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C
on la incorporación de los autoanalizadores de hematología o contadores electrónicos de 
células a la mayoría de los laboratorios clínicos, que incluyen de rutina en el hemograma 
el recuento de plaquetas y los nuevos parámetros relacionados con ellas, el hallazgo de 

trombocitopenia cada vez es más frecuente [1-4]. Frente a esta situación, en todos los casos de 
trombocitopenia, el laboratorio clínico, antes de informar el hemograma, debe verificar el hallaz-
go mediante la aplicación de un protocolo interno de trabajo, y el médico, antes de tomar una 
conducta terapéutica, debe confirmar la veracidad del hallazgo e identificar la causa de la trombo-
citopenia, siempre teniendo en cuenta que similar a la anemia, la fiebre o el dolor, la trombocito-
penia no es un diagnóstico sino un signo, que se expresa más en el laboratorio que en la clínica. 

El objetivo de este módulo, soportado necesariamente con una amplia bibliografía, es revisar 
la trombocitopenia como un hallazgo de laboratorio y como un signo clínico, punto de partida 
para el diagnóstico de una amplia gama de enfermedades con ella asociadas. En este módulo, 
que complementa otros dos módulos que sobre la trombocitopenia se han publicado en Me-
dicina & Laboratorio [5, 6], se tratarán los aspectos generales relacionados con las plaquetas 
y la trombocitopenia y la clasificación fisiopatológica, dejando para un próximo módulo los 
aspectos del laboratorio clínico en el estudio del paciente con trombocitopenia. Al finalizar 
el módulo se espera que esté en condiciones de identificar las diferentes formas clínicas de la 
trombocitopenia y que a partir de este conocimiento pueda abordar la utilización de las ayudas 
de diagnóstico que serán objeto de análisis en un futuro módulo.

Resumen: la trombocitopenia, que representa el hallazgo más frecuente de las enfermedades 
hemorrágicas adquiridas, similar a la anemia y a la hipertensión, no es una enfermedad sino 
un signo que se expresa tanto en la clínica como en el laboratorio. El médico debe definir la 
enfermedad que expresa el signo y a través de estudios complementarios de acuerdo con 
la clínica, ofrecer un tratamiento adecuado y oportuno. Se definen cuatro grupos de trombo-
citopenia a saber: 1) por reducción en la producción de plaquetas, 2) por acortamiento de la 
vida media de las plaquetas, 3) por secuestración de las plaquetas, y 4) por hemodilución. 
Se hace un análisis de la clínica de las principales enfermedades con trombocitopenia.
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Aspectos generales

Las plaquetas
Las plaquetas son pequeños fragmentos acelulares producidos por los megacariocitos (células 
poliplodies) originarios de la medula ósea. El recuento de las plaquetas oscila entre 150.000 
y 450.000 por μL, tienen un volumen medio (tamaño) que oscila entre 7 a 9 fL, equivalente 
al 20% del volumen de los eritrocitos, y una vida media de 7 a 9 días [7]. Las plaquetas son 
indispensables para la hemostasia primaria y son las responsables del proceso que termina con 
la formación del «trombo blanco» [8]. En la figura 1 se reproducen los aspectos morfológicos 
más relevantes de las plaquetas [9] y en la figura 2 se esquematiza su papel en la formación 
del tapón hemostático [8].

Definición de trombocitopenia 
La trombocitopenia se define como la disminución del número absoluto de plaquetas en la 
sangre periférica por debajo de 150.000 por µL (valor de referencia: 150.000 a 450.000 por 
µL) [10, 11].

Prevalencia de la trombocitopenia 
Con la incorporación de los autoanalizadores de hematología a los laboratorios clínicos, la 
trombocitopenia, después de la anemia, es el hallazgo más frecuente del hemograma: se estima 
que el 0,9% de los pacientes con una enfermedad aguda y entre en 25% y el 46% de los pacientes 
en unidad de cuidados intensivos presentan algún grado de trombocitopenia [12-14]. 

Figura 1. Microscopia electrónica de plaquetas en reposo y activada. Las fotografías superiores muestran 
por microscopia de barrido a una plaqueta normal circulante (imagen izquierda, x20000) y a una plaqueta 
activada con pseudópodos (imagen derecha, x10000). Las fotografías inferiores muestran las mismas 
imágenes por microscopia de transmisión (imagen izquierda, x21000 e imagen derecha, x30000). La 
imagen inferior derecha muestra la contracción del anillo microtubular alrededor de los gránulos, con 
la consecuente formación del pseudópodo. Fotografías tomadas por James G. White y Marci Krumwie-
de. Tomado con autorización de George JN. Haemostasis and fibrinolysis. In Stein JH, et als. Internal 
Medicine, 5ª ed. Mosby, St. Louis. 1998; 534-540 [9].
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Manifestaciones clínicas de la trombocitopenia 
En términos generales, las manifestaciones clínicas sólo aparecen cuando el recuento de 
plaquetas está por debajo de 80.000 por μL y las manifestaciones que ponen en riesgo la 
vida usualmente se presentan cuando el recuento de plaquetas está por debajo de 10.000 por 
μL. Cuando la trombocitopenia pasa los límites en donde empieza a ser sintomática, ésta se 
manifiesta particularmente por petequias, equimosis y sangrado por cavidades naturales, las 
cuales usualmente se relacionan con la severidad de la trombocitopenia. De las diferentes 
manifestaciones de la trombocitopenia, las principales son las siguientes:

Petequia: lesión característica de la trombocitopenia, definida como una pequeña mancha ■■
en la piel, de menos de un cm, debida a efusión interna de sangre que no desaparece con 
la digitopresión. A medida que aumenta la severidad de la trombocitopenia, las petequias 
aumentan, se hacen confluyentes y aparecen las equimosis. En la figura 3 se muestran 
abundantes lesiones petequiales en miembro inferior de paciente con un recuento plquetario 
de 5.000 por μL. 

Equimosis: o «morados», son lesiones hemorrágicas subdérmicas que se presentan ■■
usualmente asociadas a traumas mínimos en individuos con trombocitopenia o fragilidad 
vascular aumentada, particularmente en mujeres. En la figura 4 se muestran equimosis en 
abdomen de paciente que recibe eritropoyetina subcutánea, con un recuento de plaquetas 
de 5.000 por μL.

Figura 2. Formación del tapón hemostático. La hemostasis tiene como finalidad la formación del 
tapón hemostático e incluye procesos de vasoconstricción, agregación plaquetaria y síntesis de trom-
bina y fibrina. La hemostasis primaria es el proceso en el cual se forma el tapón plaquetario en el sitio 
de la lesión. Ocurre en segundos después de la lesión y su función es parar el sangrado. La hemostasis 
secundaria incluye las reacciones del sistema de coagulación que concluyen con la formación de fibri-
na; este proceso tarda varios minutos. La fibrina se encarga de dar mayor fuerza al tapón hemostático 
primario. A pesar de que la figura presenta ambos eventos de forma separada, la hemostasis primaria 
y la hemostasis secundaria están ligadas. Por ejemplo, las plaquetas activadas aceleran la coagulación 
plasmática, en tanto que los productos de la coagulación plasmática, como la trombina, estimulan la 
agregación plaquetaria [8].
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Epistaxis: episodios hemorrágicos por ■■
las fosas nasales. Pueden presentarse por 
trombocitopenia, telangiectasia hemorrá-
gica hereditaria y en la enfermedad de von 
Willebrand. 

Menorragia: se caracteriza por una mens-■■
truación inusualmente abundante o pro-
longada. Se presenta como un síntoma de 
trombocitopenia pero también puede ser 
una manifestación de una enfermedad de 
von Willebrand o la defiencia de algunos 
factores de la coagulación.

Hemorragia digestiva (hematemesis y me-■■
lenas): se pueden presentar en cualquier 
tipo de diátesis hemorrágica, pero las 
enfermedades que con mayor frecuen-
cia se asocian con esta manifestación 
son la anticoagulación, la telangiectasia 
hemorrágica herditaria, y la enfermedad 
de von Willebrand, los seudoxantomas 
elásticos, la uremia y por supuesto, la 
trombocitopenia. 

Hemorragia urinaria (hematuria): puede ■■
presentarse con cualquiera de las enferme-
dades hemorrágicas relacionadas con el 
tracto digestivo, además de las hematurias 
relacionadas con enfermedades renales o 
vesicales. 

Clasificación de la trombocitopenia
Como en las anemias, la trombocitopenia es un signo que similar a la fiebre, la cefalea o el 
dolor tiene un origen que el médico debe identificar para tratar como la única aproximación 
acorde con el acto médico. La clasificación de las trombocitopenias puede hacerse: 1) de 
acuerdo con el tamaño de las plaquetas, 2) de acuerdo con el grado de anisocitosis plaquetaria, 
3) de acuerdo con la etiología y 4) de acuerdo con la fisiopatología.

Clasificación de acuerdo con el tamaño de las plaquetas 
Esta clasificación es asimilable a la clasificación morfológica de las anemias de acuerdo con 
el tamaño de los eritrocitos. Gracias a los autoanalizadores de hematología el tamaño de las 
plaquetas, como volumen medio plaquetario, hace parte integral de los hemogramas tipo IV 
y V [1, 15, 16], siendo el volumen medio plaquetario normal de 6,9 fL a 10,5 fL [17]. De 
acuerdo con el tamaño de las plaquetas, las trombocitopenias pueden ser clasificadas en tres 
grupos a saber:

Microtrombocíticas: cuando el volumen medio plaquetario está por debajo de 6,9 fL.■■
Normotrombocíticas: cuando el volumen medio plaquetario está entre 6,9 fL y 10,5 fL.■■
Macrotrombocíticas: cuando el volumen medio plaquetario está por encima de 10,5 fL.■■

Figura 3. Petequias en miembro inferior. Paciente 
con recuento plaquetario de 5.000 por μL.

Figura 4. Equimosis en zona periumbilical (por 
aplicación subcutánea de eritropoyetina) en paciente 
con recuento de plaquetas de 5.000 por μL.



Medicina & Laboratorio, Volumen 13, números 3-4, 2007

115

Germán Campuzano Maya

Clasificación de acuerdo con el grado de anisocitosis
Una vez más, como en el caso de las anemias, el grado de anisocitosis de las plaquetas puede 
ser determinado mediante el ancho de distribución de las paquetas, otro nuevo parámetro de 
los hemogramas tipo IV y V [15, 16], el equivalente al ancho de distribución de los eritrocitos 
en la clasificación de las anemias; siendo el ancho de distribución de las plaquetas de 15,4% 
a 16,8% [17], las trombocitopenias pueden ser clasificadas en:

Homogéneas: cuando el ancho de distribución de las plaquetas está por debajo de 16,8%.■■
Heterogéneas: cuando el ancho de distribución de las plaquetas está por encima de ■■
16,8%.

Clasificación etiológica de la trombocitopenia 
Como en las anemias, el éxito del estudio del paciente trombocitopénico depende de la capaci-
dad del médico o del sistema de salud para identificar la causa, y para llegar a esta, debe seguir 
guías y algoritmos que le permitan utilizar al máximo los recursos con el mínimo costo y trauma 
para el paciente. La clasificación etiológica, en la práctica, se logra a través de la clasificación 
fisiopatológica (ver tabla 1), la cual será el objetivo primordial del presente módulo. 

Clasificación fisiopatológica de la trombocitopenia
La fisiopatología de la trombocitopenia es similar a la de la anemia, pero la de la trombocito-
penia está mucho menos difundida. Como se ha expresado, la clasificación fisiopatológica es 
el camino para la clasificación etiológica de la trombocitopenia. La clasificación fisiopatoló-
gica agrupa la etiología de la trombocitopenia de acuerdo con la causa íntima a saber: 1) por 
disminución de la producción de las plaquetas, 2) por destrucción o consumo aumentado de 
las plaquetas, 3) por secuestro de plaquetas, y 4) por hemodilución.

Trombocitopenia por disminución de la producción de las plaquetas

La trombocitopenia asociada con la reducción total o parcial en la producción de las plaquetas 
puede ser de carácter hereditario o adquirido y se relaciona con un daño en sus precursores, 
células madre o células cepa, en los megacarioblastos, en los promegacariocitos y en los 
megacariocitos. Al menos tres grupos de enfermedades se asocian con este mecanismo: 
1) trombocitopenias hereditarias, 2) trombocitopenias por trastornos generalizados de la 
medula ósea, y 3) trombocitopenias por trastornos aislados de los megacariocitos o de sus 
precursores.

