 x10%/ul (227-483). Alteraciones del cariotipo 7 p con:
del 1(g21), 181 XXYY, del 7(q32), derC,del 8q; hipardip/aneuploidia
e ins inv(4;11)(g31;q14q25). Fallecieron 6 p, uno por progresién
de la enfermedad. Conclusién: De acuerdo con lo ya publicado
comprobamos que los cPVSG solo permiten identificar formas
avanzadas de M, a diferencia de los cWHO que también permi-
len identificar estadios tempranos, que antes eran diagnosticados
como TE, ésta ultima con un prondstico mas benigne. Si bien la
conducta terapeulica no cambia en estadios tempranos, conside-
ramos de importancia diagnosticar estadios iniciales para conocer
mejor la evolucion de la enfermedad asi como identificar nuavos
factores prondsticos.

POLICITEMIA VERA (PV) “TEMPRANA”
CON DIAGNOSTICO INICIAL

[ 303 oxrez

DE TROMBOCITEMIA ESENCIAL (TE)
Kornblihtt, L; Vassallu, P; Flana, J.L; Goette, N; Alvarez, C;
Heller, P; Molinas, FEC.

Instittto de Investigaciones Medicas Affredo Lanari, Fac, de Med., UBA.
CABA, Argentina.

PV, TE y mielofibrosis primaria son enfermedades clonales que
consfituyen los sindromes mieloproliferativos Phi(-) clasicos
(SMP). Los criterios diagndsticos se fueron actualizando pero
aun hoy algunos son por exclusion y no hay un “gold standard”
para estos sindromes. La mutacion JAK2 en exén 12 (solo PV) y
MPL515 (no se hallé en PV) podrian ser (tiles pero se hacen en
pocos centros. Describimos 4 casos {mujeres, 54-75 afios) sobre
140 TE, con trombocitosis mediana (m) 870x10° plaguetas/ul,
rango (r) 759-880x10° plaquetas/ul y confirmacion histolégica de
TE (aumento megacariocitos (MK) 4/4 casos, leve aumento serie
mieloide 2/4 casos, fibrosis reficular leve 2/4 casos) gue luego de
3-5 afos desarrollan poliglobulia con Hto (m) 54.5% (1} 52-57% v
Hb (m) 17.75g% (1) 16.6-18.8g%. Todos cumplen los criterios para
PV de PVSG (5/7 crit) y WHO 2001 (6/9 crit). Masa globular (MG)
(m)185% (r) 126-246% (una paciente tuvo MG <125% al diag-
nostico de TE), leucocitosis (m) 13750/l (r) 12400-24000/ul. Los
4 presentan esplenomegalia leve y prurito; 3 / 4 pacientes altera-
cion de la microcirculacion y todos son positivos para la mutacion
JAK2VB17F. El diagndstico de PY se confirma en una paciente con
atra hiopsia MO que muestra hiperplasia trilinear, precursores mie-
loides inmaduros, pleomorfismo de MK y moderada fibrosis. En
{m) 10 anos (r) 8-14 afnos de seguimiento, ninguno presento trom-
bosis. 3 pacientes requirieron flebotomia y continian medicadas 2
con hidroxiurea y 2 con anagrelide. Una progresa a mielofibrosis.
Conclusion: Concluimos que [a meticulosa descripcion histologi-
ca de MO (hiperplasia trilinear, no cluster de MK, fibrosis reticulini-
ca leve 0 ausente) adquiere particular importancia para discernir si
estos casos corresponden a un estadio temprano de PV o son TE
con evolucion a PV, La precision diagndstica permitiria evaluar el
prondstico de estos pacientes comparado con el resto de las PV
pues no hay aun publicaciones al respecto.
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DELECION 11Q23 Y SINDROME
MIELOPROLIFERATIVO INCLASIFICABLE.
PRESENTACION DE UN CASO

| 304 0H131
Rescia, V; Perez, 3; Acosta, | del L; Praiti, A.

Instituto de Hematologia y Medicina Clinica Dr. Rubén Davoli. Argentina.

El término Sindrome mieloproliferativo cronico inclasificable (SMPc
i), debe aplicarse de acuerdo a la Organizacién Mundial de la Sa-
lud (OMS), solamente en aquellos casos con caracteristicas clini-
cas, morfolégicas v de laboratorio compatibles con enfermedad
mieloproliferativa crénica, que no retne los criterios completos de
ninguna de las otras enlidades que componen la totalidad de los
SMP cénicos, siendo ademas cromosoma Filadelfia (Phi) negativo,
y gen de fusion BCR/ABL negativo. Se presenta un caso de un
paciente de sexo masculino de 72 afnos que consultd por leucoci-
tosis progresiva. El examen clinico fue normal, sin organomegalia.
Se detectd GB:25000/mm?, ligero desvio hacia la izquierda de la
férmula leucocitaria relativa y cifras de eritrocitos, hemoglebina y
plagquetas normales. No presentaba alteraciones de la funcion re-
nal ni hepatica. E| aspirado de médulz dsea y la Biopsia medular
fueron compatibles con SMPc tipo leucemia mieloide crénica. El
estudio citogenético resulto Phi negativo (BCR/ABL negativo) ob-
servandose la presencia de dos lineas celulares, una de cariotipo
normal y ofra que presentd la delecion del brazo largo (punto de
ruptura g=23) de uno de los cromosomas 11. De igual modo, la fos-
fatasa alcalina leucocitaria (FAL} puso de manifiesto dos poblacio-
nes celulares, un 50% de los neutrdfilos fueron FAL negativa y el
olro 50% francamente positiva (score171). Recibe tratamiento con
hidroxiurea desde hace 6 meses, con disminucién y normalizacion
de la cifra de globulos blancos. Conclusién: Se considera impor-
tante la comunicaciton de un case de SMPc inclasificable, entidad
poco frecuente, en la cual se identificd una delecion cromosdmica
no asociada hasta el presente a los SMPc ya que en la actuali-
dad se han descrito deleciones del cromosoma 1123 (q 22-23 es
una region que contiene genes supresores de lumores) asociada
a Leucemias agudas de linaje mixto, a algunos tipos de linformas, a
sindromes mielodisplasicos y a Leucemia linfatica cronica.
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FALLO EN OBTENER RESPUESTA OPTIMA
Isnardli, S; Yanterno, S; Sieza, Y; Riva, M.E; Gelemur, M.
HIGA, San Mariin. La Plata, Argentina.

