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. RESUMEN

Objetivo: Determinar el Recuento plaquetario y valores de sus indices (VPM, PDW,
P-LCR E IPF) en casos con diagnostico de Leucemia Mieloide Crénica (LMC)
atendidos en el INEN (Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas) durante
Agosto 2013 — Mayo 2014.

Métodos: La muestra esta conformada por casos con LMC diagnosticados y
atendidos en el INEN entre el 01 de agosto del 2013 al 31 de mayo del 2014. Fueron
34 casos que cumplieron los criterios de inclusidn, se elabora una ficha de recoleccion
de datos para el registro de la informacion obtenida tanto de los analizadores
hematolégicos como de las historias clinicas revisadas.

Resultados: Se recolectaron 34 casos de LMC atendidos en INEN. Segun el género
se colectaron 22 casos (64.7%) masculinos y 12 (35.3%) casos femeninos. Las
edades abarcaron entre 12 y 79 con media de 37 afos, 4 meses y 6 dias. Todos los
casos fueron separados en dos grupos, segun estado Clinico hallandose 21 casos
(61.76%) de pacientes en tratamiento para LMC, considerados como “antiguos”; y 13
casos (38.24%) fueron pacientes con diagnostico reciente de LMC considerados
como ‘nuevos’.Las caracteristicas hematoldgicas en LMC en fase cronica son

recuentos plaquetarios e indices en casos antiguos y nuevos respectivamente, se
determiné el recuento de Plaquetas por Impedancia: X 842/845 x10%/uL, recuento de
plaquetas Opticas: Xpo 1037/917 x10%ul, para ambas metodologias se halla
Trombocitosis; y en los Indices Plaquetarios: Volumen plaquetario medio: Xyew
10.40/10.78 fL, Ancho de distribucién plaquetaria: Xppw 12.30/12.85 fL, relacién de

plaquetas gigante: Xp..cr 27.77/30.82 %, fraccion de plaquetas inmaduras: Xpr
5.11/4.49 %. Valores de Referencia usados: Rcto Pqt: 150 — 450 x10%/uL, VPM: 8.8-
12.1 fL, PDW: 9.4-16.2 fL, P-LCR: 14.1-41.9% e IPF: 0.7 — 5.2 %.

Conclusiones: Se halla trombocitosis en ambos grupos estudiados, y con respecto a
los indices plaquetarios todas las medias obtenidas estan dentro de los valores de

referencia normales usados. No existe una correlacion entre los recuentos
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plaquetarios medidas por 2 metodologias (Impedancia y Opticas) y los indices

plaquetarios estudiados.

Il INTRODUCCION

La LMC representa aproximadamente el 15 % de todos los casos de leucemia
alcanzando aproximadamente 4.600 casos nuevos por afio. La enfermedad ocurre
con mayor frecuencia en hombres que en mujeres (proporcién de 1.5:1.0), pero tiene
manifestaciones similares y la progresion es similar en ambos géneros. La tasa de
incidencia ajustada por edad en Estados Unidos es aproximadamente 2,0 por cada
100.000 habitantes para hombres y aproximadamente 1,1 por cada 100.000
habitantes para las mujeres. La incidencia en todo el mundo varia por un factor de
aproximadamente el doble. La menor incidencia se halla Suecia y China
(aproximadamente 0,7 por cada 100.000 personas), y la mayor incidencia se
encuentra en Suiza y Estados Unidos (aproximadamente 1,7 por cada 100.000
personas). Alrededor de 1,600 personas mueren cada afio por LMC en Estados
Unidos, lo que representa una mortalidad ajustada por edad tasa de
aproximadamente 0,9 por cada 100.000 habitantes por afno.

La tasa de incidencia especifica por edad para la LMC en los Estados Unidos
aumenta exponencialmente con la edad, de aproximadamente 0,5 por cada 100.000
personas menores de 20 afios a una tasa de aproximadamente el 11,0 por 100 000
octogenarios por ano. La tasa anual de mortalidad aumenta con la edad, de menos de
0,1 por 100.000 habitantes entre 0 a 14 afos, a aproximadamente 1,0 por cada
100.000 a mediados de los 40 afnos y a mas de 8,0 por 100.000 en octogenarios. La
incidencia LMC en nifos y adolescentes es menor al 10% de casos; representando
casi el 3% de todas las leucemias en la infancia. No hay concordancia de la
enfermedad entre gemelos idénticos. (1).

La LMC en las fases que se presenta o evoluciona en tres fases y segun la OMS
presenta las siguientes caracteristicas hematolégicas en sangre periférica:
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FASE CRONICA: Menos de 2% de blastos. La célula predominante es el neutrdfilo,
con presencia de todas las células de la linea granulopoyética, incluidos los
mieloblastos, y también es comun observar basofilia y eosinofilia. La trombocitosis
(las plaguetas pueden estar aumentadas o normales) se detecta en mas de la
mitad de los enfermos y la trombocitopenia es rara. En un tercio de los pacientes
hay anemia, la cual generalmente es moderada.

FASE ACELERADA: Blastos de 10 — 19%, Basofilia >20%, puede haber
trombocitopenia (<100 x 10%L), trombocitosis resistente al tratamiento y displasia
marcada en granulocitos.

FASE BLASTICA: Blastos >20%, proliferacién extra medular de blastos y
trombocitopenia. (2)

La automatizacién moderna en hematologia incluye parametros como los indices
plaquetarios, que a pesar de ser una herramienta que brinda orientacién acerca de la
morfologia y activacion plaquetaria no son interpretadas al realizar el hemograma

convencional (3).

Los pardmetros que se obtienen en el instrumento son: Recuento plaquetario, el
volumen plaquetario medio (VPM), Ademas, se utilizan relaciones matematicas para
obtener otros parametros, como es el plaquetocrito (PCT), producto del valor de VPM
y el recuento plaquetario, expresado como porcentaje, y un algoritmo mas complejo
donde se relaciona de forma inversa, no lineal entre el VPM y el recuento plaquetario,
denominado amplitud de distribucién plaquetaria (PDW). (4).en caso de los
instrumentos Sysmex, se informa la relacién de plaquetas gigantes (P-LCR) definida
como el porcentaje de plaquetas que sobrepasan los 12 fL. (5), el indice de plaquetas
inmaduras (IPF) medidas por fluorescencia expresadas en porcentaje del total del

recuento de plaquetas; quien representa el estado de la trompoyesis. (6)
2.1 Planteamiento del Problema y Justificacion.

A continuacién se describen las caracteristicas mas resaltantes con respecto a los

parametros del estudio:
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- El Recuento Plaquetario, En la mayoria de los analizadores de hematologia, el
recuento de plaquetas se realiza por medicion de la impedancia. Cuando una célula
pasa por el orificio de medicidn, el voltaje eléctrico por encima del transductor se
cambia y resulta en una sefal eléctrica que es proporcional al volumen de la célula.
La suma de los impulsos dentro de una determinada distribucion de tamano
resultara en el nimero de células correspondiente. Este principio de medicién se
mejora aun mas mediante la focalizacion hidrodinamica, de modo que se pasan
centralmente las particulas y una después de la otra a través del capilar de
medicion. Esto excluye casi por completo los factores de interferencia tales como
pasajes dobles (coincidencias), recirculacién, etc. y las células de este modo, se

conto6 con la maxima precisién. (7)

Otro principio de medicion del recuento de plaquetas se da por la coloracién de
plaguetas mediante un colorante fluorescente de RNA. El ARN de la plaqueta se
coloreara, basado en la actividad fluorescente y el volumen de las células, dando
un valor exacto de las plaquetas, incluyendo plaquetas gigantes.

