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I N ~ R o D u e e I o N 

Gnleno 1 en el ai'.o de 150, describi6 a un pa­

cie.:.1te con ictericia decpués de mordedura de víbo!·n ,­

relatando que la j c1.ericiv. en este caso no era debido­

ª enfennedad hepática sino de origen esplénico. 

En 1890 y 1893 Wilson y Stanley describieron, 

en 6 miembros de una frunilia, una onfe!'J11edad caracteri­

zada por esplenomegalia, ictericia y predisposici6n 

a la litiasis vesicular. Seguramente ln enfermedad des-

crita por estos autores es lo que se conoce como esfe -

rocitosis hereditaria. 

HPyem, en 1898 y más tarde Widal, Abrami, 

BruJ.é en 1909, destacaron que mientras que la anemia 

hemolítica congénita clásica, descrita por Minkowski y­

Chauffard con frecuencia causaban pocos síntomas; exis­

tía otro tipo, al que consideraban adquirida que fre 

cuentemente se asociaba a anemiasevera. 

la existencia de anemia hemolítica congénita 

en contraste con la adquirida, fué claramente estable -

cida por Dameahek y Schwartz, quienes demostraron la -

presencia de hemolisinas anormales en la sangre de loa-
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pacientes con anemia hemolítica agua~ y rr.ustrllr<>n 

que la esferocitosls y el aumento de la fragili -

dad osm6tica, sé pueden desarrollar tanto durante 

el curso de esta anemia en el hombre, como en la­

anemia hemolítica producida experimentalmente en 

los animales. 

Entre.1930-50, se describieron varios 

caeos de anemia hemolítica congénita que diferían 

de la eeferocitosis hereditaria clásica , en que­

na presentaban esferocitoeia , la fragilidad os 

m6tica era normal y la eeplenectomía no era 

terapeútica beneficiosa. Crosby y Kaplan , apli 

caron ~estos casos , el término de anemia hemolí­

tica congénita no esferocítica. Carson y colaba 

radares descubrieron déficit de glucosa 6 fosfa -

to deshidrogenaea, en pacientes c~n anemia hemo -

lí-tica congénita no esferocítica tipo II, ex is 

tiendo una deficiencia de una enzima elucolítica 

específica en los glóbulos rojos. 

La anemia he-noli'.tica ha sido reconocida -
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desde los principios de este siglo, considerando 

la hem6lisis como un acortamiento de la vida me­

dí a del eritrocito. Aunque estas condici9nes de 

hemÓlisis son clínicamente marcadas por un prin­

cipio ai>Udo, por cuanto a la destrucción del eri 

trocito en contraste de la historia crónica de -

hemÓlisis • ·La anemia hemolítica congénita y la de 

tipo adquirido fueron claramente separadas por 

estudios recientes empleando la medición de la 

vida media de eritrocitos. 
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CLASI!' e ;, e 1 o u 

La ch< CJificaciÓn de las aue-nias hem6li ti­

cas ha sido !ll1Íl tiple , pero nincuna cnmpleta. Se -

considera entre una de las mas satisfactorias la -

que c·n1pr·ende dos grupos: 

1.) Defectos intrínsecos del eri troci.to 

2) Defectos extracorpusculares. 

1..- DEFECTOS INTlUSECOS DEL ERITHOCI'rO 

En general estos defectos reflejan anorma­

l.ida.des de 1a membrana del eritrocito, enzimáticas, 

de síntesis de la globina.. 

A.- Defectos de membrana del eritrocito 

a) Esferoci to sis. !f.icroesferoci tos en snnrrre 11erifé­

-rica, aumento en la permeabilidad­

del sodio, deformación y pérdida -

de la moldeabil.iuad. 

b) Eliptocitosis. Se encuentran células ovales 

c) Estomatocitosis. Eritrocitos con muescas 

d) Acantocitosis. Eritrocitos espiculados 

e) Défici. t de l•l ci tina colesterol acil tranF.ferasa 

e) Transferencia defectuosa de ácidos grasos fosfolí -

pidas. 



