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INFORMACION DE INTERES PARA LOS PACIENTES DIAGNOSTICADOS DE
MASTOCITOSIS Y LOS MEDICOS RESPONSABLES

La informacion a los pacientes es uno de los elementos fundamentales en la practica
médica. Esta afirmacion es de especial importancia en aquellas enfermedades cuyos sintomas
pueden ser desencadenados por diversos agentes capaces de dar lugar a graves complicaciones.
En el caso de las mastocitosis, estos agentes existen y es indispensable que tanto los pacientes
como los médicos responsables los conozcan con toda exactitud.

A continuacion se detallaran los diversos agentes que pueden dar lugar a la activacién de
los mastocitos. No todos los pacientes que padecen una mastocitosis se comportan del mismo
modo ante los agentes que citaremos mas tarde; sin embargo, se asume que la posibilidad de
desarrollar complicaciones es mayor que en la poblacion normal sin mastocitosis. Este estudio
estd basado tanto en la revision de la literatura médica relacionada con este campo, como en la
experiencia clinica de la Unidad de Mastocitosis del Hospital Ramén y Cajal de Madrid, el
Centro de Estudios de Mastocitosis de Castilla la Mancha (CLMast) y la Red Espafiola de
Mastocitosis (REMA).

Los pacientes llevaran este informe consigo y deberan entregar una copia siempre que
acudan a un hospital o a cualquier consulta medica. Es conveniente que los pacientes lleven
algun tipo de medalla o brazalete en el que conste especificamente la enfermedad que padecen.

Primera version, Madrid Octubre 1997, Hospital Ramon y Cajal

Actualizado en: Diciembre 1999, Mayo 2000, Octubre 2001, Abril 2002, Febrero 2004,
Octubre 2004, Octubre 2005

Agosto 2006, Marzo 2007, Centro de Estudios de Mastocitosis de Castilla la Mancha
(CLMast), Hospital Virgen de Valle, SESCAM, Toledo

NOTA: Esta version del cuaderno de informacion para los pacientes ha sido elaborado en
Centro de Estudios para las Mastocitosis del Hospital Virgen del Valle de Toledo vy por
la Red Espariola de Mastocitosis. La versiones anteriores (1994-2005) lo fueron en la
Unidad de Mastocitosis del Hospital Ramoén y Cajal. Su difusion es libre siempre que se
cite expresamanete la procedencia del mismo. Esta informacion han sido publicada en
diversos articulos.

Copyright: Centro de Estudios de Mastocitosis de Castilla la Mancha, SESCAM,
Hospital Virgen del Valle, Toledo. Red Espanola de Mastocitosis (REMA). Prohibida su
divulgacion sin citar expresamente la procedencia.




FACTORES QUE PUEDEN DAR LUGAR A LA LIBERACION DE MEDIADORES POR EL
MASTOCITO

1. Agentes fisicos

1.1. Frecuentes

Calor. Usar agua templada para el bafio y la ducha. No frotar con la toalla para secar la
piel. Terminar el secado con un secador con aire a temperatura templada

Frio

Presidn. Traumatismos en cuero cabelludo en pacientes que tienen lesiones en esa zona
Rozamiento de las lesiones cutaneas. Se evitaran las maniobras de provocacion como el
signo de Darier, especialmente en lesiones de gran tamafio (mastocitomas), por el riesgo
de liberacion masiva de mediadores.

1.2. Excepcionales

Endoscopias (panendoscopia, rectoscopia, colonoscopia)

Manipulacién de las asas intestinales durante la cirugia abdominal (L. Escribano, datos
no publicados, Abril 2001)

2. Factores emocionales (frecuentes)

Estrés (frecuente)
Ansiedad. La irritabilidad puede causar liberacion importante de mediadores en los
nifios. (frecuente)

3. Miscelanea

Infecciones o sindromes febriles de cualquier etiologia (frecuente)
Denticidn en los nifios (frecuente)
Vacunaciones en los nifios (infrecuente)

3. Drogas y medicamentos

- *Aspirina y todos los medicamentos que contengan este preparado (acido
acetilsalicilico)

- *Otros antiinflamatorios no esteroideos (conocidos vulgarmente como
antireumaticos) &cido mefenamico, butibufeno, diclofenaco, fenbufén, fenilbutazona,
flurbiprofeno, ibuprofeno, indometacina, ketoprofeno, ketorolaco, meclofenamato,
metimazol, nabumetona, naproxeno, piroxicam, propifenazona)

- Codeina. Morfina y todos sus derivados (buprenorfina, dolantina, petidina, etc.)