La mayoria de los instrumentos Sysmex integran la tincion de ARN para las
plaguetas como método y, en caso de interferencias, conmuta al valor de las
plaguetas de la fluorescencia - por medio de un algoritmo automatico (8). Donde los
valores de referencia van de 150 — 450 x 10%/ul.

- EI MPV (volumen medio de plaquetas), este parametro proporciona una
informacién sobre el volumen entre el menor discriminador PL y la parte superior
del discriminador PU. El intervalo normal es de entre 8.8 a 12.1 fL. Poblaciones de
plaguetas y glébulos rojos se separan mediante discriminadores

- EI PDW indica el ancho de distribucion de plaquetas, medida a 20% de la altura
relativa sobre la altura total de la curva. Un aumento de PDW indica diferencias en
el volumen (anisocitosis). PDW presenta un intervalo normal de 9.4 a 16.2 fL.

- ElI P-LCR (relacion de células grandes de plaquetas), indica el porcentaje de
grandes plaquetas con un volumen> 12 fL. El porcentaje de plaquetas> 12 fL en el
numero total de plaguetas se presenta en %. El rango normal es de 14.1-41.9%. Un
aumento del parametro puede ser una indicacién de agregados de plaquetas,

microeritrocitos y plaquetas gigantes. (8)
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El IPF (Fraccién de plaquetas inmaduras), es una medida de plaquetas reticuladas,
el cual representa el estado de trombopoyesis, estas plaquetas reticuladas o
plaguetas inmaduras (jévenes) contienen residuos de RNA. El IPF presenta un
intervalo normal de 0.7 — 5.2%. (6)

Los estudios que asocian cambios en los recuentos de plaquetas y sus indices son
multiples y asociados a diversas patologias como el reporte de Ibarra-Rodriguez JJ y
cols en los que concluye que la elevacién de plaquetas esta ampliamente relacionada
con la actividad de la colitis ulcerativa y este pardmetro puede ser utilizado como
marcador de la enfermedad, aun en etapas catalogadas como leves y moderadas,
cuya cuenta tiende a aumentar conforme aumenta la severidad de la enfermedad
(r=0.92). (9).

En el estudio realizado por Suber Dikici y col. realizo un anadlisis de correlacion entre
las variables hematolégicas (RDW, PDW, MPV, VCM, HCM, CHCM, Htc.) y presion
del liquido cefalorraquideo en pacientes con IIH (Hipertensién Intracraneal idiopatica).
Todos estos parametros fueron estudiados debido a que la anemia grave,
trombocitosis y anisocitosis desempefian un papel importante en el desarrollo de IIH.
Donde obtienen una correlacién positiva entre la presion de LCR - PDW vy presion de
LCR - RDW. También obtienen correlaciones negativas con los demas parametros
estudiados. (10)

Erdogan kunter reporta que los valores de PTC, MPV y PDW de pacientes con cancer
de pulmén fueron significativamente altos que los pacientes sanos. Por otra parte los
valores de PCT, MPV y PDW de paciente con cancer de pulmén y pleuritis estuvieron
elevados en comparacién con los pacientes que no presentaban pleuritis. (11)
Las plaquetas son heterogéneas en tamafno, densidad, y actividad. Las alteraciones
de estos parametros pueden estar asociadas desde que se gatilla el sindrome
coronario agudo y su extension. Las plaquetas grandes son mas adhesivas y tienden
a agregarse mas que las pequenas. Aumento del VPM puede contribuir a una mayor
tendencia protrombotica de la placa aterosclerética en el sindrome coronario agudo y
el aumento del riesgo de formacion de un trombo intracoronario en los casos de |IAM.
(12)
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El VPM es un marcador indirecto de la activacion y funcién plaquetaria, habiéndose
observado buenas correlaciones con la agregacion plaquetaria, sintesis del
tromboxano, funcion procoagulante y expresion de moléculas de adhesion. In vitro se
ha demostrado el aumento del VPM al activarse las plaquetas por la adicién de
agonistas. Clinicamente se ha contemplado un incremento del nimero de plaquetas
asociado a un VPM incrementado en el infarto agudo de miocardio y en la angina con
tendencia a la progresion (13). Algunos autores lo han relacionado con el aumento de
la trombopoyetina en esta patologia.

Asi mismo existen reportes donde se brinda la evidencia, que el aumento del VPM en
patologias como la purpura trombética inmune, y en embarazadas con pre eclampsia,
resulta un dato orientativo de la produccion medular y la activacion plaquetaria (14).

En el estudio de Haiyoung Jung, M.D. y colaboradores se demostré que el IPF%
(mediana, rango) fue significativamente mas alto en pacientes con Trombocitopenia
inmune que en individuos sanos. Los pacientes con Anemia Aplasica tuvo un IPF%
incrementado; la diferencia entre los valores de IPF% entre los pacientes con
Trombocitopenia Inmune y pacientes con Anemia Aplasica fue significativa
(P<0.0001). (15)

En individuos sanos, existe una correlacion inversa no lineal entre la MPV vy
concentracion de plaquetas: MPV tiende a disminuir en los sujetos con recuentos
plaguetarios superiores.

Esta relacion es tal que la masa de plaquetas es relativamente constante dentro de un
gran intervalo de recuentos de plaquetas. Los intervalos de referencia MPV, por lo
tanto, se expresaran en funcion de la concentracion de plaquetas. Esta amplia
dispersion de los valores normales limita la utilidad de MPV como prueba de deteccion
para trastornos clinicos caracterizados por valores extremos, como algunos
trombocitopenias hereditarias (por ejemplo, el sindrome de Wiskott-Aldrich, en la que
hay valores disminuidos, y el sindrome de Bernard-Soulier, en donde los valores se
incrementan)

La MPV es util también para la vigilancia en trombocitopenias debido a un temprano
aumento con respecto a la concentracién de plaquetas. (16)

10| Pagina



La Amplitud de distribucion Plaquetaria, indica una combinacién de plaquetas grandes
y pequefas que podria dar un VPM normal pero un PDW elevado, que por
consiguiente es indicativo de liberacion activa de plaquetas (17).

Los indices plaquetarios se hallan estrechamente vinculados a los cambios por
destruccién y produccion de las plaquetas, megacariocitos disfuncionales, y
desérdenes primarios. (18, 19).

Los analizadores hematolégicos automatizados de ultima generacion, dentro de todos
los parametros medidos y calculados, brindan informacion del recuento plaquetario y
de sus diferentes indices asi ampliando los datos hematolégicos, pero dicha
informacion no se utiliza en el reporte del laboratorio y tampoco es requerida por los
meédicos tratantes. (20)

La realizacion de este estudio se basa en la observacion del recuento plaquetario y de
los indices plaquetarios procesados en el analizador hematol6égico (analizador
hematolégico Sysmex XE 2100 Full) que utiliza 2 metodologias para la lectura de
plaquetas: por impedancia y por el método Optico, ademas de la lectura del recuento
de plaguetas por ambas metodologias, también tenemos VPM (Volumen Plaquetario
Medio) PDW (Ancho de distribucion Plaquetaria), P-LCR (Relaciéon de Plaquetas
Gigantes) e IPF (indice de Plaquetas Inmaduras); que son obtenidas mediante
formulas establecidas. (5, 16, 20)

Entonces este seria un paso inicial para poder visualizar el comportamiento de las
plaguetas y sus indices plaquetarios (Volumen Plaquetario Medio, Amplitud de
distribucién Plaquetaria, Relacién de plaquetas gigantes, indice de plaquetas
inmaduras), para encontrar relacién durante el tiempo, desde el diagnostico de LMC
hasta su tratamiento, ya que hasta la actualidad no hay referencias bibliograficas
acerca del comportamiento de los indices plaguetarios durante la enfermedad.

