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NEUTROPENIA

Neutropenia: < 1500/mm3 (PMN + segmentados)

Seudoneutropenia: tiempo de extraccion, paraproteina, pool mar-
ginal, anticoagulantes
Leve: 1000-1500/mm3
sin riesgo significativo de infeccion
fiebre de tratamiento ambulatorio
Moderada: 500-1000/mm3
riesgo menor de infeccion, ATB parenterales o v/o
manejo hospitalario de acuerdo a severidad
Severa: <500/mm3 Agranulocitosis: <200/mm3
riesgo significativo de infeccion, con poca signologia clinica
tratamiento hospitalario con ATB parenterales



ETIOLOGIA

Disminucion de la produccion
Granulopoyesis inefectiva
Disminucion del pool circulante

Aumento de la destruccion



ETIOLOGIA

ADQUIRIDAS

Infecciosa

Inducida por drogas
Nutricional
Inmunologica
Medular
Hiperesplenismo
Hepatopatia

Dialisis, bypass (comp)
Shock anafilactico
Endocrinopatias

CONGENITAS

Neutropenia severa congénita
Neutropenia ciclica

Neutropenia cronica benigna
Neutropenia cr. severa idiopatica
Sindrome del leucocito perezoso
Mielocatexis

Asociada a defecto inmune congenito
Con anomalias fenotipicas
Enfermedades metabdlicas



NEUTROPENIA INFECCIOSA

Virus: por redistribucion, secuestro y destruccion inmune
VIH-1, EBV, Hepatitis, CMV, Influanza Ay B, VRS,
herpes, eruptivas, parotiditis.

Bacteria: supresion medular por toxinas, migracion, destruccion
sepsis G (-), TBC, F tifoidea, neumococo, brucelosis,
shigellosis

Hongo: histoplasmosis

Protozoario: malaria, T Gondii



NEUTROPENIA INDUCIDA
POR DROGAS

Mecanismo |[inmune: hapteno: antitiroideos, penicilina, sales de oro
CIC: quinidina
Inh de granulopoyesis: beta lactamicos, ac. valproico
carbamazepina (CFUGM)
dano medular: sulfasalazina, levamisol, captopril, clor-
promazina, fenotiacina

AINE, antisicoticos, anticonvulsivantes, antitiroideos, calcio antag.,
Bblog, alfametildopa, hidralazina, antihistaminicos, penicilinas,
cefalosporinas, aminoglucosidos, vancomicina, clindamicina, trime-
troprin, quinolonas, antiTBC, antivirales, allopurinol, colchicina,
tamoxifeno, flutamida, diureticos, benzafibratos, penicilamina, etc.



NEUTROPENIA NUTRICIONAL

Deficiencia nutricional severa: anorexia nerviosa, caguexia
desnutricion proteica

Carencia de vitamina B12

Carencia de acido folico

Deficiencia de cobre (TPN, malnutricion, formulas lacteas)



NEUTROPENIA AUTOINMUNE

Anticuerpos antineutrofilo: opsonizacion y destruccion esplénica
lisis mediada por complemento
policlonales o monoclonales

Neutropenia isoinmune: Ac maternos anti-neutrofilo

2/1000, resolucion en 12-15 semanas

Neutropenia autoinmune (IgG o IgM anti Rcomp 111, Fcgamma RITIk
Primaria: en la infancia, <4afos, remision espontanea

Secundaria: adultos

Infeccion viral

Conectivopatia: LES, Sd de Felty, hepatopatia cr. Wegener, AR
Asociada a PTA, anemia hemolitica autoinmune, TMO

Anomalias de linfocitos B, T y NK

Transfusional



NEUTROPENIA MEDULAR

Sustitucion medular: leucemias, linfopatias, secundarismo

Disgranulopoyesis: secundaria (Rt, Qt, toxico, hepatopatia, etc)
sindrome mielodisplasico

Aplasia o hipoplasia: pura|timoma + Ac antiGMCFU
Ibuprofeno, clorpromazina
Sd Goodpasture

global
Idiopatica o secundaria



NEUTROPENIA CONGENITA
SEVERA
(sindrome de Kostman)

Severa agranulocitosis congénita hereditaria (AR)

Cursa con graves infecciones bacterianas

UFC mieloides normales en MO

UFC mieloides responden a dosis > de GCSF

Produccion de GCSF normal

B12, Corticoides, litio, esplenectomia, inefectivos

Tratamiento con GCSF a dosis mayores que en las otras congenitas
Terapia indefinida con GCSF.