- Antitusigenos (Que contengan dextrometorfano, dimemorfano o similares)

- **Alcohol

- ***Relajantes musculares empleados en la anestesia general

- ***Inductores empleados en la anestesia general

- No utilizar beta-bloqueantes durante la anestesia general o choque anafilactico

- ****Anestésicos locales

- Contrastes empleados para estudios radioldgicos diversos

- ***Interferon alfa

- Clorodeoxiadenosina (2-CDA) (1 solo caso, Javed Sheik, comunicacion personal,
Septiembre 2002)

- Hidroxiurea (1 solo caso. L Escribano, Junio 2007)



*El porcentaje de mastocitosis pediatricas con reacciones severas secundarias a antiinflamatorios
no esteroideos es menor del 1% (REMA, datos no publicados, Julio 2006). En los adultos, este
porcentaje es alrededor del 5%

**Excepcional, <0.5% (REMA, datos no publicados 1984-2006)

***Ninguna reaccion adversa en 45 procedimientos quirtrgicos con anestesia general empleando
los protocolos de la REMA (ver méas abajo).

**** Ninguna reaccion adversa en 850 biopsias de méedula 6sea y 1235 biopsias cutaneas. En
todos ellos se utilizo la premedicacion adecuada (REMA datos no publicados 1984-2006). En
dos casos con historia previa de anafilaxia por estrés la biopsia de médula 6sea se realizo en la
UCI con premedicacion y propofol (REMA, datos no publicados).

****Ninguna reaccioén adversa en 23 casos tratados con interferon en los que se empled la
premedicacion citada mas abajo y se administraron las 3 primeras dosis en la UCI (Escribano,
datos no publicados 1995-2006)

4. Otros
Moléculas de alto peso molecular empleadas en casos de hipotension o hipovolemia
como el dextrano (infrecuente. Incidencia no conocida)

PROTOCOLOS ESPECIFICOS QUE DEBEN SER USADO EN LOS PACIENTES CON
MASTOCITOSIS

A. Protocolo de anestesia general en pacientes adultos con mastocitosis

Muchas de las drogas empleadas en la preanestesia, en la fase de induccion de la misma o
en la postanestesia pueden ser causa de reacciones anafilacticas o anafilactoides; asi como de
graves alteraciones de la coagulacion sanguinea. Estos cuadros se producen por la liberacion de
mediadores quimicos mastocitarios, tanto preformados (histamina, heparina, triptasa) como
originados durante el proceso de activacion mastocitaria (PGD2, LTC4). La capacidad de
algunas de estas sustancias para desencadenar la desgranulacion mastocitaria ha sido demostrada
"in vitro" y, asimismo, se han descrito varios casos de reacciones graves durante la anestesia. La
incidencia real de estos episodios se desconoce aungue, con toda certeza, su frecuencia ha sido
infravalorada al no existir constancia escrita de todos ellos.

El mecanismo por el cual se originan estos cuadros puede ser mediado por los receptores
para la inmunoglobulina E, los receptores Fcgamma o a traves del sistema del complemento. Los
mediadores liberados por cualquiera de los dos mecanismos, actuando sobre los 6rganos diana
como el corazdén, vasos, piel, pulmén y otros, pueden dar lugar a trastornos cardiacos,
hemodinamicos y metabdlicos similares a los observados en una reaccion anafilactica o a graves
trastornos de la coagulacion.

La anestesia general representa, por lo tanto, un riesgo evidente para un porcentaje no
establecido de pacientes con mastocitosis localizadas o generalizadas. El protocolo que se
presenta a continuacion esta indicado en todo tipo de patologia proliferativa del mastocito y no
solo en las formas agresivas de la enfermedad.

Este protocolo estd basado en una revision exhaustiva de la literatura y en la experiencia de la
Unidad de Mastocitosis de este Hospital. Ha sido confeccionado por los Doctores Maria Luisa
Gutiérrez Benavides (Servicio de Anestesia General, Hospital Ramon y Cajal) y Luis Escribano
Mora (Centro de estudios de mastocitosis de Castilla la Mancha —CLMast- Red Espafiola de
Mastocitosis -REMA-).



A.1l. PREPARACION GENERAL

Al.1. Prednisona. 50 mg 8 horas y 1 hora antes de la anestesia (opcional)

A.1.2. Maleato de dexclorfeniramina (Polaramine®): 5 mg IV 1 hora antes de la anestesia

A.1.3. Ranitidina: 100 mg disueltos en 50 ml de suero fisioldgico 1 hora antes de la anestesia
A.1.4. Singulair: 1 comprimido de 10 mg 24 horas antes y otro 1 hora antes (M. Castells,
comunicacion personal, Octubre 2002)

A.2. PREMEDICACION

A.2.1. La sedacidn se llevaré es importante para evitar la ansiedad. El valium o medicamentos
similares pueden ser empleados sin problemas.