Durante la revision de diferentes estudios y en diferentes paises se estudiaron los
indices plaquetarios y de acuerdo a cada valor pueden ser relacionados a otros
eventos y diversas patologias. Por lo que cabe mencionar que este trabajo es el
primer estudio que vincula los indices plaquetarios con una enfermedad

oncohematologica
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2.2 Objetivos
2.2.1 Objetivo General

o Determinar el Recuento plaquetario y sus indices en casos con diagnéstico de
Leucemia Mieloide Crénica (LMC), durante Agosto 2013 — Mayo 2014

2.2.2 Objetivos especificos.

o Describir el recuento plaquetario y los valores de los indices plaquetarios segun
el estado clinico del paciente (diagnostico reciente y post tratamiento).

o Correlacionar el recuento plaquetario y los valores de los indices plaquetarios
segun el estado clinico del paciente (diagnostico reciente y post tratamiento).

o Establecer si existen diferencias estadisticas de los recuentos plaquetarios y los
indices plaquetarios segun el estado clinico del paciente (diagnostico reciente y

post tratamiento).

1] DISENO METODOLOGICO
3.1 Tipo de estudio

Se realizara un estudio descriptivo retrospectivo de corte transversal.
3.2 Poblacidn

Casos con diagnéstico de LMC atendidos en el INEN
3.3 Muestra

Casos con LMC diagnosticados y atendidos en INEN entre el 01 de agosto del 2013 al
31 de mayo 2014.

3.4 Tipo de muestreo
Aleatoria por conveniencia.

3. 5 Criterios de seleccion
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3.5.1 Criterios de inclusion.

- Casos de LMC en fase crénica con diagnostico y tratamiento en el INEN.

- Casos de LMC con historia clinica completa para la informacion de recuentos
plaquetarios y sus respectivos indices.

- Muestras y/o resultados que no presenten los siguientes interferentes: agregacion
plagquetaria, fragmentos de hematies, microcitos.

3.5.2 Criterios de exclusion.

- Casos con otro tipo de neoplasias.
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v RESULTADOS

Se recolectaron 34 casos de pacientes con LMC atendidos en el INEN durante Agosto
2013 — Mayo 2014, que cumplieron los criterios de inclusion y exclusion planteados.
Segun el género se colectaron 22 casos (64.7%) del género masculino y 12 (35.3%)
casos femeninos (ver tabla 1). Las edades abarcaron entre 12 y 79 con una media de
37 anos, 4 meses y 6 dias.

Todos los casos fueron separados en dos grupos, segun el estado Clinico hallandose
21 casos (61.76%) de pacientes en tratamiento para LMC que se consideraron como
“antiguos”; del mismo modo 13 casos (38.24%) fueron pacientes con diagndstico
reciente de LMC y fueron catalogados como “nuevos”. En la tabla 1 se presenta los
resultados segun estado clinico y género.

Tabla N°1.- Distribucién de frecuencias segun estado clinico y género de los pacientes
con LMC.

Genero Total
Varén Mujer
Antiguo| 13 - 8 - 21 61.8%
Estado Clinico
Nuevo 9 - 4 - 13 [38.2%
Total 22 (64.7% | 12 [35.3% | 34 [100%

2.1- Estadistica descriptiva de los resultados

- Recuento de plaquetas por Impedancia.

En las tablas a continuaciéon se presenta la estadistica descriptiva para el recuento de
plaguetas por impedancia segun el estado clinico y genero.

El intervalo de referencia normal para el recuento de plaquetas es de 150 a 450 x
10%/ul, siendo los las medias de ambos grupos superiores al limite superior del
intervalo normal.
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Tabla N°2 Estadistica descriptiva de recuento de plaquetas por impedancia (103/ul)

segun estado clinico.

Recuento de Plaguetas por Impedancia

N total [Media |Desviacién |Minimo [Méaximo
Estandar
(DS)
Estado Antiguo |21 842 950 179 4720
Clinico Nuevo |13 845 508 245 2076

Para el grupo (segun estado clinico) antiguo, la media de plaguetas por impedancia
fue 842(10%ul.) y su desviacion estandar (DS) de 950; frente al grupo nuevo con
media de 845(103%/ul.) y DS 508. Estos resultados son datos crudos puesto que fueron
incluidos todos sin considerar el género.

Al realizar el grafico de cajas (ver graf. N° 01), se demuestran los mismos hallazgos

descritos.

Gréfica N° 01: Diagrama de cajas de distribucién segun estado clinico y recuento de

plaquetas por impedancia (103/ul).
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*5 = 4720; °22 = 2076

Al separar los grupos de estado clinico y ademas incluir género se obtuvo la siguiente
informacién: Los varones de ambos estados clinicos presentan mayor dispersion de
datos para el recuento de plaquetas y alcanzan los valores mas altos de los
recuentos, a pesar que las medias son semejantes entre géneros y el estado clinico.
Para mayor detalle obsérvese la tabla 3 y los comentarios respectivos.

Tabla N°3 Estadistica descriptiva de recuento de plaguetas por impedancia (10%/ul)

segun estado clinico y género.

Recuento de Plaquetas por Impedancia
N total |Media [DS Minimo |Maximo
Varon | 13 866 1196 179 4720
Antiguo
Estado Mujer |8 802 348 254 1399
Clinico Varon |9 864 567 245 2076
Nuevo
Mujer | 4 803 411 311 1163

Para los varones segun estado clinico antiguo, la media alcanza a 866(103/ul.) DS
1196; mientras el grupo “nuevos” la media fue 864(10%/ul.) DS 567; los valores de las
medias fueron semejantes con desviaciones estandar elevadas, indica la gran
dispersién de valores.

En mujeres segun el estado clinico “antiguos”, la media correspondiente fue 802
(10%/ul) DS 348; frente al grupo “nuevos” cuya media fue 803(10%/ul.) DS 411. Siendo
la media y DS equivalentes en ambos grupos, ademas la dispersion de resultados
mostré ser menor que al de varones.

Al realizar el analisis estadistico descriptivo, relacionado a la medicién de plaquetas
por metodologia Optica se registra informacién muy analoga a la descrita por la

metodologia de recuento por impedancia.

-Recuento de Plaquetas Opticas.

Se obtuvieron los siguientes resultados:

El intervalo de referencia para el recuento de plaquetas es de 150 a 450 x 103%/ul,
siendo las medias de ambos grupos mayores al limite superior del intervalo normal.
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Tabla N°4 Estadistica descriptiva de recuento de plaguetas o6pticas (10%ul) segln el

estado clinico.

Recuento de Plaquetas Opticas

N total | Media DS Minimo | Maximo
Estado Antiguo |21 1037 1458 196 7173
Clinico Nuevo 13 917 576 274 2339

Para el grupo (segun estado clinico) antiguo, la media de plaguetas por impedancia
fue 1037(10%/ul.) y su desviacion estandar (DS) de 1458; frente al grupo nuevo con
media de 917(103/ul.) y DS 576, estos resultados no consideran género. En el grafico
N° 2 se demuestran los mismos hallazgos descritos.

