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Anemia hemolitica
autoinmunitaria asociada
a quiste benigno de ovario

Autoimmune hemolytic anemia
associated with a benign ovarian
cyst

RESUMEN

La asociacion entre anemia hemolitica
autoinmunitaria (AHAID) y quiste ovdrico benigno es
excepcional: inicamente hemos encontrado 18
casos publicados en lengua inglesa. Sin embargo,
debe tenerse presente pues el manejo adecuado de
estas anemias pasa por la reseccion quirdrgica del
quiste ante la falta de respuesta a los tratamientos
médicos convencionales (inmunosupresores,
esplenectomia). Presentamos un caso de AHAI
asociada a quiste dermoide ovarico recientemente
diagnosticado y tratado en nuestro centro. Muestra
la importancia que para el clinico tiene conocer
esta infrecuente asociacion entre AHAI y quiste
ovdrico benigno, generalmente un teratoma.

PALABRAS CLAVE

Anemia hemolitica autoinmunitaria. Quiste
dermoide ovarico. Teratoma.

ABSTRACT

The association of a benign ovarian cyst and
autoimmune hemolytic anemia (AIHA) is
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exceptional: to our knowledge, only 18 cases have
been reported in the English-language literature.
However, this association should be born in mind
since anemia is often unresponsive to standard
medical therapy (immunosuppressive agents,
splenectomy) and resolves only after removal of
the neoplasm. We report a case of AIHA associated
with a dermoid ovarian cyst that was recently
diagnosed and treated in our medical center. This
case highlights the importance of considering the
unlikely association between AIHA and benign
ovarian cyst, generally dermoid cysts.
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INTRODUCCION

La anemia hemolitica autoinmunitaria (AHAID)
puede clasificarse en primaria y secundaria a otros
procesos (infecciones, alteraciones del tejido conec-
tivo, enfermedades linfoproliferativas o tratamientos
farmacologicos). Ademds, se ha comunicado una
posible relacion causal entre la AHAI y los dermoi-
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des ovdricos. Aunque estos tumores representan el
10% de los tumores de ovario, su asociacion con la
AHALI es excepcional. Algunas hipdtesis han preten-
dido explicar la relacién entre ambas entidades,
pero no se ha confirmado ninguna. El caso que pre-
sentamos muestra a una mujer con una anemia he-
molitica severa, resistente a la terapia convencional.
El rapido diagnéstico y el tratamiento quirtrgico de
un quiste dermoide ovarico asociado resolvieron
rapidamente la anemia y evitaron someter a la pa-
ciente a procedimientos quirdrgicos innecesarios y
potencialmente peligrosos.

CASO CLINICO

Mujer blanca, de 24 anos de edad, nuligesta y sin
antecedentes medicoquirtrgicos de interés, que acu-
di6 a urgencias médicas de nuestro centro por sen-
sacion de fatiga fisica intensa.

La exploracion fisica evidencié palidez mucocuta-
nea severa, ictericia, taquicardia, coluria y ausencia
de hepatoesplenomegalia. En este primer tiempo no
se realizo ningin examen pélvico alguno. El hemo-
grama puso en evidencia una anemia severa regene-
rativa (hemoglobina 6,7 mg/dl; hematocrito 20%;
reticulocitos 15%) con signos de hemolisis intravas-
cular (bilirrubina indirecta 4,4 mg/dl); aumento de
las lipoproteinas de baja densidad, sin alteracion de
la serie blanca ni de las plaquetas. Las enzimas he-
paticas eran normales y las pruebas de Coombs di-
recta e indirecta fueron positivas.

Con todo ello, se establecié un primer diagnosti-
co de AHAI intravascular que no se logrd atribuir a
ninguna enfermedad infecciosa o hematoldgica,
pues los estudios serologicos (virus de la insuficien-
cia humana, hepatitis virales, etc.) también fueron
negativos.

Se inici6 tratamiento empirico con prednisona a
dosis de 1 mg/kg/dia, pero ante la ausencia de res-
puesta, se duplico la dosis. Con este aumento, la re-
cuperacion de las cifras de hemoglobina alcanzé un
maximo de 8,2 mg/dl. La estabilizacion de la hemo-
globina motivo la ampliacion del trabajo diagnoéstico
mediante la realizacion de una tomografia computari-
zada tordcica y abdominopélvica. En ella se objetivo
la presencia de una masa pélvica, de aproximada-
mente 8 cm de didmetro, de contenido sélido-quisti-
co, de la que no se podia concretar su naturaleza.

