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INTRODUCCION

Hombre de 33 anos.

Un mes antes de ingresar: febricula vespertina intermitente,
astenia y anorexia.

I semana antes: fiebre remitente de hasta 39,5° C, tiritona y
escalofrios.

No sintomas de focalidad infecciosa. Anamnesis por aparatos
sin otros sintomas.

Acude a Urgencias e inicia tratamiento con amoxicilina-
clavulanico, sin apreciar mejoria.



ANTECEDENTES PERSONALES

Intolerancia al ibuprofeno.
¢ Fumador de 20 cigarrillos/dia.

&

& 10-12 anos de evolucion.
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EXPLORACION FISICA

@
& No exantemas. No adenopatias periféricas.
¢ Abdomen no doloroso. No se palpan masas ni visceromegalias.

¢ Resto es normal.




ANALITICA SANGUINEA

HB 13,3 12,1 10,2
LEUCOCITOS 4200 3100 2900
NEUTROFILOS 3100 2000 1940
LINFOCITOS 600 700 640
CAYADOS 0 0
PLAQUETAS 173000 148000 113000
GOT 84 84
159 159
228 228
129 129
1,2 N
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1/40
Negativos
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MICROBIOLOGIA

& Serologias:
& CMYV negativo.
¢ VHB y VHC negativos.
& VIH 1/2 (Ac + Ag p24) negativo.

¢ Lues total negativo.
¢ Coxiella burnetti: F2 IgG Negativo,

¢ Legionella, C. pneumoniae y Brucella CAPT negativos.

¢ Hemocultivos y urocultivo negativos.

& HECES: coprocultivo, rotavirus, adenovirus y astrovirus negativos.




RADIOGRAFIA TORAX
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TAC TORAX Y ABDOMEN

& Nodulos pulmonares periféricos < 1 cm (1 LSD, 2 en LID y 4 en LII).
® Hernia de hiato.

& Peérdida de pliegues y rigidez de un segmento de ileon terminal y de
otro segmento parcheado de ileon distal: jenfermedad de Crohn?

& Pequeiia cantidad de liquido libre en pelvis.

® No se observan adenopatias hiliares, mediastinicas ni abdominales.



EVOLUCION (1° AL 7° DIA DEL INGRESO)

& Tratamiento sintomatico.

& Persistencia de fiebre remitente elevada.
& 3-5 deposiciones blandas /dia.

& Citopenias progresivas.

® Elevacion de bioquimica hepatica y LDH.

& Elevacion reactantes fase aguda.



& Fiebre elevada de 1 mes de evolucion
& Diarrea de 3-5 deposiciones dia

® Alteraciones analiticas

& Citopenias + RFA elevados + alteracion BQ hepatica

¢ No impresiona de complicaciones obstructivas, perforacion...
¢ LOEs o abscesos en pruebas de imagen (7C)
¢ Evidencia clinica o analitica de infeccion (serologias)

¢ Negatividad de marcadores de autoinmunidad de HAI







FIEBRE DE ORIGEN DESCONOCIDO

¢ Enfermedades del tejido conectivo y vasculitis
& Infecciosas
& Abscesos
& Sindrome mononucleosicos
& Zoonosis: fiebre Q; Leishmaniasis visceral
& Neoplasias
& Sindromes linfoproliferativos
& Tumores solidos: cancer de colon, hepatocarcinoma, metastasis hepaticas
& Miscelanea
¢ Enfermedad granulomatosa

¢ Sindrome hemofagocitico



PANCITOPENIA

& Fisiopatologia:

& Mecanismo periférico (hiperesplenismo, infecciones y
enfermedades inmunomediadas)

& Central
®Mielofibrosis, enfermedades infiltrativas
& Aplasia medular

®Sindromes mielodisplasicos, estados carenciales



PANCITOPENIA

Mecanismo periférico

& Hiperesplenismo por hipertension portal: cirrosis hepatica. Otras causas de HTP intrahepatica: hepatitis aguda y
cronica de cualquier etiologia, la enfermedad venooclusiva hepatica y las neoplasias primarias o metastasicas.

¢ Infiltracion linfomatosa: tricoleucemia (pancitopenia + esplenomegalia).