Gréafica N° 02: Diagrama de cajas de la distribucion segun estado clinico frente al

Recuento de plaquetas 6pticas (103/ul).
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Al separar los grupos de estado clinico y ademas incluir género se obtuvo la siguiente
informacién: Que tanto para los estados clinicos de nuevos y antiguos, los varones
presentan mayor dispersion de datos para el recuento de plaquetas y alcanzan los
valores mas altos de los recuentos. Para mayor detalle obsérvese la tabla 5 y los

comentarios respectivos.

Tabla N°5 Estadistica descriptiva de recuento de plaquetas épticas (103%/ul) segln

estado clinico y género.

Recuento de Plaquetas Opticas
N total |Media [DS Minimo | Maximo
Varén |13 1121 1853 196 7173
Antiguo _
Estado Mujer |8 900 392 286 1538
Clinico Varén |9 936 644 274 2339
Nuevo
Mujer |4 874 465 316 1340

Para los varones segun estado clinico antiguo, la media alcanza a 1121(10%/ul.) DS
1853; mientras el grupo “nuevos” la media fue 936(10%/ul.) DS 644; los valores de las
medias fueron semejantes con desviaciones estandar elevadas, esto indica la gran
dispersién de valores.

En mujeres segun el estado clinico “antiguos”, la media correspondiente fue
900(10%ul.) DS 392; frente al grupo “nuevos” cuya media fue 874(10%/ul.) DS 465.
Siendo la media y desviacién estandar semejantes en ambos grupos, ademas la

dispersién de resultados mostré ser menor que al de varones.

A continuacién se presenta las tablas descriptivas de los indices plaquetarios, segun

estado clinico y género.

-Volumen Plaquetario Medio
Se obtuvieron los siguientes resultados:
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Tabla N°6 Estadistica descriptiva del Volumen plaquetario medio (fL) segun el estado

clinico

Volumen Plaquetario Medio

N total |Media [DS Minimo [ Mé&ximo
Estado Antiguo |21 10,40 |,90 8,40 12,90
Clinico Nuevo |13 10,78 |,59 10,10 (12,10

El intervalo de referencia para la Amplitud distribucion plagquetaria es de 8.8 a 12.1 fL.,
estando ambas medias de ambos grupos dentro del intervalo normal.

Para el grupo (segun el estado clinico) antiguo, el VPM fue 10.40 (fL.) y su desviacién
estandar 0.90; frente al grupo nuevo con media de 10.78 (fL.) y DS 0.59. Estos
resultados no incluyen género. Al realizar el grafico de cajas (Graf. N° 03), se

demuestran los mismos hallazgos descritos.

Gréfica N° 03: Diagrama de cajas de la distribucién segun estado clinico frente al
Volumen plaquetario medio (fL).
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Al separar los grupos de estado clinico y ademas incluir género se obtuvo la siguiente
informacion: Que tanto para los estados clinicos de nuevos y antiguos, las mujeres
presentan dispersiones semejantes de datos para el Valor plaguetario medio, con
respecto a los varones el grupo antiguo presenta mayor dispersion de los datos frente
al grupo nuevo. Para mayor detalle obsérvese la tabla 7 y los comentarios

respectivos.

Tabla N°7 Estadistica descriptiva del Volumen plaquetario medio (fL) segun el estado

clinico y género.

Volumen Plaquetario Medio
N total [ Media |Desviacién Minimo |Maximo
Estandar
_ Varén 13 10,55 ,92 9,40 12,90
Antiguo
Estado Mujer 8 10,17 ,88 8,40 11,40
Clinico Varén 9 10,58 42 10,10 11,20
Nuevo
Mujer 4 11,25 72 10,60 12,10

Para los varones segun estado clinico antiguo, la media alcanza a 10.55 (fL) DS 0.92;
mientras el grupo “nuevos” la media fue 10.58 (fL) DS 0.42; los valores de las medias
fueron semejantes con desviaciones estandar divergentes. En mujeres segun el
estado clinico “antiguos”, la media fue 10.17 (fL) DS 0.88; frente al grupo “nuevos”
cuya media fue 11.25 (fL) DS 0.72. Siendo la media y desviacién estandar similares

en ambos grupos

-Amplitud de Distribucion Plagquetaria

Se obtuvieron los siguientes resultados:

El intervalo de referencia para la Amplitud distribucion plaguetaria es de 9.4 a 16.2 fL.,
donde las medias de ambos grupos estan dentro del intervalo normal.

Donde el grupo antiguo presenta una mayor dispersion de los datos con respecto al
grupo nuevo. Para el grupo (segun estado clinico) antiguo, la media de Amplitud de
distribucion plaquetaria fue 12.30 (fL.) y su desviacién estandar (DS) de 2.42; frente al
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grupo nuevo con media de 12.85 (fL.) y DS 1.41. Estos resultados son datos no

consideran al género.

Tabla N°8 Estadistica descriptiva de la Amplitud Distribucién Plaquetaria (fL) segun
estado clinico.

Amplitud Distribucion Plaquetaria

N total | Media DS Minimo | Maximo
Estado Antiguo |21 12,30 2,42 8,80 20,80
Clinico Nuevo 13 12,85 1,41 11,00 16,30

Al realizar el grafico de cajas (Graf. N° 04), se demuestran los mismos hallazgos

descritos, anteriormente.

Gréfica N° 04: Diagrama de cajas de distribucién segun estado clinico y Amplitud de
distribucion plaquetaria (fL).
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Al separar los grupos de estado clinico incluyendo género se obtuvo la siguiente
informacion: Que tanto para los estados clinicos de nuevos y antiguos, las mujeres
presentan semejante dispersion de datos para la Amplitud distribucion plagquetaria y
con respecto a los varones en el grupo antiguo presenta una mayor dispersion de los
datos con respecto al grupo de nuevos. Para detalle ver la tabla 9 y los comentarios

respectivos.

Tabla N°9 Estadistica descriptiva de la Amplitud distribucién plaquetaria (fL) segun el
estado clinico y genero

Amplitud Distribucion Plaquetaria
N total Media |DS Minimo |Maximo
Varén |13 12,66 |2,75 10,20 20,80
Antiguo _
Estado Mujer |8 11,73 |1,78 8,80 14,50
Clinico Varén |9 12,32 |,85 11,00 13,50
Nuevo
Mujer |4 14,03 |[1,84 12,30 16,30

Para los varones, estado clinico antiguo, la media alcanza a 12.66 (fL) DS 2.7;
mientras el grupo “nuevos” la media fue 12.32 (fL) DS 0.85; los valores de medias
fueron semejantes con desviaciones estandar divergentes. En mujeres segun el
estado clinico “antiguos”, la media correspondiente fue 11.73 (fL) DS 1.78; frente al
grupo “nuevos” cuya media fue 14.03 (fL) DS 1.84. Siendo la media y desviacién

estandar similares en ambos grupos

-Relacion de plaquetas gigantes, se obtuvieron los siguientes resultados:

Tabla N°10 Estadistica descriptiva de la Relacién de Plaquetas Gigantes (%) segun el
estado clinico.

Relacion de Plaquetas Gigantes

N total | Media DS Minimo | Maximo
Estado Antiguo |21 27,77 7,14 12,90 46,70
Clinico Nuevo 13 30,82 4,69 25,40 41,00
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El intervalo de referencia para la Relacion de plaquetas gigantes es de 14.1 — 41.9 %,
estando ambas medias dentro del intervalo normal.

Para el grupo (segun el estado clinico) antiguo, la Relacion de plaquetas gigantes fue
27.77% y su desviacidén estandar (DS) de 7.14; frente al grupo nuevo con media de
30.82% y DS 4.69 Estos resultados no incluyen género.