B.- D~ficit de e~zi~as 

ane~ies he~olÍ~icas. 

b) Déficit de hexoquin2.~a. E~L::~ e~:7i."':a r:i:túa ol: el 

primero de 108 ,2sos on la se -

c111.~nciq slucolí tic.:: .. 

e) Déficit de slacosr.. fosfr to islJ 1·2::--asn. Con de::;t!'llc­

ci6;i selectiva de reticulocicos-

en ~l bazo. 

d) Déficit de fo.sfofructocr1inn::-a, c:;stc déficE no sólo 

compro~ete 100 e~itrocito~ , sino 

también leucoci~0n, líouido cefa­

lorraquideo y fibroblu~tos¡ 

e) Défict de 2, 3, difosfoglicero::iu ta~a. Lf, 2, 3, di fos­

fosli cero:nu tusa .h~r;e ip~ña un pLtpel 

muy importante e11 le r.finidad con­

el 6xigeno, 

f) Déficit de fosfoglicerato quinasa, E~ f'nsfoglicerato 

q~·inasa act1>r en 81 pnso de la re -

generRci6n del ATP. 

g) Déficit de dAshidroee!lasa· l,{ctica. 1.1 parecer sin 

U!ter:;i2. clíni ce. 
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h) Déficit de euolHsH " 
;·lüolr. sa 

i) Déficit de 2.tlenilatO"\UÍnnsa 

j) Déficit de ri bosn fosfa t.o pirof osfoquinasa 

¡e) Déficit de ode~~sintr~fosfatasa 

1) Déficit ue gli.ceraldehido 3 fosfato denhidrogenM.a 

•n) D6ficit de gl1,taUon reductasa 

n) Déficit de eluütion pe1·oxid:lsa 

o) Déficit de elutt.tion sin te tasa 

p) Déficit de gluta.1!1il cisteinsintetasa 

C.- Defectos en el metabolismo de la globina 

a) EnfermeC.ad por hemofflobina inestable. Autoa6mica 

dominante , cuerpeo de Heinz,­

en individuos heterocigotoa. 

b) Drepanocitosis. Autosómica recesiva , hemoglo­

bina HbSS, anemia cr6nica con­

predisposici6n a formar trom -

bos. 

e) Otras he~oglobinopatías homocigotae , ce, DD, EE. 

d) Talasemia mayor • Autoeómica recesiva, células -

en blPnco de tiro, microcitos. 
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Talnoe"tia -n12nor. Célul:'s en ble.neo tle t1ro, :r;i 

croci tos hipocr6micos. 

e) Er.f<:r .. nefüid p01· he'!loclo liine H. I.on hallazeos clf 

nicos son se~ejantes a la tala­

se~ia intermedia. 

f) Enfermedad neterocigotas dobles. Enfermednd por 

he'lloglobina Se • 

. II DEFECTOS EXTRACORPUSCULARES 

A.- Aaocinda a anticuerpos 

a) Transfusi6n de sangre incompatible 

e) Enfermedad hemolítica del recién nacido 

d) Anemia hemolítica autoinmune debido a anticuerpos 

de reacci6n en caliente 

e) Autoinmune secundaria. Asociada a leucemia lin -

focítica cr6nica , linfoma de 

Hodgkin, tuberculosis, sarcoidósis 

y colagenopatías 

f) Hipersensibilidad a \'.lrogas 

g) Autoinmune debido a anticuerpos de reacci6n al 

frío: enfermedad por criohemaglutininas, enfer -

medad paróxistica al frío. 
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B,- Asociada a infecciones 

a) Malaria 

b) Toxo plasma 

e) Cl. Welchi 

d) Estreptococos hcrnolí-ticos 

e) Estafilococos 

f) Salmonella 

g), Lelshmaniasis 

C) Asociada a químicos 

a) Arsénico 

b) Plomo 

c) Inyecci6n de agua bidestilada intravenosa 

d) Uso de grandes volúmenes de irrigaci6n durante las 

prostatectom:l'.as 

e) Fenotiazinas 

f) Naftaleno 

g) Sulfonas 

h) Sulfonamidas 

i) Paraaminosalicilato 

j} Anilina 

k) hidroxilamina 

1) Cloratos. 
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D.- Ane·riias hemolíticas traumáticas 

a) Pr6tesis val Vlllares 

b) SÍndro~e Úremico hemolítico 

e) Coagulncion intravnscul'.tr dise-ninada 

d) Rechazo de injertos 

c.- Por hiperesplenismo , Cualquier tipo de espleno­

meealia cuasa citopenias prin -

cipalmente trombocitopenias, la 

causa mas frecuente es la hi 

·pertensi6n portal secundaria 

a cirrosis hepática 

D.- Hemoglobinuria paroxísitica nocturna.Gran sensibi-

E Misceláneos 

a) Hepatopat:ías 

b) !lefropatías 

lidad a hemólisis' debido al com­

plemento 

e) Dea6rdenes inflamatorios 

d) Agentes físicos. 
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D I A G N O S T I G O 

