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RESUMEN

La infeccion por parvovirus B19 humano, es la causa de la mayor parte de los casos de crisis
aplasica transitoria que aparecen de forma brusca en pacientes con enfermedades
hemoliticas cronicas, como es el caso de la drepanocitosis. Por otra parte, se han descrito
unos pocos casos de infeccion aguda, por parvovirus B19 humano como causa de anemia
hemolitica autoinmune, por medio de la formacion de anticuerpos dirigidos contra los
globulos rojos. La asociacion entre drepanocitosis y anemias hemoliticas autoinmunes es
poco frecuente. Se reporta un caso poco usual de una paciente adulta, con antecedentes de
hemoglobinopatia S/C que presentd una crisis aplasica y posteriormente aparecié una
anemia hemolitica autoinmune diagnosticada en el Instituto de Hematologia e Inmunologia.
Se traté con dosis inmunosupresoras de esteroide, con lo que se alcanzo la remision de la
anemia hemolitica autoinmune.
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ABSTRACT

Infection with human B19 parvovirus is the cause of most cases of transient aplastic crisis
that appear in patients with chronic hemolytic diseases, as in the case of sickle cell disease.
On the other hand, a few cases of acute infection by human parvovirus B19 have been
described as a cause of autoimmune hemolytic anemia, through the formation of antibodies
directed against red blood cells. The association between sickle cell disease and autoimmune
hemolytic anemia is rare. We report an unusual case of an adult patient, with a history of S
C hemoglobinopathy who presented an aplastic crisis and subsequently an autoimmune
hemolytic anemia diagnosed at the Institute of Hematology and Immunology, treated with
high steroids doses, reaching the remission of autoimmune hemolytic anemia and constitutes
the first report in Cuba.

Keywords: human B19 parvovirus; autoimmune; hemolytic anemia, aplastic crisis, SC
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INTRODUCCION

La drepanocitosis es la anemia hemolitica intracorpuscular determinada genéticamente, mas
frecuente en el mundo. Se debe a una mutacion en la posicion 6 del gen que codifica para la
cadena P de la globina, en la que el 4cido glutdmico es sustituido por la valina.(!

Su frecuencia es mayor en Africa, el Medio Oriente, sur de Italia, norte de Grecia, sur de
Turquia, provincias occidentales de Arabia Saudita y la India. Fue trasladada por el
comercio de esclavos a Estados Unidos de Norteamérica, América Central, el Caribe y
algunos paises de América del Sur.(V

La forma mas frecuente de drepanocitosis en Cuba, es la anemia drepanocitica (AD) o
hemoglobinopatia SS, le siguen en frecuencia la hemoglobinopatia SC (HSC) y la S

talasemia (SP tal).(!
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La drepanocitosis constituye un grupo de anemias hemoliticas cronicas, que se caracterizan
todas, por crisis vasoclusivas, anemia hemolitica, vasculopatia, lesiones organicas
diseminadas agudas y crénicas y una mortalidad prematura.

Dentro de las complicaciones observadas de manera frecuente en estos pacientes se
encuentran, las crisis aplasicas, que son producidas por una infeccion por la cepa B19 del
parvovirus humano (PVH B19), que determina una supresion de la eritropoyesis durante 7 a
10 dias. Debido a que la vida media del eritrocito en la drepanocitosis estd muy acortada,
ocurre un descenso de la cifra de hemoglobina en pocos dias. El diagndstico se realiza
porque existe: reticulocitopenia y en el medulograma se observa la hipoplasia del sistema
eritropoyético.(?)

Se sabe que la cepa de PVHB19 puede ser causante de anemias hemoliticas autoinmunes
(AHAI) en los pacientes previamente infectados por el mismo.!-?)

Las causas mdas frecuentes de las anemias hemoliticas extracorpusculares suelen ser los
problemas mecanicos, quimicos, infecciosos o inmunologicos; entre estos ultimos se
encuentran las AHAI las cuales, desde que Coombs las describio en 1945 e introdujo la
prueba que lleva su nombre, fueron reconocidas como tales en el contexto biomédico.®

Esta prueba es fundamental para el diagndstico de la hemolisis por procesos inmunes, pues
en ella se demuestra la presencia de autoanticuerpos o elementos del complemento unidos a
la superficie del hematie (Coombs directo) o el incremento en el suero de anticuerpos
(Coombs indirecto). Se desconoce el mecanismo por el cual, el organismo forma anticuerpos
contra sus propios globulos rojos, pero si se conoce los mecanismos inmunoldgicos capaces
de destruirlos.®”

Hasta donde se conoce, la asociacion entre la drepanocitosis y la AHAI es poco frecuente;
solo se han descrito unos pocos casos de infeccion aguda por PVH B19 como causa de
AHAI por formaciéon de anticuerpos dirigidos contra los gldbulos rojos. Dada la poca
frecuencia de esta asociacion se presenta el caso de una paciente con antecedentes de

hemoglobinopatia SC que posterior a una crisis aplasica presentd una AHAL

PRESENTACION DEL CASO

Paciente femenina, se color de piel negra, de 66 anos de edad, con antecedentes de
hemoglobinopatia SC e historia hematologica de crisis relacionadas con sindrome toracico

agudo, hepdtica a repeticion y vasoclusivas dolorosas frecuentes; con requerimientos de
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transfusiones en varias ocasiones, sin demostracion de aloanticuerpos y sin utilizacion de
hidroxiurea como tratamiento, cuya hemoglobina habitual oscila entre 110 — 115 g/L.