Objetivos: Evaluar respuesta hematoldgica, respuesta citogenéti-
ca y toxicidad del tratamiento de LMC con Imatinib. Materiales y
Métodos: Estudio retrospectivo. Ss incluyeron 45 pacientes (ptes)
con LMC, que en algin momento recibieron Imatinib. Se evalué
tiempo hasta respuesta hematologica completa (RHC), respuesta
citogenética (RC), mutaciones en los que no lograron respuesta
adecuada, y toxicidad. Descripcién y Resultados: Se evaluaron
45 ptes con una edad media de 48.9 afos (24-78). En 10 ptes (22.2
%) el diagnostico se realizd a partir de un hallazgo de laborato-
rio. En 23 ptes (51 %) se conslatd repercusion del estado general,
Presentaron esplenomegalia 31 ptes (68.8 %) y hepatomegalia 20
ptes (44.4 2%). Se presentaron en fase cronica 38 ptes (84 %), en
fase acelerada 6 (14 %) y en crisis blastica 1 (2 %). Se determin el
score de Sokal al diagnostico, siendo bajo en 8 ptes (18%), inter-
medio en 22 (49%) y alto en 15 (33%). De los 26 ptes que recibie-
ron Imatinib en 12 linea, 23 ptes (88.5 %) alcanzaron RHC (en 3.9
semanas); de 20 evaluables a 6 meses, 6 (30 %) alcanzaron RCM
y 4 (20 %) RCC. Recibieron Imatinib en 22 linea 17 ptes; de éstos,
a 6 meses de tratamiento: 13 (76.5 %) alcanzaron RHC; 5 (26.7 %5)
RCM y 3 (20 %) RCC. De los 45 ptes evaluados sélo 7 lograron
RCC en algiin momento. En ninguno de los estudiados para mu-
taciones del dominio kinasa del gen BCR/ABL se detecto la T3151.
La toxicidad mas frecuente encontrada fue edema superficial 27 %
¥ neutropenia 24.4 % (11 % grado lII-]V). Conelusién: En esta serie
no se observan caracteristicas epidemioldgicas al diagndstico ni
toxicidad diferentes a lo publicado (IRIS). Sin embargo, las tasas
de respuesta son notablemente inferiores, lo que obligara a inves-
tigar los mecanismos de esla discrepancia.

DETECCION DE LA MUTACION JAK2 V617F
EN PACIENTES CON SINDROMES
MIELOPROLIFERATIVOS CRONICOS

Bengio, R'; Zalcherg Renauit , I*; Arrossagaray, G';
Barreyro, P'; Zani, C; Canessa, V'.

1. Instituto de Investigaciones Hematologicas Mariano R. Castex,

Academia Nacional de Medicina. CABA, 2. Laboraiorio Progenética.
Ria de Janeiro, Brasil. Argentina.

N

La identificacion de la mutacion Jak2 V617F representa un avance
en la comprension de la patogénesis de los sindromes mieloproli-
ferativos cronicos (SMPC). Su valor como marcador molecular en
estas entidades y el impacto en el manejo de los pacientes per-
manece en estudio. El objetivo del presente trabajo es determi-
nar retrospectivamente la presencia de la mutacién Jak? V617F
y correlacionarla con las caraclerfsticas clinicas y la emergencia
de complicaciones en un grupo de pacientes con diagnéstico
de SMPC. Se incluyeron 14 pacientes (Pts) con diagnostico de
Policitemia Vera (PV), Trombocitemia Esencial (TE) y Sindrome
Mieloproliferativo Cronico Incaracteristico (SMPCI), evaluados en
nuestro centro entre 1991 y 2006. El estudio de la mutacion se
efectud por PCR de una muestra de sangre periférica. La mediana
de edad fue de 84 anos (25-80). Cinco pts eran varones (35%) y
9 mujeres (65%). Diez pts tenian diagnostico de PV de acuerdo a
los criterios de la OMS (72%), 2 TE (14%) y 2 SMPCI (14%). Jak2
VE17F fue positivo en 8/10 Pts con PV (80%) .1/2 pts con TE {50%)
¥ 1/2 con SMPCI (50%). Los resultados de [a biopsia de medula
Osea al diagnostico estuvieron disponibles en 10 pts de los cuales
6 tenian fibrosis, todos grado 1. El cariotipo fue normal en todos
los pts. Un paciente con PV presento trombosis venosa profunda
(TVP) durante la evolucién de su enfermedad y otro mielofibosis.
Ambos resultaron positivos para la mutacién Jak2 V617F Solo un
paciente con TE tuvo complicacion hemorragica y no mostrd la
mutacién. Conclusion: El presente estudic demuestra resultados
gue son comparables a lo reportado en la literatura. En pacientes
con sospecha de SMPC la determinacion de Jak2 paraceria ser
una herramienta diagnostica Util.

CIRROSIS COMO MANIFESTACION
DE TOXICIDAD POR IMATINIB:
REPORTE DE UN CASO

Riva, M.E; Sieza, Y: Gelemur, M.

HIGA, San Mariin. La Flala, Argentina.

307 0133

introduccién: imatinib () puede inducir hepatotoxicidad severa en
2 a 5% de los pacientes, generalmente reversible al suspenderlo.
Suele recurrir con la reintroduccion de la droga. Algunos pacientes
(<1%) requieren suspensién definitiva. El mecanismo patogénico
es desconocido. Los hallazgos histopatoldgicos sugieren una re-
accion inflamatoria/inmune. Caso Clinico: Paciente femenina, 64
anos. Diagnostico de LMC en fase crénica Sokal alto, en 2001, Tra-
tamiento de primera linea: IFN. Suspende por toxicidad cutanea
grado Ill, con laboratorio dentro de limites normales. Recibe como
segunda linga: () 400 mg/dia. Alcanza respuesta hematoldgica
completa a 3 semanas y respuesta citogenética mayor a 6 meses.
A las 2 semanas de comenzado (I) presenta toxicidad gastrointes-
tinal grado | y edemas grado Il de resolucién espontanea. A los 5
meses presenta aumento de TGO y TGP x 9 por lo cual suspende
(I, nermalizando el hepatograma a los 3 meses. Reinicia (1) y 6 me-
ses después presenta TGO x 8 y TGP x 6. Suspende tratamiento,
Las transaminasas se normalizan a los 8 meses. Estudios com-
plementarios realizados: Serclogia para virus y perfil inmunolégico
negativos. Biopsia hepatica: Infiltrado inflamatario, necrosis grado
4y fibrosis septal que delimita nddulos regenerativos. Conelusion:
Cirrosis. Se decide discontinuar () en forma definitiva. Comenta-
rio: Los pocos casos reportados de hepatatoxicidad grado NlI-IV
asociada a (I),se presentan como hipertransaminasemia o hepatitis
aguda. La busqueda en MEDLINE no arroja referencias de mani-
festacion como cirrosis, por lo cual resulta relevante la presenta-
cion de este caso.
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EN LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA CITOGENETICAS NO REPORTADAS EN

Gargallo, P; Margaritini, C; Bengio, R; Larripa, |.
Deplo. Gengtica, IHEMA, Academia Nacional de Medicina. CABA, Argenting.