Trombocitopenias hereditarias

Son muy poco frecuentes, además de como en un círculo vicioso, y como no se piensa en 
ellas, es posible que estén subdiagnosticadas. La mayoría son poco sintomáticas y algunas de 
ellas, como la trombocitopenia con ausencia de radio, tienen otras manifestaciones más lla-
mativas que la trombocitopenia misma. A pesar de ser raras, la importancia de su diagnóstico 
radica en el hecho de que los pacientes afectados con estas enfermedades frecuentemente son 
objeto de manejo inadecuado por falta de un diagnóstico apropiado. Desde el punto de vista 
práctico, las trombocitopenias hereditarias pueden ser clasificadas en dos grandes subgrupos: 
1) trombocitopenias hereditarias hipomegacariocíticas, y 2) trombocitopenias hereditarias 
con trombopoyesis ineficaz.
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Tabla 1. Clasificación fisiopatológica de la trombocitopenia
Trombocitopenia por disminución de la producción de las plaquetas

Trombocitopenias hereditarias

Trombocitopenias hereditarias hipomegacariocíticas 

    Trombocitopenia con ausencia de radio

    Trombocitopenia en la anemia de Fanconi

    Trombocitopenia amegacariocítica congénita

Trombocitopenias hereditarias con trombopoyesis ineficaz

    Trombocitopenia por trombopoyesis inefectiva normotrombocítica

    Trombocitopenia por trombopoyesis inefectiva macrotrombocítica

    Trombocitopenia por trombopoyesis inefectiva microtrombocítica

Trombocitopenias adquiridas

Trombocitopenia por trastornos generalizados de la célula madre

    Trastornos hipoproliferativos no-neoplásicos de las células madre

    Trastornos neoplásicos que afectan las células madre

    Trombocitopenia por trastornos aislados de los megacariocitos o de sus precursores

    Púrpura trombocitopénica amegacariocítica 

    Trombocitopenia por deficiencia de hierro

    Trombocitopenia inducida por alcohol

Trombocitopenia por destrucción o consumo aumentado de las plaquetas
Trombocitopenia por mecanismos inmunológicos

Púrpura trombocitopénica autoinmune primaria

    Púrpura trombocitopénica idiopática del adulto

    Púrpura trombocitopénica idiopática aguda del niño

    Púrpura trombocitopénica idiopática crónica del niño

    Púrpura trombocitopénica idiopática en el embarazo

    Púrpura neonatal aloinmune

Trombocitopenia cíclica

Trombocitopenia mediada inmunológicamente en enfermedades no-malignas 

    Trombocitopenia en el lupus eritematoso sistémico

    Trombocitopenia en el síndrome antifosfolípido

    Trombocitopenia mediada inmunológicamente en enfermedades infecciosas

Trombocitopenia mediada inmunológicamente en enfermedades malignas 

Trombocitopenia mediada inmunológicamente en transfundidos

    Trombocitopenia postransfusional

    Trombocitopenia aloinmune pasiva

    Trombocitopenia por rechazo aloinmune de plaquetas transfundidas

Trombocitopenia mediada inmunológicamente en transplantes

Trombocitopenia inducida por drogas

    Trombocitopenia por mielosupresión

    Trombocitopenia mediada inmunológicamente

    Trombocitopenia por heparina

    Drogas que producen/inducen hemólisis microangiopática
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Trombocitopenia por mecanismos no-inmunológicos

Púrpura trombótica trombocitopénica

Coagulación intravascular diseminada

Síndrome hemolítico urémico

Preeclampsia 

Trombocitopenia asociada a hígado graso del embarazo

Trombocitopenia en enfermedades por bacterias y hongos

Trombocitopenia por contacto con superficies extrañas

    Circulación extracorpórea

    Puentes coronarios y cirugía cardiopulmonar

    Trombocitopenia por hemodiálisis

    Trombocitopenia por aféresis

Otras causas de trombocitopenia por destrucción o consumo aumentado

Trombocitopenia por secuestro de plaquetas
Trombocitopenia por hiperesplenismo

Trombocitopenia por hipotermia

Trombocitopenia en pacientes politransfundidos

Trombocitopenia por hemodilución
Trombocitopenia gestacional

Trombocitopenia por transfusión masiva de líquidos

Trombocitopenias hereditarias hipomegacariocíticas 

Las más representativas de este grupo son la trombocitopenia con ausencia de radio, la trom-
bocitopenia en la anemia de Fanconi y la trombocitopenia amegacariocítica congénita. 

Trombocitopenia con ausencia de radio

Es un síndrome autosómico recesivo caracterizado por trombocitopenia hipomegacariocítica 
con ausencia bilateral de radio, que usualmente se presenta como una enfermedad hemorrá-
gica desde las primeras semanas de vida [18-20]. En la mayoría de los casos, debido a que 
los pacientes tienen otras alteraciones óseas, su diagnóstico se hace con facilidad desde el 
momento del nacimiento [19, 21] y hasta en el 20% de los pacientes presentan anomalías 
cardíacas [21]. Las plaquetas durante el primer año de vida oscilan entre 15.000 y 35.000 
por µL, característicamente disminuyen durante los períodos de estrés y tienden a mejorar 
con la edad, sin que lleguen a normalizarse [21]. En estos pacientes, durante las etapas de 
estrés es frecuente observar reacción leucemoide con recuento de leucocitos por encima de 
35.000 por µL y presencia de granulocitos inmaduros en más del 50% de los pacientes [21]. 
La morfología de las plaquetas es normal y en la medula ósea se encuentran megacariocitos 
disminuidos o ausentes. En un número importante de estos pacientes se encuentra hipoplasia 
eritroide concomitante. El diagnóstico prenatal se puede establecer por radiología o ultrasonido 
[22, 23] y estudios de sangre fetal [24].

Trombocitopenia en la anemia de Fanconi

La anemia de Fanconi es un síndrome autosómico recesivo caracterizado por anemia aplás-
tica, que usualmente se manifiesta entre los cinco y los 10 años de edad [25]. En la mayoría 
de los casos, la trombocitopenia antecede al síndrome anémico [26]. Aparte de la anemia y 
la trombocitopenia, en la anemia de Fanconi se presentan otras alteraciones como retardo en 



Medicina & Laboratorio, Volumen 13, números 3-4, 2007

118

Trombocitopenia: más importante que encontrarla es saber porqué se presenta

el crecimiento, malformaciones congénitas, especialmente displasia y ausencia de pulgar, y 
algunas veces ausencia de radio, anormalidades neurológicas como microcefalia, microoftalmia, 
estrabismo y retardo mental. También, manifestaciones cutáneas como hiperpigmentación, 
manchas café con leche y áreas despigmentadas, trastornos renales y anomalías genitales como 
hipoplasia genital y criptorquidia en hombres [27, 28]. Además, estos pacientes tienen un alto 
riesgo de desarrollar una leucemia aguda no-linfoide y múltiples alteraciones cromosómicas 
[27, 29].

Trombocitopenia amegacariocítica congénita

Es una enfermedad autosómica recesiva extremadamente rara, caracterizada por trombocito-
penia aislada y ausencia de precursores megacariocíticos en la medula ósea. Se presenta como 
expresión de un defecto en el receptor de trombopoyetina (c-Mpl) por a una mutación en el 
gen c-mpl [30-33]. En el curso de esta enfermedad puede haber compromiso de las otras series 
hematopoyéticas, llegando a dar un cuadro de anemia aplástica susceptible de resolverse con 
un transplante de medula ósea [34].

Trombocitopenias hereditarias con trombopoyesis ineficaz

Las trombocitopenias hereditarias con trombopoyesis ineficaz se caracterizan por trombo-
citopenia en presencia de megacariocitos normales o aumentados, con el resto de precursores 
y parámetros del hemograma normales [19]. Son muchos los síndromes descritos dentro de 
esta categoría, síndromes que para efecto de clasificación se hace con relación al tamaño de 
las plaquetas en: 1) trombopoyesis inefectiva normotrombocítica, 2) trombopoyesis inefectiva 
macrotrombocítica, y 3) trombopoyesis inefectiva microtrombocítica. 

Trombocitopenia por trombopoyesis inefectiva normotrombocítica

La característica más importante de esta forma de trombocitopenia es el tamaño de las plaque-
tas, el cual es normal (6,9 fL a 10,5 fL). A continuación se relacionan las entidades clínicas 
más representativas de este grupo: 

Trombocitopenia normotrombocítica aislada: hay dos casos familiares reportados en la 
literatura con trombocitopenia autosómica dominante y volumen medio plaquetario normal, 
los cuales presentan una mutación en el brazo corto del cromosoma 10 [35]. En estos casos 
el número de megacariocitos es normal o ligeramente disminuido, pero se pueden observar 
micromegacariocitos con ploidía reducida y característicamente no hay progresión a aplasia 
medular. Un número alto de progenitores de megacariocitos sugiere un defecto en la madura-
ción de éstos [35]. También se han reportado casos familiares con trombocitopenia autosómica 
dominante y plaquetas de tamaño normal [36, 37], algunos de ellos con anormalidades en la 
función plaquetaria [36, 37].

Trombocitopenia por el trastorno plaquetario de Québec: es un desorden autosómico do-
minante descrito en dos grandes grupos familiares en Québec (Canadá), el cual se caracteriza 
por trombocitopenia y sangrado postrauma [38]. A pesar de que las plaquetas son estructural-
mente normales, muchas de las proteínas contenidas en los gránulos alfa son proteolizadas, 
incluyendo los factores V, von Willebrand, fibrinógeno, multimerina y plasminógeno. Un 
informe reciente muestra un aumento de 100 veces en los niveles de uroquinasa plaquetaria, 
lo cual explicaría porqué los episodios de sangrado mejoran con la administración de agentes 
antifibrinolíticos y no con transfusiones de plaquetas [38].

Trombocitopenia por enfermedad de von Willebrand tipo plaquetario: es un desorden auto-
sómico dominante, que se caracteriza por una trombocitopenia leve intermitente, sangrado leve, 
ausencia de multímeros HMW del factor von Willebrand y aumento de la agregación plaquetaria 
inducida por ristocetina. El defecto no se relaciona con la molécula von Willebrand, sino con 
la membrana plaquetaria, la cual presenta una reactividad aumentada al factor von Willebrand 
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[39]. La enfermedad de von Willebrand tipo 
2B tiene una clínica similar, pero se acompa-
ña de un factor von Willebrand anormal con 
una reactividad plaquetaria anormal, lo que 
conlleva a una trombocitopenia intermitente, 
particularmente durante el embarazo [40] y 
en períodos postoperatorios. También se han 
descrito pacientes con herencia autosómica 
recesiva [41]. 

Trombocitopenia por talasemia ligada 
al cromosoma X: se caracteriza por una 
trombocitopenia moderada, esplenomegalia, 
reticulocitosis y una alteración en la síntesis 
de hemoglobina, similar a una talasemia-beta 
menor [42, 43].

Otras formas de trombocitopenia normo-
trombocítica: existe otro desorden familiar 
con predisposición a desarrollar leucemia 
mieloide aguda, el cual se ha observado en varias familias no relacionadas entre ellas [44]. 
Se caracteriza por trombocitopenia autosómica dominante, volumen plaquetario normal, 
secreción alterada de plaquetas y una alta probabilidad de desarrollar, hasta el 30%, una leu-
cemia mieloide [45]. En este desorden se ha identificado una haploinsuficiencia del factor de 
trascripción hematopoyético CBFA2 [45].

Trombocitopenia por trombopoyesis inefectiva macrotrombocítica

La característica más importante de esta forma de trombocitopenia es el tamaño de las plaque-
tas el cual está aumentado por encima de 10,5 fL. En la figura 5 se muestra un extendido  de 
sangre periférica en donde se observa un macrotrombocito, célula característica de este grupo 
de trombocitopenias. A continuación se relacionan las entidades clínicas más representativas 
de este grupo: 

Trombocitopenia macrotrombocítica del Mediterráneo: la macrotrombocitopenia/estoma-
tositosis mediterránea originalmente fue descrita en inmigrantes de origen mediterráneo en 
Adelaida, Australia [46-48], como una rara enfermedad metabólica relacionada con la fitoes-
terolemia, de origen recesivo [49], que también puede ser de origen adquirido tras administrar, 
en la hiperalimentación basada en emulsiones de lípidos derivados de soya, grandes cargas 
venosas de fitoesteroles (esteroles de origen vegetal) [50]. 

Anomalía de May-Hegglin: es una enfermedad hereditaria 
autosómica dominante caracterizada por plaquetas gigantes, 
usualmente acompañada de trombocitopenia moderada e 
inclusiones características en los granulocitos y en los mo-
nocitos [51] (ver figura 6). Debido a que la trombocitopenia 
es moderada y que no hay manifestaciones clínicas impor-
tantes, en la mayoría de los pacientes pasa desapercibida y 
es hasta ahora, cuando se utilizan los autoanalizadores de 
hematología con mayor regularidad, cuando se está haciendo 
el diagnóstico con mayor frecuencia. La anomalía de May-
Hegglin se ha encontrado asociada con otros síndromes 
menos conocidos como el síndrome de Alport (nefritis 
hereditaria y sordera) [52], el síndrome de Epstein (nefritis 

Figura 5. Macrotrombocito en sangre periférica. Ob-
sérvese la relación de tamaño con algunas plaquetas 
normales cercanas al macrotrombocito. 100X.

Figura 6. Anomalía de May-He-
gglin. Obsérvese el macrotrombo-
cito (A) y el cuerpo de Döhle (B) 
en el polimorfonuclear neutrófilo. 
100X.