Al realizar el grafico de cajas (ver graf. N° 05), se demuestran los mismos hallazgos
descritos.

Grafica N° 05.
Diagrama de cajas de la distribucién segun estado clinico frente a la Relacion de
Plaquetas Gigantes (%).
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Al separar los grupos de estado clinico y ademas incluir género se obtuvo la siguiente

informacion: Que tanto para varones y mujeres, el estado clinico antiguo presentan
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mayor dispersion de datos para la Relacién de plaquetas gigantes, a pesar que las
medias son semejantes entre géneros y el estado clinico. Con respecto a las mujeres
en grupo nuevo la media se acerca mas al limite superior del rango de referencia.

Para mayor detalle obsérvese la tabla 11 y los comentarios respectivos.

Tabla N°11 Estadistica descriptiva de la Relacién de Plaquetas Gigantes (%) segun el

estado clinico y genero

Relacion de Plaquetas Gigantes
N total Media |[DS Minimo [Maximo
Varén |13 28,72 |7,15 19,80 [46,70
Antiguo
Estado Mujer |8 26,22 7,31 12,90 |[37,80
Clinico Varén |9 29,16 |3,28 25,40 (33,90
Nuevo
Mujer |4 34,57 |5,65 29,20 (41,00

Para los varones, estado clinico antiguo, la media fue 28.72% DS 7.15; mientras el
grupo “nuevos” la media fue 29.16% DS 3.28; los valores de las medias fueron
semejantes con desviaciones estandar divergentes. En mujeres segun el estado
clinico “antiguos”, la media correspondiente fue 26.22% DS 7.31; frente al grupo
“nuevos” cuya media fue 34.57% DS 5.65. Siendo la media y desviacion estandar

divergentes en ambos grupos

-Fraccién de plaquetas inmaduras, se obtuvieron datos de las fracciones de plaquetas

inmaduras segun el estado clinico de los casos.

Tabla N°12 Estadistica descriptiva de la Fraccién de plaquetas inmaduras (%) segun

el estado clinico

Fraccion de Plaquetas Inmaduras

N total | Media DS Minimo | Maximo
Estado Antiguo |21 5,11 4,40 ,90 13,90
Clinico Nuevo 13 4,49 4,01 ,60 14,30
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El intervalo de referencia para la Fraccion de plaquetas inmaduras de 0.7 — 5.2 %,
estando ambas medias dentro del intervalo normal.

Para el grupo (segun el estado clinico) antiguo, la Fraccién de plaquetas inmaduras
fue 5.11% y su desviacion estandar (DS) de 4.40; frente al grupo nuevo con media de
4.49% y DS 4.01 Estos resultados no incluyen género.

Al realizar el grafico de cajas (Graf. N° 06), se demuestran los mismos hallazgos
descritos.

Grafica N° 06.
Diagrama de cajas de distribucién segun estado clinico frente a Fraccion de plaquetas

inmaduras (%).

15,00 72
O
)
(v
|
=
=
]
£
£
o 10,007
]
iy
@
=
o
5
o
Q@
=
=
9
& 500
]
L
18
a0 T T
Antiguo Muevo

Estado Clinico

Al separar los grupos de estado clinico y ademds incluir género se obtuvo la siguiente

informacién: Que tanto para los estados clinicos de nuevos y antiguos, los varones
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presentan mayor dispersion de datos para la fraccién de plaquetas inmaduras. Para

mayor detalle obsérvese la tabla 13 y los comentarios respectivos.

Tabla N°13 Estadistica descriptiva de la Relacién de la Fraccion de plaquetas

inmaduras segun el estado clinico y genero

Fraccién de Plaquetas Inmaduras
N total Media [Desviacion Minimo [Maximo
Estandar
Varén |13 5,88 4,50 1,20 13,90
Antiguo
Estado Mujer |8 3,86 4,20 ,90 11,50
Clinico Varén |9 5,53 4,30 1,00 14,30
Nuevo
Mujer | 4 2,15 2,08 ,60 5,10

Para los varones segun estado clinico antiguo, la media alcanza a 5.88% DS 4.50;
mientras el grupo “nuevos” la media fue 5.53% DS 4.30; siendo los valores de las
medias y desviaciones estdndar semejantes.

En mujeres segun el estado clinico “antiguos”, la media correspondiente fue 3.86%
DS 4.20; frente al grupo “nuevos” cuya media fue 2.15% DS 2.08. Siendo la media y
desviacién estandar divergentes en ambos grupos

4.2-Prueba de Shapiro Wilk para distribucion normal.

A los recuentos plaquetarios (por impedancia y Opticos) y todos los indices
plaguetarios evaluados se aplicé la prueba de normalidad de Shapiro-Wilk; para una
significancia p<0.05, se determina que los siguientes parametros tienen una
distribucion normal: VPM y P-LCR y una distribucién No normal: Recuento de
plaquetas (Impedancia y Optico), PDW e IPF. (Ver tabla N°14)

4.3 Prueba T:

Se realiza la Prueba T para determinar si existen diferencias significativas entre los

grupos de comparacion (p < 0,05)
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Tabla N°14: Prueba de Normalidad en los recuentos plaquetarios y sus indices.

Shapiro-Wilk

Estado Clinico Estadistico| gl Sig.
Recuento de Plaquetas por  Antiguo 0,555 21 0,000
Impedancia nuevo 0,900 13 0,132
Recuento de Plaguetas Antiguo 0,466 21 0,000
Opticas nuevo 0,885| 13| 0,084
Amplitud Distribucion Antiguo 0,808 21 0,001
Plaquetaria nuevo 0,900 13 0,135

Antiguo 0,948 21 0,318
Volumen Plaquetario Medio

nuevo 0,911 13 0,190
Relacion de Plaquetas Antiguo 0,963 21 0,586
Gigantes nuevo 0,919 13 0,243
Fraccién de Plaquetas Antiguo 0,820 21 0,001
Inmaduras nuevo 0,869 13 0,050

Tabla N°15: Resultados de la Aplicacién de la Prueba T

Prueba T para la igualdad de medias

t gl Sig. Diferencia de
(bilateral) medias
Relacion de N han mido
Plaquetas Gigantes © >°© han asu 1504 | 31,828 0,142 -3,05165
varianzas iguales
Volumen N h i
Plaquetario Medio 0 o° "an asumido -y 4221 31807| 0,149 -0,37985
varianzas iguales

4.4 Prueba de correlacion.

Se procedi6é a realizar la prueba de Spearman para la correlacién en las variables

estudiadas.
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Grafico N°07 -Correlacion de Recuento por impedancia frente a Plaquetas Opticas
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Existe una correlacion entre los recuentos y sus metodologias de medicion tanto en

antiguos como nuevos. Con un coeficiente de correlacion (0.987) y (0.995).

- Correlaciéon de los Recuentos de plaquetas frente a Amplitud de distribucién

plaguetaria.

Gréfico N°08 Correlacion de los Recuentos de plaquetas frente a Amplitud de

distribucion plaquetaria en pacientes Antiguos
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No Existe una correlacion entre el recuento e plaqueta por impedancia y la Amplitud
Distribucion Plaquetaria en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de
correlacion (0.086)
No Existe una correlacién entre el recuento de plaquetas Opticas y la Amplitud
Distribucion Plaquetaria en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de
correlacion (0.005)

Grafico N°09 Correlacion de los Recuentos de plaquetas frente a Amplitud de
distribucion plaquetaria en pacientes Nuevos
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No Existe una correlacién entre el recuento de plaqueta por impedancia y la Amplitud
Distribucion Plaquetaria en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de
correlacion (-0.407)
No Existe una correlacién entre el recuento de plaquetas Opticas y la Amplitud
Distribucion Plaquetaria en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de
correlacion (-0.380)
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-Correlacion de los Recuentos plaquetarios frente al Volumen plaquetario medio.

