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INSTITUTO DE HEMATOLOGIA E INMUNOLOGIA

Radionuclidos en hematologia pediatrica

Por la Dra.:

YOLANDA GARCIA TRIANA®

Garcia Triana, Y. Radlondclidos en hematologia pedidtrica. Rev Cub Ped 56: 1. 1984,

Se sefalan los radiondclidos més empleados en hematologia pedistrica y se muestran las
caracteristicas generales de los métodos de medicina nuclear méds usados en esa espe-
cialidad. Se describen las diversas aplicaciones clinicas que tienen estos procedimientos.
Se concluye que por el momento el hierro radiactivo es el elemento de méds valor para
el diagnéstico y el anélisis funcional de los estados con eritropoyesis ineficaz. La eritro-
cinética esclarece la causa de anemia en los estados de hemdlisis latente. La tromboei-
nética permite un clasificacién fislopatoldgica de los estados trombocitopénicos y predice
¢l riesgo de tromboembolismo en pacientes con vélvula artificial en el corazon. La capta-
clén hepatoesplénica con el Cr51 en los estudios de sobrevida de plaguetas y eritrocitos,
es de gran utilidad en los casos en los cuales se considere lz esplenectomia.

INTRODUCCION

La aplicacion de los radioniclidos en pediatria esta justificada, porque
con su ayuda es posible esclarecer la patogenia de muchos procesos he-
matoldgicos.

Existen datos dosimétricos que permiten emplear con seguridad los
radionticlidos en medicina.! La cantidad de radiaciones recibidas por el
enfermo es muy pequefia y en muchos casos, considerablemente menor
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que las absorbidas en los examenes radiol6gicos usados para estudiar
los mismos problemas.?

Las técnicas de medicina nuclear en hematologia pediatrica se han
desarrollado en la Gltima década con resultados favorables.?®

En este trabajo, presentamos los radioniclidos méas empleados en esa
especialidad, las pruebas que se realizan con ellos y su utilidad préctica.

Ferrocinética

Se utiliza para conocer el metabolismo del hierro en condiciones nor-
males y de enfermedad. Se emplea el hierro 59 radiactivo (Fe®). Este
estudio tiene un valor importante en la caracterizacién e investigacién
de los trastornos de la eritropoyesis.®

Para su interpretacién consta de cuatro componentes fundamentales:
Aclaramiento plasmaético de hierro 59 (T Fe®).

Recambio plasmatico de Fe®.

Porcentaje de incorporacién de Fe®® en los glébulos rojos.

oo o

. Recuentos externos de Fe® en los éGrganos.

El aclaramiento plasmatico de hierro 59 o tiempo medio (T'2 Fe™)
es el tiempo que tarda en desaparecer del plasma, la mitad de la radiac-
tividad administrada al paciente por via endovenosa (normal 60-120 mi-
nutos).

Cuando la actividad del sistema eritropoyético estd aumentada, como
ocurre en los procesos hemoliticos, el aclaramiento plasmatico de Fe®™
es rapido. Por el contrario, cuando la actividad de este sistema se en
cuentra disminuida, el tiempo medio esta prolongado, por ejemplo: anemia
aplastica e hipogplastica, mielofibrosis y otros.

El recambio plasmatico de Fe®™ es un indice de la eritropoyesis total
y se expresa en mg por kilo de peso. El valor normal oscila entre 0,6-08
my/kilo de peso.

El porcentaje de incorporacién de Fe® en los glébulos rojos es una
determinacién importante, porque permite conocer si el hierro radiactivo
inyectado al paciente es utilizado normalmente para la sintesis de hemo-
globina. En condiciones normales, la médula 6sea incorpora mas del 70%
del hierro administrado.

Los recuentos externos de Fe®™® en los 6rganos se realizan sobre el
sacro (médula ésea), higado y bazo. Normalmente, la médula presenta
un aumento de la radiactividad en los 2-3 primeros dias del estudio, pos-
teriormente comienza a disminuir a medida que aparecen en la circula
cién los glébulos rojos marcados con Fe®.

La radiactividad en bazo e higado es minima. En el gréfico 1 se mues-
tran los patrones caracteristicos de estas curvas en individuos normales
y en pacientes con anemia aplédstica y eritropoyesis ineficaz.
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Grafico 1
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TIEMPO EN OIAS

La ferrocinética tiene la ventaja de comprobar la actividad eritroide
de la médula 6sea y ofrece una evaluacién de conjunto de toda ella.

