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RESUMEN

Introduccion. La pseudotrombocitopenia dependiente
del &cido etilendiamino tetraacético (EDTA) es el hallazgo
de un recuento bajo de plaquetas en muestras anticoagu-
ladas con EDTAy procesadas en autoanalizadores, por la
formacion de agregados plaquetarios in vitro. Poco frecuente
en poblacion pediatrica. Es importante su identificacion ya
que carece de significacion patoldgica y se evitaran proce-
dimientos diagnosticos y terapéuticos innecesarios.

Caso clinico. Nifia de 13 afios remitida a nuestro Hos-
pital por trombocitopenia sin clinica hemorragica. Recuen-
to inicial de plaquetas 77x10%/L. En la extensién de sangre
periférica se hallaron gran cantidad de agregados plaque-
tarios. El recuento de plaquetas en sangre citratada fue nor-
mal confirmandose el diagndstico de pseudotrombocitope-
nia dependiente de EDTA.

Discusion. La pseudotrombocitopenia dependiente de
EDTA se produce por la formacion de agregados plaque-
tarios en presencia de anticuerpos IgG, IgM e IgA, que actu-
an sobre el antigeno de superficie plaquetar Gpllb/llla tras
sufrir este un cambio en su conformacion en presencia de
EDTA, quedando expuesto un “neoantigeno”.

Palabras clave: Agregados plaquetarios; EDTA; Pseu-
dotrombocitopenia.

ABSTRACT

Introduction. EDTA-dependent pseudothrombocyto-
penia is the find of a low platelet count in blood samples
anticoagulated with ethylendiaminetetraacetic-acid (EDTA)
and analyses in automated cell counters due to the in vitro
formation of platelet clumps. This phenomenon is uncom-
mon among the paediatric population. It's important to iden-
tify because it has no clinical relevance and can prevent
unnecessary diagnostic and therapeutic procedures.

Patient and methods. A 13-year-old girl was brought
into our Hospital for the study of thrombocytopenia wit-
hout clinical signs of haemorrhage. The initial platelet count
was 77x10%/L. The blood smears examination showed nume-
rous platelet clumps. The platelet count in blood anticoa-
gulated with citrate was normal, that confirm the diagnos-
tic of EDTA-dependent pseudothrombocytopenia.

Discussion. EDTA-dependent pseudothrombocytope-
nia is caused by the formation of platelet clumps caused by
1gG, IgM or IgA antibodies against the cytoadhesive recep-
tor of platelet Gpllb/llla after the change in its conforma-
tional structure in presence of EDTA, that lead to the expo-
sure of a “neoantigen”.

Key words: EDTA,; Platelet clumps; Pseudothrombocy-
topenia.
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Pseudotrombocitopenia dependiente de EDTA

INTRODUCCION

La trombocitopenia puede ser un diagndstico de sospe-
cha en pacientes con signos y/o sintomas de hemorragia o
ser un hallazgo casual. Si no se encuentra clinica hemorra-
gica ni alteraciones en la hemostasia primaria, se debe con-
firmar el recuento andmalo. Las causas de falsa trombaoci-
topenia, trombocitopenia esplrea o pseudotrombocitope-
nia pueden ser la formacién de agregados plaquetarios en
el tubo de extraccion o la aglutinacion in vitro por anticuer-
pos dependientes de anticoagulantes (el mas frecuente el
EDTA o &cido etilendiamino tetraacético)®-5),

El diagnostico de pseudotrombocitopenia se confirma
con el estudio de una extension de sangre periférica, donde
se observaran los agregados plaquetarios, y con la norma-
lizacion de las cifras de plaquetas cuando se analizan mues-
tras tratadas con otros anticoagulantes, como citrato, hepa-
rina u oxalatot-356)

El diagnostico correcto y precoz de esta entidad evita-
ra la realizacion de otros procedimientos diagnosticos y
el inicio de tratamientos potencialmente peligrosos para el
paciente.

La incidencia en la literatura se sitUia entre el 0,09 y el 0,11%
de la poblacién general, y entre el 7'y el 17% de los casos de
trombocitopenia estudiados®9; de entre las causas de falsa
trombocitopenia la mas frecuente es la dependiente de
EDTA®. Es muy poco frecuente en la poblacion pediatrica®.

CASO CLiNICO

Nifia de trece afios enviada a la Consulta de Hemato-
logia de nuestro Hospital por su pediatra con el diagndsti-
co de trombocitopenia, con cifras de 34 y 67x10°/L plaque-
tas en dos determinaciones consecutivas, sin haber presen-
tado en ningln momento clinica hemorragica. No presen-
taba antecedentes familiares ni personales de intereés.

