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RESUMEN

La trombocitopenia es causa frecuente de consulta en 
hematología pediátrica. La mayoría de veces la baja de 
plaquetas es por desorden de destrucción autoinmune, 
raramente el padecimiento tiene un comportamiento 
familiar-hereditario. Se presenta el caso de una pacien-
te de 11 años de edad, conocida desde los 3 años por 
trombocitopenia en el rango de 50,000/mm ,  fue 
evaluada por posibilidad de desórdenes  autoinmunes 
con  estudios inmunológicos básicos: complementos, 
ANA, Anti ADN, factor reumatoide y los resultados 
fueron  normales. Tratada en varias ocasiones con 
prednisona oral, antiRh y con inmunoglobulina intra-
venosa (IGIV). Se le ha brindado seguimiento prolon-
gado por trombocitopenia que resultó ser familiar; 
encontrando doce afectados, que incluyen abuela 
materna, madre, tíos, primos y hermana. Las caracte-
rísticas clínicas y la morfología plaquetaria fueron 
finalmente suficientes para conducir a diagnóstico 
inusual: el síndrome de Bernard-Soulier (SBS). El 
diagnóstico fue sugerido por el frotis de sangre perifé-
rica (FSP).
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ABSTRACT

Thrombocytopenia is a common reason for consulting 
the pediatric hematologist. The majority of thrombo-
cytopenia cases are due to an immune mediated plate-
let destruction disorder, in rare occasions the condition 
may have a familial inherited pattern.  
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UNAH-VS 

The case described is of an 11 year-old girl considered 
to have chronic thrombocytopenia in the range of 
50,000/mm , and treated as such since the age of three. 
The patient was evaluated for the possibility of 
autoimmune disorders using the basic immunology 
studies: complementary tests, ANA, Anti DNA and 
rheumatoid factor. The results were in the normal 
range. The treatment given on several occasions inclu-
ded oral prednisone, AntiRh and intravenous immune 
globulin (IVIG). The patient received follow up for a 
prolonged period for the thrombocytopenia which 
resulted to have a familial origin with twelve members 
affected including the maternal grandmother, mother, 
aunts, uncles, cousins and a sister. The clinical and 
morphology characteristics were sufficient to make the 
unusual diagnosis: Bernard-Soulier Syndrome (BSS).  
The peripheral blood smear results lead to the diagno-
sis. 

Keywords: Thrombocytopenia, Bernard-Soulier Syn-
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INTRODUCCIÓN

Aunque los valores normales de recuentos plaquetarios 
varían entre laboratorios, en general se considera que 
100,000/mm  es el valor mínimo normal de plaquetas 
en sangre. Usualmente la trombocitopenia puede estar 
relacionada básicamente con disminución de la 
producción, aumento de la destrucción o trastornos de 
distribución (como en el secuestro esplénico). La 
sintomatología relacionada a la trombocitopenia es 
generalmente  de origen mucocutáneo e incluye pete-
quias, púrpuras, equimosis y otros signos de sangrado 
clínico variable, como  epistaxis, gingivorragia y 
menorragia.
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La causa más común de trombocitopenia es la púrpura 
secundaria al aumento de la destrucción mediada 
inmunológicamente, como es el caso de la púrpura 
inmune, trombocitopenia a lo inmune neonatal y otras  
causas que no son  inmunológicamente mediadas 
como la trombocitopenia del embarazo, coagulación 
intravascular diseminada, síndrome hemolítico urémi-
co, destrucción de plaquetas inducida por medicamen-
tos, etcétera. En niños se observa con frecuencia trom-
bocitopenia relacionada con aumento de destrucción y 
generalmente de evolución aguda. Pocas de estas 
evolucionan a la cronicidad y su manejo implica consi-
deraciones especiales.

La  Púrpura Trombocitopénica Inmune (PTI) aguda es 
limitada, entre 80 y 90% de los casos entrarán en remi-
sión espontánea o con ayuda de fármacos en cuestión 
de días a semanas.  La PTI crónica se define cuando la 
duración se extiende más allá de doce meses y su 
evolución clínica es fluctuante, pero las remisiones en 
general son incompletas. La PTI crónica afecta con 
mayor frecuencia a adultos, pero puede verse en todos 
los grupos de edad.