B
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hereditaria, sordera y macrotrombocitopenia) [53, 54] y el síndrome de Fechtner (nefritis 
hereditaria, sordera, macrotrombocitopenia e inclusiones en los leucocitos) [52, 54, 55]. Los 
pacientes usualmente presentan una trombocitopenia moderada que el autoanalizador puede 
malinterpretar como severa trombocitopenia [51, 56, 57] y clínicamente, síntomas hemorrá-
gicos, de medios a moderados.

Síndrome de Fetchner/síndrome de Sebastián: en el síndrome de Fechtner y en el síndrome 
de Sebastián, de carácter autosómico dominante, las inclusiones leucocitarias están compuestas 
por filamentos dispersos, ribosomas y retículo endoplasmático en un patrón ultraestructural 
diferente al de los cuerpos de Döhle y al de las inclusiones de May-Hegglin [55, 58-61]. En 
tanto que las anormalidades en el síndrome de Sebastián se limitan a la macrotrombocitopenia 
y a las inclusiones leucocitarias [58, 60, 61], los pacientes con síndrome de Fechtner presentan 
glomerulonefritis y sordera, acompañadas algunas veces de cataratas [55, 59, 62].

Síndrome de Epstein: el síndrome de Epstein, de herencia autosómica dominante, se carac-
teriza por macrotrombocitopenia y síndrome de Alport sin inclusiones leucocitarias [53, 63, 
64]. En algunos casos se observan anormalidades en la agregación plaquetaria [63]. La trom-
bocitopenia se presenta en la infancia, en tanto que la albuminuria progresiva, la hematuria, 
la insuficiencia renal y el daño sensorineural en la audición que afecta predominantemente 
los tonos altos, aparecen en la niñez o juventud temprana. Algunas veces se puede presentar 
la macrotrombocitopenia y la sordera sin las anormalidades renales [65].

Síndrome de plaqueta gris: el síndrome de plaquetas grises es usualmente un desorden he-
reditario autosómico dominante (en algunos casos es autosómico recesivo) caracterizado por 
plaquetas grises, de gran tamaño y agranulares [66]. Generalmente la trombocitopenia y las 
alteraciones hemorrágicas son leves. Hay ausencia de los gránulos alfa en las plaquetas y en 
los megacariocitos debido a un defecto en su síntesis endógena [67] (ver figura 7). 

Trombocitopenia Paris-Trousseau: la trombocitopenia Paris-Trousseau es un desorden here-
ditario autosómico dominante caracterizado por presencia de gránulos alfa de las plaquetas que 
no liberan su contenido después de la estimulación con trombina [68]. Un porcentaje pequeño 
de las plaquetas está aumentado de tamaño. En estos pacientes se presenta una delección de 
la parte distal del cromosoma 11 [68, 69].

Síndrome plaquetario Montreal: es un síndrome hereditario autosómico dominante caracte-
rizado por presencia de plaquetas gigantes, sangrado, trombocitopenia, agregación plaqueria 
espontánea y cambios de forma de las plaquetas una vez son activadas [70, 71]. La agregación 
plaquetaria anormal no está mediada por fibrinógeno y calcio. En este síndrome se ha identi-
ficado un defecto en la proteína plaquetaria calpaína [72].

Plaqueta en «queso suizo»: el nombre de 
plaquetas en «queso suizo» se usa para des-
cribir plaquetas de determinados pacientes 
con sangrado leve, macrotrombocitopenia, 
anormalidades en la función plaquetaria 
y dilatación del sistema canalicular de las 
plaquetas, demostrado ultraestructuralmente, 
causado por una alteración en la mobiliza-
ción del calcio [73, 74]. Estos hallazgos 
morfológicos probablemente son el resultado 
de alteraciones metabólicas hereditarias en 
las plaquetas y de ciertas trombopatías ad-
quiridas, tales como la mielodisplasia y la 
anemia perniciosa [75]. 

Figura 7. Síndrome de la plaqueta gris. Morfología: 
las plaquetas aparecen degranuladas. 100X.
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Plaquetas con alteración en la actividad procoagulante: se han informado varias familias con 
alteración en la actividad procoagulante de las plaquetas, acompañada de macrotrombocitopenia 
[76]. Algunas de ellas son el síndrome de Scott, caracterizado por un desorden en los fosfolípidos 
plaquetarios que no se acompaña ni de macrotrombocitos ni de trombocitopenia [77-79], y el 
síndrome de Stormorken en el cual se presenta trombocitopenia con macrotrombocitos y un 
perfil fosfolípido en la membrana plaquetaria consistente con un estado activado [79, 80].

Aumento de la ploidia megacariocítica: desorden de la coagulación hereditario autosómico 
dominante, que se caracteriza por presentar macrotrombocitopenia, agregación plaquetaria 
anormal y deficiencia del ácido araquidónico plaquetario [81].

Trombocitopenia macrotrombocítica aislada: en algunas familias se ha identificado una 
forma de trombocitopenia transmitida de forma autosómica dominante, en donde el único 
hallazgo es la presencia de macrotrombocitos, con la vida media de las plaquetas normal, me-
gacariocitos en medula ósea morfológicamente normales y ausencia de otras manifestaciones 
clínicas [82, 83]. En algunos de estos pacientes se ha evidenciado la presencia de anticuerpos 
antiplaquetarios [83]. 

Trombocitopenia macrotrombocítica con plaquetas deficientes de glicoproteína: varios 
desórdenes macrotrombocitopénicos hereditarios se acompañan de anormalidades en las 
glicoproteínas plaquetarias. El síndrome de Bernard-Soulier es una alteración autosómica 
recesiva caracterizada por trombocitopenia, plaquetas gigantes y un tiempo prolongado de 
sangría, asociado con ausencia parcial o completa del complejo gpIb-IX-V en la membrana 
plaquetaria [31, 66, 84, 85]. La infusión con desmopresina puede corregir el tiempo de sangría 
prolongado en estos pacientes. En la literatura se ha reportado una variante de esta enferme-
dad que se caracteriza por macrotrombocitopenia y una reducción del ácido siálico en la gpIb 
[86]. Igualmente, se han informado plaquetas gigantes con trombocitopenia en pacientes con 
síndrome velocardiofacial, causado por una delección en el cromosoma 22q11, donde también 
se encuentra la región que codifica para la gpIbβ [87].

Otras formas de trombocitopenia macrotrombocítica: la macrotrombocitopenia ligada al 
cromosoma X con diseritropoyesis secundaria a mutaciones en el gen GATA1 se ha repor-
tado en dos grupos familiares, quienes presentaban deficiencia de gpIbβ [88]. Además, se 
ha informado también una macrotrombocitopenia crónica asintomática, heredada como un 
rasgo autosómico dominante, en el cual se detecta una disminución de la glicosilación de la 
gpIV plaquetaria [89]. Se encontró en otro grupo familiar con una insuficiencia de la válvula 
mitral, macrotrombocitopenia y deficiencia de glicoproteínas Ia, Ic y IIa, heredadas como 
rasgo autosómico recesivo [90].

Trombocitopenia por trombopoyesis inefectiva microtrombocítica

La característica más importante de esta forma de trombocitopenia es el tamaño de las pla-
quetas el cual está dismuido (por debajo de 6,9 fL). A continuación se relacionan las entidades 
clínicas más representativas de este grupo. 

Síndrome de Wiskott-Aldrich: es un raro desorden hereditario ligado al cromosoma X [91] y 
la causa es una mutación en el gen alfa localizado en el brazo corto del cromosoma X, que co-
difica para una proteína de 502 aminoácidos llamada WASp [91, 92]. Esta proteína intracelular 
se expresa sólo en células hematopoyéticas y es un miembro de una familia de proteínas que 
participan en la transducción de señales desde receptores celulares en la membrana celular hacia 
el citoesqueleto de actina [93]. Desde el punto de vista clínico, el síndrome de Wiskott-Aldrich 
se caracteriza por la tríada: trombocitopenia, inmunodeficiencia y eczema que se manifiesta 
por hemorragias y aumento en la susceptibilidad a las infecciones bacterianas y virales [94]. 
La importancia de diagnosticarlo lo más temprano posible radica en el hecho de que la enfer-
medad con frecuencia es fatal antes de los 10 años, debido a infecciones, sangrado o neoplasia 
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linforreticular [95]. Además de la tríada 
antes citada, el daño inmune también puede 
manifestarse como hemólisis autoinmune, 
vasculitis, enfermedad inflamatoria intestinal 
y alergia a la leche de vaca y otros alimentos 
[92, 96]. El recuento de plaquetas en estos 
pacientes oscila entre 20.000 y 100.000 por 
µL, pero la característica más llamativa es el 
tamaño de las plaquetas que fluctúa entre 3 fL 
y 5 fL (valor de referencia: 6,9 fL a 10,5 fL) 
[94, 97], como se observa en la figura 8. De 
manera interesante, las plaquetas producidas 
in vitro por megacariocitos de pacientes con 
síndrome de Wiskott-Aldrich, tienen tama-
ño normal y arquitectura anormal [98] y es 
posible que las anormalidades estructurales 

conlleven a una remoción de las plaquetas por parte del bazo, ya que la esplenectomía usual-
mente corrige tanto la trombocitopenia como el volumen medio plaquetario en estos pacientes 
[92].	

Trombocitopenia ligada al cromosoma X (variante del síndrome de Wiskott-Aldrich): 
es una forma de trombocitopenia hereditaria ligada al cromosoma X en forma recesiva que 
se ha descrito en varios grupos familiares y se manifiesta por síntomas de atopía y anormali-
dades en el laboratorio, como disminución del volumen medio plaquetario y aumento de los 
anticuerpos plaquetarios del tipo IgG, que sugirieren que esta entidad está relacionada con el 
síndrome de Wiskott-Aldrich [99]. 

Otras formas de trombocitopenia microtrombocítica: además de la variante del síndrome 
de Wiskott-Aldrich previamente descrita, en algunas familias se han reportado otros casos de 
microtrombocitopenia ligada al cromosoma X con parámetros plaquetarios normales [100] 
o elevación del volumen medio plaquetario [88]. Algunos representan síndromes clínicos 
diferentes, tales como la trombocitopenia con talasemia ligada al cromosoma X [101] y la 
seudoobstrucción intestinal idiopática crónica [95]. 

Trombocitopenias adquiridas
La falta de produción adecuada y suficiente de plaquetas puede presentarse en cualquier 
momento de la vida, ya sea por transtornos generalizados que afecten la célula madre o en 
cualquiera de los pasos de maduración de los megacariocitos, dando como resultado un balance 
negativo en la producción de plaquetas. 

Trombocitopenia por trastornos generalizados de la célula madre
Los trastornos de la célula madre o células cepa a nivel de la medula ósea representan la 
forma más frecuente de trombocitopenia por disminución o falta de producción de plaquetas. 
A su vez, las enfermedades asociadas con esta causa pueden ser clasificadas en dos grandes 
categorías: 1) trastornos hipoproliferativos no-neoplásicos de las células madre, y 2) trastornos 
neoplásicos que afectan las células madre.

Trastornos hipoproliferativos no-neoplásicos de las células madre
Por este mecanismo puede aparecer trombocitopenia en la anemia aplástica y en los pacien-
tes que reciben quimioterapia o radioterapia como parte del tratamiento de una neoplasia. 
Algunos medicamentos o tóxicos, como el alcohol, pueden producir trombocitopenia pura o 
asociada con otros cambios hematopoyéticos por acción directa sobre las células madre que 
dan origen a los megacariocitos. Los trastornos infiltrativos de la medula ósea, tanto de ori-

Figura 8. Morfología del síndrome de Wiskott Al-
drich: plaquetas pequeñas. 100X.
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gen benigno como maligno, pueden reemplazar el tejido hematopoyético con la consecuente 
disminución en la producción de plaquetas. Dentro de este último grupo se encuentran las 
metástasis a medula ósea por cáncer de mama, de próstata, de tracto digestivo o de pulmón, 
así como las enfermedades granulomatosas y las enfermedades de depósito, la mielofibrosis 
y la osteoporosis.

Dentro de este grupo también se incluye la trombocitopenia relacionada con la anemia mega-
loblástica por deficiencia de vitamina B12 o de ácido fólico. La deficiencia de esos «hematíni-
cos» produce un retardo en la multiplicación de los megacariocitos, que a su vez disminuye 
la producción de plaquetas y las que alcanzan a producirse, característicamente presentan un 
volumen medio plaquetario disminuido [102]. En esta forma de trombocitopenia se observan 
en la sangre periférica plaquetas pequeñas (volumen corpuscular plaquetario disminuido), 
macrocitos (eritrocitos con volumen corpuscular medio elevado) y los hallazgos de la madu-
ración megaloblástica característica de estos casos [103]. Hasta el 20% de los pacientes con 
deficiencia de vitamina B12 presenta trombocitopenia moderada a severa [104]. Los pacientes 
con deficiencia de ácido fólico, especialmente los alcohólicos, presentan trombocitopenia 
moderada [105]. Ocasionalmente en estos pacientes, la trombocitopenia es severa y coexiste 
con fiebre y esplenomegalia muy sugestiva de una leucemia aguda. 