La secuencia de proliferacién y maduracion del sistema eritropoystico
se altera en gran medida en diversos estados morbosos. Cuando se dis-
puso del hierro radiactivo para investigar el metabolismo hemoglobinico,
se observaron por la ferrocinética, trastornos eritropoyéticos en los que
habia una gran produccién eritrocitaria total, pero poco eficaz. A este
estado se le conoce con el nombre de eritropoyesis ineficaz o diseritro-

poyesis.
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Se ha demostrado que en muchos estados de eritropoyesis inefi-
caz, la destruccién inicial ocurre en el compartimiento de proliferacion-
maduracién, es decir, entre la fase de proeritroblastos v desnucleacidn
de los eritroblastos.®! Las entidades clinicas mas importantes asociadas
con eritropoyesis ineficaz, se muestran en el cuadro. Con excepcion de
la anemia hipopléstica congénita y adquirida, la célula progenitora sensi-
ble a la eritropoyetina (Epo) y su reservorio precursor inmediato estan
intactos.” Como consecuencia de la anemia por la eritropoyesis ineficaz,
el compartimiento de las células sensibles a la Epo se amplia y el flujo
en el compartimiento pronormoblasto aumenta, dando lugar a una hiper-
plasia eritrobldstica y a una sustitucién de grasa por médula eritropoyé-
tica.

En la eritropoyesis ineficaz aguda, la eritropoyesis total puede aumen-
tar en mds de diez veces lo normal, de modo similar a la situacién pro-
ducida en las anemias hemoliticas graves.

El hierro radiactivo es por el momento el elemento mas valioso para
el diagnostico y el anilisis funcional de los estados de eritropoyesis
ineficaz.

Los estudios ferrocinéticos, ademas de ser utilizados para conocer el es-
tado funcional de la eritropoyesis en diversos trastornos hematolégicos, han
permitido conocer las alteraciones del metabolismo del hierro en algunas
enfermedades y servir como indice prondstico en otras.589¢

En fecha reciente, la ferrocinética se ha utilizado también para evaluar
el efecto téxico potencial sobre la eritropoyesis de varias sustancias qui-
micas: vinblastina, metrotexate, citarabina, ciclofosfamida y busulfan.!?

CUADRO
TRASTORNOS HEMATOLOGICOS CON ERITROPOYESIS INEFICAZ

Alteracidn de la sintesis Deficiencia de vitamina B,
de DNA Deficiencia de acido félico
Anemia siderobléstica
Alteracidn de la sintesis Talasemia
de hemoglobina Sideropenia
Alteracidn de la division Anemia diseritropoyética congénita (ADC)
celular tipo 11
Patogénesis desconocida ADC tipos | y 11

Otras formas de ADC

Eritropoyesis congénita ineficaz con
hemocromatosis secundaria

Eritroleucemia

Anemia hipopldstica congénita y
Eritropoyesis extramedular adquirida
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Eritrocinética

El procedimiento mas ampliamente empleado y recomendado por el
comité internacional de normacién en hematologia para conocer la sobre-
vida de los glébulos rojos y captacién hepatoesplénica, es el que utiliza
cromo 51 (Cr®') para marcar los glébulos rojos y medir el tiempo que tar-
da en desaparecer de la circulacién la mitad de los hematies marcados
con el material radiactivo.!! El valor normal de Tsy de Cr®' es de 28 dias.

Es posible determinar la captacién de los glébulos rojos por el bazo
a través de la medicion de la radiactividad sobre la region hepatoesplé-
nica y precordial. En condiciones normales, la relacién bazo-higado es 1:1.

Los criterios de captacion esplénica aumentada son: relacion bazo-hi-
gado de 2,5:1 o mayor, una relacién bazo-precordio de 2:1 o mayor y una
curva bazo-higado que tiende a elevarse de la horizontal (grafico 2). La
eritrocinética puede esclarecer la causa de anemia en aquellos pacientes
con hemolisis "latente” sin reticulocitosis.

En los paclentes con anemia hemolitica autoinmune o por otras causas,
esta investigacién es de gran valor cuando va acompaiada de la curva de
captacién hepatoesplénica. En los enfermos donde se comprueba un au-
mento en la captacién esplénica, se debe valorar la esplenectomia aun
cuando no exista esplenomegalia.

Grafico 2
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Trombocinética

Aunque el Cr®' tiene menos afinidad por las plaquetas que por los glé-
bulos rojos, es el radiofarmaco recomendado por el comité internacional
de normacién en hematologia.'? Esto se debe a que otros radionticlidos uti-
lizados con los mismos fines, no han dado buenos resultados.'®* Las modi-
ficaciones realizadas en la técnica de sobrevida de plaquetas en los ulti-
mos afios con el fin de obtener mejores resultados, han disminuido el
dano celular, aumentado la eficiencia del marcaje y han hecho posible
aplicar este método, aun cuando los recuentos de plaquetas estén por de-

bajo de 80 x 10° 1.'® La sobrevida normal con estas modificaciones es de
9-10 dias.