1.- 11.nertia con retJculoci tos is oin evidencia de 

sune;rndo 

2.-· Dis'IlbUciÓn ael heeiatocrito 'llfÍS de 3 a 4 % -

por se'.l''ma zin evidencia de s<inerado 

3.- Aumento de reticulocitos mÁs del 7'f. 

4,- Aumento de bilirrLbinas sérican a expensas 

de lP. indirec la 

5.- Haptoglobinas disminuidus o ausentes 

6.- Deshidroeenasa láctica aumentada o V3riablo 

7.- Metemalbúmina positiva 

8.- Hemopexiua normal disminuida o ausente 

J.- Prueba de Ham 

10 Prueba de Coombs 

11 Frotis de sangre periférica con: 

12 

13 

Policroma-tofilia, anisocitosis, p~iquilocitoais, 

aumento de reticuloci toa en sancre circulan te, e.!:!_ 

feroci tos is, eliptoci tosls, acantoc'.tosis, csqui­

soci tosis, erttrocitos c:r:rnulosos, eritrocitos en 

inclusión 

~rédula ósea Hiperplasia eritroidn 

Vida <redia de eritrocitos. Acortada 
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P R 1: E 2 A D 3 "_; 'J {) ..... 3 

El desa~rollo ae ~sta t?c~i· en el ca'!l -

po de la inf!1uno herrn.toloeío h2. 8:1c0!ltrrid) aplic::~­

ci6n a'!lplia en todos los c<,01¡;os de la inml..lrlolo 

gía. 

Los ant Le ¡f_·.": ... 0~3 rec-;.bren cor: frecuencia -

n los erityocit03, pern:J no fiJnn::tn ~alla necesa -

ria producto~·a de aglutinccción , Un '!je,,.,plo típi­

co ea el anticuer,10 di!•igido a los determir.9.nte::i­

de Rh sobre las eritrocitos hU'llanos. Sin emb9.rc;o, 

la adici6n ele un a:-1tisuero antlglobulina produci-

do en una es¿ecie heterologia, por ejemplo, anti­

zamma humana o de conejo, produce ~arcada agluti­

naci6n¡ por lo tanto la prueba antie;lobulínica 

o prueba de Coombs se usa principa1'11ente pnr;-1 i. -

dentifica:r cantidndes subae;lutinantes o no aglu -

tinantee de anticuerpos antieritrocito de cual 

quier molécula de gamma globulina. Sin e'llbargo, -

pueden e:nplearse ta,nbién reactivos ·lle Coombs má8-
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linr:- es 1;ec'f.:..c;.:::::, pJr eje-:".plo ruedí::;.1 usrirse ta11 

bién anti Ic~, anti Isa 0 dr~af~rni.s a!1ti L , p8ra 

ide:1ti..fica1· in11:__~n031.'J~'J.linns fi judas u la célula .. 

Los llwiin.dos re, ctivos de Coombs 118 ga'.:l'Tln riuc estún 

dirir;idos con 1.l'ü di versos compone !1tes del co1nple11e!l 

to, !'ºr ejemplo C3, C4, ruedei; p!'Jducir ta11bién la­

nglutinfición eri true{ t.ica , en el caso de enfermos­

con ane·1ia r .. e-nolítica autolnmune, en .11leunoa en 

fermos con este trastorno, s6lo los componentes del 

co~plemento son fijados al eritrocito y la reac 

ci6n antiglobctlÍnica clásica resulta negativa. La 

prueba directa de Coombs identifica gamma globuli -

nas o algunas ot,as proteínas del suero que se han­

adherido a los eritrocitos iirovenientes dir·ectamen. 

te de algÚ.."1 indi\•iduo sensibilizado, 

La prueba indirecta de Coombs es una rene 

ción de dos etapas pE.ra identificar anticuerpos 

inco'!lpletos en el suero de algún paciente. El suero 

en c·.i~s ti Ó"l se inct<ba primero con los eritrocitos -



13 

de prueba y lucco los eri~rocitos recubiertos por 

el supuento a!lticuerpo 1 s~m aelutinr<.dos por un -

ruero enti:;lobulinico de Coombs. 