¢ Leishmaniasis: hepatoesplenomegalia, linfadenopatias y pancitopenia (por infiltracion de médula osea e
hiperesplenismo)

Infecciones:

¢ Viriasis: afectada eritropoyesis o hemolisis. Citomegalovirus, parvovirus B19 y virus de Epstein-Barr.
Inmune
Farmacos

Enfermedad medular primaria

¢ Sindrome hemofagocitico
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PRUEBAS A REALIZAR

Nueva exploracion fisica: cambios respecto a previas

¢ Organomegalias, pseudomasa, abdomen agudo
Tacto rectal: sangrado
Hemograma con reticulocitos y frotis
Bioquimica: perfil férrico, B12, f6lico, proteinograma, coagulacion
Perfil inmunologico

VSG

Calprotectina
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PRUEBAS A REALIZAR

Ecografia abdominal

¢ Esplenomegalia

¢ LOES

& Abscesos

¢ Hipertension portal
RMN pélvica

¢ Enfermedad perianal de la Enfermedad de Crohn
Gammagrafia con leucocitos marcados

& Procesos malignos e inflamatorios
PET con 18-FDG

& Procesos inflamatorios

& Rastreo adenopatias (nodulos pulmonares en TC)
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PRUEBAS A REALIZAR

& Ileocolonoscopia
® Toma de biopsia !
& Estudio de médula o0sea C -

& Tras realizacion de pruebas menos agresivas
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PANCYTOPENIA

Confirmed by CBC

¥

Rule out effects of drugs or toxins

¥

Initial Workup
Peripheral Smear, Iron Studies, ESR,
reticulocyte count, LDH

P— If peripheral smear shows
macrocytosis consider MDS,
megaloblastic and aplastic
¢ anemia

Additional Work Up
Copper, Zinc, Coombs test, Vitamin B12, reticulated
platelets, Haptoglobin, folate levels, SPEP, HIV, Hepatitis
serologies, ANA, USG of spleen and NGS sequencing

Peripheral destruction and

Consumption Disorders i : :
impaired production

Production Disorders
Flow cytometry, Bone
1. Autoimmune Mediated marrow Biopsy and Screen
pancytopenia for HLH
2. Splenic Sequestration i

PNH

Hematological
Malignancies
Autoimmiune condition|
HLH syndrome

ol Non - Nutritional 5 Drugs
Nutritional

Perform Bone marrow Biopsy
Eating disorders
Bariatric surgery
Malabsorption
Inadequate intake
Alcoholism

\l, Bone Marrow Hypoplasia

. . . Cy D ics @ S M | = / yy /‘Z y o
e — L pinary emolges A RIGVIOMIIAGNOSTIEE
2 Meusatdiense DEPANCITOPENIA

Acquired Aplastic Anemia Hypoplastic MDS Congenital bone (myelophthisis)
marrow failure
syndrome




HIPOTESIS

& Brote/reagudizacion de Enfermedad de Crohn
& Hepatopatia asociada a enfermedad inflamatoria intestinal
& CBP o hepatitis autoinmune

& Toxicidad por mercaptopurinas

& Displasia/cancer o sangrado




HIPOTESIS

¢ Linfoma intestinal primario

&

&

&
&
&

Asociacion a mayor antigiiedad con enfermedad de base

Similitud sintomas con brotes

Mas riesgo si presencia de tratamiento inmunosupresor y con tiopurinas
Elevacion LDH y B2- microglobulina

Varios tipos posibles: MALT, hodgkin, no hodgkin, asociados a VEB...

¢ Sindrome hemofagocitico

&
&
&
&

Fiebre, citopenias, adenopatias, hepatoesplenomegalia y CID.
Instauracion aguda o subaguda
Ferritinemia elevada, LDH elevada...

Tratamiento es el de la enfermedad asociada.

® Leishmaniasis

& Repetir serologia de Fiebre Q por si hubiera seroconversion




Tabla IX. Principales factores precipitantes y enfermedades asociadas a la linfohistiocitosis hemo-

fagocitica del adulto.