Trastornos neoplásicos que afectan las células madre

En este grupo se incluyen las enfermedades neoplásicas primarias de la medula ósea, en 
particular las de origen mieloide como la leucemia mieloblástica aguda, la leucemia mie-
loide crónica, los síndromes mieloproliferativos, la mielodisplasia y la hemoglobinuria 
paroxística nocturna, y algunas neoplasias de origen linfoide como la leucemia linfocítica 
crónica, la leucemia de células peludas, algunos linfomas no-Hodgkin, el mieloma múltiple 
y la macrogloblinemia de Waldeström [25]. En la sangre periférica las plaquetas pueden ser 
gigantes y en algunos casos hipogranulares. La medula ósea muestra dismegacariopoyesis, 
hasta en el 50% de los casos, caracterizada por megacariocitos pequeños y en ocasiones 
vacuolados y con alteraciones en la segmentación del núcleo a pesar de que el número es 
aparentemente normal [106].

Trombocitopenia por trastornos aislados de los megacariocitos o de sus precursores

Son múltiples las circunstancias y los mecanismos por los cuales se ve alterada la función de 
los megacariocitos, como es producir plaquetas, que finalmente llevan a una trombocitopenia. 
Las más representativas son la púrpura trombocitopénica amegacariocítica, la trombocitopenia 
asociada con la deficiencia de hierro y la trombocitopenia inducida por alcohol.

Púrpura trombocitopénica amegacariocítica 

Es una enfermedad poco común, de origen desconocido, caracterizada por trombocitopenia con 
marcada disminución o desaparición de los megacariocitos en la medula ósea [25]. Algunos 
de estos casos presentan macrocitosis y progresión a la anemia aplástica o al síndrome mielo-
displásico [107-110]. Esta alteración también se ha encontrado asociada con lupus eritematoso 
sistémico [111], en pacientes con prueba directa de Coombs positiva [112] y en pacientes que 
presentan reacciones de idiosincrasia a drogas [113]. Además, algunos pacientes presentan 
una forma de trombocitopenia cíclica, usualmente asociada con medicamentos [114, 115]. 
La patogénesis de esta trombocitopenia se explica por varios mecanismos; entre ellos, por un 
defecto intrínseco de la célula madre [108], por la presencia de anticuerpos citotóxicos del 
tipo IgG contra los precursores megacariocíticos [116], por supresión del desarrollo de los 
megacariocitos mediado por células T [111] y por anticuerpos del tipo IgG inhibidores de la 
respuesta de las células madre a los estímulos de la trombopoyesis [117].
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Trombocitopenia por deficiencia de hierro

Si bien la mayoría de los casos de deficiencia de hierro se presenta con recuento de plaquetas 
normal o aumentado [118], en algunos casos, especialmente aquellos en donde la deficiencia 
de hierro es severa [119-127] y hay reducción de los megacariocitos en la medula ósea [120, 
125], pueden estar acompañados de trombocitopenia. Además, algunos pacientes con anemia 
por deficiencia de hierro y plaquetas normales o aumentadas al momento del diagnóstico 
hacen trombocitopenia entre seis y 12 días después de iniciada la terapia con hierro [122, 
126, 127], posiblemente por competencia de los precursores eritroides con los precursores 
megacariocíticos en este momento [127, 128].

Trombocitopenia inducida por alcohol

La trombocitopenia es una complicación frecuente en los pacientes alcohólicos; uno de cada 
cuatro pacientes hospitalizados por alcoholismo presenta algún grado de trombocitopenia [129]. 
El grado de trombocitopenia usualmente es moderado y en pocos casos hay manifestaciones 
hemorrágicas que pongan en peligro la vida, pero algunos pacientes pueden tener recuentos 
de plaquetas tan bajos como de 10.000 por µL [130]. La trombocitopenia por alcohol se puede 
presentar en ausencia de enfermedad hepática o deficiencia nutricional y se agrava cuando están 
presentes estas circunstancias [105, 131-133]. En un estudio con voluntarios, se demostró que 
durante la administración de alcohol con dieta normal, las plaquetas disminuían en la mitad 
de las personas después de tres a cinco semanas de consumo diario de alcohol [131], y en 
otros dos estudios el consumo de alcohol ad limitum, la trombocitopenia se desarrolló entre 
los días 11 y 15 [132, 133] y las plaquetas empezaron a recuperarse dos a tres días después de 
descontinuar el alcohol, para estabilizarse una semana más tarde, alcanzando un valor máxi-
mo entre 10 y 18 días después de haber suspendido la ingesta del alcohol [105, 131-133]. En 
algunos casos, aun en ausencia de trombocitopenia, se presenta trombocitosis reactiva después 
de suspender el alcohol [134, 135].

Aparte de la trombocitopenia, los individuos alcohólicos pueden tener otras manifestaciones 
hematológicas como la macrocitosis [136], característicamente homogénea (ancho de distribu-
ción de los eritrocitos normal: 11,5% a 15,1%) [137] y en la medula ósea de estos individuos, 
aparte de que los megacariocitos son normales, se puede observar vacuolización en los eritro-
blastos y en los promielocitos [105, 131]. En los individuos alcohólicos con trombocitopenia 
severa y recuperación lenta, los megacariocitos pueden estar disminuidos [138].

Estudios in vitro han demostrado que la trombocitopenia en los alcohólicos se presenta como 
resultado de la supresión en la maduración de los megacariocitos a nivel medular con poco o 
ningún efecto sobre las células más primitivas como los megacarioblastos y las células madre 
[138, 139]. Cuando la intoxicación es muy severa o en algunos pacientes hipersensibles al 
alcohol, se puede llegar a encontrar disminución y desaparición de los megacariocitos, usual-
mente acompañada de trombocitopenia severa [133]. Además, el alcohol también produce 
alteraciones ultraestructurales de las plaquetas que reducen la vida media de éstas [140] y en 
consecuencia generan trombocitopenia.

Aparte de las alteraciones cuantitativas descritas, es importante recordar que el alcohol también 
produce una trombocitopatía (alteración en la función de la plaqueta) que puede presentar 
manifestaciones hemorrágicas o incrementar las relacionadas con la trombocitopenia. Ade-
más, el alcohol es la causa más importante de cirrosis y a través de ésta, es el origen de otras 
alteraciones de la coagulación como las relacionadas con el hiperesplenismo y los defectos 
de la coagulación por insuficiencia hepática, con alteración en los factores de la coagulación 
vitamina K dependientes y de la hematopoyesis megaloblástica asociada con la deficiencia 
de ácido fólico.
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Trombocitopenia por destrucción o consumo aumentado de las plaquetas
Por múltiples mecanismos, la vida media de las plaquetas (7 a 9 días) puede estar disminuida, 
siendo ésta una de las principales causas de trombocitopenia en la clínica. Dos grandes grupos 
de entidades clínicas conforman este tipo de trombocitopenia: las mediadas imunológicamente 
y las no mediadas inmunológicamente.

Trombocitopenia por mecanismos inmunológicos
La trombocitopenia por mecanismos inmunológicos se caracteriza por la destrucción acelerada 
de las plaquetas a través de mecanismos inmunes mediados por anticuerpos contra las pla-
quetas [141]. Pertencen a este grupo las púrpuras trombocitopénicas autoinmunes primarias, 
la trombocitopenia cíclica, las asociadas y no asociadas a enfermedades malignas, las que se 
pueden presentar en pacientes transfundidos o transplantados, las trombocitopenias inducidas 
por drogas.

Púrpura trombocitopénica autoinmune primaria

La púrpura trombocitopénica autoinmune o púrpura trombocitopénica primaria es una entidad 
clínica relativamente frecuente y su diagnóstico es por exclusión de enfermedades primarias 
que pudiesen estar asociadas con la trombocitopenia, como el lupus eritematoso sistémico, el 
síndrome antifosfolípido, las enfermedades linfoproliferativas, la mielodisplasia, la hipogam-
maglobulinemia, la infección por virus de la inmunodeficiencia humana, la trombocitopenia por 
drogas y las trombocitopenias hereditarias, entre otras [10, 11, 142]. Además, en la actualidad 
es posible sustentar el diagnóstico mediante la medición de los anticuerpos antiplaquetarios en  
el laboratorio clínico, con alta especificidad [143]. La púrpura trombocitopénica autoinmune 
primaria se presenta como resultado de la destrucción acelerada de las plaquetas mediante 
mecanismos inmunológicos en el sistema reticuloendotelial, en particular en el bazo y en 
menor proporción en el hígado [144].

Desde el punto de vista clínico, la púrpura 
trombocitopénica autoinmune puede ser 
dividida, de acuerdo con circunstancias par-
ticulares que se analizarán para cada caso, en 
cinco grupos a saber: 1) la púrpura trombo-
citopénica idiopática clásica del adulto, 2) la 
púrpura trombocitopénica idiopática aguda 
de los niños, 3) la púrpura trombocitopénica 
idiopática crónica de los niños, 4) la púrpura 
trombocitopénica idiopática en el embarazo, 
y 5) la púrpura trombocitopénica neonatal 
aloinmune.

Púrpura trombocitopénica idiopática 
del adulto

Se define como una enfermedad crónica de 
etiología desconocida mediada por anticuer-
pos contra la membrana de las plaquetas 
[145] y posiblemente contra glicolípidos de 
las plaquetas [146], como se muestra en la 
figura 9 en donde se observa un macrófago 
emitiendo pseudópodo para fagocitar una 
plaqueta. Nótese en el interior del macrófa-
go otra plaqueta intacta [147]. La trombo-
citopenia se presenta como resultado de la 

Figura 9. Macrófago emitiendo pseudópodo para 
fagocitar una plaqueta. Nótese en el interior del 
macrófago otra plaqueta intacta (Escala = 1 µm). 
Tomado con autorización de Zucker-Franklyn D, 
Karpatkin S. Red cell and platelet fragmentation in 
idiopathic autoimmune thrombocytopenic purpura. 
N Engl J Med 1977;297:517-523 [147].
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remoción de las plaquetas sensibilizadas con la IgG por parte del sistema reticuloendotelial, 
especialmente por el bazo y el hígado [144]. 

Desde el punto de vista clínico, la púrpura trombocitopénica idiopática es la enfermedad 
más representativa de las trombocitopenias y sobre ella gira el diagnóstico diferencial en la 
mayoría de los pacientes. La enfermedad presenta algunas características especiales, pero su 
diagnóstico definitivo es por exclusión en donde sólo se establece al no «lograr identificar 
una enfermedad asociada» como se ha expresado anteriormente, de acuerdo con las guías de 
diagnóstico y manejo vigentes [10, 11, 142]. En nuestro medio es una de las enfermedades más 
estudiadas [148, 149]. Se presenta a cualquier edad y en ambos sexos, pero es más frecuente 
en mujeres entre los 20 y 50 años [148]. Las manifestaciones hemorrágicas usualmente son 
insidiosas y van desde ser asintomática o presentar equimosis y petequias hasta presentar 
grandes hemorragias en relación directa con el recuento plaquetario. Excepto por las mani-
festaciones hemorrágicas, usualmente los pacientes están asintomáticos y el examen físico es 
negativo para visceromegalias.

El diagnóstico de púrpura trombocitopénica idiopática, en particular el de la forma autoinmune 
crónica, se establece de acuerdo con los siguientes criterios:

Evidencia de destrucción de plaquetas como expresión de la disminución de la vida media ■■
de las mismas. Es importante anotar que el recuento plaquetario puede ser normal o sub-
normal en «estados trombocitolíticos compensados».

Aumento de megacariocitos en la medula ósea tanto en número como en tamaño: «mega-■■
cariocitos con signos de hiperproducción compensatoria de plaquetas».

Demostrar la presencia de anticuerpos antiplaquetarios.■■
Descartar otras enfermedades que llenan los criterios descritos en los enunciados ante-■■
riores. Dentro de este amplio grupo de enfermedades se incluyen la trombocitopenia por 
mecanismos inmunológicos, especialmente las relacionadas con drogas y con el lupus 
eritematoso sistémico.

La presencia de esplenomegalia hace que el diagnóstico de púrpura trombocitopénica idio-
pática sea dudoso, a pesar de que el 5% de estos pacientes puede presentar algún grado de 
crecimiento del bazo.

Púrpura trombocitopénica idiopática aguda del niño

Es una enfermedad aguda característica de la población infantil que se presenta con frecuencia 
después de infecciones virales [150-157] o posvacunación [156, 158, 159]. Desde el punto de 
vista fisiopatológico es una enfermedad autoinmune en la cual es posible identificar anticuerpos 
antiplaquetarios [160, 161] y su curso regularmente es autolimitado, con curación espontánea 
en más del 80% de los casos antes de los seis meses de evolución [162]. La aparición de las 
lesiones purpúreas y hemorrágicas es súbita. Las manifestaciones de hemorragia cerebral son 
muy raras pero representan la complicación más severa, con una mortalidad por debajo de 0,5%, 
usualmente relacionada con hemorragia intracraneal [25]. Es frecuente observar trombocitope-
nia severa con recuento de plaquetas por debajo de 20.000 por µL [163]. Característicamente 
no se encuentran adenopatías ni esplenomegalia y en caso de haberlas, generalmente están 
relacionadas con la enfermedad asociada. Además, en estos pacientes es frecuente encontrar 
eosinofilia y linfocitosis en la sangre periférica y en la medula ósea.