Por lo ta:1to fué 111 introducción de la 

prueba antia;lobulinn dentro de la inmunopatologÍa 

que enfoc6 la atención sobre la posi bilidnd de €§. 

te mecanismo inmune fuera co:npronctido en la pat.2_ 

génesis de desórdenes autoinmunes. Durante los -

.15 a 20 años Últimos avances en serología e inmu­

nologÍa han :ier:ni tido reconocer un gran nú.'Jlero -

de desórdenes que compro'!leten a los eritrocitos. 

Aunque loa fEctores causantes de la for -

maci6n de attto anticuerpos eritrocitarios perman.!:_ 

cen osct\I'as , hay evide~1cia que estos anticuer -

pos tienen verdadera auto especificidad, esto es, 

éllos parecen tener reacción con determinantes 

nativos de la membrana del eritrocito humano. 

Tul mayor aplicación de la pr'1eba de 

Coombs es en el campo de: tipificación de los 

eritrocitos, evaluación de enfermedad he"lolÍtica­

del recién nacido, en el diagnóstico de ane"lia 

hemolítica atttoinmune, 



En 1:-' cu:,rta Asamblea 1enernl del Co-ü té 

Ir~t1<•·11acionnl p:-:r8 estandari7.UCiÓn en Heme.tolo -

gía, la cual en el W1décimo Concre::;o Internacio­

nal de He'1'.ltol'.:>gÍa, efecturcdo en Sydney, Austra­

lia 19G6, esttibleció: t<n c>nnel de Aplicaci·,nes -

Radiois6topa::; p:'rc1 el dfrgnóstico en l!emntología. 

El panel comprendió, le A¡;eucü, Intornacional 

Av5mica de Energía; N.I.Berlin, Est2dos Unidoa;­

J ,G.Earnise, Noruega; L Garby, Suecia; M. Lee, 

Re:'Ública de Corea; l!.Heimpel , Ale.,,ania Fede 

ral; P. Mcintyre ,Estados Unidos; Y.Najean, 

francia. El panel tuvo su reuni6n inaugural en 

1967 en Londres, ahí se decidi6 se efectuó el 

primer ensayo sobrevida del eritrocito. 

Subsecue11te'!lente el Comité se reunió en­

tres ocesiones en Nueva Yorl~, Viena, bajo lo¡_; 

auspicios de ln A,:encia Internnciona:). de Energía 

Atómica y en Bothesda bajo los auspicios del 

Instituto Nacional de la Salud, efectuándose en­

sayos con la sobrevida de células rojas, 
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C?.C'·'O !lADI.\C1TiO 

Cr. 51 

El Cr. 51, utilizado como ~arcador al 

azar en eritrocitos para medir la sobrevida de -­

éstos, fué utilizado por pri-nera ocnsi6n en el 

año de 1950; usdndose como cromo.to, penctrr• al 

eritrocito y fOI"lla un cati6n trivnlonte, el cual­

se une a la hemoglobina. 

Cuando el cromo es inyectado éste se elu­

de lentamente por la circulaci6n unido a la hemo­

globina, cuando los eritrocitos lleean al bazo -­

sitio de mayor destrucci6n de éstos, se deposita­

el cromo y de este sitio el cromo vuelve otrl'\ 

vez a eludirse lentamente; motivo por el cual el-

bazo es el órr;8no r1ue mas sufre radie.ci6no 
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TEC:acA DE VIDA '";:;DI:i. DE ERITROCITOS 

!lEALIZADA EN EL !'RES:::::·:•E ES'fUDIO 

Está técnica está siendo utilizada en el Hos­

pital lieneral "Lic. Ad'lfo L6pez Mataos", sitio donde 

fué realizado el presente estudio, 

1.- E~ una jerin['ll con 1 ml. de ácido cítrico dextro­

ª o en su defecto heparina , se colectan 5 ml, -

de sangre del paciente 

2.- Ia muestra se centrifuga a 1000-1500 revoluciones 

or minuto, durante 10 a 15 minutos 

3.- AL terminar. se retira el sobrenadante 

4.- S- le añade a la mezcla 250 microcuries de Cr. 51 

d.spués de añadirle l ml. de ácido áscorbico 

5.- AL terminar de rotar se le inyecta al paciente 

6.- A los 15 minutos después de la inyecci6n ee le to­

mi. una muestra de l ml. de sangre de una vena dif2, 

rinte por la cual se le inyect6 el radionúclido 

7 .- S•i cuenta la muestra. en el contador de pozo 

8.- ~l este momento se puede tomar un eamagrama esplé­

n:.co 
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9.- Se ci i.a al pr:cien ·e nl día si¿::1üente> y 