La alteracion genética caracteristica de la leucemia mieloide cro-
nica (LMC) es el cromosoma Philadelphia (Ph) resultante de la
t(9:22)(g34;a11). Su consecuencia molecular es la generacion de
una proteina de fusion BCR/ABL. El curso clinico de la LMC incluye
una fase cronica inicial seguida, de una fase de aceleracién termi-
nando en crisis blastica. Anormalidades citogensticas (AC) y mole-
culares ocurren en el 50-802% de los pacientes durante la transicion
de fase acelerada (FA) a crisis blastica (CB). El objetivo de nusstro
trabajo fue evaluar mediante andlisis citogenético y FISH, el tipo de
AC en 43 pacientes con LMC en fases avanzadas. Luego. determi-
nar su frecuencia y el fenotipo leucémico asociado a estas AC. El
74% de los casos (32/43, FA:20 y CB: 12}, presentaron AC secunda-
rias. La mas frecuente fue el doble cromosoma Ph (36%), 2 de estos
pacientes presentaron ademas polisomia del cromasoma 8, Conti-
nuaron en frecuencia: trisomia § (26%), i(174) (15%), amplificacion
del gen de fusién BCR/ABL (10%), translocacionas involucrando
el locus 3q26/EVI1 tales como la t(3:7)(q26;921) vy t(1:8)(p12;926)
{5%). Otras AC como i(9)(q10). add(6)(p24), add(2)(q37), +18 y
del(12)(p12) se observaron en el 8% restante. Estos resultados
muestran que la polisomia del cromasoma 8, amplificacion del gen
BCR-ABL, las t(3;V} e i(9q10) son mecanismos raros de evelucion
clonal. Conclusion: Respecto al fenotipo leucémico, la pérdida de
la heterocigocidad del gen p16 debido a la monosomia parcial de
9p se asocio a crisis blastica linfoide, mientras que la polisomia
8y U3;7){626;q21) a evolucion bidstica mieloide. La presencia de
la t{1:3)(p12;926) y del(12p) se observd en casos con progresion
a mielofibrosis severa. Finalmente, nosotros ohservamos una alta
frecuencia de amplificacion del gen quimérico BCR/ABL vy lo pro-
ponemos coma un nuevo y recurrente mecanismo de evolucion
clonal a crisis blastica de estirpe mieloide, que puede asociarse a
manifestacionas extramedulares de leucemia.

LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA (LMC)
Alu, M.F; Belli, C'; Alfonso, G?; Sakamoto, J3; Larripa, I,
1. Dpto. Genatica, MHEMA, Acadernia Nacional de Medicina. Bs.As.;

2. Htal. Prof. Dr. A. Posadas. Bs.As.; 3. Htal. San Martin, Parand, Entre Rios,
Argenting. CABA, Argentina.

El 85% de los casos de LMC en fase crénica (FC) presentan el
cromesoma Philadelphia (Ph ") come (inica alteracion citogenstica.
En el 5% restante se han descrito translocaciones cripticas v Ph”
variantes (al menos 3 cromosomas), ambas incluyen al 9y al 22
originando el gen de fusién BCR/ABL. La aparicion de alteraciones
citogenéticas adicionales se asocia con progresion de la enfer-
medad. Objetivo: Presentar 2 casos de LMC al diagnéstico, con
anormalidades citogenéticas no reportadas (hitp://cgap.nei.nih.
gov/Chromosomes/Mitelman). Caso 1: Paciente de 68 afos con
hematomas espontaneos, Laboratorio: hto 45%, roto glébulos blan-
cos (GB) 34.000/ul, plaguetas 600.000/ul. Biopsia de MO (BMQ);
LMC en FC. El cariotipc obtenido del aspirado de MO, cultivo corto
término, resulté 46, XX, 1(9;22;11) (q34;911.2;p15) inv(9)(p22q34)
del(11)(p15) [15]. Las alteraciones fueron confirmadas mediante
FISH: pintado cromosomico completo #11, #22 y la sonda locus
especifica p16/CEP#8. El estudio molecular confirmé el reordena-
miento BCR/ABL p210. La paciente inicia tratamiento con Imatinib,
con mala tolerancia, aparicion de reaccion dérmica severa de tipo
“penfigoide” y artralgias. Actualmente continda en tratamiento
con hidroxiurea permaneciendo en FC estable. Caso 2: Pacien-
te de 62 afos, con ligera hepatoesplenomegalia. Laboratorio: hto
35.4%, rcto GB 72.300/ul, plaquetas 222.000/ul. BMO: LMC en FC.,
El cariotipo obtenido del aspirado de MO, cultivo corto término, re-
sultd 46.XX, 1(3:7)(q29%;p11.2), del(B)(q26), t(9;22) (q34;q11.2) [9].
El estudio molecular confirmo el reordenamiento BCR/ABL p210.
Luego de 6 meses de tratamiento con Imatinib presenta remision
hematoldgica con respuesta citogenética y molecular completas.
Conclusion: Las alteracicnes citegenélicas detectadas no con-
firieron un valor prondstico adverso en cuanto a la respuesta al
tratamiento.

DETECCION DE LA MUTACION JAK2 V617F

| 310 OH107
MEDIANTE PCR-RFLP EN SANGRE

PERIFERICA FLUIDA Y GOTA SECA EN PAPEL
Castro, M'; Gonzalez, E'; Ferro, H2.
1. Centra de Diagnostice Molecular: 2. Bio Sidus 5.A. CABA, Argentina.

La mayoria de |os pacientes con Policitemia Vera (PV) v alrededor
del 50 % con Trembogcitemia Escencial (TE) vy Mielofibrosis Idio-
patica son portadores de la mutacion Jak2 VB17F, La metodolo-
gia empleada se basa en exiraccién de ADN total, amplificacion
de la secuencia target con primers especificos por PCR (reaccion
en cadena de la polimerasa), deteccién de la mutacion por RFLP
(polimorfismo en la longuitud de los fragmentos de restriccion) y
posterior visualizacion de los productos en geles de agarosa con
bromuro de etidio. Las objstivos de este estudio son: 1) Evaluar la
perfomance de la enzima de restriccion Hin 4 | como alternativa
novedosa de deteccién en comparacion con Bsa X | ya descrip-
ta en la literatura. 2) Demostrar que la utilizacién de muestras de
gotas de sangre seca sobre papel de filtro es una alternativa (til
y confiable para la deteccion de la mutacion. Se evaluaron 3 pa-
cientes con PY, 3 pacientes con TE, 2 pacientes con SMP atipico
(8MPa), 2 poliglobulias (Pg) v 2 controles (C). Se tomaron 2.5 mL
ds sangre parferica anticoagulada con EDTA- K3 (S) y 5 gotas de
50 ul. en papel de filtro (P) de cada paciente. Las muestras fluidas
fueron procesadas inmediatamente para la obtencién de ADN y
deteccidn por PCR-RFLP utilizando ambas enzimas de restriccion.
Las muestras en papel de filiro fueron conservadas a temperatura
ambiente para su posterior testeo por la misma metodologia para
evaluar la estabilidad. Resultados: PV: VB17F detectable en S y
P en 3 casos. TE: V617F detectable en Sy P en 1 caso y no de-
tectable en 2 casos, SMPa: VE617F no detectable en 2 casos. Pg:
VB17F no detectable en 2 casos. C: V617F no detectable en 2 ca-
s0s. Conclusion: Los resultados utilizando Hin 4 | concuerdan 100
% a los resultados con Bsa X |, La metodologia es reproducible.
Los resultados de las muestras de gotas de sangre seca en papel
de filirc concuerdan un 100% a los de sangre fluida con la ventaja
de su facil cbtencién, manipulacidn, mayor seguridad, simples de
conservar y transportar.

PREVALENCIA DE LA MUTACION V817F
DEL GEN JAK2 EN PACIENTES CON

| 311 OK134
TROMBOSIS EN SITIOS INUSUALES

Basquiera, A.L'"; Tabares, A.H"; Soria, N Bonafe, M2 Garcia, J.J7,
1. Hospital Privado Ceniro Médico de Cérdoba; 2. CEPIDEM, UNC, Cérdaba.
Argentina.