En junio del 2016, asistiod al servicio de urgencia por astenia marcada, palidez y toma del
estado general. Al examen fisico se detectd palidez cutdnea mucosa y taquicardia

En los exdmenes complementarios se observo: hemoglobina de 66 g/L, disminuida en
relacion a los valores habitualmente tolerados por la paciente; conteo de reticulocitos de 0.1
%, disminuido, leucocitos y conteo de plaquetas en valores normales. Se le realizo el
aspirado de médula 6sea y se comprobd la presencia de una depresion de la serie

eritropoyética con cambios megaloblasticos (Fig. 1).

Fig. 1- Hipoplasia del sistema eritropoyético en paciente con hemoglobinopatia SC y anemia

hemolitica autoinmune (AHAI) secundaria a infeccion por parvovirus humano B19.

Se le diagnostico una crisis aplasica y se ingresd en el servicio de Adultos, donde se
transfundio con concentrado de eritrocitos. Alcanzo la recuperacion clinica y hematoldgica
en un término de 10 dias. Se le repiti6 el aspirado de médula 6sea y se encontrd6 mayor
integridad del sistema eritropoyético, fue egresada y se continud su seguimiento por consulta
externa.

En agosto de 2016, con solo 2 meses de haber presentado el evento anterior, acudio al
servicio de urgencia con astenia marcada y palidez cutaneo mucosa intensa, disminucion de
las cifras de hemoglobina en relacién con los valores basales de la paciente (60g/L),
reticulopenia. En el estudio se encontrd una prueba de Coombs directa (PAD) positiva; el

reactivo monoespecifico anti-Ig G negativo y con el reactivo monoespecifico anti-C3d
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positivo, eluido negativo, una prueba de Coombs indirecta (PAI) negativa y con titulo de
crioaglutininas Ig M > 1/64. En el aspirado de médula 6sea se constatd hipoplasia de la serie
eritropoyética y estudios de PAD positivo a C3d, PAI negativo.

Se le realizaron estudios de anticuerpos antinucleares, anti-ADN, factor reumatoideo,
cuantificacion de inmunoglobulinas, estudios virologicos (hepatitis B, C y HIV) que fueron
negativos; asi como una prueba seroldgica para virus de Epstein Barr y citomegalovirus que
mostroé una infeccion pasada. Se ingres6 y se transfundid con concentrado de eritrocitos
precalentados.

Con los resultados obtenidos se diagnostico una AHAI, pero resultaba llamativo que la
paciente tenia una reticulocitopenia, cuando en la AHAI existe una reticulocitosis- Se
demostr6 la presencia de autoanticuerpos frios, con un C3d positivo en médula Osea,
elemento de gran valor que explicaba la existencia de una reticulocitopenia por la
destruccion de los progenitores eritroides por los autoanticuerpos.

Se comenz6 tratamiento con prednisona en dosis inmunosupresoras de 1 mg/kg/d teniendo
en cuenta la edad de la paciente, se usaron 60 mg diarios. Al término de 7 dias se le repitid
hemoglobina con un incremento de 1 g en relacion a las cifras anteriores; se continué con
esta dosis durante 1 mes, las cifras de hemoglobina continuaron ascendiendo y se comenzo a
disminuir paulatinamente el esteroide hasta que sin necesidad de su uso se mantuvo estable,
con sus cifras de hemoglobina habituales y sin complicaciones. Se continu6 el seguimiento

en consulta especializada, sin complicaciones hasta el momento de elaborar este reporte.

DISCUSION

La infeccion por PVH B19 es la causa de la mayor parte de los casos de crisis aplasica
transitoria, que aparecen de forma busca en pacientes con enfermedades hemoliticas
cronicas, como es el caso de la drepanocitosis.*? Sin embargo, la asociacién entre
drepanocitosis y AHAI es poco frecuente. (I3

Se han descrito unos pocos casos de infeccion aguda por PVHB19 como causa de AHAL,
por medio de la formacién de anticuerpos dirigidos contra los glébulos rojos. ?* El
mecanismo especifico de producciéon de AHAI por PVHB19 permanece sin esclarecer, pero
es importante subrayar que la presencia de una infeccion aguda por PVHBI19 debe
sospecharse ante un episodio de AHAI que curse con reticulopenia e hipoplasia de los

precursores eritroides de la médula 6sea.
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En la literatura se recogen reportes de casos de AHAI por crioaglutininas secundaria a
infeccion por Ebstein Barr, citomegalovirus, hepatitis viral A, B, Cy VIH. ©®

En este caso en particular se presentd el evento primario de la crisis apléasica y
posteriormente aparecio la AHAI que tuvo una respuesta favorable al tratamiento esteroideo
impuesto dada la posible naturaleza autoinmune de la AHAI. Aunque el uso de los
esteroides es controvertido, estos resultados se encuentran acorde con lo revisado por la
literatura nacional e internacional. (-3

La evolucion favorable observada permite afirmar que el tratamiento con esteroides es

efectivo en AHAI independientemente de la causa que la produzca.
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