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	1. OBJETO/PROPOSITO
	Tratamiento de los diferentes eventos clínicos de la  drepanocitosis en el niño.

	2. ALCANCE/CAMPO DE APLICACIÓN
	Médicos y enfermeras de la Sala de Hematología de niños del IHI
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	Jefe Médico de la Sala 
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	5. DESARROLLO DEL PROCEDIMIENTO
	Crisis vasooclusivas dolorosas (CVOD)

El tratamiento consiste en hidratación oral si el dolor es moderado (150 ml/kg/d) o IV si es muy severo o se mantiene durante más de 12 horas. En el niño se utilizan 1500-2000 ml/m2/día de dextrosa al 5% con requerimientos de electrolitos.

La hidratación parenteral se debe vigilar frecuentemente para evitar la insuficiencia cardiaca congestiva o el disbalance electrolítico y el STA.

El tipo y la dosis de analgésicos dependerán de la intensidad y duración de la CVOD. En la siguiente tabla se muestran algunos de ellos:

Aspirina: Adultos - 0.5-1g/dosis cada 4 horas

               Niños -  60 mg/Kg/dosis/c/6 h
Acetaminofen (oral): Adultos - 0.3-0.6g/dosis c/ 4-6h

                                  Niños - 12-15mg/Kg/dosis c/4-6h

Dipirona (oral): Adultos - 1g/dosis c/6h

                         Niños - 90 mg/Kg/d c/6-8h

Codeína (oral): Adultos - No empleada habitualmente

                         Niños - 1-2 mg/Kg/dosis c/6h

Diclofenaco (oral) Niños: 1m g/Kg c/8h

Morfina (I.V.) Adultos y niños: 0,1 mg/Kg/dosis y continuar con       

                       10mµ/Kg/h en infusión continua.

Ibuprofen (oral):  Adultos - 300-400mg/dosis c/4h

                            Niños - 5-10mg/Kg/dosis c/6-8h

Naproxeno (oral):  

Adultos - 500mg/dosis inicialmente. Después: 250mg c/8-12h

Niños - 10mg/Kg/día c/12h

Ketorolaco (IM):

           Adultos - 30-60mg/dosis inicial. Luego 15-30mg c/6-8h

          Niños -1mg/Kg/dosis inicial. Luego 0.5mg/Kg c/6h

Un manejo óptimo de las CVOD requiere una adecuada educación del paciente, sus familiares y del personal médico y paramédico que lo atiende. El calor, el masaje, la asistencia psicológica, la distracción de la atención, la laserpuntura y la hipnosis, pueden ser útiles.

Es muy importante que los médicos y el personal de enfermería ayuden al paciente a vencer su temor a la crisis y a confiar en los que lo atienden. Crisis mano-pie

El tratamiento consiste en hidratación oral y analgésicos. Cuando existen muchas manifestaciones inflamatorias se puede administrar dosis bajas de prednisona 0.5-1 mg/kg/día durante 5-7 días.

Síndrome torácico agudo (STA)

El tratamiento consiste en hidratación parenteral a 1500 ml/ m2/ día, analgésicos (evitar los narcóticos) y antibióticos. La sobrehidratación debe evitarse porque puede ser tan peligrosa como la deshidratación. Los antibióticos más útiles son: cefuroxima, cefotaxima o ceftriaxona más eritromicina o azitromicina cuando se sospecha una infección por micoplasma. También se puede utilizar una quinolona. En los casos con sospecha de infección por neumococo resistente se debe emplear vancomicina. Se recomienda la transfusión de glóbulos rojos cuando las cifras de hemoglobinas son inferiores a 85 g/l.
Si no se produce la mejoría en 48-72 horas o si el paciente presenta hipoxemia severa o lesiones pulmonares extensas, se debe practicar exanguinotransfusión. Sólo se usará tratamiento anticoagulante si se comprueba tromboembolismo.

Hipertensión pulmonar

En el tratamiento se recomienda el citrato de sildenafil y si el cuadro clínico es muy severo un régimen de transfusiones crónicas para mantener la HbS en menos del 30 %. La hidroxiurea a 15-25 mg/kg/día puede ser útil sobre todo en el niño.

Síndrome de embolización grasa sistémico

El tratamiento es la exanguinotransfusión y el de sostén.