Intreduceién: Trombosis de las venas del abdomen o cerebrales
puede desarrollarse en pacientes (pts.) con Sindromes Mieloproli-
ferativos Cronicos (SMC) Phi-, en 5 a 10% y en 1% respectivamen-
te, tanto en Policitemia Vera (PV) como en Trombociteria Esencial
(TE). En SMC, la mutacion V617F del gen JAK2 (V617FJAK2) es
positiva en la mayoria de los pts. con PV y en la mitad de los pa-
cientes con TE. Objetivo: Estimar la prevalencia de la mutacion
VB617FJAK2 y su posterior evolucion a SMC en pis. con trombo-
sis en sitios inusuales (TSI). Material y Métodos: Se estudiaron
12 pts. {M/F 4/8; mediana de edad 32 afios, rango 8 a B89 afios)
con trombosis venosa de los siguientes sitios; 5 portal (TVP), 4
cerebral (TVC), 2 mesentérica (TVM), 1 suprahepaticas (TVSH).
En todos los pts. se realizo estudio de trombofilia (deficiencia de
ATl y proteinas C y S, factor V Leiden, protrombina G202104, hi-
perhomocisteinemia, anticoagulante lipice, anticardiolipina y anti-
Beta2-glicoproteina) y determinacion de la mutacion VE17EJAK2
por PCR alelo-especifica en sangre periférica. Resultados: La mu-
tacion V617FJAK2 se encontrd en 3/12 pts. (25%; lodos TVP). En
los tres pts. se diagnostico TE en 1, 11 y 216 meses posterior al
episodio de TSI, En 2/12 pts. con TVSH y TVC, se diagnostico PV
y TE respectivamente y fueron negativos para VB17FJAKZ. De los
7 pts. negativos para |a mutacion sin SMC, 1 paciente fus positivo
para factor V Leiden (TVM), un paciente tuvo diagnostico de an-
tifosfolipido (TVP) v un paciente deficiencia de proteina G (TVC).
En una media de seguimiento de 242 meses, se registraron 5 pts.
con re-trombosis. En 3/5 casos, el episcdio de retrombosis fue
previo al diagnostico de SMC y ocurrié sin terapia citoreductiva,
Conclusion: En pts. con TSI, un diagndstico de SMC es mandalo-
rio: 40% de los casos en nuestra serie, En |os pts. con trombosis
portal 3/5 fueron positivos para V617FJAKZ, sugiriendo que la in-
vestigacion de esta mutacion podria ser de utilidad en el estudio de
pts. con trombosis portal/visceral.
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SIGNIFICADO CLINICO DE LA MUTACION

[ 312708
V617F DEL GEN JAK2 EN PACIENTES

CON SINDROMES MIELOPROLIVERATIVOS CRONICOS
Basquiera, A.L; Soria, N; Ryser, R; Salguero, M; Moiraghi, B;
Sackmann, F; Sturich, A.G; Borello, A; Berretta, A; Bonafe, M;
Moreno Barral, J; Garcia, J.J.

Haspiial Privaclo Centro Médico de Cérdoba, Hospital Espaiol y Clinica
Velez Sarsfield, Cordoba. Hospital Ramos Mejia y FUNDALEL, Buenos Aires.
Argenting.

Objetivo: Determinar la prevalencia de la mutacién V617F del gen
JAKZ en pacientes (pts) con sindromes mieloproliferativos crori-
cos (SMC): Paliciternia Vera (PV), Trombocitemia Esencial (TE) y
Mielofibrosis Idiopatica {(MFI); y su correlacion con evolucién cli-
nica, Material y Métodos: Deteccion de la mutacién V617FJAK2
por reaccién en cadsna de la polimerasa (PCR) alelo especifica
a partir de sangre periférica, en pts. con SMC (criterios WHO) v
controles. Secuenciacion de ADN en pts. negativos. Resultados:
Entre abril de 2006 y marzo de 2007 se estudiaron 113 pts., de los
cuales 103 fueron analizados (edad media 57 affos, rango 6-84; 54
varones). La distribucion de la mutacion fue: PV 40 /45 (89%), TE
30/43 (69%) y MFI 7/15 (47%); contrcles 0/11. Entre los pts. con
PV y TE, 18 presentaron aventos trombdticos al diagnostico y 9
durante el seguimiento (microcirculacion 10, venosos 7 vy arteria-
les 10); siendo 25/70 (36%) JAKZ2pos vs 2/18 (11%; todos arteria-
les) JAK2neg; p=0,04. De acuerdo al valor de glébulos blancos
{fmma3), el porcentaje de eventos trombdticos al diagnostico fue:
<5000=0%, 5000-7500= 10%, 7500-10000=18% v =>=10000=
25%; test para tendencias p=0,0004. Por andlisis de regresién
multiple, la mutacion V817F fue predictiva de trombosis (OR 7,92;
p=0,05). Al saguimiento (mediana 3,4 afos; rango 0,1 & 25 anos) 2
pts. con PV JAK2pos evolucionaron a mielofibrosis, 1 pte. con PV a
leucemia aguda (JAKZpos antes y luego de la transformacion) v 4
pts. con MFI fallecieron por progresion (3 JAK2neg vs 1 JAK2pos;
log rank p=0,06}, siendo la Unica variable asociada a sobrevida
el diagnostico de MFI {(p=0,0001). Por secuenciacién de ADN se
encontraron polimorfismos del gen JAK2 en 5/28 pts. negativos
para VB17F. Conclusién: En nuestra serie encontrarmos una aso-
ciacién entre la presencia de la mutacién V617F del gen JAK2 y el
desarrollo de eventos trombaticos. En cambio, sélo el tipo de SMC
afecto la sobrevida.

EMBARAZO EN PACIENTES I 313 OHi3s
CON LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA (LMC)

DURANTE EL TRATAMIENTO CON IMATINIB (1)

Prada, C; Miroli, A; Varela, A.l; Moiraghi, B; Ardaiz, M. del C.

Division Hemalologia, Hospital Ramos Mejia. Buenos Alres.
Tortuguitas, Argenting.

