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ERITROPOYETINA HUMANA RECOMBINANTE
(rHUEPO) EN EL TRATAMIENTO DE LA
HEMOCROMATOSIS PRIMARIA

Sr. Director: El tratamiento més recomendado para la hemocromatosis
primaria son las flebotomias una vez por semana, pero en ocasiones la
respuesta medular no permite mantener esta pauta de extracciones, lo
que obliga a distanciar las sangrias, pudiendo asi superar los 2 afios, el
tiempo necesario para eliminar el exceso de hierro acumulado en esta
enfermedad'?. La combinacién de flebotomias y eritropoyetina ha sido
utilizada eficazmente en pacientes con insuficiencia renal crénica y he-
mosiderosis secundaria®. Presentamos nuestra experiencia con esta com-
binacién terapéutica en hemocromatosis primaria.

Los pacientes, dos varones de 38 y 64 afios (tabla I), eran homocigéticos
para la mutacion C282T, HBSAg y VHC negativos, y presentaban al
diagndstico una densitometria hepatica medida por tomografia axial
computarizada (TAC) de 87 y 78 unidades Hounsfield (UH)*. La ferriti-
na basal fue de 2876 y 2407 ng/ml y ambos presentaban un ligero au-
mento de ALT de 69 y 70 U, respectivamente.

Se iniciaron sangrias semanales de 450 ml y suplementos de dcido foli-
co (5 mg/dfa), reponiendo tras cada extraccién con 500 ml de suero sali-
no fisiolégico. Antes de cada sangria se determinaba la cifra de hemo-
globina y reticulocitos y cada 6 extracciones los pardmetros para valorar
la masa férrica y el perfil hepatico. Cuando se observé que el valor de la
hemoglobina no permitia mantener este ritmo de extracciones (a la quin-
ta y décima sangria, respectivamente) se anadid eritropoyetina humana
recombinante (rHUuEPO) 3.000 U por via subcutdnea, tres veces por se-
mana. La respuesta medular permitié incrementar la frecuencia de las
extracciones hasta dos semanales, manteniendo este ritmo hasta que la
ferritina bajé a menos del 2% de la basal y la saturacién de la transferri-
na fue menor del 15%.

El nimero de sangrias hasta lograr los objetivos fue de 37 en ambos casos,
en un tiempo de 5,5 y 3,9 meses, es decir, una sangria cada 4,4 y 3,1 dfas,
respectivamente. El tratamiento fue bien tolerado sin complicaciones y al fi-
nalizar el mismo las transaminasas se habfan normalizado y la densidad he-
patica por TAC habia disminuido hasta 67 y 60 UH. Ademas, en el segundo
paciente desaparecieron las artralgias que aquejaba desde el diagndstico.
Como contraste, en nuestra serie de 11 pacientes, todos ellos homocigdti-
cos para la mutacion C282T, tratados tinicamente con sangrias, cuya fe-
rritina basal media fue de 2.799 ng/ml, se logré disminuir la ferritina a
menos del 2% de su valor inicial solamente en cuatro, hasta el momento
de esta evaluacion. La media de sangrias requeridas para lograrlo fue li-
geramente superior a los casos tratados con tHuEPO (46 sangrias), pero
el tiempo empleado en ellos ha sido muy superior (media de 38,5 meses).
La eliminacion del exceso de hierro tisular en la hemocromatosis prima-
ria puede ser acelerada mediante la estimulacién de la médula dsea con
eritropoyetina para extraer mds hierro de los depdsitos, e incrementando
la frecuencia de las flebotomias para eliminarlo®. La eritrocitaféresis
combinada con eritropoyetina® podria evitar el excesivo nimero de pin-
chazos y de visitas al hospital, pero dada la dificultad para disponer de
esta técnica en la mayoria de los sitios donde de forma rutinaria pueden
realizarse sangrias, y segun nuestra limitada experiencia, sugerimos que

la flebotomia combinada con r-HuEPO subcutdnea es rapida, efectiva y
segura en la eliminacién del exceso de hierro, acortando el tiempo de
exposicion a los efectos toxicos de este metal”®, lo que puede compen-
sar las posibles molestias que el incremento de extracciones en un corto
espacio de tiempo pueda generar en el paciente.