El SBS o síndrome de plaquetas gigantes es un trastor-
no hereditario caracterizado por trombocitopenia 
variable, plaquetas gigantes y con función defectuosa 
que aparece desde la infancia, la herencia se ha descri-
to como autosómica recesiva. El defecto de función a 
nivel molecular se debe a la falta del complejo Glico-
proteína GP Ib/IX en la superficie de la plaqueta. Los 
pacientes que son heterocigotos para este defecto 
tienen 50% o más del nivel normal de la GP Ib, GP V y 
GP IX y con eso tienen una función plaquetaria casi 
normal.
 
Los homocigotos por otro lado presentan sangrado 
moderado, aumento del tamaño de las plaquetas, trom-
bocitopenia y vida media plaquetaria disminuida. Por 
el defecto de la GP hay una incapacidad de las plaque-
tas para unirse al endotelio expuesto y el sangrado 
resultante en muchos aspectos se asemeja al observado 
en la enfermedad de Von Willebrand (VW), esto 
porque las plaquetas sin la GP no pueden interaccionar 
con el factor de VW. También se ha asociado a muta-
ciones por deleción en los genes GP1BA, GP1BB y 
GP9,  las interacciones defectuosas entre las plaquetas 

y la trombina también se presenta . En 1948 
Bernard-Soulier describieron dos niños de una familia 
consanguínea que tenían un trastorno hemorrágico 
grave caracterizado por hemorragia mucocutánea,  la 
evaluación de la sangre de los pacientes reveló trom-
bocitopenia variable y plaquetas gigantes. En los años 
70 se demostró que las plaquetas en dicho síndrome 
tienen un defecto funcional en la adhesión y aglutina-
ción . 

En las poblaciones de Europa, América del Norte y 
Japón, donde el síndrome es más estudiado, la preva-
lencia es de menos de 1: en 1 millón, no hay duda que 
muchos casos están subestimados porque no se diag-
nostican o no son publicados . En Honduras no hay 
casos reportados de esta enfermedad. 

Los síntomas del SBS varían de una persona a otra, las 
señales del trastorno por lo general se manifiestan por 
primera vez durante la infancia; pueden presentar equi-
mosis y petequias fácilmente, gingivorragia, epistaxis, 
periodos menstruales abundantes o prolongados (me-
norragia) o hemorragia posterior al parto, hemorragias 
anormales posteriores a cirugías, circuncisión o traba-
jos dentales. En el peor de los casos pueden presentar-
se hemorragias de la retina o intracraneales, a menudo 
provoca más problemas en mujeres que en varones 
debido a la menstruación y al parto .

Las plaquetas en el frotis de sangre pueden llegar a 
medir hasta 20 micras, si se ven en microscopio elec-
trónico tienen vacuolas citoplasmáticas y complejos de 
membrana, esto también se observa en los megacario-
citos donde encontramos membranas mal delimitadas 
por esta causa. Las plaquetas responden normalmente 
a la agregación con ADP, adrenalina, colágeno y ácido 
araquidónico, pero no a ristocetina, debido a la caren-
cia del complejo GP Ib/IX. Por ello la similitud clínica 
entre el SBS y la enfermedad VW , generalmente no 
requieren tratamiento, únicamente pueden necesitarlo 
en caso de heridas, cirugías o durante el parto en las 
mujeres. Puede transfundirse plaquetas únicamente si 
se presentan hemorragias severas debido al riesgo de 
aloinmunización .   Actualmente se estudia la terapia 
génica con lentivirus lo cual está dando corrección 
fenotípica prolongada .
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DISCUSIÓN 

Este reporte clínico ilustra un caso en que la presencia 
de trombocitopenia crónica no siempre está relaciona-
da a destrucción inmune.   Los primeros años de vida 
la paciente fue considerada con el diagnóstico de trom-
bocitopenia crónica. Después de observar una respues-
ta inadecuada a IGIV el diagnóstico de PTI fue cues-
tionado, la historia familiar  fue clave  para  llegar al 
diagnóstico. La presencia de múltiples  familiares con 
trombocitopenia  y sangrado mucocutáneo leve fue 
evidencia de un desorden hereditario.    La revisión del 
FSP  reveló plaquetas grandes/gigantes, lo que ayudó a 
orientar el diagnóstico.

