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La ticlopidina es un potente inhibidor de la agre-
gacion plaquetaria inducida por ADP y otros agonis-
tas. Bloquea la liberacion y adhesion plaquetarias,
prolongando el tiempo de sangrado '. Se ha demos-
trado que reduce la frecuencia de trombosis en fistu-
las arteriovenosas para hemodidlisis2. En el 10-15 %
de los pacientes en tratamiento con ticlopidina apa-
recen reacciones adversas, siendo las mas frecuentes
las gastrointestinales y el exantema cutaneo 3.
También se han descrito alteraciones hematolégicas
graves, como agranulocitosis, neutropenia, tromboci-
topenia, anemia, pancitopenia o eritroleucemia’ 3. A
continuacién presentamos un caso de agranulocito-
sis por ticlopidina en un paciente con insuficiencia
renal crénica terminal, portador de una fistula arte-
riovenosa para hemodialisis.

Varon de 51 afios de edad y 65 kg de peso, con
insuficiencia renal terminal por nefropatia intersti-
cial, que ingresd en un programa de hemodidlisis pe-
riédica en 1993. Fue tratado desde entonces con hi-
droxido de aluminio, carbonato calcico, sulfato
ferroso y bicarbonato soédico. El 10 de agosto de
1994 inicia, por primera vez, tratamiento con ticlopi-
dina, 250 mg/dia. En ese momento, el recuento leu-
cocitario era normal. B 9 de septiembre de 1994 se
afade eritropoyetina humana recombinante, 150
U/kg/semana, como tratamiento para su anemia cro-
nica. Después de 40 dias de tratamiento con ticlopi-
dina esingresado en el hospital por presentar cuadro
febril de 38,2°C, acompanado de Ulceras orales,
buen estado general y recuento de 2.100 leucoci-
tos/mm? (30 linfocitos, 69 monocitos, 1 eosinéfilo),
con 190.000 plaquetas, 9,4 g/dl de hemoglobinay
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27,5 % de hematécrito. Se suspendié la ticlopidinay
se pauto tobramicina 100 mg/i.v./48 h y cefotaxima
2 g/i.v./12 horas durante siete dias. Los hemoculti-
vos, urocultivo y coprocultivo fueron negativos. La
fiebre cedid a los dos dias de tratamiento y las Ulce-
ras orales habian desaparecido al cabo de una sema-
na. La cifra de granulocitos superé los 500/mm? al
cuarto dia de la retirada del farmaco y, al cabo de 17
dias se habia normalizado completamente, 1o mismo
que los leucocitos totales.

Se define la agranulocitosis como la disminucién
de los granulocitos de la sangre periférica por debajo
de 0,510%L. Suele acompanarse de fiebre elevada,
infecciones y necrosis de mucosas. Afecta a seis per-
sonas/millén/afno y predomina en mujeres entre los
40-60 afios de edad. La causa es fundamentalmente
medicamentosa, siendo muchos los farmacos impli-
cados*.

Las alteraciones hematolégicas por ticlopidina
suelen aparecer durante los tres primeros meses de
tratamiento y son reversibles en un plazo de tres se-
manas después de la supresién del farmaco 8. La
agranulocitosis por ticlopidina parece deberse a una
inhibicion de la maduracion de las colonias mieloi-
des de la médula ésea y se presenta con una fre-
cuencia que varia de 0,6 a 0,9 % %8. En este caso hu-
bo una secuencia cronolégica coherente entre la
administracion del farmaco y la aparicién del efecto
adverso (40 dias); éste mejor6 con la retirada del me-
dicamento en siete dias. La agranulocitosis no esta
descrita para ninguno de los otros farmacos que utili-
zaba el paciente, y la anemia normocitica-normocré-
mica que presentaba desde el inicio de la dialisis era
atribuible a su insuficiencia renal y no se modifico
por la administracion de la ticlopidina. Segun el al-
goritmo de imputacién de Karch-Lasagna’, conside-
ramos la reaccién como probable. No se consider6
admisible, desde el punto de vista ético, la readmi-
nistracion del farmaco por los riesgos que hubiera
comportado. Dado que en el paciente hemodializa-
do la alteracioén de la funcién granulocitica predispo-
ne a una mayor frecuencia de infecciones bacteria-
nas, es aconseiable una cuidadosa monitorizacién
del nimero de leucocitos y su contaje diferencial

185



M. d ASENSIO vy cols.

cuando se utilice en ellos un farmaco con potencial
granulocitopénico, como es el caso que presenta-
mos.
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