Antecedentes: El uso de mesilato de imatinib durante el embara-
z0 v lactancia esta contraindicado. Objstivo:Se reportan dos pa-
cientes con diagnostico de LMC en fase ¢crénica que presentaron
embarazo bajo tratamiento con I. En el tercer caso el embarazo
se presenta en la pareja del paciente bajo tratamiento. Desarrollo:
Caso 1: Mujer con diagnostico de LMC a los 16 anos. Respuesta
malecular completa a 6 meses de tratamiento. Presenta embarazo
en septiembra 2006, suspende | a 4 semanas de gestacion. Junio
2007; recién nacido de término (RNT)sano de adecuado peso para
la edad gestacional (AFEG). Caso 2: Mujer con diagndstico de
LMC z los 5 afos. Tratamiento previo con Interferon. Con | 400mg
respuesta citogenética nula a 12 meses. Presenta embarazo en
abril de 2006, recibiendo 600 mg/dia que suspende a las 8 se-
manas de gestacion. Febrero 2007 RNT APEG. Caso 3: Hombre
con diagnéstico de LMC a los 38 afios. Respuesta hematoldgica
completa y respuesta citogenética menor a los 12 meses de tra-
tamiento con | 400mg/d. Recibe 600mg/dia de Imatinib cuando su
esposa presenta test de embarazo positivo en diciembre del 2006.
Aborto espontaneo en mayo del 2007. Discusion: La mayoria de
los reportes de embarazos bajo el tratamiento con Imatinib en hu-
manaos refieren abortos espontéaneos en aproximadamente el 20%
de los pacientes, sin manifestaciones de teratogénesis. Se des-
criben alteraciones de la motilidad espermatica en pacientes de
sexo masculino. La mediana de discontinuacion del | fue de cuatro
semanas, y en el 100% de los casos se acompand de pérdida de
la respuesta hematoldgica o citogenética. Conclusion: Los resul-
tados obtenidos son similares a los reportados en la literatura, pre-
sentdndose un aborto espontaneo y dos nacimientos de término
sin manifestaciones de teratogéneasis. Las dos pacientes en las que
se discontinug el tratamiento presentaron pérdida de la respuesta
hematologica, resultado de estudio citogenético pendiente.

LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA (LMC)
EN PACIENTES JOVENES TRATADOS

| 314 0136
CON INHIBIDORES DE TIROSINKINASA

Miroli, M.A; Moiraghi, B; Ardaiz, M del C; Varela, A; Prada, C.
Hospital Ramos Mefia, Servicio de Hematologfa. CABA, Argemtina.

Antecedentes: La LMC as una patologia con edad media de pre-
sentacion de B0 afos. El tratamiento de primera linea consiste en
Inhibidores de Tirosinkinasa. La presentacion en pacientes jdvenes
conlleva; con la medicacion actualmente disponible, a un periodo
prolongado de tratamiento con esperanza de scbrevida prolonga-
da. Objetivos: Analizar la evolucion de pacientes menores de 30
afios tratados con inhibidores de tirosinkinasa. Pablacion: 10 pa-
cientes con LMGC, 60% sexo femenino, edad media de 16,8 anos
{r = 5-23). Material y Método: Analisis descriptivo retrospectivo de
pacientes menores de 30 anos al diagndstico de LMC que recibie-
ron tratamiento con inhibidores de tirosinkinasa. Las variables en
estudio son: remisidn hematoldgica completa (RHC), remisién ai-
togenética completa (RGC), remisidn molecular (AM), resistencia,
sobrevida libre de evento (SLE), Sobrevida global (SG) v tratamien-
to previo. Resultados: El 100% alcanzé RHC a los 3 meses, 50%
RCC a los 12 meses, y s0lo el 40% alcanzd Remisién Molecular
Menor. Tres presentaron resistencia primaria y 3 sscundaria. La
SLE y 5G a 2 anos fue de 86% y 89%, y a4 afios de 0% y 52% res-
pectivamente. El 50% presentaba antecedente de tratamiento con
Interferon (IFN). La SLE a 2 anos fue de 80% con IFN vs 50% sin
IFN. Conclusion: Publicaciones recientes demuestran evidencia a
favor del tratamiento con inhibidores de tirosinkinasa comparado
con el trasplante alogénico en primera linea para pacientes con
diagnéstico reciente de LMC. En nuestra experiencia la evelucion
de los pacientes jovenes con LMC tratados con inhibidores de Ti-
rosinkinasas es desalentadora. Creemos que la inclusion de estos
pacientes en estudios prospectivos y randomizados es mandato-
ria.

EXPRESION ATIPICA DE P190

EN LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA
Dourisboure, R'; Molina, J'; Migliorini, A", Ferro, H?;
Tartas, N7, Larripa, IP; Bianchini, M* Lucero, G'.

1. Unidad de invesligaciones Oncohemaioldgicas-ONCOLAB;

2. Consultorio de Estudios Hemaiologicos; 3. Acadernia Nacionai
de Medicipa, CABA, Argentina.

315 0t106

Obijetivo: Presentacion de un case de LMC con expresion atipica
de transcriptos (trp) p210 y p190, caracteristicas y evolucion. Ante-
cedentes: A pesar de que el irp p180 es un marcador de LLA-B, una
gran parie (305 en nuestra experiencia) de los casos de LMC al
diagndstico presentan también p190. Habitualmente la negativiza-
cion de p210 con el tratamiento va acompanado de la desaparicion
de p120. La persistencia de p190 esti correlacionado con peor
evolucién de la enfermedad y antecede a la recalda citogenética.
Paciente y Métodos: Mujer de 46 anos que se presenta can clini-
ca de crisis blastica (CB) bifenotipica de LMC. Para el diagnastico
se emplearon estudios citogenéticos, deteccidn de ber-abl (p210y
p190) por PCR y citometria de flujo (CF). Presentacian y Evolucion:
Diagnosticada en mayo de 2004 como portadora de LMC en CB.
La CF reveld LA bifenotipica. El citogenético mostrd 46)XX Ph[10] v
p210 b3a2 y p190 positivos. Se trata con 7-3, VCR-Pred seguide de
imatinib. En junic de 2004 la citometria de flujo mostrd EMR nega-
tiva, y estudio molecular p210 negativa con persistencia de p180.
En octubre de 2004 evaluacion molecular con ambuos transcriptos
de ber-abl positives hasta diciembre de 2005. En enero de 2006
presenta CE linfoide B, se trata con HICVAD + imatinib. Manteni-
miento: purinetol-metotrexate. En diciembre de 2005, citormetria de
flujo con EMR negativa, p210 negativa y p190 positiva (se verifican
datos por PCR real-time). En marzo de 2006 CB linfoide B, p210
negativa, p190 positiva y citogenético 46,XX[5]/42-44XX,-1,-3,-E,
Ph, mas Ph, marc1, marc2, marc3, marcd, La paciente recibe des-
atinib y fallece. Conclusién: Para nuestro conocimiento la persis-
fencia de p190 con ausencia de p210 no ha sido descripta en la
literatura. La mala evolucion de la paciente es consistente con la
persistencia del transcripto p190 como ha sido reportado.
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LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA 316 0157

EN EL CURSO DE UNA POLICITEMIA VERA.
PRESENTACION INFRECUENTE

Narbaitz, M; Calmet, 8; Gambin, R: Leguiza , M; De Dios Soler, M:
Palacios, F, Arrossagaray, G.

HHEMA, Academia Nacional de Medicina de Buenos Alres. CABA, Argentina.

