%) SPH
*/ SOCIEDAD PERUANA DE HEMATOLOGIA

Alteraciones
plaquetarias en el peri-
quirurgico

1
Pedro Lovato
Meédico hematdlogo
Departamento de Medicina | Unidad de Oncologia =

Hospital Regional de Cajamarca

i



Casos de la vida real

e Varon 40 anos con cuadro * Mujer 34 anos sera sometida a
compatible con apendicitis ooferectomia de emergencia.
aguda. Toma acido acetil Analitica evidencia un recuento

salicilico 100 mg qd po. de plaguetas 80.000 x mm3.
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Trombocitosis: Recuento > 450,000 x
ulL

70% > S 22%



Trombocitosis reactivas

* Situaciones no neoplasicas: * Dano tisular:
* Pérdida aguda de sangre. * Quemaduras, trauma.
* Hemolisis aguda. Infarto agudo de miocardio.
* Deficiencia de hierro. Pancreatitis aguda.
* Tratamiento con B12. Post quirurgico / Asplenia.
« Situaciones neoplasicas: Procedimientos de cateterismo

, , . coronario.
e Cancer metastasico. ]
e Linfomas. * Infecciones.
* Inflamacion:  Ejercicio.

* Enfermedades del tejido conectivo.  * Drogas.

* Enfermedad inflamatoria intestinal. Trombocitosis esplrea



Trombocitosis por trastornos medulares

* Leucemia Mieloide Cronica.
* Policitemia Vera.

* Mielofibrosis primaria.

* Sindromes Mielodisplasicos.
* Leucemia Mieloide Aguda.

* Trombocitemia Esencial.




Trombocitopenia: < 150.000 x uL

LEVE MODERADA SEVERA
100.000 a 149.000 50.000 a 99.000 < 50.000



Clasificacion de trombocitopenia

* Pseudotrombocitopenia. Espuria.

* Hemodilucion. Fluidos (cirugia).

e Consumo. CID, TIH, microangiopatia trombotica.
e Destruccion. Inmune: alo-, auto-, drogas.

* Secuestro. Hiperesplenismo.

* Produccion disminuida. Pancitopenia > trombocitopenia aislada



Clasificacion de trombocitopenia

* Pseudotrombocitopenia.

* Hemodilucioén.

e COonsuMo. Trombocitopenia post quirurgica
e Destruccion.
* Secuestro.

 Produccion disminuida.



Clasificacion de trombocitopenia

* Pseudotrombocitopenia.
* Hemodilucion.

* Consumo. Trombocitopenia inducida por
 Destruccion. heparina

* Secuestro.
 Produccion disminuida.



Clasificacion de trombocitopenia

* Pseudotrombocitopenia.

* Hemodilucion.

* Consumo.

e Destruccion. Cirrosis
* Secuestro.

* Produccion disminuida.



El significado de la trombocitopenia
depende sobre todo de su causa

Varon 65 anos recuento plaquetario 60.000 x mm3.

* Sies TIH:
* Alto riesgo de trombosis arterial o venosa.

* Tratamiento ideal: Anticoagulante NO heparina.
* Si es sepsis:
* Alto riesgo de muerte (falla multiorganica).

* Si es hemodilucion:
 iBien por el paciente!



Pseudotrombocitopenia

e Agregacion in vitro por EDTA.
e Agregacion in vitro por muestra
pobremente anticoagulada.

* Error en identificacion de plaquetas
grandes (identificadas como
leucocitos).

* Agregacion in vitro por inhibidores de
GP lIb/llla.



Hemodilucion

e Post-quirurgica.
 Cierto grado de consumo plaquetario.

Dos preguntas:

* iEn qué dia post quirurgico es menor el recuento
plaquetario?

* ¢Hasta cuantos dias post quirurgicos, como maximo,
puede considerarse la trombocitopenia como normal?



Day of Postoperative Platelet Count Nadir
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Natural History of
Postoperative Thrombocytopenia
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Trombocitopenia por consumo

e Sepsis / Falla multiorganica.
* CID.
* Microangiopatia trombotica.