La curva de las plaquetas marcadas con Cr® es lineal en individuos
normales.'s Este resultado se debe a que la salida de las plaguetas de la
circulacién se produce por envejecimiento. Cuando la curva es exponen-
cial, la destruccién de los trombocitos es al azar. Esto se observa en las
trombocitopenias de causa inmune. El recuento externo sobre la regién es-
plénica y hepética permite conocer si el bazo y el higado acumulan el Cr5!
en el tejido reticuloendotelial. El criterio de captacién esplénica aumenta-
da es una relacién bazo higado = 2,5. En la purpura trombocitopénica idio-
patica (PTI) se ha observado buena correlacién entre el aumento en la cap-
tacion esplénica y la curacién con la esplenectomia'® (grafico 3).

Grafico 3
CURVA DE LA SOBREVIDA DE LAS PLAQUETAS MARCADAS Y

RELACION BAZO-PRECORDIO E HIGADO-PRECORDIO ANTES
Y A LOS TRES MESES DE LA ESPLENECTOMIA
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Los estudios de sobrevida y destruccién de las plaquetas han permitido
clasificar desde el punto de vista fisiopatoldgico los estados trombocito-
pénicos.'* Estas investigaciones han demostrado que en las anemias aplas-
ticas congénitas o secundarias a drogas, asi como en los estados de he-
mopoyesis ineficaz por déficit de vitamina B12 y en las trombocitopenias
familiares, existe un trastorno en la produccién de plaguetas.

En la mielofibrosis, leucemia linfoide y enfermedad de Hodgkin, se ha
podido comprobar por medio de la trombocinética con Cr®, que el defecto
fundamental se debe a un trastorno en la distribucién de las plaquetas. En
la trombocitopenia de causa inmune se ha evidenciado un aumento en la
destruccion plaquetaria. En la PTI son varios los estudios de sobrevida de
plaguetas marcadas con Cr® que se han realizado con diferentes objeti-
vos.'®171% Estas investigaciones han demostrado que los pacientes con
menos de 25 anos de edad, cuadro clinico leve y evolucién corta, presen-
tan mas frecuentemente acumulacion del radiofdrmaco en la regién esplé-
nica, con buena respuesta a la esplenectomia. Sin embargo, en los pacientes
con captacion hepéatica aumentada no se obtiene respuesta favorable con
este procedimiento. Estos resultados han planteado que la esplenectomia
en la PTI debe ser realizada sélo después de un culdadoso estudio del sitio
de acumulacidn de las plaquetas.

La trombocinética, ademas de su utilidad practica en hematologia, tie-
ne valor en otros estados de enfermedad no hematoldgicos. La sobrevida
de plaquetas puede predecir el riesgo de tromboembolismo en los paclen-
tes con véalvulas artificlales en el corazén. Los enfermos que presentan
sobrevida de plagquetas disminuida son de més alto riesgo.

Al corregir la sobrevida acortada de las plaguetas por medio de medi-
camentos u otras medidas, se reduce el peligro de tromboembolismo. Esta
investigacion es, por lo tanto, de gran valor en el manejo de ese proble-
ma'ED.QI

SUMMARY
Garcia Triana, Y. Radionuclides In pediatric hematology. Rev Cub Ped 56: 1, 1984,

Radlonuclides most used In pediatric hematology are pointed out and general charac-
teristics of nuclear medicine methods most used in that speciality, are shown. Various
clinical applications of such proceedings are described. It is concluded that until now
radipactive iron is the most valuable element for diagnosis and functional analysis
of those condition with useless erythropoiesis. Erythrokinetics clears cause of anemia
in latent hemolysis conditions. Thrombokinetics allows a physiopathologic classifica-
vion of thrombocytopenic states and to make a prediction of thromboembolism risk in
patients with artificlal heart valves. Hepatosplenic captation with 51Cr in studies of platelet
and erythrocyte survival is of great benefit in cases where splenectomy is considered.

RESUME

Garcla Triana, Y. Radionuclides en hématologie pédiatrigue, Rev Cub Ped 56: 1, 1984,
Il est signalé les radionuclides les plus employés en hématologie pédiatrique, ainsi
que les caractéristiques générales des méthodes de médecine nucléaire les plus utilisées
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dans cette spécialité. On décrit les diverses applications cliniques de ces procédés. On
conclut que jusqu'a présent le fer radioactif est I'élément le plus important pour le
diagnostic et 'analyse fonctionnel des états avec érythropoigse inefficace. L'érythrociné-
tique éclaircit la cause de I'anémie dans les états d'hémolyse latente. La thrombocinétique
permet une classification physiopathologique des états thrombocytopéniques et prédit
le risque de thromboembolie chez des patients avec valvule cardiagque artificielle. Le
captage hépatosplénique avec le Cr3l dans les études de survie de plaguettes et d'éry-
throcytes, est d'une grande utilité dans les cas ol I'on considére la splénectomie.
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