Introduccién y Objetivos: La Policitemia Vera (PV) es una enfer-
medad mieloproliferativa con predeminio de la serie eritrocitica y
alteracion clonal de precursores hematopoyéticos. El curso clinico
se caracteriza por aumento de la viscosidad y volumen sanguineo;
esplenomegalia, complicaciones trombohemorragicas v un varia-
ble riesgo de evolucion a Mielofibrasis con Metaplasia Mieloide y
en menor frecuencia transformacion a Leucemia Mieloide Aguda
(LMA). Dada la baja frecuencia, se presenta este caso con el ob-
jetivo de analizar la literatura actual en relacion a los posibles fac-
tores que desencadenen esta transformacion. Métodos: Hombre,
82 anos, con esplenomegalia leve, rubicundez y PV de 14 afios de
evolucion. Tratamiento: Flebotomias, P32, Interferén, Hidroxiurea.
Laboratorio: Hb: 18g/dl, Hto: 66%, VCM: 66fl, Plaquetas; 310.000/
mm3, GB: 4600/mm?, PO2: 98%, PCO2: 38%, Colesteral Total; 240
mg/dl. Fractura de miembrao inferior. Episodio de trombosis. Bicito-
penia (GB: 1600/mm?, Plaguetas: 27000/mm?). Suspension del
fratamiento. Resultados: Anatomia Patoldgica: Se realizaron tres
biopsias de médula dsea con diagnostico histolégico de PV, La ter-
cera con < 5% de blastos CD 34 (+) .Citogenética: 46, XY. En mayo
2005 Bp. MO: Infiliracién Leucemia Mieloide aguda con diferen-
ciacion Monocitica. Citometria de flujo: Serie Misloide/Monocitica:
13(+) 33(+) 3(-+) 15(+) 34(+) y Lizosima {+). PAMO: Infiltracion
blastica del 69% de aspecto Mieloide/Monociica. Conclusion: La
incidencia de LMA es de un 5% a 10% con riesgo progresivo a
través dal tiempo. Estudios prospectivos, observacionales relacio-
naron edad avanzada, sexo femenina, y bajos niveles de colesterol
(187, 4 mg/dl) con alto riesgo para desarrollar LMA; presentando
resultados controvertidos respecto al tratamiento de la PV como
factor de riesgo para desencadenar una Leucemia Aguda.
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PERCEPCION DE CALIDAD DE VIDA (CV) 317 "moos
A LARGO PLAZO DESDE LA OPTICA DEL

PACIENTE SOMETIDO A TRASPLANTE DE CELULAS
PROGENITORAS HEMATOPOYETICAS (TCPH)
Romero, N; Orlando, §; Canepa, C.

Servicio de Hematologia, Hospital Rossi. UTIMO, CUCAIBA. Argentina.

Objetivos: 1) Evaluar la percepcién de calidad de vida de los
pacientes (pac) sometidos & TCPH en UTMO CUCAIBA a través
de una encuesta voluntaria qus investiga aspectos fisicos, psiqui-
cos y sociales. 2) Evaluar el estado subjelivo actual. Materiales
y Métodos: Estudio descriptivo prospectivo de aspectos fisicos,
psiquicos, y sociales, de pac sometidos a TCPH, realizada en fase
postTCPH alejado, posterior a 36 meses del procedimiento. La eva-
luacitn se realizé con una encuesta voluntaria obtenida en forma
personal, 0 a través de contacto telefénico. Se analizan aquellos
que cumplieron al menos 36 meses de evolucion, Resultados: se
analizan encuestas de 34 pac., con una edad promedio de 44 afios
(rango 25 a 62}, relacion M:F 1.26, que recibieron TCPH autdlogo
25 (¥3%) y 9 (27%) alogénico. Diagnésticos: LNH 213, MM 8%,
LMA 14%, LMC 25%, EH 26%, otros 6%. De los aspectos fisicos
evaluados ningdn pac expresa dificultades alimentarias, y solo 6%
algiin trastomo er su cuidado e higiene persanal, 97% acepta su
enfermedad, y 94% se considera conforme con su tratamiento yla
asistencia sanitaria recibida. De los aspectos psiquicos se destaca
que todos los pac se consideran al momento de la encuesta aptos
para disfrutar su vida, y 82% posee proyectos personales, Emo-
cionalmente se consideran animicamente bien 74%, optimistas
S0%, ansiosos 44%, deprimidos 26%, tristes 329, irritables 21%, y
violentos 14%. De los aspectos sociales 59% tienen emplec, 65%
refiere problemas econdmicos generados por la enfermedad, 272
se sienten distantes de sus afectos asociado a la carencia de con-
tencién afectiva y soporle de las redes sociales. Conclusion: En el
periodo post TCPH analizado se observa una alta aceptacion de su
condicion, muy baja ocurrencia de trastornos en su vida cotidiana,
actitud optimista, y con proyectos personales. No se observa modi-
ficacion en la ocupacion laboral respecto al pericdo peri TCPH.

ADMINISTRACION DE RITUXIMAB 318 PE039

EN PURPURA TROMBOCITOPENICA
CRONICA EN PEDIATRIA.

4JUNA OPCION A CONSIDERAR?
Diaz, L; Sciuccati, G; Feliu, A.

Sewvicio de Hematologia-Oncologia Hospital de Pediatria Prof. Dr. J.P
BGarrahan. CABRA, Argeniina,

Entre julio 2004 y mayo 2007 se evallio la respuesta y toxicidad
del tratamiento (tto) con rituximab en 12 pacientes (pts) peditri-
cos con plrpura trombocitopénica cranica (PTC) refractaria a cor-
ticoides, gamaglobulina endovenosa (EV), gamaglobulina Anti D
EV y esplenectomia. La poblacién incluyé 8 mujeres y 4 varcnes;
edad mediana 7.6 afios (rango 9 meses-14.3 afos) con recuento
plaquetario (rtc pg) <15.0 x109/L. La duracién media de la PTC
al comienzo del tto fue de 8.5 meses. Los pts recibieron 375 mg/
m? de rituximab EV una vez por semana durante 4 semanas. Se
considerd remision completa (RC) rto pg =150.0 x109/L, remisién
parcial (RP) >50.0 <150.0 x109/L, respuesta minima (RM) >20.0
<50.0x108/L y respuesta nula (RN) <20.0x109/L. El laboratorio in-
cluys: hemograma semanal; proteinograma electroforético v cuan-
tificacion de CD19 / CD20 cada 15 dias. Se realizd el registro de los
efectos adversos. Cuatro de 12 pts alcanzaron RC; 2 recayeron a
los 9y 20 meses: 2 continlian en RC; 1 pt mantiene RP: 2 RM tran-
sitoria (1 mes) y 5 RN. Se observaron fisbre, prurito v rash cutdneo
en 3 pts durante la 1ra y/o 2da infusién y ninguna reaccion anafi-
lactica grave que obligara a suspender &l tto, Todes los pts presen-
taron un marcado descenso en la células CD20+; mientras gue los
niveles de inmunoglobulinas disminuyeron un 20% con respeclo a
los valores normales para la edad. Dicha modificacion no se acom-
pano de aumento en el ndmero y/o severidad de las infecciones
cursadas posteriormente al tto. Conelusién: La administracién de
rituximab constituye una opcidn en pts con PTG refractaria a lto
medico convencional. Especialmente en aquelios con menos de 2
arios de evolucién, y menores de 6 afios de edad, a fin de diferir y/o
evitar la esplensctomia, También se puede considerar su utilizacion
en recaidas luego de ser esplenectomizados. A fin de obtener un
analisis estadistico concluyente sobre |a eficacia y efectos adver-
sos a largo plazo de este tto se hacen necesarios ensayos clinicos
controlados con un mayor nimero de pis.