G. MARTIN NUNEZ, M.A. FERNANDEZ GALAN,
R.LOPEZ LOPEZ y J.A. GONZALEZ HURTADO
Servicio de Hematologia y Hemoterapia.
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LINFOMA PRIMARIO HEPATICO. IMPLICACIONES
DIAGNOSTICAS Y TERAPEUTICAS

Sr. Director: Los linfomas frecuentemente producen infiltracién hepati-
ca en su evolucién, definiendo estadios avanzados de la enfermedad’. Por
el contrario, el linfoma hepético sin afeccién nodal ni enfermedad hepati-
ca asociada es infrecuente y habitualmente es confundido con neoplasia
epitelial hepdtica primaria o metdstasis de tumor desconocido, provocan-
do planteamientos prondsticos y terapéuticos erréneos’. El tratamiento de
eleccion, cuando es factible, es la reseccion de la masa y quimioterapia.
Presentamos un caso de linfoma primario hepdtico que se manifest
como masa hepdtica no resecable y en el que se obtuvo una excelente
respuesta con tratamiento quimioterdpico aislado.

Se trata de una mujer de 52 afios, sin antecedentes de interés, que fue in-
gresada por deterioro de su estado general y dolor epigdstrico de 5 me-

TABLA 1. Evolucion de la respuesta al tratamiento con eritropoyetina humana recombinante (rHUEPO) 3.000 U

por via subcutanea, tres veces por semana y flebotomias

Disminucién de ferritina (%) Basal < 50% <25% < 10% <2%
Ferritina (ng/ml) 2.876/2.407 1.438/1.203 719/601 2877240 57/50
Dias hasta lograr el objetivo 29/58 74/82 117/99 165/117
N.° de sangrias hasta lograrlo 5/13 14/20 24/24 37/37
Alaninoaminotransferasa (ALT) (U/1) 69/70 12/23
Densidad hepdtica por TAC (unidades Hounsfield, UH) 87/78 67/60

Los valores corresponden a los de ambos pacientes. El periodo de tratamiento con rHuEPO fue de 136 y 110 dias, inicidndose en la quinta y décima sangria,

respectivamente.
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Fig. 1. TAC abdominal con contraste. Se identifica una masa hepdtica
irregular hipodensa en los segmentos 2, 3 y 4.

ses de evolucion. Su exploracion fisica no presentaba alteraciones signi-
ficativas y en la analitica destacaba: hemoglobina 7,4 g/dl (normal, 12-
15); VCM 74 fl (normal, 76-100); leucocitos y plaquetas normales; fi-
brindgeno 822 mg/dl (normal, 150-300); AST 34 U/l (normal 0-35);
ALT 47 U/l (normal 0-35); GGT 73 U/l (normal 0-30); FA 298 U/l
(normal 30-120); 5’nucleotidasa 5,3 U/l (normal 2-17); LDH 635 U/
(normal 50-150) y albimina de 2,7 g/dl (normal 4-6). Velocidad de se-
dimentacién globular en la primera hora fue de 106 mm (normal 0-30
mm/h), la orina fue normal. Serologia de VHB, VHC y VIH y marcado-
res tumorales fueron negativos. La radiografia de térax fue normal y la
ecografia abdominal reveld una masa hepdtica de 5 cm hipoecoica e
irregular. La TAC abdominal con contraste puso de manifiesto una le-
sion hepatica hipodensa irregular que parecia extenderse en los segmen-
tos 2,3 y 4 (fig. 1). Se realiz6 PAAF bajo control ecografico, obtenién-
dose células neopldsicas sugestivas de metdstasis de carcinoma
indiferenciado. Se completé el estudio con gastroscopia, trdnsito intesti-
nal, colonoscopia y exploracion ginecoldgica con ecografia pélvica, que
fueron normales.

Se realiz6 laparotomia, que puso de manifiesto un tumor en el 16bulo
hepatico izquierdo adherido al diafragma y al estémago; no se consider6
factible la reseccion, pero se practicé biopsia quirtrgica. Su examen
anatomopatoldégico demostré parénquima hepdtico no cirrético infiltra-
do por una poblacién linfoide neopldsica que expresaba CD45 y CD20,
estableciéndose el diagndstico de linfoma de células grandes B. Se am-
pli6 el estudio con biopsia de médula 6sea, linfografia y TAC de térax,
que fueron normales. Se establecié tratamiento con 6 ciclos de CHOP,
mejorando progresivamente. Los resultados de laboratorio y de imagen
se normalizaron.