El diagnóstico de la púrpura trombocitopénica del niño se establece de acuerdo con el cuadro 
clínico, especialmente con la historia y los hallazgos de laboratorio que incluyen trombocitope-
nia con aumento del volumen medio plaquetario y normalidad de los parámetros eritrocitarios 
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y leucocitarios. En todos los casos, para tranquilidad de la familia y del médico, se debe hacer 
aspirado de medula ósea (mielograma) para descartar una posible leucemia aguda que se inicia 
con trombocitopenia severa [164]. En los casos de púrpura trombocitopénica idiopática aguda, 
la medula ósea muestra megacariocitos normales o aumentados con signos de hiperproducción 
de plaquetas. En estos pacientes, la presencia de linfocitosis medular se correlaciona con una 
trombocitopenia de mayor duración [162].

Púrpura trombocitopénica idiopática crónica del niño

Corresponde al cuadro hematológico de la púrpura trombocitopénica idiopática aguda de los 
niños cuando el curso clínico sobrepasa los seis meses [162]. Entre el 10% y el 20% de los 
niños con púrpura trombocitopénica idiopática aguda desarrollan la forma crónica de esta 
enfermedad [162]. Como en los adultos, estos niños tienen anticuerpos antiplaquetarios simi-
lares a los observados en ellos [161, 165]. Desde el punto de vista de laboratorio, aparte de 
los hallazgos propios de la púrpura, tienen marcada elevación de PAIgG [166, 167] y puede 
haber otras anormalidades de origen autoinmune [168] que incluyen anticuerpos antinucleares, 
anticuerpos anticardiolipina [169] e hipogammaglobulinemia.

Púrpura trombocitopénica idiopática en el embarazo

De acuerdo con dos estudios que incluyeron, el primero 4.382 mujeres [170] y el segundo 6.770 
mujeres [171], la prevalencia de la trombocitopenia en la gestación normal se presenta en el 
7,3% [170] y el 11,6% [171] de las mujeres gestantes. Una parte de estas trombocitopenias, la 
trombocitopenia gestacional que se analizará más adelante en la sección de trombocitopenia 
por dilución, no tiene mayor problema ni para la madre ni para el feto; pero otra parte, la 
púrpura trombocitopénica idiopática, puede estar relacionada con altas tasas de morbilidad y 
mortalidad materna y fetal. Esta trombocitopenia que se evidencia en el embarazo puede estar 
relacionada con el embarazo mismo o puede ser coincidente con el embarazo o presentarse 
como una complicación de éste.

La púrpura trombocitopénica idiopática es la causa más frecuente de trombocitopenia en el 
primer trimestre del embarazo, se presenta aproximadamente en 1 de cada 1.000 embarazos 
y representa sólo el 5% de las trombocitopenias durante la gestación [172, 173]. Como en 
las mujeres no embarazadas, la púrpura trombocitopénica idiopática en las embarazadas 
se presenta por anticuerpos que reconocen glicoproteínas específicas de las plaquetas que 
inducen a su destrucción por el sistema reticuloendotelial [141]. El diagnóstico de púrpura 
trombocitopénica idiopática se puede establecer teniendo en cuenta cinco criterios: 1) trom-
bocitopenia moderada (50.000 a 100.000 por μL), 2) plaquetas antes del embarazo o en las 
primeras semanas de éste por debajo de 100.000 por μL, 3) megacariocitos en medula ósea 
normales o con hiperplasia compensatoria, 4) ausencia de otras enfermedades crónicas o 
drogas asociadas con trombocitopenia, y 5) ausencia de esplenomegalia [174]. En la práctica, 
el diagnóstico de la púrpura trombocitopénica idiopática es fácil en el contexto de una pa-
ciente con historia de trombocitopenia previa al embarazo y más si hay sintomatología como 
petequias, equimosis, epistaxis y otros síntomas de sangrado a cualquier nivel, y recuento 
de plaquetas menor de 50.000 por μL [173, 175]. A pesar de todo, en el curso del embarazo 
a veces es imposible distinguir la púrpura trombocitopénica idiopática de otras formas de 
trombocitopenia, en particular con la trombocitopenia gestacional, en donde los estudios 
de anticuerpos antiplaquetarios podrían contribuir a confirmar o descartar el diagnóstico de 
púrpura trombocitopénica idiopática cuando están presentes [176]. De ahí la importancia de 
tener un hemograma dentro de los estudios prenatales o, en su defecto, desde el momento en 
que se tenga el diagnóstico de embarazo [173]. 
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Frente a una paciente embarazada con trombocitopenia siempre debe recordarse que además 
de la púrpura trombocitopénica idiopática y la trombocitopenia gestacional, la trombocitope-
nia puede estar relacionada con otras enfermedades trombocitopénicas del embarazo como 
la preeclampsia, el síndrome HELLP (por el término en ingles, «Hemolysis, Elevated Liver 
enzymes, Low Platelets») y el hígado graso del embarazo, o en mujeres no embarazadas 
como la púrpura trombótica trombocitopénica, el síndrome hemolítico urémico, el lupus 
eritematoso sistémico, el síndrome antifosfolípido, la coagulación intravascular diseminada, 
las disfunciones de la medula ósea, defiencias nutricionales, las drogas y el hiperesplenismo, 
entre otras muchas causas [175, 177].

Esta púrpura se puede manifestar en el recién nacido si hay paso de anticuerpos antiplaquetarios 
maternos al feto a través de la placenta, anticuerpos antiplaquetarios que dan origen a trombo-
citopenia en el feto [173, 175]. Entre el 10% y 29% de los neonatos presenta trombocitopenia 
al momento de nacer por debajo de 50.000 plaquetas por μL y aproximadamente el 5% por 
debajo de 20.000 por μL [178]. Las manifestaciones hemorrágicas en estos recién nacidos se 
presentan entre el 25% y 50% [179, 180], incluida la hemorragia cerebral, que aunque rara, 
puede presentarse [181]. Es por esto que, idealmente, el manejo de la púrpura trombocitopénica 
idiopática en el embarazo, especialmente cuando el recuento de plaquetas está por debajo de 
50.000 por μL, debe estar supervisado por un hematólogo [177].

Púrpura neonatal aloinmune

Este síndrome está asociado con el desarrollo de anticuerpos por parte de la madre contra 
aloantígenos expresados en las plaquetas del feto derivados de las plaquetas del padre, un me-
canismo muy similar al de la incompatibilidad sanguínea [182-186]. Si el feto hereda del padre 
un antígeno específico en las plaquetas que induce la formación de anticuerpos alogénicos por 
parte de la madre, éstos pueden pasar a través de la placenta durante el embarazo y destruir 
las plaquetas del feto mediante mecanismos inmunológicos [186]. La incidencia de púrpura 
neonatal aloinmune es de 1 a 1,5 por 1.000 nacimientos [187-189]. En el 75% de los casos, 
el antígeno comprometido es el HPA-1 (Zwa) que está presente en el 98% de la población 
[190]. También se puede presentar como consecuencia de incompatibilidad en el sistema HLA 
asociada con sensibilización de la madre después de una transfusión. Las manifestaciones 
hemorrágicas se presentan cuando el recuento de plaquetas desciende a valores por debajo de 
25.000 por µL. La incidencia de hemorragia cerebral, aún intrauterina, puede llegar hasta el 
20% [191]. En todos los casos es posible detectar en la circulación materna anticuerpos que 
reaccionan contra las plaquetas del padre.

A diferencia de la incompatibilidad del Rh, la trombocitopenia neonatal aloinmune se presenta 
a partir del primer embarazo y, ésta aunque puede ocurrir en los subsiguientes embarazos, no 
presenta una mayor incidencia [142]. 

Trombocitopenia cíclica

La trombocitopenia cíclica se caracteriza por fluctuaciones regulares en el recuento de pla-
quetas, oscilando desde severa a moderada y aun hasta normalizarse, la cual usualmente cursa 
asintomática [192]. Esta forma de trombocitopenia es más frecuente en mujeres y en ellas 
los valores más bajos de plaquetas coinciden con la menstruación [193]. En algunos casos se 
logra identificar anticuerpos contra las plaquetas [194] que varían paralelos con el recuento de 
plaquetas [192] o con la hiperactividad del sistema fagocitario [193], posiblemente relacionado 
con los niveles de citoquinas [195]. Recientemente se ha asociado la trombocitopenia cíclica 
con la policitemia rubra vera [196], con la anaplasmosis [197] y, más recientemente, con la 
infección por Helicobacter pylori, con remisión completa tras la erradicación de la bacteria [198, 
199], similar a lo que se está observando en la púrpura trombocitopénica idiopática [200].
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Trombocitopenia mediada inmunológicamente en enfermedades no-malignas 

Son muchas las enfermedades no-malignas mediadas por anticuerpos que dentro de su cuadro 
clínico o dentro de la evolución natural de la enfermedad presentan trombocitopenia. Dentro 
de este grupo se incluyen el síndrome de Evans (anemia hemolítica y trombocitopenia de 
origen inmunológico) [201], la artritis reumatoide [202, 203], la dermatomiositis [204], la 
esclerosis sistémica progresiva, el escleroderma [205-208], el síndrome de Sjögren [209], las 
enfermedades autoinmunes de la tiroides [210], la tiroiditis de Hashimoto [211], las enfer-
medades inflamatorias digestivas [212, 213], la enfermedad celíaca [214], la cirrosis biliar 
primaria [215], la hiperquilomicronemia autoinmune [216] y el pénfigo buloso [217], entre 
otras muchas. Análisis independiente ameritan la trombocitopenia que se encuentra en los 
pacientes con lupus eritematoso sistémico, síndrome antifosfolípido y en algunas enferme-
dades infecciosas.

Trombocitopenia en el lupus eritematoso sistémico

La trombocitopenia se presenta entre el 15% y 25% de los pacientes con lupus eritematoso 
sistémico y en la mayoría de ellos se encuentran anticuerpos contra las plaquetas [218, 219]. 
Es frecuente que un lupus eritematoso sistémico se inicie como una púrpura trombocitopénica 
idiopática [220] o que en el curso natural de ésta se desarrolle un lupus eritematoso sistémico. 
La trombocitopenia en los pacientes con lupus eritematoso sistémico se explica por anticuerpos 
contra las plaquetas [219, 221], por hiperesplenismo [25] y la presencia de otras alteraciones 
inmunológicas como las relacionadas con el síndrome antifosfolípido [222-224].

Trombocitopenia en el síndrome antifosfolípido

La prevalencia de trombocitopenia, usualmente moderada, en el curso del síndrome antifosfo-
lípido, primario o secundario, oscila entre el 20% y el 40% de los afectados por este síndrome 
a lo largo de su evolución [225, 226]. El mecanismo por el cual se presenta trombocitopenia 
en este síndrome es debido a anticuerpos contra la cardiolipina [227]. Algunos autores con-
sideran que la trombocitopenia en este síndrome es altamente sugestiva de estar frente a un 
lupus eritematoso sistémico o a que éste se desarrollará en el futuro [228]; concepto que otros 
autores no comparten [227]. El sine qua non en el diagnóstico del síndrome antifosfolípido es 
la presencia de anticuerpos antifosfolípidos [229].

Trombocitopenia mediada inmunológicamente en enfermedades infecciosas

Las infecciones agudas o crónicas con relativa frecuencia presentan trombocitopenia que 
puede, de acuerdo con la disminución en el recuento de las plaquetas, ser una complica-
ción de difícil manejo médico. La trombocitopenia puede presentarse por virus, bacterias 
y parásitos. 

Trombocitopenia en enfermedades virales: como ya se analizó, la púrpura trombocitopé-
nica idiopática aguda se puede desarrollar unas semanas después de infecciones virales como 
sarampión, varicela [155], infecciones por el virus de Epstein-Barr [153, 154], rubéola [156], 
dengue [230-232], citomegalovirus [151] y parvovirus [157, 233], entre otras. También puede 
aparecer después de haber recibido vacunas vivas [234], y más frecuentemente, después de 
infecciones del tracto respiratorio superior [235]. La incidencia de trombocitopenia en enfer-
medades virales no está bien definida; se conocen algunas situaciones particulares y se supone 
que es alta. En un estudio, el 75% de los pacientes infectados por el virus de Epstein-Barr, 
desarrolló trombocitopenia de leve a moderada durante la segunda semana de la enfermedad 
[236] y trombocitopenia severa, con recuento de plaquetas por debajo de 25.000 por µL, en 
el 1% de los pacientes [237]. Como en el caso de la trombocitopenia por bacterias y hongos, 
son muchos los mecanismos involucrados en la trombocitopenia por virus, pero un gran nú-
mero de casos puede ser explicado por mecanismos inmunes o hiperesplenismo cuando hay 
esplenomegalia como componente del cuadro clínico de la enfermedad de base.
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Análisis especial amerita la trombocitopenia que se presenta en los pacientes infectados por el 
virus de la inmunodeficiencia humana, en donde ésta es parte del espectro de la infección por 
este virus [238, 239]. La trombocitopenia, usualmente de tipo inmunológico, se presenta entre 
el 10% y el 15% de los portadores asintomáticos del virus de la inmunodeficiencia humana y 
entre el 30% al 40% de los pacientes con el síndrome de inmunodeficiencia humana (SIDA) 
[240]. Los mecanismos por los cuales se presenta trombocitopenia son múltiples: van desde 
compromiso de la medula ósea por el virus, hasta el desarrollo de anticuerpos antiplaqueta-
rios similares a los que se presentan en la púrpura trombocitopénica idiopática [241, 242], 
además de la trombocitopenia relacionada con los antirretrovirales [243]. Interesantemente, 
se ha observado que la trombocitopenia mejora con el tratamiento, en la medida en que se 
reduce la carga viral [244].