ESPLENECTOMIA EN PURPURA
TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA (PTI):
EXPERIENCIA EN NUESTRA INSTITUCION
Asselborn, E; Venturini, C; Cittadino, M; Galizzi, N; Mariano, R.
Servicio de Hematologia, Hospital San Martin, Parand. Entra Rios. Argentina.

3191016

Antecedentes y Objetivo: La PTI es un desorden autoinmune ad-
quirido. Los glucocorticoides son el tratamiento de primera elec-
cion, resultando en respuesta completa (RC) o parcial (RP) en 70
a 80% de los casos. Para los pacientes que fallan al tratamiento
la esplenectomia produce una buena respuesta en cerca del 60 a
80% de los mismos, Se evaluaron las indicaciones, complicacio-
nes, respuestas y evolucion de los pies con diagnéstico (Dx) de
PTI de nuestro Servicio que requirieron esplenectomia terapéutica.
Disefio y Métodos: Se analizaron retrospectivamente 14 ptes es-
plenectomizados por PTI entre 1997 y 2007. Poblacién: Sobre un
total de 39 ptes con dx de PTl se esplenectornizaron 14 ptes (36%):
12 mujeres v 2 varones. Edad promedio a la cirugia (Cx): 33 afos
(15-60). Mediana en meses desde el Dx a la Cx: 17 meses (14 dias-
156 meses). Antes del afo del Dx se esplenectomizaron 28.5% de
los ples. Tratamientos previos a la Cx: 100% corticoides, 1 pte reci-
bi6é ademas Gammaglobulina y 3 ptes recibieron también Danazol.,
Indicaciones de Cx: 7 ptes refractarios, 6 ptes corticoidedepen-
dientes, 1 ple refractario y con hemorragia, Resultados: 11 ptes
alcanzaron RC (78.5%), 2 ptes alcanzaron RP (14.29) y 1 pte no
obtuvo respuesta (NR: 7.1%). Con una mediana de seguimiento de
25 meses, 4 ptes (28.5%) que hablan alcanzado alguna respuesta
recayeron y requirieron otros tratamientos. No se registraron muer-
tes relacionados al procedimiento (Cx convencional), ni complica-
ciones hemorrégicas o infecciosas. Conclusién: La esplenectomia
es un procedimiento seguro y efectivo. Si bien, esta serie de casos
es limitada y el tpo de seguimiento es corto en algunos casos,
nuestros resultados se correlacionan con el de otros centros.
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DETECCION DE UN CASO CLINICO DE
CHEDIAK-HIGASHI POR UN HEMOGRAMA

| 320700
EN UN LABORATORIO DE URGENCIAS

Guevara, M.C; Pedrini, C; Diaz, C: Puga, M; Benz, N_
Hospital Pedidtrico Avelino Casteldn. Resistencia, Chaco, Argentina.

Definicion: Es un trastorno hereditario con albinismo oculoguta-
neo, enfermedad neuroldgica y muerte prematura, La transmision
es autosdmica recesiva, por mutaciones en el gen CHS1, carac-
terizado por un desorden deal sistema inmunitario de las celulas
fagociticas con anormalidad en la inmunidad especifica y disminu-
cion de las células NK, Se presenta con albinismo, nistagmus y au-
mento de infecciones pulmonares, de piel y mucosas. La infeccién
con Virus Epstein Barr (VEB) complica la evolucidn, Presentacion
clinica: Nino de tres meses de edad, ingresa al hospital con: hepa-
loesplenomegalia, palidez mucacutanea, subfebril, taquicardico,
taquipneico e irritable. Sin antecedentes familiares. Hemograma:
GB: 24.800/mm?, Hto: 23%, Hb: 8,1 g/%. GR : 2.700.000/mm?, Plg:
36.000/mm?, Predominio linfomanocitario con células reactivas,
neutrofilos y linfocitos con granulos groseros. 5% de elementos
inclasificables. Eritroblastos, punteado basdfilo y eritrofagocitosis.
Act. Protrombinica: 41%, KFTT: 52 seg. El bioguimico sugiere la
interconsulta con oncohematologia. Anzlisis diferidos: GOT, GPT,
7T, triglicéridos y LDH elevadas. Serologia: VEB IgM: Reactivo
(Restantes pruebas no reactivas). Microscopia optica del pelo:
actimulos de melanosamas. Oncohematelogia; MO: Serie mielode
displasica. Granulos groseros en serie mielaide y linfoide. Blastos
%, serie eritroide: 45%. Multiples imagenes de eritrofagocitosis
compatible con Enfermedad Chediak-Higashi en fase acelerada.
Conclusion: La correcta observacion del frotis permitio el rapido
diagnéstico de esta rara patologia instaurdndose el tratamienta in-
mediatamente. No obstante el desenlace fue fatal por hallarse el
paciente en fase acelerada asociado a una infeccién por VEB.

COMPARACION DE PARAMETROS
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HEMATOLOGICOS POR DOS |L

AUTOANALIZADORES DIFERENTES

Fraiberg, M: Meaca. P: Eckhardt, A; Ferrer, D; Capra, R.

Laboratorio de Hematologia, Servicio de Bioguimica Clfnfca,
Hospital Privado de Cordoba. Argernting,

Objetivos: Evaluar si existen diferencias estadisticamente sig-
nificativas en el recuento de leucocitos (GB), eritrocitos (GR),
plaquetas (PLT) y concentracion de hemoglobina (Hb) entre los
contadores hematologicos SYSMEX XE-2100 y CELL-DYN 3700,
y si éstas afectan el significado clinico. Materiales y Métodos:
Se procesaron 50 muestras denfro del rango analitico para cada
parametro: GR y PLT {por impedancia), GB {Ggtica en SYSMEX y
6ptica/impedancia en CELL-DYN) y Hb por espectrofotometria. Se
compararon los datos obtenidos del CELL-DYN con respecto a los
del SYSMEX por andlisis de correlacion y de regresion de Deming.
Resultados: Obtuvimos las siguientes pendientes y ordenadas al
origen con un 95% de confianza: GB: 1.018 (0.976 a 1.060), 0.089
(-0.209 2 0.386); GR: 1.030 (0.988 a 1.071), -0.070 (-0.244 a 0.104);
Hb: 1.001 (0.97€ a 1.024), 0.34 {0.07 a 0.61); PLT. 0.926 (0.901 a
0.850), 14.2 (8.4 a 20.0) respectivamente. El coeficiente de corre-
lacién (r) para los cuatro pardmetros fue de 0.996 con p < 0.0001.
Conclusion: Existe una alla correlacion en los cuatro parametros
estudiados en ambos analizadores (r = 0.996; p < 0.0001). Las
diferanclas entre los recuentos de GB y GR an ambos contado-
res no son estadisticamente significativas segin se deduce de la
pendiente y ordenada al crigen de la recla de regresicn. Si bien la
Hb muestra un desvio constante y las PLT un desvio constante y
proporcional, éstos son clinicamente aceptables, por congiguiente,
estos parametros pueden ser medidos en cualquiera de los anali-
zadares con significado clinico equivalente.

DISPOSITIVO EXTENSOR CAPILAR (DEC) | 322 AN018
PERMITE REALIZAR EXENDIDO DE SANGRE
PERIFERICA DE VOLUMENES CONOCIDOS

Y DE MEJOR CALIDAD

Colimodio, R.E.

