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41 años, procedente de Montevideo. 
Primaria completa. Desempleado.

- Tabaquista IPA 20. BC. Disnea de 
esfuerzo mMRC  1.

- Ex consumidor de cocaína. 

- Alcoholista  en abstinencia de ½ L 
whisky/día. 

Antecedentes

personales



Analítica sanguínea::

- Hb 7.7g/dl  Hcto 26.9% VCM 140fL HCM 39.9pg ADE 14.7% Leu 4.0 

uL Linf 1.0 uL Neu 2.6 uL Plq 150 uL.

- BT 7.79mg/dl BD 0.75mg/d BI 7.04mg/dl  FA 63U/L GGT 72U/L TGO 

110U/L TGP 115U/L  Alb 4,6g/dl. Prot T 7,0g/dl. 

- LDH 787U/L. Haptoglobina disminuida.

Coombs directo +: 

Ac calientes. Amplitud térmica 37°.

Ecografia de abdomen y aparato urinario

Bazo aumentado de tamaño de ecogenicidad homogénea de 158 mm.

Debut 2021
Sd anémico + Sd pigmentario = 

Anemia hemolítica



Caracterización de la anemia

➔ Autoinmune:

Coombs D+

Amplitud térmica: Hemólisis a 37°

En suma: Anemia Hemolítica Autoinmune a Ac calientes

➔ Macrocítica-hipercrómica

➔ Posmedular

➔ Severa 

➔ Impura

➔ Hemolítica:

Hiperbilirrubinemia (BI)

Haptoglobina disminuída

LDH aumentada



Estudio etiológico

Infeccioso:

-VHB: HBsAg-, HBcAc+, HBsAc+ (tratamiento 

con Tenofovir)

-VHC -

-VDRL+ 1/32  (recibió 3 dosis Penicilina G 

Benzatínica 2.4 millones i.m)

-HIV -

-CMV, VEB -

-FBC con LBA: baciloscopias negativas, 

galactomanano negativo, PCR BK negativo, 

bacteriologico SAMS 10UI.

EAS:

-Ac ANA + 1/160 homogéneo

-Ac anti ADN negativo

-IL negativo



Estudio etiológico 

SLP y tumores:
-TC cuello tx abd y pel: esplenomegalia moderada, 
pequeño bazo accesorio, en  pulmones se aprecian 
lesiones redondeadas de paredes finas con contenido 
aéreo (¿quistes aereos?) Y micronódulos.

-IFT de MO: sin evidencia de clonalidad 

-BMO  hipercelular con hiperplasia eritroide y elementos 

de diseritropoyesis.

-AP de bazo: Sin evidencias de proceso linfoproliferativo.

-IFT de bazo: LNH Hepato Esplénico gamma delta

-Detección molecular de la mutación V617F en el gen 

Janus Kinase 2(JAK2-V617F). No se detectó alteración. 

-PSA: 0.31 ng/ml

Otras:

Metabólica:

-TSH 4.5 μUI/ml

Drogas y vacunas:

-Sin inmunizaciones ni drogas asociadas.



Tratamientos 

Abril/21

✔ Metilprednisolona en bolos 500 mg c/ 12 hs por 3 días Luego prednisona 80 mg vo día. 

Sin respuesta, se aumenta a 120 mg dìa vo.

✔ Ig i.v 30 g  día Recibió 90 g (se retira sin alta médica).

Junio/21

✔ Ciclofosfamida 1 g

✔ Micofenolato (500 mg c/12 hs vo).

Julio/21

✔ Inicia Rituximab (700 g  iv).

Setiembre/21

✔ Esplenectomia (recibió inmunización para gérmenes capsulados).

2022

✔ Azatioprina 50 mg C/ 8 hs.



Complicaciones

- Varias TVP y TVS. TV portal 

postesplenectomía bajo tromboprofilaxis.