Trombocitopenia mediada inmunológicamente por bacterias: de particular importancia es 
la trombocitopenia asociada a infección por Helicobacter pylori. A partir de 1998 cuando se 
presentó por vez primera la asociación de la infección por Helicobacter pylori con la púrpura 
trombocitopénica idiopática [245] en algunos países como Japón, Italia y Turquía, y más re-
cientemente en nuestro medio, se ha evidenciado una estrecha relación de la infección con la 
púrpura trombocitopénica idiopática, lográndose remisión completa en el 53% de los pacientes 
infectados tras la erradicación de la bacteria, de acuerdo con el estudio de 1.492 pacientes 
reunidos en 25 series publicadas en la literatura médica mundial [200]. En todo paciente 
con diagnóstico de púrpura trombocitopénica idiopática, sobretodo en las regiones con alta 
prevalencia de la infección como nuestro país, debe descartarse inicialmente la infección por 
Helicobacter pylori y dar la oportunidad de la erradicación antes de emprender el tratamiento 
convencional de la púrpura trombocitopénica idiopática [200]. 

Trombocitopenia por parásitos: de las trombocitopenias por parásitos, la causada por malaria 
es la que se presenta con mayor frecuencia. La trombocitopenia en estos casos usualmente 
es el resultado de la destrucción de las plaquetas [246] mediada por mecanismos inmunes, 
en donde los anticuerpos dirigidos contra los parásitos de la malaria se unen a la plaqueta e 
inducen su destrucción en el bazo [247]. La severidad de la trombocitopenia es inversa a la 
relación de los macrófagos estimulados por la malaria [248] y en parte por el hiperesplenis-
mo asociado con la esplenomegalia [247, 248], sobretodo en pacientes con malaria crónica 
(síndrome de esplenomegalia tropical) por Plasmodium vivax [249-253] y en algunos casos 
por Plasmodium falciparum [254].

Trombocitopenia mediada inmunológicamente en enfermedades malignas 

La mayoría de las enfermedades malignas de origen inmunológico, en mayor o menor grado, 
puede presentar trombocitopenia en cualquier momento de su curso como se ha demostrado en 
enfermedades linfoproliferativas como la leucemia linfocítica crónica (2% a 3%) [255-258], 
las discrasias de células plasmáticas [259], la enfermedad de Hodgkin (1% a 2%) [260, 261] 
y los linfomas MALT [262], entre otras muchas.

Trombocitopenia mediada inmunológicamente en transfundidos

Trombocitopenia postransfusional

El tiempo de aparición y el grado de trombocitopenia son muy variables. Usualmente se pre-
senta entre siete y 10 días después de haber recibido una transfusión de sangre o de productos 
de sangre que contienen o están contaminados con plaquetas. La situación clínica se presenta 
cuando los aloantígenos expresados en las plaquetas transfundidas inducen la producción de 
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anticuerpos que destruyen las plaquetas [263]. Los anticuerpos desaparecen entre siete y 35 
días y el paciente usualmente se recupera espontáneamente. Los antígenos comprometidos en 
esta enfermedad son los mismos descritos en la púrpura neonatal aloinmune. Es particular-
mente importante identificar a estos pacientes, especialmente cuando se administran drogas 
que pueden producir alteraciones cuantitativas o cualitativas de las plaquetas, ya que pueden 
potenciar la enfermedad.

Trombocitopenia aloinmune pasiva

La trombocitopenia aloinmune pasiva se caracteriza por la aparición brusca de trombocitopenia 
después de unas pocas horas de haber recibido productos derivados de sangre, en especial 
plasma, que contienen altos títulos de aloanticuepos específicamente dirigidos contra las 
plaquetas [264-269]. Este síndrome es indistinguible de la púrpura postransfusional pero la 
aparición de la trombocitopenia inmediatamente después de recibir la transfusión y la corta 
duración de la trombocitopenia (de unas horas a pocos días) pueden se elementos de utilidad 
al momento de hacer el diagnóstico diferencial.

Trombocitopenia por rechazo aloinmune de plaquetas transfundidas

Se presenta cuando el paciente se hace refractario a las transfusiones de plaquetas debido a 
incompatibilidad en el complejo HLA o en el sistema ABO de las plaquetas administradas 
con las del paciente transfundido [270-274].

Trombocitopenia mediada inmunológicamente en transplantes

Hoy, cuando se hacen más transplantes y los autoanalizadores de hematología detectan más 
alteraciones, las relacionadas con las plaquetas toman mayor importancia. La trombocitopenia 
en pacientes transplantados es supremamente rara, pero si no se tiene en cuenta en el diagnós-
tico diferencial de las trombocitopenias, es posible que pase desapercibida y cuando se quiera 
intervenir pueda ser tarde. Puede presentarse muy temprano [275] o muy tarde [276, 277] 
después de haber recibido un transplante de un órgano sólido, por ejemplo riñón o hígado [275, 
278], o de un transplante alogénico de medula ósea [276, 277, 279, 280]. En su fisiopatología 
están implicados aloanticuerpos anti-PlA1 y anti-Br(a) [275-277]

Hasta el momento se han identificado al menos tres síndromes trombocitopénicos en el curso 
postransplante autólogo o alogénico de medula ósea: 1) la trombocitopenia transitoria benig-
na que se presenta en el 15% de los pacientes, caracterizada por una disminución moderada 
de las plaquetas que se recupera entre los días 50 a 70 después del transplante [281], 2) la 
trombocitopenia transitoria crónica que se presenta hasta en el 25% de los transplantados en 
quienes el recuento plaquetario no alcanza a ser mayor de 100.000 por μL durante los 2 a 4 
meses siguientes al transplante. Está mediada por mecanismos autoinmunes o aloinmunes, 
representa una forma de enfermedad injerto contra huésped y determina un mal pronóstico para 
el transplante [276, 277, 281-284], y 3) trombocitopenia autoinmune o aloinmune postrans-
plante, entidad rara que se presenta varios meses después de un transplante de medula ósea o 
de órganos sólidos, posiblemente como resultado de un desequilibrio del sistema inmune del 
receptor con respecto al donante [276, 277, 282, 283] o como una forma de reacción injerto 
contra huésped [281, 283, 284]; usualmente señala un mal pronóstico para el transplante [277]. 
Además de lo anterior, la medicación para prevenir el rechazo de los transplantes como la 
globulina antitimocítica [285] y el sirolimus [286] pueden complicar el tratamiento cuando 
existe trombocitopenia. 

Trombocitopenia inducida por drogas

La trombocitopenia por drogas, es una complicación frecuente y potencialmente grave [287-
293] que debe preverse al momento de prescribir un medicamento y considerarse dentro de 
las posibilidades en el estudio del paciente con trombocitopenia. Si bien la gran mayoría de 
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las trombocitopenias se presentan por mecanismos inmunológicos, no debe olvidarse que 
hay otras causas, no menos importantes por ser menos frecuentes, como la activación de las 
plaquetas por hematina [294], la trombocitopenia no-inmunológica por heparina, la aglutina-
ción plaquetaria por ristocetina [295] y el factor VIII de la coagulación [296], el secuestro de 
plaquetas a nivel del sistema reticuloendotelial por sulfato de protamina y el hiperesplenismo 
secundario al daño hepático por medicamentos como el metotrexate, la alfametildopa y en 
personas que trabajan con monómeros de cloruro de vinilo [297], entre otros. Para efecto de 
este módulo, sólo se analizarán las trombocitopenias más comunes: la trombocitopenia por 
mielosupresión y la trombocitopenia mediada inmunológicamente.

Trombocitopenia por mielosupresión

Las células sanguíneas se generan en la medula ósea y se reemplazan continuamente a medida 
que cumplen su ciclo de vida gracias a la alta capacidad mitótica de sus precursores. En la 
actualidad, cuando la mayoría de las enfermedades malignas son manejadas mediante la mo-
dulación del ciclo mitótico, la medula ósea de estos pacientes también está sometida a estos 
tratamientos por lo que cada vez son más frecuentes las complicaciones hematológicas con 
pancitopenia, bicitopenia (trombocitopenia y anemia), anemia, neutropenia o trombocitopenia. 
La mielosupresión primordialdemente se produce por dos mecanismos: 1) por reducción de 
la celularidad de la medula ósea y 2) por interferencia con la maduración de los precursores 
hematopoyéticos.

Reducción de la celularidad de la medula ósea: a su vez la reducción de la celularidad 
de la medula ósea puede ser previsible o no previsible al momento de formular el medica-
mento.

Previsible■■
Muchos citostáticos actúan sobre el ADN, la mitosis, las proteínas o la diferenciación de 
las células malignas, mecanismos que finalmente interfieren en la replicación celular. Uno 
de los problemas de estos medicamentos es que actúan sobre todas las células con actividad 
mitótica, y la medula ósea es uno de los órganos más activos en este sentido y por lo tanto 
se ve comprometida frente a la mayoría de estos medicamentos, incluida la radioterapia 
[243]. En estas circunstancias, los citostáticos tienen una tocixidad conocida y es de es-
perarse que las dosis terapéuticas tengan manifestaciones hematológicas para las cuales 
debe preverse un soporte antes de administrarlas. La mayoría de los efectos tóxicos de los 
citostáticos son dependientes de las dosis y son reversibles, y sólo en casos excepcionales 
causan daños cromosómicos permanentes que más tarde pueden dar origen a una neoplasia 
como una leucemia [298].

No previsible■■
Contrario a los citostáticos, en donde la mielosupresión es el mecanismo de acción, otros me-
dicamentos podrían producir defectos en las células madre o en el microambiente de la medula 
ósea por inhibición de la producción o secreción de factores de crecimiento hematopoyético, 
o inmunosupresión humoral o celular de las células de la medula ósea [243]. En los casos en 
donde se presenta esta mielosupresión parece que el factor más importante es la idiosincrasia 
que no es posible predecir antes de formular los medicamentos.

Interferencia con la maduración de los precursores hematopoyéticos: la mayoría de las 
drogas que actúan a través de este mecanismo están relacionadas con la interferencia del me-
tabolismo del ácido fólico o de la vitamina B12, elementos indispensables para la síntesis de 
ácido nucleico [299], que si bien afecta principalmente a los precursores eritroides, no están 
exentos los otros precursores como los plaquetarios, mecanismo por el cual puede dar trom-
bocitopenia. Las drogas más representativas de este grupo son la azatioprina, la fenitoína, la 
citarabina, la hidroxiurea, el metotrexate, el trimetropín y la ziduvidina [243].
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Trombocitopenia mediada inmunológicamente

La mayoría de las trombocitopenias por drogas, diferentes a las relacionadas con los citos-
táticos, está mediada por mecanismos inmunológicos. La trombocitopenia en estos casos se 
puede presentar por tres mecanismos: 1) por anticuerpos dependientes de haptenos, 2) por 
autoanticuerpos contra las plaquetas inducidos por drogas, y 3) por anticuerpos dependientes 
de drogas [300].

Anticuerpos dependientes de haptenos: a pesar de que ocurre con poca frecuencia, las 
penicilinas y cefalosporinas pueden ser una causa de trombocitopenia. Estos antibióticos 
beta-lactámicos funcionan como haptenos (moléculas pequeñas que por si solas no son 
capaces de generar una respuesta inmune, pero al unirse a proteínas forman complejos 
antigénicos capaces de generarla) y se unen a proteínas de la membrana de las plaquetas. 
Como consecuencia se da inicio a una respuesta inmune con formación de anticuerpos 
que van dirigidos contra el complejo hapteno-proteína, lo cual finalmente termina en la 
destrucción de la plaqueta.

Autoanticuerpos contra las plaquetas inducidos por drogas: este tipo de trombocitopenia 
se presenta por la formación de autoanticuerpos específicos contra las plaquetas, debido a 
tratamientos con oro y procainamida. Ocasionalmente se observa también con la quinina y la 
quinidina. A diferencia del mecanismo anterior, estos autoanticuerpos son inducidos directa-
mente por los medicamentos y actúan contra las plaquetas, los cuales se unen a la membrana 
plaquetaria e inducen su destrucción.

Anticuerpos dependientes de las drogas: a pesar de ser el mecanismo más común, no se 
conoce con exactitud cómo una droga puede inducir la unión de estos anticuerpos a las glico-
proteínas de las plaquetas. Se han propuesto dos explicaciones:

La droga se une de forma no covalente a las glicoproteínas de membrana de la plaqueta, ■■
para formar un complejo inmune que es reconocido por los anticuerpos.