Los tumores solitarios hepaticos raramente son linfomas'-. Esta excep-
cionalidad favorece que los estudios de imagen y la biopsia o PAAF se
interpreten de manera errénea como neoplasia epitelial primaria o carci-
noma pobremente diferenciado*’. Se debe sospechar la probabilidad de
infiltracion linfomatosa hepdtica en pacientes de mediana edad con sin-
drome general y elevacién de LDH y fosfatasa alcalina con marcadores
tumorales negativos, circunstancias poco habituales en los tumores epi-
teliales o metdstasis hepéticas®’. Nuestra paciente presentaba estas ca-
racteristicas asociadas a una masa hepdtica que fue inicialmente inter-
pretada como metdstasis de carcinoma indiferenciado. Por tratarse de
una lesion hepatica tnica sin enfermedad extrahepdtica identificada se
decidi6 un tratamiento quirtirgico. Los hallazgos de la laparotomia no
hicieron viable la reseccion, pero se realizé una biopsia quirdrgica con
la que se establece el diagnéstico final de linfoma de células grandes B
primario hepético con estudio de extensién negativo.

Los pacientes con linfoma no hodgkiniano (LNH) primario hepatico sin
enfermedad asociada, como cirrosis posnecrética por VHB o VHC, sue-
len presentar un curso evolutivo lentamente progresivo y pueden ser tra-
tados con cirugia sola o lobectomia y quimioterapia, con buenos resulta-
dos?®. Nuestra paciente recibié tratamiento con quimioterapia sin
reseccion quirdrgica, consiguiéndose la desaparicion de la masa hepati-
ca y sin recidiva de la enfermedad después de mds 5 afios de segui-
miento.

Como conclusiones debemos resaltar la importancia de la biopsia qui-
rirgica en el estudio de las masas hepdticas antes de asumir como defi-
nitivo un diagndstico basado en la PAAF o biopsia percutdnea. Asi mis-
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mo, consideramos que la reseccion hepatica no es un requisito impres-
cindible para conseguir la curacién en los LNH primarios hepaticos lo-
calizados.
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PANCREATITIS AGUDA SECUNDARIA
A UN SINDROME DE ASA AFERENTE

Sr. Director: El sindrome de asa aferente surge como complicacion de
la cirugia géstrica por enfermedad ulcerosa o tumoral gastroduodenal,
siendo en la actualidad menos frecuente debido a los avances en el trata-
miento médico de la enfermedad péptica'. La aparicién de una clinica
que simula la pancreatitis aguda en el marco del sindrome de asa aferen-
te es habitual®>. No obstante, la incidencia de una pancreatitis aguda de
origen litidsico cuyo origen es el sindrome referido es por completo in-
frecuente®*, por lo que presentamos este caso no sélo por su rareza, sino
para destacar el manejo terapéutico del mismo.

Paciente de 52 afos que acudié al servicio de digestivo por presentar
cuadros de repeticion de dolor abdominal tipo cdlico en el hemiabdo-
men superior, acompafiado de nduseas y vémitos biliosos no alimenti-
cios. Desde el primero de los cuadros, 2 afos antes, éstos se presentaban
con elevacion significativa de la amilasa pancredtica, por lo que se sos-
pechd una pancreatitis cronica. Entre los antecedentes personales desta-
caban una dudosa alergia a la penicilina y cirugia previa de gastrectomia
parcial mds anastomosis gastroyeyunal tipo Billroth II por tlcera duode-
nal hacfa 25 afios. En el presente ingreso, en la exploracion del paciente
destaca un abdomen blando y depresible, doloroso a la palpacién pro-
funda en el hemiabdomen superior, sin signos de irritacién peritoneal.
Analiticamente habfa una leucocitosis de 12.800 con un 89% de granu-
locitos, y una amilasa de 2,306 con una fraccién pancredtica de 2.200.
Se llevé a cabo una ecografia abdominal, en la que no se apreciaban al-
teraciones; una ERCP en la cual no fue posible canalizar el asa aferente,
y transito gastrointestinal, en el que se identificé un sindrome de asa
aferente por excesiva longitud con acodadura, con buen vaciamiento a
través del asa eferente. Con el diagndstico de sindrome de asa aferente
el paciente fue intervenido, encontrdndose un asa aferente dilatada con
adherencia que provocaban un acodamiento proximo a la anastomosis
gastroyeyunal. Se resecaron 10 cm del asa aferente y se realizé conver-
si6n de la anastomosis a una Y de Roux. En la apertura de la pieza se
apreciaron al menos 3 célculos de consistencia blanda (fig. 1). Con bue-