Trombocitopenia: drogas

* Heparinas. * Naproxeno.
* Quininas. * Ampicilina.

e Sulfonamidas. * Piperacilina.
* Paracetamol. * Vancomicina.

* |buprofeno. * Inhibidores GP lIb/llla.



Recuentos plaquetarios minimos para
procedimientos invasivos

* 50.000 x 10°/L: Procedimientos * Anestesia:
INVasIvos: * Subaracnoidea: 50.000 x 107/L.
* Biopsia hepatica.  Epidural: 80.000 x 10°/L.
 Puncién lumbar. « Obstetricia:
* Endoscopia y biopsia transbronquial. + Parto vaginal: 30.000 x 10%/L
* Endoscopia y biopsia gastrointestinal. . Cesirea: 50.000 x 109/L. '

e Colocacién de CVC.

* 100.000 x 10°/L: Procedimientos
INVasivos:

* Neurocirugia.
 Cirugia ocular (cdmara posterior).

* Sangrado microvascular en cirugia
cardiaca.

Llau JV. Tratado de medicina transfusional perioperatoria. Editorial Elsevier. 1era Ed 2010. Pag 236.



Transfusiones de plaquetas

Plaquetas de sangre total Plaquetas de aféresis
* Multiples donantes. * Donante unico.
* 6 x 1019 plaquetas. » Aféresis: Separacion celular.

* Volumen: 50 — 70 mL de plasma. ¢ 2,5 x 10! plaquetas.

* Dosis: 1 concentrado por cada * Volumen 250 mL de plasma.

10 Kgs de peso. e Leucorreducidos.

UTILIDAD EN LAS TROMBOCITOPENIAS POR DEFICIENCIA DE
PRODUCCION






Refractariedad plagquetaria

* Incremento plaquetario menor al esperado luego de dos o mas
transfusiones.

Incremento corregido = SC (m?) x Incremento plaquetario (x10°/L) / ndmero
de plaquetas transfundidas (x10%1)

ASCO: J Clin Oncol 2001; 19 (5): 1519. Incremento corregido < 5,000 x uL ~

Incremento absoluto < 10,000 x ul.




Farmacos antiagregantes plaquetarios.

» Acido acetil salicilico.
* Absorcion oral rapida.
e Concentracion plasmatica maxima: 40 minutos.
* Inhibicion IRREVERSIBLE de COX-2.
* 5325 % tienen antiagregacion incompleta.

Platelet Endothelium

Phospholipid

* Dipiridamol / Cilostazol.

* Inhibicion de fosfodiesterasa: Incremento de AMPc.

PGG; oxygenase 1
* Isquemia cerebral / claudicacion intermitente. ‘ i{
i iridi : sl {} [Preess
* Tienopiridinas: Clopidogrel. P13 ey

Dipiridamol
/ Cilostazol

* |nicio de accion en pocas horas.
* Inhibicion plaguetaria maxima: 1 semana.




Manejo de antiagregantes en el
perioperatorio

* i Toma el paciente antiagregantes?
* ¢Cual es la indicacion del tratamiento antiagregante?
e iCual es el riesgo trombotico de suspender el tratamiento?

e iCual es el riesgo de sangrado de continuar el tratamiento?
* De suspender...i Cuanto tiempo antes?



Grupo farmacologico Tiempo de seguridad (efecto
residual antiplaquetario)

AAS 7 dias.
Clopidrogel 7 dias.
Dipiridamol 24 horas

SICAs, DCVs, Intervenciones coronarias percutaneas,
arteriopatias periféricas, estenosis carotidea.




Riesgo de sangrado

* 50 ensayos clinicos.
* 338,191 pacientes.