- Ingresado el 15/1/23 en H.Español por 

shock séptico a punto de partida 

respiratorio, NAC a Streptococcus 

neumoniae. Requirió ingreso a CTI con 

IOT, vasopresores, traqueostomía. 

Coinfectado por Pseudomona 

aeruginosa multisensible + episodio de 

bacteriemia a Klebsiella pneumoniae. 

Alta hospitalaria el 10/3/23.



04/05/23 Reingresa por empuje de su AHA 

dado por sd funcional anémico y sd 

pigmentario. 

En tratamiento con: prednisona 30 mg vo día 

y HBPM 80 mg sc c/12 hs.

Enfermedad

actual



Anemia clínica. Ictericia de piel y mucosas. 

CV: Hemodinámicamente estable. Sin signos 

de falla cardiaca. 

PP: MAV+ bilateral sin estertores.

MMII: Edema asimétrico de MII. Pulsos +/+. 

Examen físico



Anaítica al ingreso:

- Hb 6.5g/dl VCM 114fL Plq 454u/L GB 20.5u/L 

Neu 16u/L.

- LDH 506U/L BT 1.67mg/dl a predominio BI. 

- Crea 0.69mg/d.l

Ecodoppler venoso de MII: 

- Trombosis venosa profunda descrita de 

aspecto crónico. Trombosis venosa superficial 

de safena externa de aspecto agudo.

Exámenes 

complementarios



- Bolos de metilprednisolona 1gr cada 24hs 
por 3 días, continuando con prednisona 
60mg vo día (profilaxis con calcio y 
vitamina D).

- Azatioprina 50 mg cada 8hs. Actualmente 
se aumenta dosis a 100mg cada 12hs.. 

- Mantiene anemia con Hb máxima de  
7.2g/dl bien tolerada, sin SFA actual, sin 
requeriemiento de transfusión de GR.

- Mantiene tinte ictérico y hemólisis con BT 
2.25mg/dl, BI 1.13mg/dl, y LDH 670U/L.

Tratamiento

y 

evolución



AHAI a AC calientes refractaria

Se decide en conjunto con equipo de 
hematología re valorar etiología.

Planteo 

clínico



TC cuello-tórax-abdomen-pelvis: 

- Imágenes compatibles con probable 

neumonía intersticial linfoide.

- Defecto de llenado en vena renal izquierda 

en posible relación a trombosis renal.

- Hepatomegalia.

Estudio causas 

secundarias



✔ Citometría de MO: sin elementos de linfopatía 

tumoral.

✔ Metabolismo del Fe: sideremia 208ug/dl, 

transferrina 201mg/dl, IST 82%, ferritina 

3304ng/ml.

✔ Ác. Fólico 17.8ng/ml.  Vit B12 399,6pg/ml.

✔ TSH: 0.76uUI/ml.

✔ CMV IgM -, IgG +. 

VHB HBsAg-, HBcAc+, HBsAc+, HBeAc+.

VHC no reactivo.

VIH no reactivo.

VDRL + (Recuerdo inmunológico).

✔ FR <9UI/ml.

✔ Complementemia: C3 140mg/dl C4 38mg/dl.

✔ Pendiente: PEF,  Ac: ANA, anti-CCP, anti-ENA. 

Ac ACL, AL, VEB.

Estudio causas 

secundarias



EN SUMA

Tabaquista, ex consumidor de cocaína. Alcoholista en abstinencia. 

AHAI a Ac calientes IgG. Refractaria a tratamientos intituídos..

Multitransfundido. Complicaciones trombóticas e infecciosas.

Búsqueda etiológica:

VDRL+ tratado, ANA 1/160  homogéneo

TC de tx NIL.

Problemas clínicos:

- Etiología: Idiopática/Causa secundaria subyascente?

- Lineamiento terapéutico. 
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- Prevalencia 0.8 a 3 cada 100000 

habitantes.

- Patogenia conocida.

- Etiología poco clara, multifactorial

- Factores de riesgo: infecciones, drogas, 

EAS, neoplasias, síndromes congénitos.