Accidente vascular encefálico (AVE)

El tratamiento se instaurará rápidamente. El aumento de la presión intracraneal y las convulsiones se tratarán con agentes anti-edema cerebral y anticonvulsivantes y se realizará exanguinotransfusión para disminuir el nivel de HbS a menos del 30%.

Posteriormente se hará la rehabilitación necesaria para las diferentes secuelas.

Para prevenir la recurrencia del AVE después de la exanguinotransfusión se recomienda un programa de transfusiones periódicas a fin de mantener la HbS en menos del 30% conjuntamente con HU a 25 mg/Kg durante un año y se continúa la HU hasta los 18 años de edad. Antes de iniciar el régimen de transfusiones se debe hacer un estudio de la genética de los grupos sanguíneos del paciente para transfundir la sangre más compatible y evitar la aloinmunización. Se indicará desferroxamina como agente quelante, mientras dure el régimen de transfusiones periódicas, si éste se extendiera por más de 1 año.

Crisis de secuestro esplénico

El tratamiento consiste en la transfusión de glóbulos rojos, pero si el episodio se repite, se debe practicar la esplenectomía parcial para evitar la infección sobreaguda postesplenectomía total. Frecuentemente una sola transfusión que eleve la cifra de hemoglobina a alrededor de 60 g/L, es suficiente. No es recomendable elevar esta cifra a niveles mayores que los basales para cada niño. Después de la transfusión es aconsejable mantener hidratación parenteral durante unas horas.

En el niño menor de 2 años y cuando la esplenectomía está contraindicada se puede utilizar un régimen de transfusiones periódicas para mantener la hemoglobina en 100 g/l durante un año por lo menos.

Crisis aplástica

Aunque se trata de un proceso autolimitado casi siempre hay que utilizar la transfusión de glóbulos rojos.

Litiasis vesicular

Si existen síntomas atribuibles a la litiasis se debe realizar la colecistectomía preferiblemente por mínimo acceso. Si no existen síntomas se puede diferir la operación pero es necesario individualizar a cada paciente.

Crisis hepática

El tratamiento depende de la evolución que puede ser de intensidad moderada, autolimitada (2 ó 3 semanas) o grave. En este último caso se debe practicar exanguinotransfusión y tratamiento sintomático. Cuando se comprueba un componente obstructivo intrahepático asociado, se puede indicar prednisona en dosis de 40 mg/m2/día 10-15 días. Cuando el hígado se comporta como sitio de secuestro de hematíes el tratamiento es la transfusión. 
Úlceras maleolares

Lo más importante es su prevención, manteniendo las zonas maleolares limpias y evitando los traumatismos para lo que es útil usar medias y zapatos bajos. Si aparece una lesión se debe tratar rápidamente. Las medidas terapéuticas más importantes son el reposo y el cuidado local que se puede realizar con diferentes soluciones y ungüentos antibióticos si existe infección sobreagregada. En úlceras crónicas resistentes al tratamiento se puede realizar injerto de piel.

Necrosis aséptica de la cabeza del fémur

El tratamiento al comienzo es el reposo horizontal en cama y los analgésicos durante por lo menos 6 meses. Estas medidas pueden llevar a la restitución completa, aunque no siempre son eficaces.

La descompresión quirúrgica del núcleo de la cabeza del fémur, es un procedimiento sencillo que ha dado muy buenos resultados. Otro tratamiento eficaz en algunos casos, es la oxigenación hiperbárica.

Riñón

La hematuria se trata con hidratación parenteral, ácido epsilón aminocaproico y prednisona (40 mg/m2/día). Si no mejora con estas medidas se debe realizar exanguinotransfusión.

La pielonefritis se debe tratar con antibióticos apropiados como el sulfaprím y la ampicillina. Cuando la infección es recurrente es necesario descartar una malformación congénita.

En los pacientes con microalbuminuria positiva ((20 y (320 mg/ l) se indicará tratamiento con inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina: captopril o enalapril que pueden revertir el daño renal. La dosis inicial de captopril es 0.8 mg/ Kg de peso corporal dividida en 2 o 3 dosis diarias. La determinación de microalbuminuria se realiza cada 3 meses; si a los 6 meses no ha disminuido se aumenta el captopril a 1 mg/ Kg y si al año persiste se aumenta a 2 mg/ Kg (dosis máxima). El enalapril se utiliza a la dosis de 0.1 mg/ Kg en 1 o 2 dosis al día y se aumenta a 0.3 y 0.5 mg/ Kg si a los 6 o 12 meses de iniciado el tratamiento persiste la microalbuminuria.