ASA < 100
ASA 100-325 mg
ASA > 325 mg
Dipyrnidamole
Plavix

IV GPIIb/I11a
Oral GPIIb/IIIa

Total
Total
Total
Total
Total
Total
Total
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TABLE lll. Rates of Bleedings

Group

ASA < 100
ASA 100-325 mg
ASA > 325 mg
Dipyridamole
Thienopyridines
IV GPIIb/11a
Oral GPIIb/IITa

ASA < 100
ASA 100-325 mg
ASA > 325 mg
Thienopyridines
IV GPIIb/111a
Oral GPIIb/111a

Lo - AN

Major
Major 1
Major
Major
Major
Major
Major
Minor
Minor
Minor
Minor
Minor
Minor
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1.540
3.304
19.191
192
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Bleeding type  No. of trials reported  No. of patients (n)

13,337
43,489
1.409
3.304
18.574
22,501
20,529
11,963
13,588
0
6,259
20,624
15.447

9.1%
9.9%
49.0%

2.5%
1.0%
2.1%
3.6%
4.7%
1.8%
6.5%

5.1%
6.5%
19.8%

noAans

Rate ( f)

95% C.1L

(1.4%, 1.9%)
(1.5%, 1.8%)
(1.7%, 3.3%)
(0.7%, 1.3%)
(1.9%, 2.3%)
(3.3%, 3.8%)
(4.4%, 5.0%)

( ISO/G) 2()0:))
(6.1%, ()9°|>)

(4.6%. 5.7%)
(19.2%, 20.4%)

iCADS N A0S

( 3.3%. 3.9% )
(8.7%, 9.4%)
(8.4%, 11.4%)
(5.8%., 7.5%)
(8 1 %. 8800)
(41.9%, 56.0%)
(43.7%, 45.4%)

Serebruany et al. Am J Hematol 2004; 75: 40-47.



Riesgo de interrupcion de antiagregacion
plaquetaria

Biondi-Zoccai et al. A systematic review and meta-analysis on the hazards of discontinuing or not adhering to aspirin among 50 279 patients at risk for coronary artery disease. European Heart Journal (2006)

27,2667-2674

Study or Risk estimate (random model) Risk estimate
sub-category 95% ClI /, 95% ClI Year
/
CAD /
Collet etal — 2.05 [1.08-3.89) 2004
Ferrari ot al ¥ e 2.13 [1.42-3.22) 2005
Newby et al 2 -8- 1.72 [1.54-2.38) 2006
Subtotal (95% CI) <O 1.82 [1.52-2.18)
Heterogeneity: P = 0.60,/°=0%
Overall effect: P < 0.00001
Coronary artery stenting
lakovou et al. ' - 89 .78 [29.90-269.60) 2005
Subtotal (95% Cl) ~— =  89.78 [29.90-269 60)
Heterogeneity: not applicable
Overall effect: P < 0.00001
CABG
Dacey et al.?’ - 1.82 [1.02-3.23) 2000
Mangano et al #® p— 2.44 [1.61-3.70) 2002
Subtotal (95% ClI) < 2.40 [1.58-3.08)
Heterogeneity: P = 0.76,/° =0%
Overall effect : P = 0.002
Total (95% Cl) i 3.14 [1.75-5.61)
Heterogeneity : P < 0.00001,/2 =89 8%
Overall effect : P = 0.0001 / 1
91 02 08 1 2 5 10 I/ ) 00 300
Favours withdrawal Favours control



Conclusiones

* Trombocitosis:
* Considerar reactivas vs. mieloproliferativas.

* Trombocitopenias:
* Buscar causas.
e Puntos de corte descritos.
* Considerar transfusiones.

* Antiagregantes:

e Para suspension o continuacion: Individualizar
cada caso...

* Tener en cuenta los tiempos.

 No alteraciones de laboratorio clinicamente
predictivos.




Casos de la vida real

e Varon 40 anos con cuadro * Mujer 34 anos sera sometida a
compatible con apendicitis ooferectomia de emergencia.
aguda. Toma acido acetil Analitica evidencia un recuento

salicilico 100 mg qd po. de plaguetas 80.000 x mm3.
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