Gréafico N°10: Correlacion de los Recuentos plaquetarios frente al Volumen
plaguetario medio en pacientes Antiguos.
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No Existe una correlacion entre el recuento de plagueta por impedancia y el Volumen
Plaquetario Medio en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de
correlacion (0.189)
No Existe una correlacién entre el recuento de plaquetas Opticas y el Volumen
Plaquetario Medio en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de
correlacion (0.122)

Gréafico N°11: Correlacion de los Recuentos plaquetarios frente al Volumen
plaguetario medio en pacientes Nuevos
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No Existe una correlacién entre el recuento de plaqueta por impedancia y el Volumen
Plaquetario Medio en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de
correlacion (-0.454)
No Existe una correlacién entre el recuento de plaquetas Opticas y el Volumen
Plaquetario Medio en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de
correlacion (-0.435)

-Correlacion de los recuentos plaquetarios frente a la Relacion de plaquetas gigantes.
Gréafico N°12: Correlacion de los recuentos plaquetarios frente a la Relacion de
plaquetas gigantes en pacientes Antiguos.
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No Existe una correlacién entre el recuento de plaqueta por impedancia y la Relacién
de Plaguetas Gigantes en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de
correlacion (0.175)
No Existe una correlacién entre el recuento de plaquetas Opticas y la Relacién de
Plaquetas Gigantes en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de
correlacion (0.103)
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Gréafico N°13: Correlacion de los recuentos plaquetarios frente a la Relacion de

plaquetas gigantes en pacientes Nuevos.
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No Existe una correlacién entre el recuento de plaqueta por impedancia y la Relacién
de Plaquetas Gigantes en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de
correlacion (-0.429)
No Existe una correlacién entre el recuento de plaquetas Opticas y la Relacién de
Plaquetas Gigantes en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de
correlacion (-0.402)

-Correlacion de los recuentos plaquetarios frente a la fraccion de plaquetas

inmaduras.
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Gréafico N°14: Correlacion de los recuentos plaquetarios frente a la fraccion de

plaquetas inmaduras en pacientes Antiguos.
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No Existe una correlacion entre el recuento de plaqueta por impedancia y la Fraccion
de Plaquetas Inmaduras en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de
correlacion (-0.198)

No Existe una correlacién entre el recuento de plaquetas Opticas y la Relacién de
Plaquetas Inmaduras en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de
correlacion (-0.168)

Grafico N°15: Correlacién de los recuentos plaquetarios frente a la fraccion de

plaguetas inmaduras en pacientes Nuevos.
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No Existe una correlacién entre el recuento de plaquetas por impedancia y la Fraccién
de Plaquetas Inmaduras en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de
correlacion (-0.220)
No Existe una correlacién entre el recuento de plaquetas Opticas y la Fraccién de
Plaquetas Inmaduras en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de
correlacion (-0.224)

' DISCUSION

La Leucemia Mieloide Crénica es una Neoplasia Mieloproliferativa crénica que cursa
clinicamente en forma bifasica o trifasica, siendo la crisis blastica la etapa mas
avanzada. Esta enfermedad representa aproximadamente el 15% de todos los casos
de leucemia alcanzando aproximadamente 4.600 casos nuevos por afio en el mundo

(1).

En el Perq, el Instituto de Enfermedades Neoplasicas (INEN) es el centro de
referencia nacional donde se realiza el diagnoéstico y tratamiento de distintas
neoplasias del sistema hematopoyético, incluyendo LMC, en sus distintas fases
(crénica, acelerada y blastica). Al afio se atiende un aproximado de 181 casos de
Leucemia Mieloide, con una tasa (2004-2005) de 2.14 por 100,000 habitantes. (21)

Las caracteristicas de la LMC en sangre Periférica incluyen menos de 2% de blastos,
a predominio neutréfilo, y presencia de todos los estadios de maduracion
granulopoyética, es comun la basofilia y eosinofilia. Las plaquetas pueden estar
aumentadas o normales y la trombocitopenia es rara. En un tercio de pacientes hay
anemia, la cual generalmente es moderada. En Médula Osea se observa
hipercelularidad, blastos <5%, Granulocitos y precursores aumentados, en la biopsia
se reportan regiones paratrabeculares con capas de 5 — 10 células granulociticas
inmaduras. En las regiones intratrabeculares se encuentran granulocitos inmaduros.

Los megacariocitos se presentan hipolobulados. (2)
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Algunos estudios manifiestan que la expresion exacerbada de leucocitos, plaquetas y
basofilos, junto a otros signos clinicos como esplenomegalia, hepatomegalia e incluso
la edad y hasta el numero de blastos en la fase crénica; influyen de manera tal, que
acortan el tiempo de evolucién de la enfermedad hacia una crisis blastica. (22)

Los recuento de plaquetas y sus indices son muy variables en el transcurso de la
LMC, donde el aumento esta relacionado a eventos trombéticos y la disminucion a
cuadros hemorragicos. Los analizadores hematoldgicos emplean diferentes métodos
(como citometria de flujo, fluorescencia, dispersién Optica, etc.), que permiten
establecer un recuento de plaquetas mas preciso y mostrando menor fluctuacion entre
resultados repetidos. De tal modo que en los informes de estos, se miden y calculan
los indices plaquetarios; pardmetros numéricos que brindan informacién acerca de la
morfologia y la madurez de las plaguetas.

Los indices plaquetarios estan siendo evaluados para establecer su utilidad en
diferentes eventos hematoldgicos y asi integrarlos al reporte del hemograma, pues
actualmente en nuestro pais estos parametros no son reportan a pesar que los
resultados se hallan dentro de los analizadores. Cabe mencionar, que en el Peru el
estudio de los indices plaquetarios y su asociacion a las patologias hematolégicas no
tienen antecedentes, siendo un campo de investigacién a desarrollar.

El MPV (volumen medio de plaquetas), proporciona informacién relacionada al
tamano promedio de plaquetas. Su incremento es directamente proporcional a la
produccion de plaquetas en la médula ésea, y el ingreso de plaquetas gigantes en la
circulacién. En condiciones normales el MPV se halla entre 8 a 12 fL. El PDW indica el
ancho de distribucion de plaquetas y representa la variabilidad en el tamano, esta
relacionado con funcién y actividad plaquetaria. EI P-LCR (relacion de células grandes
de plaquetas), indica el porcentaje de grandes plaquetas con un volumen> 12 fL. Un
incremento en este parametro podria indicar agregacion plaquetaria, microeritrocitos y
plaguetas gigantes. Este indice plaquetario se encuentra dentro de los analizadores
Sysmex. (8).

El IPF es la fraccion de plaguetas inmaduras o reticuladas, el cual representa el
estado de trombopoyesis, estas plaquetas jovenes contienen residuos de RNA.
Representa la aparicion de plaquetas recientemente formadas y liberadas al torrente

sanguineo, siendo Util como orientacién de la actividad en la Medula Osea. (6)
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En el estudio realizado, se hall6 que los recuentos de plaquetas en ambas
metodologias empleadas (recuentos por impedancia y Optica) abarcaron resultados
desde el intervalo normal hasta resultados muy elevados. No se reportaron casos con
trombocitopenia, siendo este hallazgo descrito por la OMS para los pacientes con
LMC en fase crénica.