Mas frecuentes
(> 100 casos)

Infecciones VEB

Linfoma T/NK
Linfoma B

Neoplasias

Autoinmunes LES

CMYV: citomegalovirus; EII: enfermedad inflamatoria intestinal; LES: lupus eritematoso sistémico; TPH: trasplante de

Frecuentes
(50-100 casos)
CMV
Mycobacterium
tuberculosis
(afectacion
extrapulmonar, con
mortalidad elevada)
VIH (especialmente
si CD4 <200/ul)

Leucemia
Linfoma de Hodgkin

Enfermedad de Still

Idiopatico
TPH

Menos frecuentes
(10-49 casos)

VHH-8
VHS 1-2
! Ii.s'loplasnm spp

L elslmmmu Spp

Par\ ovirus B 1 9
Plasmodium spp
Escherichia coli
Virus influenza

Neoplasias solidas (casi siempre
en estadio avanzado)
Enfermedad de Castleman
Artritis reumatoide
Vasculitis
EIl
Trasplante renal
Farmacos
Cirugias
Diabetes
Enfermedad crénica hepatica
Embarazo

progenitores hematopoyéticos; VEB: virus de Epstein-Barr; VHH-8: virus herpes humano 8: VHS 1-2: virus herpes simple
tipos 1 y 2: VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

C LACIONES DIE
SINIDROWVIE
EEMDF AGOCITICO!




HIPOTESIS

¢ Linfoma intestinal primario

¢ Asociacion a mayor antigiiedad con enfermedad de base

¢ Similitud sintomas con brotes

& Mas riesgo si presencia de tratamiento inmunosupresor y con tiopurinas
¢ Elevacion LDH y B2- microglobulina

& Varios tipos posibles: MALT, hodgkin, no hodgkin, asociados a VEB...

¢ Sindrome hemofagocitico

& Fiebre, citopenias, adenopatias, hepatoesplenomegalia y CID.
¢ Instauracion aguda o subaguda

& Tratamiento es el de la enfermedad asociada.

® Leishmaniasis

¢ Repetir serologia de Fiebre Q por si hubiera seroconversion




ACTITUD TERAPEUTICA

& Tratamiento de soporte
& Tratamiento de la causa subyacente
& Tratamiento inmunosupresor o citotoxico si fuera preciso

& Valorar antibioterapia empirica

& RFA elevados vs. Ausencia de evidencia de infeccion




ACTITUD TERAPEUTICA

¢ Brote enfermedad de Crohn

vaArote E;lf;rme(i;didéi 7C;roi\~n A

Escala de Harvey-Bradshow

X — |
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4 ) 4 &

Valorar S| SOSPECHA DE ‘_I VALORAR FACTORES DE RIESGO DE COMPLICACION

otra OBSTRUCCION Dolor abdominal,
patologia <3 Masa paipable (+/- dolorosa)
RX ABDOMEN Flebre

Leucocitosis +/- elevacion de PCReactiva

. bei ormal
Patologica Norma Peritonismo

£ R
ECOGRAFIA STOP

T &

Interconsulta DIGESTIVO

>=3 COMPLICACION

VALORAR: ECOGRAFIA TC ABDOMINOPELVICO
ENTERO-RM si tratamiento conservador

TC ABDOMINOPELVICO, si cirugia urgente \ Interconsulta DIGESTIVO /
4 ) L




ACTITUD TERAPEUTICA

¢ Brote enfermedad de Crohn

EC ileal o ileocecal
2-4 semanas

Brote leve vy moderado

Corticoides iv (mg'ke peso/dia)

Budesonida oral = 9 mg/dia i Respuesta?

Corticoide oral (mg/ke peso/dia) ﬁ

s B . NO
TTO. de mantenimiento: 51, en paciente con factores TTO. de rescate:

TTO. de mantenimiento: IS (A7 A/GMP) de mal prondstico Anfi-TNFe (TFX/ADA)
IS (A7 AJGMP) TTO. de mantenimiento:
et IS + Anti-TNFo -
NO
Respuesta? —’
- A |
+ Anti-TNFua |
(51 muevos brodes o '
Sl
TTO. de mantenimiento:
IS +/- Anti-TNFu
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