A.3. INDUCCION
A.3.1. Etomidato. Dosis: 0,3 mg/kg de peso

A.4. RELAJANTE MUSCULAR
A.4.1. Vecuronio. Dosis: 0,1 mg/kg de peso

A5 MANTENIMIENTO

A.5.1. Inhalatorios fluorados. Se utilizaran a una concentracion suficiente para mantener una
anestesia profunda.

A.6. OTRAS CONSIDERACIONES

A.6.1. La morfina y todos sus derivados (dolantina, fentanilo, entre otros) deben ser excluidas
como analgésicos en las mastocitosis. No existen datos sobre la seguridad del remifentanilo en
las mastocitosis

A.6.2. Los coloides puede provocar reaccion anafilactica en las mastocitosis y no deben ser
utilizados en ninguna fase de la anestesia ni fuera de ella.

A.6.3. Los diacepoxidos pueden ser empleados sin problemas.

A.6.4. No emplear bloqueantes -adrenérgicos ni a-adrenérgicos. No utilizar antagonistas de
los receptores colinérgicos

A.6.5. Determinacion de la triptasa total en suero antes, durante y después de la cirugia.
Congelar el suero a -20°C

A.7. ANALGESIA

Se utilizardn farmacos que el paciente haya tolerado previamente. Es importante que los
pacientes lleven un informe de un Centro Especializado en el que conste este punto. Si no se
conoce deberan realizarse pruebas de provocacion con los farmacos correspondientes en una
Unidad Especializada bajo estricta vigilancia y con la monitorizacion adecuada

A7. TRATAMIENTO DE LOS EPISODIOS DE LIBERACION AGUDA DE
MEDIADORES DURANTE LA ANESTESIA



A.7.1. Choque anafiléctico: Epinefrina, Actocortina, antihistaminicos H1 y H2

A.7.2. Hipotension severa: Fluidoterapia (no coloides) Epinefrina, Dopamina, Dobutamida
A.7.3. Sindrome hemorragico. Tratamiento segin las anomalias detectadas en el estudio de
coagulacion. Pensar en la posibilidad de hiperfibrinolisis

B. PROTOCOLO DE ANESTESIA LOCAL EN PACIENTES CON MASTOCITOSIS

Las técnicas de anestesia loco regional deben considerarse como procedimientos de
eleccion en estos pacientes. Por ello, siempre que sea posible, deberian sustituir a la anestesia
general.

Las normas que se citan a continuacion son aplicables para todo tipo de anestesia loco
regional; desde una biopsia cutdnea o de médula ésea hasta el bloqueo epidural, la anestesia
intrarraquidea o el bloqueo de plexos.

B.1. Si existe historia de reacciones previas 0 si el paciente nunca ha recibido anestesia local, se
utilizara el mismo protocolo de preparacion especificado para la anestesia general.

B.2. Deben emplearse derivados de tipo amida como la Bupivacaina, la lidocaina y la
mepivacaina. Nuestro grupo se inclina por la BUPIVACAINA. Los anestésicos locales que
contienen el grupo éster como la procaina, la cloroprocaina y la pontocaina estan
contraindicados.

C. EXPLORACIONES RADIOLOGICAS CON CONTRASTE O CUALQUIER
EXPLORACION QUE PUEDA SUPONER UN ESTRES IMPORTANTE PARA EL
PACIENTE.

Tanto la experiencia clinica, como los estudios “in vitro”, han demostrado que la mayor
parte de los medios de contraste empleados en los estudios radioldgicos pueden producir, por
diversos mecanismos, liberacion de mediadores mastocitarios. Por ello, y siempre que sea
posible, se evitaran este tipo de exploraciones. Si fuera imprescindible su utilizacion, deberan
elegirse los medios de contraste de bajo peso molecular como el ioxaglato, iopromida e iotrolan
cuya capacidad para inducir la desgranulacion mastocitaria es menor.