Las mejoras en las metodologias para el recuento de plaquetas y sus indices, se
evidencid principalmente en pacientes con trombocitopenia severa que derivan de la
practica hemato-oncolégica actual; relacionado principalmente al sangrado después
de la quimioterapia y las transfusiones plaquetarias terapeuticas. Todo ello permite
controlar de forma precisa el riesgo de sangrado y disminuir el uso de transfusiones
plaquetarias. (23)

En el estudio, nuestra evaluacién fue sobre el recuento plaguetario y sus indices en
una neoplasia hematoldgica que no cursa con una trombocitopenia, sino por el
contrario alcanza una gran produccién de trombocitos que en algunos casos es
extrema.

Los indices plaquetarios (MPV, PDW, P-LCR e IPF), en los grupos nuevos y antiguos,
alcanzaron medias que estuvieron dentro de los intervalos de referencia (MPV: 8 -12
fL, PDW:9 -14 fL, P-LCR: 15-35 % e IPF: 1.1 — 6.1 %).

En el estudio realizado por Salto Beatriz y col (2012) “Valoracion de indices
plaguetarios en las trombocitopenias”, sobre valoracién de indices plaquetarios en
diferentes enfermedades hematolédgicas (leucemia y otras), evaluaron 65 pacientes
(04 casos con LMC), donde se obtuvieron los siguientes resultados:

PDW: 20.18 fL (valores de referencia, grupo control: mujeres 17 — 20.6 fL, varones
17.74 — 19.84 fL) y VPM: 7.75fL (VPM mujeres: 5.31 — 9.67 fL, varones 5.09 — 8.21
fL).

Mientras que en nuestro estudio se reportan los siguientes resultados, para un valor
normal de PDW: 9 -14fLyen VPM de 8 a 12 fL:

PDW: 12.30 fL y VPM: 10.40 fL (antiguos)

PDW: 12.85 fL y VPM: 10.78 fL (nuevos),

Las medias registradas para cada indice estan dentro de los valores normales
indicados previamente.

Si bien, en el estudio de Salto Beatriz y col el grupo evaluado fue principalmente

pacientes trombocitopénicos, la media de VPM fue semejante al de nuestro estudio
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(donde los pacientes presentan trombocitosis), estando ambas medias dentro de los
valores de referencia usados en cada investigacion. Sin embargo, este mismo analisis
no se observa en los valores de PDW, pues en nuestro estudio el valor promedio se
halla dentro del valor de referencia (9 — 14 fL.), mientras que en el estudio de Salto
Beatriz y col, el PDW reporta un leve aumento. (24)

En el estudio realizado por Bashar a Saeed y col- (2008) “Platelet indices in the
differential diagnosis of thrombocytocis”, evallo 92 pacientes distribuidos en 2 grupos:
12 pacientes con Desordenes Mieoloproliferativos (03 con Policitemia vera, 09 con
Leucemia Mieloide Crénica) y 80 con trombocitosis reactiva, hallandose los siguientes

resultados:

Media de Recuento Plaquetario 625 (109/L)
MPV 7.45 fL
PDW 8.47 fL

Esta informacién deja evidencia que las medias para MPV y PDW de ambos estudios
se hallaron dentro de los valores normales, sin embargo las medias de nuestro
estudio fueron mayores en ambos grupos estudiados (antiguos/nuevos; MPV:
10.40/10.78fL y PDW: 12.30/12.85fL) frente al reporte de Bashar.

Estas diferencias en las medias, pueden interpretarse puesto que el estudio de
Beshar la poblacion es predominantemente trombocitosis reactiva donde la
produccion de plaquetas se encuentra regulada, mientras que en nuestro estudio la
muestra evaluada, presenta una trombocitopoyesis alterada y desregulada. (25)

En el estudio realizado por Amar R. Shah y col (2013) “Role of platelet parameters in
diagnosing various clinical conditions”, se evaluaron 800 pacientes divididos en dos
grupos (uno referido a condiciones hematoldgicas y el otro no). El estudio reporta que
existe una relacion inversa entre VPM y recuento de plaquetas en casos de Anemia.
Existe una relacion lineal entre VPM y Recuento de Plaquetas en casos con ITP, en
nuestro estudio al tener un tamano muestral de 30 casos y de una patologia en
especifica LMC, por lo que nuestros resultados no permitieron hacer un analisis de
este tipo por la poblacién pequena frente a los 800 pacientes evaluados. (26)

Para los equipos automatizados Sysmex, el P-LCR representa las plaquetas con un
tamano mayor a 12fL, brindando un rango referencia que va de 15 — 35%. En el

estudio se hallo un P-LCR en paciente con LMC diferenciados en grupo Antiguo
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(27.77%) y Nuevo (30.82%). En el estudio de Osamu Kabutomori y col. 2001
“Increase in platelet-large cell ratio in chronic myeloid leukemia” reportan un P-LCR de
27.7 + 7.9% en un total de 30 pacientes con LMC. Estos resultados son muy
semejantes a las medias de P-LCR de nuestro estudio, siendo interesante pues
ambos estudios emplean analizadores Sysmex (modelos diferentes, XE 2100 full —
Sysmex NE-8000) (27).

Varios reportes realizados concluyen que el IPF, es un parametro Gtil como predictor
de la recuperacién plaquetaria en eventos hematolégicos donde ocurre
trombocitopenia y/o post quimioterapia. Este es el caso del estudio de Marjorie L.
Zucker y col. (2006). “Inmature platelet fraction as a predictor of platelet recovery
following hematopoetic progenitor cell transplantation”, donde hallaron que el IPF
predecia en menor nimero de dias para la recuperacién plaquetaria, tras un
transplante de células progenitoras.

Del mismo modo, en el estudio de Yamaoka G y col. (2010). “The immature platelet
fraction is a useful marker for predicting the timing of platelet recovery in patients with
cancer after chemotherapy and hematopoietic stem cell transplantation”, evaluaron 33
pacientes oncoldgicos en quimioterapia, el estudio reportdé que el IPF es un buen
marcador de recuperacion de plaquetas en ndmero, y cuando se hablara de un
fracaso en la recuperacién trombopoyetica esta estaria indicada por un persistente
valor bajo para el IPF. (28,29)

Estos dos antecedentes sobre el IPF, frente a nuestro estudio donde se evaluaron dos
grupos (“nuevos” a paciente con diagnostico reciente LMC y “antiguos” para pacientes
tratados para LMC), se halla un IPF mayor en el grupo antiguos (5.11%), por lo que se
interpreta que la produccién de plaquetas ocurre en mayor proporcion en pacientes
que estaban o habian recibido el tratamiento para LMC. Siendo posible emplear el IPF
como un marcador bioloégico de la actividad medular plaquetaria en el monitoreo del
tratamiento de pacientes con LMC.

En el estudio, realizado por Jean — Claude osselar y col. (1997) “Platelet distribution
width for differential diagnosis of thrombocytosis”, se estudian varios grupos, uno de
ellos cuenta con 06 paciente con LMC. El estudio concluye que el incremento del

PDW, es el reflejo de una desregularizaciéon en la trombopoyesis, que se manifiesta
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en las multiples anormalidades de las plaquetas reactivas y alteraciones de cambio de
la membrana plaquetaria. Para nuestro estudio se hallé un PDW en el grupo antiguo y
nuevo respectivamente de 12.30 y12.85 fL (valor de referencia: 9.4 — 16.2fL). (30)

Vi CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES.