Centro de Diagndetico y Tratamiento Hematologia, Oncologia Mercedes,
CDTHOM. Argenting.

Intreduccion: Necesitibhamos contar con extendidos de sangre
periférica de volumen conocido para poder realizar estimaciones
y andlisis de imagenes digitales. Objetivo: 1) Realizar extendidos
sangre periférica de volumen conocido v reproducible. 2) Obtener
dimensiones iguales en frotis distintos en 4rea microscépica deter-
minada. Material y Métodos: Se realizd dibujo técnico de disposi-
tivo extensor con dos escotaduras y orificio capilar en su extremo
extensor {figura). El mismo se construyd en acrilico de igual largo
y ancho que un portacbjetos y de 2 mm de altura. Se efectuaron 6
frotis por triplicado con la técnica estandar y por el mismo operador,
empleando una velocidad de ~1 cm por segundo. Se obtuvieron
imagenes digitales mediante Moticam 1000 adaptada a microsco-
pio Olympus CHA que se analizaron con software ImageMaster 2D
Platinum y los datos con “hoja de célcule” Microsoft Work 4 y Ex-
cel. Resultados: Las imatenes digitales obtenidas abarcan un rec-
tangula de ~0.001002875 mm?. y tienen un volumen de ~-0.00097
ml. a —~7 mm del extremo distal de los frotis. Se evaluaron 6 mues-
tras comparativamente con controles. Conclusion: El dispositivo
extensor capilar permite realizar célculos del nimero de elemen-
tos presentes en sangre periférica con una simple inspeccion de
un frotis, simplemente contando el n? de elementos promedio por
campo en dichas areas y luego multiplicAndolo por el volumen.

LEUCOCITOSIS IDIOPATICA. EXPERIENCIA

23 0H039
EN UN CENTRO DE ATENCION PRIMARIA IL

Fassi, D; Pavlove, M; Saracut, D; Corzo, A; Rojas, F; Gonzalez,
M; Fischman, L; Alcaraz, S; Gaicedo, L; Damiani, G; Espinel, C;
Lopez, M; Morend, I; Lebersztein, G; lastrebner, M.

Servicio de Hematologia y Gerencia de Control de Calidad de OSECAC.
CABA, Argeniina.

La leucocitosis puede ser la forma de comienzo de numerosas
entidades clinicas y/o hematoldgicas. El objetive de este trabajo
es describir las caracteristicas de pacientes (pts) con leucocitosis
idiopatica. Disefo: descriptivo y retrospectivo. Se incluyeron pis.
con leucocitos (GB) =10000/mm? (no fumadores) & =12000/mm?
(furnadores) gue consultaron al hematdlogo. Se excluyeron pts
con causas demostradas en la 12 consulta ¢ durante los estudios
solicitados dentro de los 60 dias de seguimiento vy, asimismo,
aquellos que normalizaron los recuentos dentro de ese lapso de
tiempo. Resultados: 32 pts, 26 Fem y 6 Masc, media de edad:
46 a R19-80, Rto de GB a la 12 consulta: 14900/mm?® (R11.100-
25400} y neutrdfilos (N) 65%. Se realizd fosfatasa alcalina leuco-
citaria (FAL) a 23 pts, score promedio 109 (R40-180), 1 caso con
score de FAL 40 y ber-abl negativa, 23 pts (71,8%) eran fumadores.
Se realizaron PAMO/BMQO a 2 pits (ambas normales), Borabl en
sangre periférica a 7-pts, 6 fueron negativos v 1 positivo para la
210 (punto de ruptura b2aZ) con citogenético en médula ésea
negativo para t(9;22). 26 pts completaron &l sequimiento de >60
dias, los 6 restantes superaron los 120 dias. 24 pts se mantuvieron
con recuentos leucaocitarios estables. 7 normalizaron los recuentos
méas alla de los 60 dias. Ningun pte recibio medicacion. No se hallo
esplenomegalia, neoplasia, colagenopatia ni sind. mieloproliferati-
vo. Una pte de 21 anos con PCR positiva para ber-abl continud con
leucocitosis asintomatica por mas de 120 dias y sin evidencias de
LMC. Conelusién: Se describe un neto predominio del sexo feme-
nino con leucocitosis y neutrofilia en todos los casos. Los pts se
mantuvieron asintomaticos y 24 de ellos, ademas, permanecieron
con recuentos leucocitarios elevados. La no obtencién precoz del
diagnodstico motivo el abandono del seguimiento en 15 pls antes
de los 120 dias. Se remarca la importancia de haber hallado un
estudio BCR/ABL paositiva.
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ESTIMULANTES DE COLONIAS (FILGEN)

EN PACIENTES ONCOLOGICOS PEDIATRICOS

CON NEUTROPENIA. NUESTRA EXPERIENCIA

EN 165 EPISCDIOS (2005-2007)

Pollono, D.G: Pollono, A; Tomarchio, 3.

Hospital de Nifios, SSML. La Piata, Argentina.

Objetivo: Mostrar los rersultados obtenidos en la evaluacion re-
trospectiva en 165 episodios de neutropenia en 32 pacientes onco-
Ibgicos, siendo cubiertos con asociacion de antibiéticos y factores
estimulantes de colonias (FEC) 250mg/m2/d. Antecedentes: La
supervivencia en los pacientes oncoldgicos pediatricoa ha mejo-
rado. Ello se debe al mejor conocimiento de las enfermedades, a
la adecuacion de los tratamientos y por Glitimo al mejor control de
las complicaciones. Dentro de estas, la infeccién secundaria a la
nautropenia figura como la 1er causa de muerte. El manejo de la
neutropenia se baso en el uso empirico de antibidticos. El uso de
FEC ha reducido el tiempo de neutrapenia, con disminucién del
n? de infecciones documentadas y de la mortalidad. Material y
Métodos: La neutropenia fue definida como el recuento de neutro-
filos < de 1 x 103/L, siendo leve (NL) con valores entre 0.5-0.99 x
10%/L, moderada (NM) con valores de 0.1-0.49 x 103/L y severa (NS)
con valores < de 0.1. Al ingreso todos los pacientes fueron evalua-
dos clinicamente realizandose hemograma y cultivos de sangre u
ofros si correspondiera. De presentar fiebre (>38.52C 6 2 > de
37.9°C) recibieron doble asociacion antibidtica en NL, con cefalo-
tina y gentamicina, agragandose piperacilina en NM y NS. Todos
los pacientes recibieron filgrastim (Filgen) a dosis de 250mg/m2/d
SC. Resultados: Correspondieron 82 episodios (49.6%) a NL, 39
(23.6%) a NM y 44 (26.8%) a NS. En NL, la media de uso fue de
4.59 dias; en NM fue de 5.5 dias y en NS fue de 5.9 dias. El %
global de infecciones documentadas fue del 10.3%. La mortalidad
fue del 0%. Se comparé con resultados previos de igual asociacién
antibidtica sin FEC con mortalidad del 26%. Conclusion: La utili-
zacion de FEC sirviod a los efectos de disminuir los dias de neutro-
penia, directamente relacionada con la disminucidn de infeccién
documentada, y drastica disminucién de la mortalidad.
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