- Destrucción de GR primaria vs secundaria. 

- Mortalidad asociada a infecciones, 

asociación con sd de Evans, falla renal y 

eventos trombóticos.

Introducción



EXPERT REVIEW OF CLINICAL IMMUNOLOGY 2022, VOL. 18, NO. 7, 731–745 https://doi.org/10.1080/1744666X.2022.2089115 



Introducción

Ac calientes              Zona gris                Ac fríos 

Más frecuente

Policlonal 

Ig G

Algutinación a 37º

Menos frecuente

Monoclonal

Ig M

Aglutinación a 4º

Primarias vs Secundarias

Clasificación



Wilma Barcellini, Bruno Fattizzo; How I treat warm autoimmune hemolytic anemia. Blood 2021; 137 (10): 1283–1294. doi: 

https://doi.org/10.1182/blood.2019003808

Wilma Barcellini, Bruno Fattizzo; How I treat warm autoimmune hemolytic anemia. Blood 2021; 137 (10): 1283–1294. doi: 

https://doi.org/10.1182/blood.2019003808

Tratamiento

https://doi.org/10.1182/blood.2019003808
https://doi.org/10.1182/blood.2019003808


Whttps://doi.org/10.1182/blood.2019003808Tratamiento

Wilma Barcellini, Bruno Fattizzo; How I treat warm autoimmune hemolytic anemia. Blood

2021; 137 (10): 1283–1294. doi: https://doi.org/10.1182/blood.2019003808

https://doi.org/10.1182/blood.2019003808
https://doi.org/10.1182/blood.2019003808


Whttps://doi.org/10.1182/blood.2019003808Tratamiento

Tratamiento de sostén:

- Transfusiones.

- Agentes estimuladores de eritropoyesis.

- Rol de anticoagulación y profilaxis antibiótica.

- Tratar causa secundaria.

https://doi.org/10.1182/blood.2019003808


EXPERT REVIEW OF CLINICAL IMMUNOLOGY 2022, VOL. 18, NO. 7, 731–745 https://doi.org/10.1080/1744666X.2022.2089115 



Wilma Barcellini, Bruno Fattizzo; How I treat warm autoimmune hemolytic anemia. Blood 2021; 137 (10): 1283–1294. doi: 

https://doi.org/10.1182/blood.2019003808

https://doi.org/10.1182/blood.2019003808


- Inhibidor del proteasoma (subunidad 26 s)

- Estimula la apoptosis, inhibe angiogénesis, la 

adhesion celular y la proliferación.

- Unión reversible y selectiva.

- En AHAI: causa destrucción de GR. 

16 pacientes con AHAI ac calientes

-5 monoterapia

-1 + rituximab

-2 + ciclofosfamida + dexametasona

-8 + dexametasona

Remisión completa 37.5% y 52.55% respuesta parcial

4 pacientes no respondieron

Baja evidencia, amplia variabilidad

Bortezomib

Ther Adv Hematol. 2021, Vol. 12: 1–19 hDttOpsI:/:/d1oi0.o.r1g/107.17/7/20406207211046428 



Wilma Barcellini, Bruno Fattizzo; How I trDaratumumab

- Actúa a nivel de CD38.

- Aprobado para uso en MM.

- Estudio fase 1 en curso.

- Efectivo en ac fríos y calientes.

- Respuesta en dos semanas (la mayoría 

tratados previamente con rituximab).

- Biterapia?.

- Recaídas.

Xiao, Z.; Murakhovskaya, I. Development of New Drugs for Autoimmune Hemolytic Anemia. Pharmaceutics2022,14,1035. https:// doi.org/10.3390/ 

pharmaceutics14051035 



Mensajes finales

- Presentación heterogénea.

- Buscar causa secundaria.

- Tratamiento escalonado.

- Nuevas drogas en estudio, escasa evidencia.

- Desafío terapéutico.
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