Ante este hallazgo, se realiz6 una interconsulta
con el servicio de ginecologia, que confirmd, me-
diante ecografia transvaginal, la presencia de un
quiste oviarico izquierdo de 7 x 6 cm de didmetro,
con areas solidas en su interior (algunas de ellas
muy refringentes), sugestivo todo ello de la presen-
cia de un quiste dermoide.

Se practicé una anexectomia izquierda laparosco-
pica y el estudio anatomopatolégico de la pieza
quirdrgica confirmo el diagndstico de quiste dermoi-
de. Tras la cirugia, la paciente mejord clinica y ana-
liticamente, y se fue reduciendo la dosis de corticoi-
des progresivamente hasta su total retirada a los 2
meses de la intervencion. La normalizacion de las
cifras de la hemoglobina (13 mg/dD se alcanzé a los
4 meses y los autoanticuerpos desaparecieron 5 me-
ses después de la cirugia.

DISCUSION

Publicada por primera vez en 1938', la asociacion
entre neoformacion pélvica de naturaleza benigna y
anemia hemolitica sigue siendo excepcional**. Tras
revisar la literatura cientifica internacional hemos
encontrado 27 casos publicados de AHAI asociada a
quistes benignos ovdricos; 18 de estos casos fueron
publicados en literatura cientifica anglosajona (tabla
1). En la mayoria de los casos, aunque no en
todos*’, las pacientes presentaban quistes dermoides
ovdricos y la anemia desaparecio tras la exéresis del
tumor ovarico. En 2 casos, sin embargo, las compli-
caciones del tratamiento quirirgico llevaron a la
muerte del paciente®”. Salvo en 2 casos??, el resto de
los tumores fueron unilaterales y la mayoria de las
pacientes tenian entre 30 y 40 anos. Se han comu-
nicado 2 casos en nifias, el Gltimo en la literatura
cientifica francesa®’. La gran mayoria de los casos
mostraba una prueba de Coombs positiva (tabla 1)
y solo en 2 casos la prueba era negativa®®. En ge-
neral, el tiempo entre la cirugia y la mejoria clinica
variaba entre 5 dias y 6 meses (tabla 1).

En este caso, la asociacion temporal entre la exé-
resis del quiste dermoide y la mejoria clinico-analiti-
ca sugiere claramente una relacién causal entre
ambas entidades. En general, la eficacia de los dife-
rentes tratamientos (corticoterapia, esplenectomia,
cirugia anexial) sigue siendo controvertida. En la
mayoria de los casos publicados, incluido el nues-
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Tabla 1. Casos de anemia hemolitica autoinmunitaria asociada a quiste dermoide ovarico publicados en lengua inglesa
(se incluye como caso 19 el presentado en este articulo)
Caso A7io Autor Edad (arios) Histologia Coombs Cirugia Tiempo de recuperacion
J/comentarios
1 1938 West-Watson 44 D + ESPL + OD 26 dias
2 1939 Watson 19 QH + OI + ESPL 5 meses
3 1941 Singer 47 D ND ESPL + SOI 4 meses
4 1950 Lindeboom 40 D + ESPL + RT Muerte postoperatoria
Asa intestinal necrética
adherida al dermoide
5 1951 Allibone 4 D - QD 5 dias
6 1954 De Gruchy 61 D ND Defuncion por reaccion
a la transfusion
7 1957 Barry 26 D + QI 7 semanas
8 1964 McAndrew 48 D - QI 3 semanas
9 1968 Baker 52 D+ CA + ESPL + SOI en el mismo 3 semanas
acto quirdrgico
10 1970 De Bruyere 32 D + ESPL + HTA 1 mes
11 1974 Bernstein 35 D + QI 6 meses
12 1981 Payne 34 D + HTA+ SOI + COD + APND 8 semanas
13 1982 Blau 42 CA ND HTA + SOBL ND
Miomas degenerados
sociados
14 1982 Murad 44 D + SOI + COD 5 semanas
15 1984 Banana 13 DM + RT 40 dias
Paciente varon
16 1996 Cobo 37 D + OD 2 semanas
17 2000 Buchwalter 27 DBL + OI + QD 2 meses
18 2003 Argawal 28 QOB + QD 4 semanas
19 2007 Millet 24 D + SO1 4 meses

APND: apendicectomia; CA: cistoadenoma seroso; COD: cuna ovdrica derecha; D: dermoide; DBL: dermoide bilateral; DM: dermoide
mesentérico; ESPL: esplenectomia; HTA: histerectomia total abdominal; ND: prueba de Coombs no disponible; OD: ooforectomia derecha;
Ol: ooforectomia izquierda; QD: quistectomia derecha; QH: quiste hemorragico; QI: quistectomia izquierda; QOB: quiste ovarico benigno
sin especificar; RT: reseccion tumoral; SOBL: salpingooforectomia bilateral; SOI: salpingooforectomia izquierda; +: prueba de Coombs

positiva; —: prueba de Coombs negativa.