En todos los casos los pacientes recibiran la misma preparacion que se ha especificado para la
anestesia general:

C.1. Prednisona: 60 mg IV 13, 7 y 1 hora antes de la anestesia (opcional)

C.2. Maleato de dexclorfeniramina (Polaramine®): 5 mg 1 (ampolla IV) 1 hora antes de la
anestesia

C.3. Ranitidina: 100 mg disueltos en 50 ml de solucion salina fisiol6gica 1 hora antes de la
anestesia

C.4. Singulair: 1 comprimido de 10 mg 24 horas antes y otro 1 hora antes (M. Castells,
comunicacion personal, Octubre 2002)

La exploracion se llevara a cabo bajo estricta vigilancia y con la monitorizacion adecuada

D. CONDUCTA A SEGUIR EN CASOS DE CHOQUE ANAFILACTICO POR

PICADURA DE INSECTOS COMO MOSQUITQOS, ABEJAS O AVISPAS™
Colocar al paciente de inmediato TUMBADO BOCA ARRIBA



1. En los adultos se administrara inmediatamente una ampolla autoinyectable de
ADRENALINA (Adreject 0,3 ml) o adrenalina al 1/1000 0,3 A 05 ml por via
INTRAMUSCULAR. Para ello, todos los pacientes y algin miembro de la familia deberan haber
sido entrenados previamente. Las ampollas autoinyectables deberan renovarse teniendo en
cuanta la fecha de caducidad.

En las reacciones locales o en reacciones sistémicas sin colapso vascular se emplearan
antihistaminicos H1 (ej. Polaramine 6 mg por via oral) y H2 (ranitidina 300 mg por via oral),
junto con prednisona mg/kg de peso.

2. En los nifios, en el caso de que necesiten adrenalina, se deben emplear la dosis adecuado
segun el peso.

3. El paciente deberd ser trasladado con caréacter urgente al Hospital mas proximo. Es
imprescindible que se les haga una determinacion de triptasa en suero

*NOTA IMPORTANTE: La adrenalina sélo debe emplearse en pacientes con cuadro
sistémico e hipotension severa y nunca si se trata exclusivamente de reacciones locales sin
cambios en la tensidn arterial.

Los pacientes con antecedentes de reacciones leves/moderadas por picaduras de insectos deberan
Ilevar consigo: prednisona, ranitidina y dexclorfeniramina.

En caso de picadura harén el siguiente tratamiento:

Prednisona 1 mg por Kg de peso por via oral

Dexclorfeniramina (Polaramine) de 2mg, 3 comprimidos por via oral

Ranitidina de 150 mg: 1 comprimido por via oral

Es conveniente que acudan al hospital y se les haga una determinacion de triptasa en suero
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CARDIOTOCIXIDAD DE LOS ANTIHISTAMINICOS

Los antagonistas de los receptores H1 de la histamina son medicamentos ampliamente utilizados
en la préactica clinica. Aparte de sus efectos colaterales bien conocidos (diferentes segun el tipo
de preparado), como son la disminucion de la capacidad de atencién, la somnolencia, el aumento
de peso y otros, algunas de estas drogas pueden tener una accion cardiotoxica. Entre los efectos
cardiotoxicos de han descrito el alargamiento del QT, el sindrome de torsades de pointes y la
depresion cardiorespiratoria. En la siguiente tabla (Tomada de Zhang TH. Current Medical
Chemistry 4: 171-184, 1997) se clasifican estos medicamentos segin posean o no efectos
cardiotoxicos.

Antagonistas H1 cardiotdxicos cuando se emplean a dosis habituales:
- Astemizol: Astemizol, Esmacen, Hismanal® Histaminos® Hubermizol®
Paralergin®, Retolen® Rifedot®
- Difenhidramina: Acetuber®, Bisolvon compositum®, Maboterpen®, Paidoterin®,
Sofiodor®.
- Hidroxicina: Atarax®, Calmoplex®, Difilina Asmora®, Dolodens®.
- Terfernadina: Cyater®, Cyater forte®, Rapidal®, Terfenadina Normon®, Ternadin®,
Triludan®

Antagonistas H1 cardiotdxicos cuando se emplean a dosis altas
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- Clorfeniramina: Celesemine®, Coricidinc®, Couldina®, Desenfriol®,
Hubergrip®, Paidoterin®, Polaramine®, Propalgina®, Rinofrenal®.

- Ciproheptadina: Anti-anorex®, Covitasa®, Desarrol®, Glotone®, Pranzo®,
Stolina®, Trimetabol®, Troforex®.

- Ebastina (s6lo en estudios experimentales): Ebastel®

- Prometacina (estudios experimentales): Actithiol antihistaminico®, Psico-soma®.

- Pyrilamina (estudios experimentales)

Antagonistas H1 sin cardiotoxicidad relevante
- Acrivastina:
- Carebastina:
- Cetiricina: Alerlisin® Zyrtec® Virlix®
- Fexofenadina: Telfast®
- Loratadina: Civeran®, Clarityne®, Optimin®, Velodan®
- Desloratadina: Aerius®
- Azelastina:
- Ketotifeno: Zasten®
- Mequitazina: Mircol®
- Oxatomida: Oxatokei®, Oxleti® Tanzal®
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