En el analisis realizado al ingreso mediante autoanali-
zador electrénico (ADVIA 120 Hematology System, Bayer)
presenta un recuento de 77x10°/L plaquetas con normali-
dad en las series roja y blanca. Otras exploraciones com-
plementarias realizadas, como bioquimica hematica, hemos-
tasia y estudios inmunoldgicos fueron normales, con nega-
tividad de serologias a virus habituales.
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En la extension de sangre periférica se observo norma-
lidad en la morfologia de las tres series hematicas con abun-
dantes agregados plaquetarios. En la determinacion de anti-
cuerpos antiplaquetarios se hallaron anticuerpos tipo IgG
unidos a las plaquetas, no hallandose libres ni anticuerpos
tipo IgM.

Ante la sospecha de una pseudotrombocitopenia ligada
a EDTA se realizé nuevo recuento plaquetario de una mues-
tra Gnica en sangre anticoagulada con EDTA (108x109/L pla-
quetas) y sangre citratada (187x10°/L), lo que permitié con-
firmar el diagnostico.

DISCUSION

La pseudotrombocitopenia dependiente de EDTA fue
descrita en 1969 por Gowland® como una falsa tromboci-
topenia en autoanalizadores, debida a la formacion de agre-
gados plaquetarios, siendo mas frecuente en sangre antico-
agulada con EDTA. Cuando se realiza el recuento en una
extension de sangre tras puncion o en tubos que utilicen
otros anticoagulantes el niUmero de plaquetas es normal.

La fisiopatologia del proceso no esta del todo aclarada,
pero se produciria por la presencia de anticuerpos antipla-
quetarios de las clases IgG (los mas frecuentes), IgM e IgA
que reaccionarian contra antigenos de superficie plaqueta-
rios y que actuarian fundamentalmente en presencia del
anticoagulante EDTA®568), La concentracion de EDTA nece-
saria para producir esta pseudotrombocitopenia es muy
inferior (0,3 mmol/L) a la que se precisa para anticoagu-
lar@®9),

El antigeno de superficie que parece estar en relacion
con este proceso es la glicoproteina I1b/111a (receptor pla-
quetar del fibrindgeno), dado que en pacientes afectos de
tromboastenia de Glanzman (donde esta glicoproteina esta
ausente) no se producen los agregados cuando se afiaden
los anticuerpos responsables aislados en sueros de pacien-
tes48), Parece ser que el fragmento sobre el que interac-
cionan mas directamente estos anticuerpos es el 11b©.

La reaccion de agregacion se produce mas facilmente
por debajo de los 37°C, sobre todo entre los 4 y 20°C, y en
algunos casos es posible disociar los complejos tras incubar
la muestra a 37°C@58), La agregacion plaquetaria no ocurre
inmediatamente tras la mezcla de la muestra de sangre con



el EDTA, ya que el nimero de plaquetas a tiempo cero tras
la extraccion es normal, con una mayor reduccion en el
recuento a mayor intervalo entre la extraccion y el recuen-
to, especialmente evidente por encima de los 60 minutos®.

La explicacion a la formacion de agregados seria el cam-
bio en la estructura de la glicoproteina, con la expresion
de nuevos antigenos de superficie sobre los que actuarian
estos anticuerpos; y ese cambio en la conformacion de la
proteina es producido por el efecto quelante del calcio ejer-
cido por el EDTA, dado que es necesario la presencia de cal-
cio para mantener la estructura de la glicoproteina@4.

Ademas de un descenso en las cifras de plaquetas en
el autoanalizador se pueden presentar otras alteraciones de
laboratorio, como son la pseudoleucocitosis y el fenémeno
de “satelitismo”®. La pseudoleucocitosis es un falso incre-
mento en el nimero de leucocitos en el recuento del auto-
analizador al contar como leucocitos los agregados plaque-
tarios. Los “satelitismos” son la adherencia de plaquetas a
la periferia de los neutrofilos que se observan en la exten-
sion de sangre periférica.

Una aproximacién novedosa a este tema es la realiza-
da por Sakurai y cols. estudiando la respuesta de mues-
tras de sangre de estos pacientes a la adicion de diversos
aminoglicésidos, obteniendo una ausencia de agregacion
estadisticamente significativa o la disociacion de dichos agre-
gados™.

Aungue se ha planteado su asociacion a diversas enfer-
medades, la mayor frecuencia en el sexo femenino, su aso-
ciacion con diversos farmacos®), estos datos no se han podi-
do confirmar®710),

No suelen presentar ningun tipo de clinica, y no se han
descrito alteraciones en la funcion de las plaquetas®. Es muy
importante sospechar este proceso para evitar realizar pro-
cedimientos diagnosticos y terapéuticos innecesarios.

El diagndstico definitivo se hace realizando una exten-
sion de sangre periférica en aquellos pacientes con recuen-
to bajo de plaquetas, y una vez demostrada la formacion de
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agregados, realizando los siguientes controles analiticos en
sangre tratada con otros anticoagulantes, como por ejemplo
el citrato.
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