La droga se une a la membrana plaquetaria por un sitio diferente a la glicoproteína, indu-■■
ciendo un cambio conformacional en dicha glicoproteína. Este cambio es reconocido por 
los anticuerpos.

Las proteínas blanco de la destrucción por los anticuerpos son las glicoproteínas plaquetarias ■■
GPIb/IX/V y GPIIb/IIIa, la molécula de adhesión plaquetaria PECAM-1 y la GPIX. La 
secuencia de la GPIX es la misma (o una muy similar) a la que reconocen los anticuerpos 
inducidos por la quinina, la rifampicina y la ranitidina.

Trombocitopenia por heparina

Con la heparina se presentan dos posibilidades: la trombocitopenia no-inmunológica y la 
trombocitopenia inmunológica.

Trombocitopenia no-inmunológica por heparina: también denominada tipo I, se presenta 
cuando minutos después de inyectar heparina en pacientes normales, el recuento de plaque-
tas disminuye rápida y transitoriamente (dentro de minutos) como resultado de agregación 
plaquetaria, agregados que más adelante son secuestrados por el sistema reticuloendotelial y 
destruidos [301]. No ocurre activación ni degranulación plaquetaria por lo que no se asocia a 
trombosis intravascular. El recuento de plaquetas vuelve a su valor inicial en pocos días, ya 
sea porque la heparina sea descontinuada o por la capacidad compensatoria de la medula ósea. 
La trombocitopenia se presenta entre el 10% a 20% de los pacientes que reciben heparina 
durante los cuatro primeros días y característicamente el recuento de plaquetas no baja de 
100.000 por μL, es asintomática, no deja secuelas y no aumenta el riesgo de trombocitopenia 
inmunológica [301].
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Trombocitopenia inmunológica por heparina: también conocida como tipo II, tiene una 
incidencia que oscila entre 0,8% y 5%, dependiendo de la formulación (bovina, porcina o 
de bajo peso molecular) y del contexto clínico del paciente [302]. Puede ser de moderada 
a severa, con disminución de las plaquetas a 50.000 por μL o un descenso de más del 50% 
del recuento basal, que se inicia entre 5 y 10 días después de iniciar la terapia con heparina 
[303]. La forma más frecuente se presenta entre el 3% y el 5% de los pacientes que reciben 
heparina profilácticamente en cirugía ortopédica, pero menos del 1% de los que la presen-
tan tiene verdaderas complicaciones médicas [304]. La trombocitopenia inmunológica por 
heparina se puede presentar después de administrar heparina subcutánea, intramuscular o 
intravenosa, siendo esta última la más frecuente [305]. También se ha informado en quie-
nes reciben dosis pequeñas como soluciones heparinizadas para mantener permeables los 
catéteres periféricos [306] y en pacientes con catéteres de la arteria pulmonar recubiertos de 
heparina [307] y, aunque con menor frecuencia, con heparinas de bajo peso molecular [308]. 
Los antecedentes de exposición previa a la heparina aumentan el riesgo de trombocitopenia o 
de que ésta se presente más temprano, posiblemente por efecto de «memoria inmunológica» 
[309]. El origen de la heparina está en relación con la posibilidad de desarrollar trombocito-
penia, siendo más frecuente con la heparina de origen bovino [310] que de porcino [311]. 
Una de las complicaciones más serias de la trombocitopenia por heparina es la trombosis 
que se conoce como síndrome trombocitopenia-trombosis inducido por heparina, el cual 
se presenta hasta en el 30% de los pacientes que desarrollan trombocitopenia por heparina 
[312], especialmente aquellos que también desarrollan lesiones en la piel [313] y cuando 
hay patología preexistente como catéteres [314]. Característicamente, los pacientes que 
presentan trombocitopenia y trombosis son los que tienen recuentos plaquetarios más bajos 
[293, 315]. Las manifestaciones trombóticas más frecuentes son el embolismo pulmonar y 
la trombosis venosa profunda [293, 316].

La fisiopatología de la trombocitopenia por heparina tipo I se explica por la agregación pla-
quetaria inducida por la heparina y su posterior secuestro a nivel del sistema reticuloendotelial, 
especialmente por el bazo [303]. La fisiopatología de la trombocitopenia por heparina tipo II 
se explica por varios mecanismos: 

La unión no-inmunológica de la heparina con la superficie de las plaquetas, de carácter ■■
reversible.

La formación de complejos de heparina con el factor 4 plaquetario (PF4) que puede origi-■■
narse de los gránulos alfa de las plaquetas, los cuales se liberan durante la fase de activación 
plaquetaria, del endotelio o del hígado [293]. Al unirse a la heparina el PF4, se neutraliza 
la acción de la heparina.

La formación de anticuerpos antiplaquetarios IgG dependientes de la heparina [316]. Cada ■■
vez que se aplica heparina se genera agregación y activación de las plaquetas mediada por 
la IgG [317, 318].

La unión de la IgG dependiente de heparina por la vía Fc al receptor FcgRIIA (CD32) en la ■■
superficie de las plaquetas, lo que lleva a su activación, agregación y secreción, generando 
tromboxano A2 y formación de micropartículas con actividad procoagulante, situación que 
puede dar origen a fenómenos trombóticos [293]. 

El diagnóstico de trombocitopenia por heparina depende de los hallazgos clínicos y sobretodo, 
de una actitud cuidadosa y expectante; debe tenerse recuento de plaquetas antes de empezar 
la terapia y recuentos cada dos días por lo menos las tres primeras semanas del tratamiento 
[293]. Una vez que se detecte trombocitopenia, el diagnóstico debe hacerse de acuerdo con 
los siguientes criterios [293]:

Trombocitopenia que aparece cuando se está aplicando heparina.■■
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Exclusión de otras causas de trombocitopenia, tales como otras drogas o infección con-■■
comitante.

Demostración de anticuerpos antiplaquetarios dependientes de heparina. La prueba más ■■
sencilla es la agregación plaquetaria en presencia de heparina [316]. La prueba de referencia 
es la prueba de liberación de serotonina [319], no disponible en el medio. Otra alternativa 
es el estudio de anticuerpos contra el complejo heparina-PF4 por métodos inmunoenzi-
máticos [293].

Que la trombocitopenia se resuelva tras la suspensión de la heparina. ■■

Drogas que producen/inducen hemólisis microangiopática

Algunas drogas rara vez producen un síndrome de hemólisis microangiopática y trombo-
citopenia similares a la púrpura trombótica trombocitopénica y al síndrome hemolítico 
urémico. Algunas de estas drogas son la ticlopidina [320] y el clopidrogel [321], dos de los 
agentes antiplaquetarios de amplio uso médico, citostáticos como la mitomicina C [322], 
inmunosupresores como la ciclosporina [323] y el tacrolimus [324] y otros medicamentos 
de amplio uso como la simvastatina [325], la penicilamina [326], la penicilina [327] y los 
anticonceptivos orales.

Trombocitopenia por mecanismos no-inmunológicos
Las trombocitopenias por mecanismos no-inmunológicos se asocian con una amplia variedad 
de entidades. A continuación se mencionarán las más importantes:

Púrpura trombótica trombocitopénica

La púrpura trombótica trombocitopénica es una enfermedad generalizada que compromete 
la microcirculación en la cual se encuentra una hiper-reactividad plaquetaria y un déficit en 
el sistema de defensa vascular [328]. Afortunadamente, la enfermedad es extremadamente 
rara, con una incidencia anual de 4 a 11 casos por millón [329], más frecuente en mujeres 
que en hombres con una relación 3:2, pero su diagnóstico es importante debido a que su 
mortalidad puede llegar al 95% [330] y que un diagnóstico y tratamiento oportunos pueden 
modificarlo [331]. La púrpura trombótica trombocitopénica es más frecuente en mujeres 
embarazadas, sobre todo cuando hay eclampsia severa y síndrome HELLP [332], así como en 
obesos y en la raza negra [333]. El diagnóstico de la púrpura trombótica trombocitopénica es 
relativamente fácil si se piensa en ella y se fundamenta en una péntada de hallazgos: anemia 
hemolítica microangiopática, anormalidades neurológicas y renales, fiebre y trombocitopenia 
[328]. La observación de dos o más esquistocitos (eritrocitos con formas anormales) en el 
extendido de sangre periférica en un campo de alto poder (100X) es sugestivo de hemólisis 
microangiopática [334]. Es importante llamar la atención al hecho de que muchos pacientes 
tienen función renal normal al principio de la enfermedad [333]. Además, cuando se está 
frente a un caso de púrpura trombótica trombocitopénica no debe olvidarse que ésta puede 
ser la primera manifestación de otras enfermedades, entre ellas las de origen maligno o 
infecciones severas [331].

La trombocitopenia está presente desde un comienzo, con recuentos plaquetarios en promedio 
de 50.000 por µL. Sin duda alguna, el hallazgo más importante se presenta en los extendidos de 
sangre periférica, en donde es posible demostrar las anormalidades características de la anemia 
hemolítica microangiopática: fragmentación de eritrocitos (esquistocitos), células en «escudo» 
y eritroblastos. Hay un marcado aumento de reticulocitos con prueba de Coombs negativa. 
La lesión patológica de alta especificidad para la enfermedad fue descrita originalmente por 
Moschcowitz [335] al examinar el tejido del primer paciente, y consiste con la oclusión de 
las arteriolas y capilares de múltiples órganos por trombos hialinos.
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Coagulación intravascular diseminada

La coagulación intravascular diseminada se define como un exceso de generación de trombina 
en el sistema vascular como resultado de la activación generalizada de los mecanismos he-
mostáticos en donde finalmente se «consumen» la mayoría de los factores de la coagulación, 
incluidas las plaquetas [336, 337]. Debe recordarse que la coagulación intravascular dise-
minada no es un diagnóstico per se, es la expresión de una enfermedad de fondo que puede 
tener manifestaciones que van desde la hemorragia hasta la trombosis. En esta situación, lo 
más importante es identificar la causa y corregirla hasta donde sea posible. La coagulación 
intravascular diseminada puede presentarse desde una forma fulminante, muy grave con alta 
mortalidad, hasta formas crónicas compensadas, en donde la trombocitopenia moderada es 
un hallazgo frecuente. 

Una forma de coagulación intravascular que puede pasar desapercibida cuando no se piensa 
en ella, son los hemangiomas gigantes o síndrome de Kasabach-Merritt [338, 339], que depen-
diendo del tamaño del hemangioma se reducen los factores de la coagulación y las plaquetas 
[340]. Los casos típicos presentan trombocitopenia moderada y fragmentación severa de los 
eritrocitos, muy similar a lo que se observa en el síndrome hemolítico-urémico, del cual se 
diferencia porque las pruebas plasmáticas de coagulación son normales a no ser que la muestra 
se tome directamente del hemangioma, en donde es posible demostrar consumo de factores 
de la coagulación. Algunos de estos pacientes pueden presentar aneurismas de grandes vasos, 
como la aorta [341].

Síndrome hemolítico urémico

La fisiopatología de este síndrome es similar a la que produce la púrpura trombótica trombo-
citopénica. Se caracteriza por daño renal y compromiso neurológico [342-344]. Se presenta 
con mayor frecuencia en niños que en adultos, en los cuales representa la primera causa de 
insuficiencia renal a esta edad [342-344]. Usualmente ocurre después de un episodio de diarrea 
aguda que hasta en el 80% de los casos es por E. coli O157 [345], pero también se ha encontra-
do asociado con infecciones por Shigella, Salmonella y Campylobacter jejuni. El diagnóstico 
del síndrome hemolítico urémico se establece con facilidad si se piensa en él y además del 
antecedente clínico se observa anemia, trombocitopenia y fragmentación de eritrocitos [345]. 
La deshidrogenasa láctica y la bilirrubina indirecta se elevan significativamente y cerca del 
80% de los pacientes presenta compromiso renal con pruebas de función renal anormales e 
hiperkalemia derivada de la hemólisis y el daño renal [345].

Preeclampsia 

La preeclampsia, definida por la presencia de hipertensión y proteinuria entre la semana 20 
del embarazo y semana cuatro posparto [346], se encuentra entre el 5% y el 10% de todos 
los embarazos y la trombocitopenia ocurre en cerca del 15% de ellos, con mayor frecuencia 
entre las primíparas [181, 346], y más del 50% de las que presentan esta complicación tiene 
una preeclampsia severa o eclampsia [347]  [348]. Un subgrupo de estas pacientes presenta un 
cuadro hematológico caracterizado por hemólisis microangiopática y elevación de las enzimas 
hepáticas (síndrome HELLP), caracterizado por una alta morbilidad y mortalidad tanto para 
la madre como para el producto de la gestación [349-351].