tro, las pacientes fueron tratadas inicialmente con
corticoides e inmunosupresores; en otros casos, re-
cibieron transfusiones de sangre previas a la cirugia.
No se puede descartar que los corticoides y la es-
plenectomia hayan podido desempenar algin efecto
a largo plazo en ciertos casos; este efecto podria
haberse anadido al efecto de la reseccion quirtrgica.
Esta ultima hipdtesis no ha podido confirmarse ni
descartarse, aunque el papel desempefiado por los
corticoides en estos casos ha sido, generalmente,
considerado como minimo*®. El papel terapéutico
de la esplenectomia, asociada o no a ovariectomia,
es limitado. En 4 de los casos publicados, la esple-
nectomia antecedié a la exéresis tumoral*®!12: una
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paciente fallecio por complicaciones quirdrgicas se-
cundarias a la esplenectomia® y en las otras 3 pa-
cientes fracaso la respuesta al tratamiento quirdrgi-
co, mejorando la clinica tras la cirugia ovarica'"!2

Solo 1 caso publicado en 1939 mostré ausencia
de respuesta tras la cirugfa y progresiva respuesta
tras la subsiguiente esplenectomia’; en este caso, sin
embargo, el quiste ovarico no era un quiste dermoi-
de, sino un quiste de contenido hemorragico, lo que
sugiere que la relacién entre patologia ovarica y
AHALI se da solo en los casos en los que existe un
quiste dermoide.

Doce pacientes, incluida la nuestra, mejoraron
tras la exéresis tumoral sin esplenectomia (tabla
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1)248101318 Eg interesante sefialar que uno de los
casos (varon) tenia 13 afios de edad cuando se le
detect6 un dermoide mesentérico asociado a AHAI,
que mejord tras la reseccion del tumor'®; otra pa-
ciente tenia cistoadenomas serosos bilaterales y mio-
mas necroticos’. Finalmente, una paciente mejoré
tras someterse a esplenectomia y salpingoovariecto-
mia simultdneas; en este caso, sin embargo, es pro-
bable que la esplenectomia no haya tenido demasia-
da importancia, puesto que la cantidad de eritrocitos
secuestrados por el bazo era muy baja®.

La patogénesis de la relacion entre AHAI y quiste
dermoide ovarico sigue siendo una incognita. Ade-
mas de con quistes dermoides ovdricos, la AHAI se
ha relacionado con tumores ovaricos benignos'%,
ademds de con tumores no ovaricos’.

Inicialmente, se propuso que la causa de la des-
truccion eritrocitaria eran la hematina y las lipopro-
teinas antigénicas absorbidas desde el quiste>!?
esta hipotesis, sin embargo, nunca fue confirmada.
Trabajos posteriores han sugerido que la reactivi-
dad cruzada entre el quiste, los antigenos eritroci-
tarios y la produccion local de autoanticuerpos
antieritrocitarios por los linfocitos B intraquisticos
es la etiologia mas probable’. Numerosos estudios
apoyan esta hipétesis al encontrar mayores concen-
traciones de anticuerpos antieritrocitarios en el

fluido de los quistes dermoides que en el plasma*!!;
esto podria explicarse por una sintesis de autoanti-
cuerpos en el tejido linfoide del dermoide!’121617:19,
Esta atractiva hipétesis, sin embargo, tampoco se
ha confirmado. Se ha propuesto otras dos hipote-
sis: la hemolisis mediada por inmunocomplejos y la
alteracion en la regulacion inmunitaria por antige-
nos tumorales’; estas hipétesis, sin embargo, se
han descartado al demostrar que los anticuerpos
antieritrocitarios no reaccionan contra ningin com-
ponente del quiste dermoide ovdrico; ademads, se
detectan muy pocos linfocitos maduros y no se
detectan depositos de inmunoglobulinas en los te-
ratomas.

CONCLUSION

Es importante tener presente la infrecuente rela-
cion entre la AHAI y los quistes dermoides ovaricos.
Identificar rapidamente la presencia de estos quistes
en mujeres con AHAI permite evitar los tratamientos
habituales de la AHAI (corticoides, inmunosupreso-
res, esplenenctomia), ya que en estas pacientes son
tan potencialmente peligrosos como inutiles. Sélo la
exéresis del quiste dermoide permitird resolver la
anemia.
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