Priapismo

El tratamiento en las primeras 2 horas de evolución consiste en la ingestión abundante de líquidos, analgésicos, ejercicios y tratar de orinar. Entre las 2 y 24 horas: hidratación y analgésicos intravenosos como una CVOD y si persiste la erección se realiza la aspiración de sangre de los cuerpos cavernosos con instilación de epinefrina 10 ml de una solución al 1:1000000. La exanguinotransfusión solo se indica si han fracasado las medidas anteriormente citadas. Si la erección se mantiene por más de 24 horas se debe realizar tratamiento quirúrgico.

Cirugía y anestesia

Los pacientes con drepanocitosis que van a ser intervenidos quirúrgicamente tienen un riesgo mayor de complicaciones perioperatorias. El manejo perioperatorio depende del tipo de cirugía que se realice. En los procedimientos en los cuales existe la posibilidad de isquemia o hipoxia (cirugía cardiotorácica) es preferible realizar previamente exanguinotransfusión para reducir al mínimo el porcentaje de HbS.

En otros tipos de cirugía basta con transfundir al paciente para elevar la hemoglobina a alrededor de 100 g/l e hidratar por vía parenteral 12-24 horas antes de la operación.

Durante la anestesia general se debe tratar de mantener al paciente con una alcalosis respiratoria moderada (pH alrededor de 7.45), bien hidratado y normotérmico. Se administrará por lo menos 50% de oxígeno al mismo tiempo que el agente anestésico. El salón de operaciones estará a una temperatura no demasiado fría. En el postoperatorio se administrará oxígeno hasta la recuperación completa de la conciencia.

Transfusión de glóbulos rojos

Las indicaciones son: anemia severa con peligro de insuficiencia cardiaca, disnea, hipotensión postural, dolor anginoso o disfunción cerebral, lo que ocurre con cifras de Hb menores de 5g/dL o hematocrito menor del 15%, y con la disminución brusca de la Hb por crisis aplástica o de secuestro.

Exanguinotransfusión
Se realizará cuando sea necesario disminuir el porcentaje de HbS: STA, AVE, embolismo graso, cirugía del segmento posterior del ojo, cirugías muy complicadas como la cardiaca, en la crisis hepática grave y antes de la inyección de sustancias de contraste hipertónicas.

- Un método rápido es extraer la sangre de una vena al mismo tiempo que se transfunde por otra. En los niños, las cantidades a transfundir y extraer deben dividirse en cuotas de 10 ml/Kg de peso corporal y el total del recambio no debe sobrepasar 60 a 70 ml/Kg de peso corporal. 
En pacientes pediátricos se prefiere calcular el volumen del recambio por medio de la fórmula siguiente: 
Volumen sanguíneo total (VST) - 70 ml/Kg de peso corporal.   

Volumen globular (VG) - VST x Hto deseado (28 y 30)
                                            Hto de la bolsa (70 - 80)
Posteriormente se le resta el VG al VST y se obtiene la cantidad de solución salina a emplear.

Es muy importante que al finalizar la exanguinotransfusión la Hb no sobrepase los 100 g/d y el hematocrito no sea mayor de 030.
Siempre se deben utilizar glóbulos rojos reconstituidos con solución salina a partes iguales. Esto se hará pesando las bolsas de glóbulos que se van a utilizar.

Hidroxiurea

Se utilizará a 15 mg/Kg/día en niños mayores de 2 años con 2 o más CVOD en el año  anterior,  1  o  más  STA  en  el  año  y  en  el AVE desde el inicio en una dosis de 25 mg/kg/día hasta los 18 años de edad. No se utilizará en el embarazo, la presencia del VIH y anormalidades importantes de la función hepática o renal. Se realizará un control clínico y hematológico cada 3 meses y la determinación de alanino aminotransferasa (ALT) y creatinina cada 6 meses. 
Se interrumpirá la HU si disminuyen la hemoglobina a menos de 20 g/l por debajo de su nivel basal, los leucocitos a menos de 3 x 109/l, las plaquetas a menos de 100 x 109/l y/o los reticulocitos a menos de 80 x 109/l; o si la ALT aumenta en más de 3 veces su valor normal y/o la creatinina aumenta en 50% ó más por encima de su valor normal.
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