NEUTROPENIA CICLICA

Cursa con oscilaciones periodicas del recuento de PMN
Esporadica o familiar (AD) de inicio en la infancia

Adquirida del adulto asociada a linfocitos grandes granulares
% de los pacientes con ciclos 21+/-3 dias (12-36)

En neutropenia infecciones mucosas, respiratorias, peritonitis.
Linfocitosis, monocitosis y eosinofilia compensadoras

A nivel medular se repite el ciclo con desaparicon de la serie
Mala respuesta in vitro a GMCSF y GCSF

Ninos: mala respuesta a CE, androgenos litio o esplenectomia
GCSF no previene el ciclo pero atenta la neutropenia
Adulto: CsA, corticoides, etc.



NEUTROPENIA CRONICA
IDIOPATICA

-Neutropenia sin causa evidente, cursa sin remisiones
-Predominio femenino, de evolucion sin infecciones, moderada
anemia, sin esplenomegalia. Familiar o esporadica
-500-1000 PMN/mm3 con monocitosis ¢ monocitosis protectora?
-Médula 6sea normal con cierta detencion maduativa en la etapa
de mielocito (25%)
-40% Ac antineutrofilo?, anomalias funcionales?
-Aumento de neutrofilos con test de corticoides
- Neutropenia cronica severa idiopatica ( Ac antineutrofilo (-))
-Tratamiento: generalmente sin tratamiento

corticoides, esplenectomia, G-CSF



LEUCOCITO PEREZOSO

Neutropenia con M.O normal, disminucion de la motilidad del PMN
Generalmente en la infancia, esporadico en el adulto
Pocas infecciones severas

MIELOCATEXIS

Neutropenia moderada con anomalias del PMN (vacuolas, uniones fi-
lamentosas uniendo los nucleos, hipersegmentacion)

Destruccion intramedular de granulocitos y disminucion de vida %
Hereditaria o paraneoplasica



NEUTROPENIA ASOCIADA A
DEFECTO INMUNE CONGENITO

Agammaglobulinemia ligada al X

Hipogammaglobulinemias familiares asociadas a neutropenia
Sindrome de hiperinmunoglobulinemia M
Disgammaglobulinemias tipo |

Hipogammaglobulinemia IgA

Defecto inmunidad celular asociada a neutropenia

Disgenesia reticular



NEUTROPENIA ASOCIADA CON
ANOMALIAS FENOTIPICAS

Sindrome de Schwamann ( insuficiencia pancreatica exocrina, ena-
nismo)

Hipoplasia cartilago-pelo ( inmunidad celular, cabello fino, anoma-
lias de las extremidades)

Disqueratosis congenita ( hiperpigmentacion, alt ungueales, dis-
funcion enddcrina, neutropenia)

Sindrome de Barth (miocardiopatia esquelética y neutropenia)

Sindrome de Chediak-Higashi ( multiorganica, albinismo, retardo
mental, neutropenia)



DIAGNOSTICO ETIOLOGICO

Historia de infecciones

Tiempo de evolucion de neutropenia

Historia familiar

Toxicos, medicamentos.

Patologias asociadas

Hemograma bisemanal X 3 semanas, test de corticoides o ejercicio
Estudio de médula 6sea, inmunofenotipo y citogenética
Anticuerpos antineutrofio

Dosificacion de B12, acido folico, hierro y cobre

Valoracion general, hepatica, tiroidea y de enf. autoinmunes
Valoracion infecciosa

Valoracion inmunologica

Cultivos celulares



INFECCION Y NEUTROPENIA

Depende de la duracion y gravedad de la misma

Bacterianas en un 90%o: estafilococo aureus y coagulasa negativo
gram (-)

Micoticas si es prolongada: candidiasis, aspergilosis
Poca manifestacion clinica o tardia

Foco: accesos venosos, ano-rectal, piel, ap. respiratorio



TRATAMIENTO

Tratar la causa

Factores de crecimiento

Medidas profilacticas

Frente a la infeccion] ATB precoz, empirico y prolongado
parenteral u oral de acuerdo a la severidad
con o sin internacion

asociacion de antimicoticos

asociacion de factores de crecimiento
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