Del total de 34 casos de pacientes con LMC en fase crénica, se concluye que existe
un predominio del género masculino con 22 casos frente al género femenino con 12
casos; con edades que fluctuaron entre 12 y 79 afos.

Del grupo total de paciente esta se dividié en dos grupos de acuerdo al estado clinico,
antiguos y nuevos, donde el grupo de antiguos (21 casos) son pacientes que reciben
o recibieron tratamiento para LMC, y el grupo nuevos(13 casos) son aquellos paciente
con diagnostico reciente de LMC.

Se determiné el recuento plaquetario y sus indices (VPM, PDW, P-LCR E IPF), en los

grupos antiguos y nuevos respectivamente: qut wp: 842/845 x 103/uL (VR: 150-450 X
10%/uL) con DS: 950/508, qut opt: 1037/917 x 10%/uL (VR: 150-450 x 103/uL) con DS:

1458/576, Xypw: 10.40/10.78 fL (VR: 8.8-12.1 fL) con DS: 0.90/0.59, Xopw: 12.30/12.85

fL (VR: 9.4-16.2 L) con DS: 2.42/1.41, Xp.cr: 27.77/30.82 % (VR: 14.1-41.9 %) con

DS: 7.14/4.69, Xpr: 5.11/4.49 % (0.7-5.2 %) con DS: 4.40/4.01.

En todos los casos se hallé6 que las medias de los recuentos plaquetarios tanto en la
metodologia por Impedancia y Optica, cursan con trombocitosis para ambos grupos
(nuevos y antiguos).

Las medias de todos los indices plaquetarios se hallaron dentro de los valores de
referencia en ambos grupos.

Segun el estado clinico, el recuento de plaquetas tanto del grupo antiguo y grupo de
nuevos no tiene mucha variacion; por Impedancia: 842 frente a 845 x 103/ul y Opticas:
1037 frente 917 x 10%ul. El Volumen Plaquetario Medio (VPM) no obtuvo mucha
variacion entre las medias de ambos grupos, 10.40 frente a 10.78 fL. La Amplitud
Distribucion Plaquetaria tampoco presenta mucha variacién entre las medias de
ambos grupos, 12.30 frente a 12.85 fL. La Relacion de Plaquetas Gigantes tampoco
presenta variacion entre ambos grupos, 27.77 y 30.82 fL. La Fraccion de plaquetas
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inmaduras presenta una ligera variacion donde el grupo antiguo presenta una media
mayor de 5.11% frente al grupo nuevo con una media de 4.49%.

Se determind también si existe correlacidén entre el recuento plaquetario y los valores
de las constantes plaquetarias segun el estado clinico, donde se hallé que no existe
una correlacion del recuento plaquetario frente a ningun indice plaquetario tanto para

el grupo antiguos y nuevos.

Se recomienda realizar un estudio con mayor nimero de casos durante un tiempo no
menor de 10 anos, del mismo modo establecer grupos de evaluacion segun los
estadios de la LMC.

Es importante ademas que se disponga de la informacién del inmunofenotipo,
citogenética y molecular para una mejor interpretacién de los resultados.

En base a la bibliografia consultada, se recomienda la implementacion de bases de
datos para acceder rapidamente a la informacion colectada, mientras se estudia un
caso nuevo y mantener almacenada la data de los reportes de indices plaquetarios,

pues no incrementa los costos y requiere de poco esfuerzo.

Siendo los indices plaquetarios reportados en los instrumentos automatizados desde
hace varios afnos, su rol clinico en el diagnostico y monitoreo de pacientes con
neoplasias hematolégicas (como en el caso de la Leucemia Mieloide Cronica en este
estudio), aun no estan claramente establecidos; siendo este estudio un precedente

para la realizacién de futuras investigaciones.
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Vil ANEXOS
VIII.1 ANEXO 1

VIII.1.1 Correlacion entre los indices plaquetarios grupo Antiguos.

Grafico N°16 Amplitud de Distribucion Plaquetario vs Volumen Plaguetario Medio
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Existe correlacion entre el Volumen Plaquetario Medio y la Amplitud Distribucion
Plaquetaria los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de correlacién
(0.913)

Gréfico N°17 Relacion de Plaquetas Gigantes vs Volumen Plaquetario Medio
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Existe correlacién entre el Volumen Plaquetario Medio y la Relacion de Plaquetas
Gigantes en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de correlacion
(0.992)

Grafico N°18 Amplitud de Distribucion Plaquetario vs Relacién de Plaquetas Gigantes-
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Existe correlacion entre la Relacién de Plaquetas Gigantes y la Amplitud Distribucidon
Plaquetaria en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de correlacion
(0.934)

Gréfico N°19 Relacion de Plaquetas Inmaduras vs Relacion de Plaquetas Gigantes-
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No Existe una correlacion entre la Relacion de Plaguetas Gigantes y la Fraccion de

Plaquetas Inmaduras en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de

correlacion (0.120)

Gréfico N°20 Fraccién de Plaquetas Inmaduras vs Volumen Plaquetario Medio
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No Existe una correlacién negativa entre Volumen Plaquetario Medio y la Fraccién de

Plaquetas Inmaduras en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de

correlacion (0.129)

Gréfico N°21 Amplitud de Distribucion Plaquetaria vs Fraccién de Plaquetas
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No Existe una correlacion entre la Fraccién de Plaquetas Inmaduras y la Amplitud

Distribucion Plaquetaria en los casos considerados antiguos. Con un coeficiente de

correlacion (0.1

13)

VIII.1.2 Correlacion entre los indices plaquetarios grupo Nuevos.

Grafico N°22 Volumen Plaquetario Medio vs Amplitud de Distribucion Plaquetaria.
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Existe correlacion entre la Amplitud Distribucion Plaquetaria y el Volumen Plaquetario

Medio en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de correlacién (0.974)

Grafico N°23 Relacion de Plaquetas Gigantes vs Amplitud de Distribucion Plaquetaria.

45 00—

40,007

35,00

Relacion de Plaquetas Gigantes

30,00

o

25,00

T
11,00

T T T T T
12,00 13,00 14,00 15,00 16,00

Amplitud Distribucion Plaquetaria

Estado
Clinico

O Muevo

47 |Pagina



Existe correlacion entre la Amplitud Distribucién Plaquetaria y la Relaciéon de

Plaquetas Gigantes en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de

correlacion (0.986)

Gréfico N°24 Fraccién de Plaquetas

Plaquetaria.
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No Existe una correlacion entre la Amplitud Distribucion Plaquetaria y la Fraccion de

Plaquetas Gigantes en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de

correlacion (-0.237)

Gréfico N°25 Relacion de Plaquetas Gigantes vs Volumen Plaquetario Medio.
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Existe correlacion entre El Volumen Plaquetario Medio y la Relaciéon de Plaquetas

Gigantes en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de correlacion (0.979)

Grafico N°26 Fraccidon de Plaquetas Inmaduras vs Volumen Plaquetario Medio.
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No Existe una correlacion entre el Volumen Plaquetario medio y la Fraccion de
Plaquetas Inmaduras en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de

correlacion (-0.266)

Grafico N°27 Fraccidn de Plaquetas Inmaduras vs Relacion de Plaguetas Gigantes.
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No Existe una correlacion entre la Relacion de Plaguetas Gigantes y la Fraccion de
Plaquetas Inmaduras en los casos considerados nuevos. Con un coeficiente de

correlacion (-0.209)
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