Trombocitopenia asociada a hígado graso del embarazo
El hígado graso del embarazo es una entidad clínica rara que se presenta en cada 7.000 a 
15.000 embarazos [352-354]. Es más frecuente en primíparas y aparece en el tercer trimestre 
del embarazo [354], con una alta tasa de mortalidad: 15% para el feto y 5% para la madre 
[355], siendo mayor en los sistemas de salud precarios [354]. La enfermedad se presenta como 
resultado de una deficiencia fetal de cadenas largas de 3-hidroxi-acetil coenzima A deshidro-
genasa u otras enzimas relacionadas con la actividad mitocondrial y la oxidación de las grasas 
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[356]. Las mujeres afectadas por esta enfermedad presentan malestar general, náuseas, dolor 
epigástrico, disnea, compromiso mental y colestasis hepática [354], y alrededor del 50% de 
estas pacientes presenta preeclampsia y las demás enfermedades con ella asociada [175]. Al-
gunas de las pacientes con esta complicación obstétrica desarrollan trombocitopenia a través 
de un síndrome de coagulación intravascular diseminada [354]. Característicamente, después 
de 10 días, los cambios en los parámetros hematológicos se normalizan y la enfermedad no 
tiende a recaer en los subsiguientes embarazos [354].

Trombocitopenia en enfermedades por bacterias y hongos

En estos casos, la trombocitopenia frecuentemente está asociada con una septicemia e incluso 
en algunas oportunidades es el primer signo en aparecer. La frecuencia de trombocitopenia 
oscila entre 15 y 35% de los pacientes con evidencia clínica de infección [356, 357], del 45% 
al 75% de los pacientes con hemocultivos positivos [358, 359] y del 90% al 95% de los pa-
cientes con evidencia de choque séptico o coagulación intravascular diseminada e infección 
[360, 361]. El grado de la trombocitopenia usualmente es de moderada a severa, con recuentos 
plaquetarios que pueden llegar hasta 50.000 por µL y ocasionalmente hasta 10.000 por µL. 
En la producción de la trombocitopenia asociada con la infección intervienen muchos meca-
nismos, pero el más importante es el aumento en la destrucción de las plaquetas; en algunos 
casos mediados por anticuerpos como se analizó en un subtítulo anterior.

Trombocitopenia por contacto con superficies extrañas

El contacto de las plaquetas con superficies extrañas genera cambios en la hemostasia, inclu-
yendo la activación plaquetaria que conlleva a un aumento en el consumo de las plaquetas 
con la consecuente trombocitopenia. A continuación se describen las principales situaciones 
donde se presenta este tipo de trombocitopenia:

Circulación extracorpórea
Durante la cirugía con circulación extracorpórea hay muchos elementos en donde las plaquetas, 
así como la mayoría de los mecanismos de la coagulación, tienen oportunidad de activarse o 
consumirse. Las plaquetas se tornan activas al ponerse en contacto con superficies externas 
diferentes al endotelio, situación que origina consumo de plaquetas con su consecuencia 
directa, la trombocitopenia. Además de lo anterior, en las cirugías con circulación extracor-
pórea se administra heparina que causa trombocitopenia [363], hay hemodilución que reduce 
el recuento plaquetario entre el 33% y el 50% del recuento inicial [364], los pacientes son 
transfundidos [365] y se generan procesos de coagulación intravascular diseminada que tam-
bién consumen plaquetas [366]. Todas estas alteraciones pueden potenciarse por alteraciones 
previas a la cirugía asociadas con medicamentos como la aspirina, el copidrogel y otros anti-
plaquetarios, tiazidas, metildopa y digitoxina, entre otros relacionados con trombocitopenia 
mediada inmunológicamente [367]. Dependiendo de la profundidad de la trombocitopenia y 
de otras alteraciones asociadas, las plaquetas se empiezan a recuperar a partir de las 6 horas 
posoperatorio [364].

Puentes coronarios y cirugía cardiopulmonar

La introducción de material prostético dentro de la circulación, como el que se utiliza en las 
angioplastias, induce aumento selectivo en el consumo de las plaquetas [368-370]. En estos 
pacientes, especialmente en las primeras etapas, es frecuente que la trombocitopenia esté 
asociada con otras alteraciones de la coagulación, en particular con aumento en el consumo 
de los factores de coagulación secundarios a una coagulación intravascular diseminada, daño 
de las plaquetas por los oxigenadores, hemodilución y aumento de la fibrinólisis, entre otros. 
En estos pacientes, la trombocitopenia también puede estar relacionada con la heparina [371], 
los trombolíticos [372] y otras drogas [373] que se requieren para el mantenimiento de la 
enfermedad de base.
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Trombocitopenia por hemodiálisis

Los pacientes urémicos usualmente tienen una trombocitopenia moderada por disminución de 
la producción de plaquetas [374], trombocitopenia que puede pronunciarse tras el consumo 
de plaquetas relacionado con las membranas de diálisis [375], situación que puede dar origen 
a manifestaciones hemorrágicas [376].

Trombocitopenia por aféresis

En los pacientes a quienes se les practican aféresis es frecuente que se presente una trombo-
citopenia moderada, especialmente cuando se mantienen sistemas de flujo continuo. En estos 
pacientes, las manifestaciones hemorrágicas son poco frecuentes [25].

Otras causas de trombocitopenia por destrucción o consumo aumentado
Las reacciones alérgicas y anafilácticas en personas sensibilizadas a varios alérgenos, inclui-
dos los alimentos, pueden estar acompañadas por trombocitopenia [377, 378]. El veneno de 
serpiente causa una plétora de alteraciones hematológicas, incluida la trombocitopenia [379-
382]. También se ha observado trombocitopenia tras infecciones por estreptococos, algunas 
de ellas con glomerulonefritis [383, 384], y en algunas formas asociadas con disminución de 
la vida media de las plaquetas [328].

Trombocitopenia por secuestro de plaquetas
Se incluyen en esta forma de trombocitopenia, tres situaciones clínicas bien definidas: el hi-
peresplenismo, la hipotermia y la que se puede presentar en pacientes politransfundidos. 

Trombocitopenia por hiperesplenismo
La esplenomegalia per se, la que se presenta en cualquier enfermedad sistémica, puede dar 
como resultado una disminución moderada de las plaquetas con valores promedio de 100.000 
por µL. Las hemorragias en estas situaciones son raras, pero es frecuente observar sangrado 
excesivo después de un trauma o una cirugía. El mecanismo por el cual la trombocitopenia 
se produce es por factores mecánicos, ya que al aumentar el volumen del bazo aumenta la 
posibilidad de secuestración y destrucción de las plaquetas por el sistema reticuloendotelial; 
fenómeno conocido como hiperesplenismo. El hiperesplenismo es una causa frecuente de 
trombocitopenia moderada que usualmente coexiste con anemia y leucopenia [385, 386]. En 
esta situación clínica, la vida media de las plaquetas y la masa total de las plaquetas es normal, 
pero se depositan en el tejido esplénico que las «secuestra»; en algunos casos se encuentra 
hasta el 90% de las plaquetas acumuladas en el bazo, cuando normalmente este valor oscila 
entre el 20% y el 40%. Desde el punto de vista clínico, las manifestaciones hemorrágicas 
asociadas con hiperesplenismo son la excepción, usualmente es un hallazgo de laboratorio lo 
que configura el síndrome. En estos pacientes es frecuente encontrar coagulopatías asociadas 
con daño hepático por cirrosis y evidencia de sangrado por várices esofágicas [387]. 

Trombocitopenia por hipotermia
La hipotermia como causa de trombocitopenia se ha evidenciado en cirugías [388] cuan-
do se requiere en algunos procedimientos en unidades de cuidados intensivos cardiacos y 
neurológicos [389-391] y en personas, especialmente infantes, [392] y en viejos [393-396] 
que accidentalmente quedan en hipotermia, y en infantes [397, 398] o en adultos [399] con 
lesiones del hipotálamo que llevan a disfunción en la regulación de la temperatura. La trom-
bocitopenia en estos casos es transitoria y se corrige una vez se normaliza la temperatura. 
Estudios experimentales en perros son compatibles con la secuestración de las plaquetas en el 
hígado y en el bazo mientras permanezca la hipotermia [400]. Cuando se utiliza la hipotermia 
como herramienta terapéutica se puede observar trombocitopenia, disfunción plaquetaria y 
alteración de las pruebas de coagulación [401]. En un estudio que incluyó 96 pacientes con 
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trauma cerebral sometidos a hipotermia como parte del tratamiento, la trombocitopenia se 
presentó en el 77% de los pacientes y los niveles mínimos en el recuento aparecen a los tres 
días y retornan a niveles iniciales uno a dos días después de suspendida la hipotermia [402]. 
Afortunadamente, en la práctica clínica, las hemorragias cerebrales en pacientes con hipoter-
mia son infrecuentes.

Trombocitopenia en pacientes politransfundidos
Además de la trombocitopenia relacionada con las transfusiones analizada previamente, se 
ha observado que en pacientes politransfundidos, con dos a cinco unidades de glóbulos rojos, 
dentro de las 72 horas siguientes a las transfusiones, se presenta una reducción en el recuento 
de plaquetas del 33% al 40% [403-405] y los estudios que se han realizado muestran que el 
mecanismo por el cual se produce esta trombocitopenia es el secuestro de las plaquetas posi-
blemente en el bazo, ya que este fenómeno no se presenta en pacientes aesplénicos (sin bazo) 
[405]. Es posible que detritus procedentes de la sangre transfundida sean los responsables de 
esta trombocitopenia [403, 404].

Trombocitopenia por hemodilución
Se incluyen en esta forma de trombocitopenia dos situaciones clínicas bien definidas: la trom-
bocitopenia gestacional y la trombocitopenia que se puede presentar en pacientes que han sido 
sometidos a transfusiones masivas con líquidos, incluida la sangre. 

Trombocitopenia gestacional
La trombocitopenia gestacional o trombocitopenia incidental, se define como una condición 
benigna, caracterizada por disminución del recuento de plaquetas por debajo de 150.000 por 
μL que se presenta a partir del segundo trimestre del embarazo y que desaparece en el posparto 
inmediato [406, 407]. La trombocitopenia gestacional se presenta en el 5% de los embarazos 
y representa el 75% de las trombocitopenias durante el mismo [407]. Desde el punto de vista 
clínico no representa riesgo de sangrado ni para la madre ni para el producto del embarazo 
[172], a no ser que se presente trombocitopenia severa [408]. No está claramente establecida 
la causa, pero parece ser que se debe a una aceleración en el aclaramiento de las plaquetas 
[407] y a los fenómenos de hemodilución propios del embarazo [409]. El diagnóstico de trom-
bocitopenia gestacional por hemodilución, como en el caso de la púrpura trombocitopénica 
idiopática previamente analizado, es un diagnóstico de exclusión y se debe sospechar cuando 
se presentan algunos de los siguientes criterios: 1) trombocitopenia media a moderada (70.000 
a 150.000 por μL) a partir del segundo trimestre, 2) las pacientes son asintomáticas y no tienen 
historia de hemorragia, 3) ausencia de antecedentes de trombocitopenia preconcepción, 4) el 
recuento de plaquetas en el primer trimestre del embarazo es normal (por encima de 150.000 
por μL), y 5) el recuento de plaquetas se normaliza entre 2 y 12 semanas posparto [174]. Como 
se expresó en el subtítulo de la púrpura trombocitopénica idiopática en embarazo, es de vital 
importancia establecer el diagnóstico diferencial entre estas dos entidades debido a las impli-
caciones para la madre y el feto en la púrpura trombocitopénica idiopática, implicaciones que 
no se presentan en los casos de trombocitopenia gestacional [174]. El estudio detallado de los 
anticuerpos contra plaquetas característicos de la púrpura trombocitopénica idiopática pueden 
ser la clave para el diagnóstico diferencial con la trombocitopenia gestacional [179].

Trombocitopenia por transfusión masiva de líquidos
La trombocitopenia, así como otras coagulopatías, es un hallazgo común en pacientes trans-
fundidos masivamente. El recuento de plaquetas invariablemente disminuye como resultado 
de la hemodilución con líquidos, incluida la sangre (recuérdese que la sangre de banco no tiene 
plaquetas). Esta situación es particularmente frecuente en los pacientes sometidos a cirugía 
cardiovascular y politraumatizados.
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Conclusión
La trombocitopenia es un importante marcador de una amplia gama de enfermedades agudas o 
crónicas, adquiridas o hereditarias. Después de la anemia es la segunda alteración relacionada 
con el hemograma más frecuente en la práctica médica. Es de vital importancia que el labora-
torio clínico, aparte de verificar el resultado, aporte al médico las caracteristicas morfológicas 
que le permitan, de acuerdo con la clínica y estudios complementarios en cada caso, llegar 
a un diagnóstico etiológico con el fin de manejar al paciente de la manera más adecuada. La 
trombocitopenia es detectada con facilidad por los autoanalizadores de hematología, pero más 
importante que hallarla es saber porqué se presenta.

Summary: Thrombocytopenia represents the most common finding in acquired hemorrhagic 
diseases. As it happens with anemia and hypertension, it is not considered a disease but a sign 
that expresses itself both in the clinical and in the laboratory setting. The clinician must define 
the disease which is being expressed by the sign through complementary studies performed 
according with the clinic, and offer an adequate and timely treatment. Four thrombocytopenic 
groups are defined: 1) induced by a reduced production of platelets, 2) induced by a short-
ening in the half-life of platelets, 3) induced by sequestration of platelets, and 4) induced by 
hemodilution. An analysis of the clinical manifestations in the most common thrombocytopenic 
diseases is performed.

Key words: clinic, thrombocytopenia, platelets, etiology, coagulation.
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