La ausencia de inclusiones llamadas cuerpos de Dohle 
en  los glóbulos blancos descartó la posibilidad de 
anomalía May-Hegglin.  Exploración adicional  en la 
historia familiar reveló la ausencia  de familiares con 
sordera, catarata o problemas renales  con hematuria,  
el caso índice reportado tampoco tenía historia de estos 
desórdenes clínicos, este dato hizo menos posible  
otras  opciones de macrotrombocitopenias como Flet-
cher. Se consideró que la posibilidad diagnóstica más 
acertada es el SBS u otro desorden hereditario no espe-
cificado.Desafortunadamente el diagnóstico no ha 
podido  ser confirmado por laboratorio, debido a la no 
disponibilidad  de pruebas específicas  para medir la 
ausencia  de glicoproteína Ib-IX (CD61) en las plaque-
tas.   

Entre los diagnósticos diferenciales que se deben plan-
tear ante una trombocitopenia hereditaria, tenemos 
otros trastornos de plaquetas con componente genéti-
co, se menciona en primer lugar los trastornos del 
almacenamiento en los gránulos densos en estos grá- 
nulos las plaquetas almacenan ADP, ATP, calcio y piro-
fosfato para cumplir sus funciones. Hay algunas defi-
ciencias de gránulos densos que se asocian con albinis-
mo y otras que se presentan en no albinos. También 
está el síndrome de plaquetas grises por deficiencia de 
los gránulos alfa que almacenan proteínas producidas 
por los mismos megacariocitos, en éste síndrome hay 
sangrado leve de por vida, tiempo de sangría prolonga-
do y plaquetas grandes de aspecto grisáceo.

Estos defectos incluyen algunos pacientes con Síndro-
me de Wiskott Aldrich (WAS, con inmunodeficiencia

primaria ligada a X más trombocitopenia) , la trom-
bocitopenia asociada a Agenesia del Radio (TAR), el 
síndrome de Ehlers-Danlos y la osteogénesis imperfec-
ta.

La trombastenia de Glanzmann es un trastorno hemo-
rrágico congénito, caracterizado por reducción grave o 
ausencia de agregación plaquetaria en respuesta a múl-
tiples agonistas fisiológicos debida a alteraciones 
cualitativas y cuantitativas de la glucoproteina  (GP) 
IIb plaquetaria (αIIb;CD41) y/o  GPIIIa (β3;CD61), 
pero en este caso el recuento plaquetario y la morfolo-
gía son normales .

La anomalía de May Hegglin es una macrotrombocito-
penia en la cual existen cuerpos de inclusión leucocita-
ria, los cuales no están presentes en nuestra paciente. 
Finalmente, el síndrome de Alport es una entidad here-
ditaria que consiste en alteraciones de la estructura del 
colágeno de tipo IV que conlleva a compromiso renal 
y extrarrenal, se caracteriza clínicamente por trombo-
citopenia, hematuria microscópica persistente y 
ocasionalmente macroscópica, sordera neurosensorial, 
alteraciones oculares y progresión a insuficiencia renal 
crónica terminal . La paciente  y los miembros de la 
familia afectados por trombocitopenia no presentan  
ninguna afección renal, sordera ni cataratas, descritas 
en el Alport.

Conclusiones:
Se considera tener más cuidado al abordar las trombo-
citopenias, ya que no todas son PTI y existen muchos 
diagnósticos diferenciales a los que se tiene que 
enfrentar en la práctica clínica.

En este caso el diagnóstico se realizó tomando en 
cuenta la historia clínica y el FSP de la paciente y fami-
liares afectados. No se cuenta con más recursos diag-
nósticos locales, pero esto no debe limitar la capacidad 
de diagnóstico diferencial.

Recomendaciones:
Durante la evaluación del paciente con trombocitope-
nia es importante  hacer una evaluación clínica com-
pleta que incluya patrones de sangrado, historia fami-
liar detallada y revisión del FSP, este último, ayuda a 
establecer el  tamaño o el volumen corpuscular pla-   
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quetario,  lo que a su vez  ayuda a delimitar las posibi-
lidades diagnósticas.
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