después cadP tercer día, duronte los cun!es 

se le toma ~a muestrt~ de 1 ml .. de sanrrre -

que se cuenta en cada ocasi6n. Est"J ne rea­

liza hasta que el número de cuentas inicial 

se reduce a la mitad 

10.- Se grafica el número de cuentas contra el­

número de días en papel semilogarítmico. -

El día en que el número de cuentas inicial 

disminuye a la mitad, es aproxi~ada~ente -

la vida media de los eritrocitos. 

La sobrevida del cromo, marcador nl -

azar, utilizado en esta técnica, es corta así­

como su eluci6n , reportándonos como valores 

normales de vida media de eritrocitos de 

12- 18 días, 



18 

OTRAS TEC!llC,cS SOBTlE VIDA '''EDIA DE 

ER~TROCITOS 

1.- •ridiendo la velocid~d c1e ca.tabolismo del hem 

a) Estudios ferrocinéticoe 

2.- Marcadores 

A) Cohorte 

a) !~etionina Se 75 

b) Fierro 

e ) Glicina marcada con N 15, Cl 4, H) 

d Diisopropilflurofosfato no radiactivo 

B) Azar 

a) ªglutinacion diferencial 

.b) Cromo 51 

e) Cianato 014 

La ventaja que tiene los medios de niar­

caci6n al azar sobre los de cohorte , es aue la 

sobrevida del eritrocito se determina en un tiempo 

menor o 
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Nombre: RUI'~ PINEDA '.IUADALUPE. Inici6 ::::·v. ;_;' __ :l ::cJ::üC':n·-

to en 1)81 , con fiebre, nali~ez [Cneraliz~-

da e ict~ricia .. Se le r-e portr5 al inicio una-

he'llo&lobina de 7. 5, he11atoc1·i to de 2G Y re-

ticulocitos de 7.4; 

Edad 4 años 

Sezo 

Hemoglobimc '"ct;ual. 11.1 

Hematocrito 33 

Coombs negativo 

Frotis de sanere periférica: Esferocitosis de ~5% , 

anisoci. to sis, poiquiloci to sis 

lllédula 6sea: Celularidad ligerri:nente aumentada a 

expensas de serie eritroide, gran número de 

normoblastoe 

Vida media do eritrocitos 7 días 

Tratamiento actual: sulfato ferroso. 
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~!ombre: 3AHEl1A s:..:r.:ANA. H~·.?~~OT .- Inicio su padeci-

'llientn en el año 1979, con datos clíni -

ces de tme~'lin , rB;)ortándosele una he'!lo­

c;l obina de 7.5, con hcmatocrito de 20, re 

ticulocitor; de l?.9 

Edad 

Sexo 

Hemoglobina actual 

Hematocrito 

Bilirrubina directa 

Bilirrubina indirecta 

Bilirrubina total 

Coombs directo 

Esplenectomizada 

33 años 

fo;nc:!nino 

10 

30 

0,4 

.52 

0.56 

positivo 

1979 

Frotis de s1me-re periféricas Eritrocitos con colo­

raci6n y taimño nornales, . po],icromatofilia 

++, serie blanca y plaquetas re~petadas 

Médula Osea : Hipercelulnidad +, c~n hiperplasia 

nornoblástica. 

Vida media eritrocit.os 

Trata,iento actual 

9 días 

Prednisnna-inmurán 



Nombre.- ZAV;..LZA rJARCILAZO NYDV. O:JS'"'.:. Ini -

del laborat~>rio he11o¿;lot1in~ J, hema-

tocrito 11, reticulocitoo l~.4~ 

Edad 19 afios 

Sexo fe.nenino 

Hemoglobina actual 10.4 

Hematocrito 32 

BilirrubinA directn 0.7 

bilirrubina indirecta 1.7 

-eticuloci tos 2 % 

Coombs positivo 

Frotia de sanzre Poiquilocitosis , con hipocro 

mín +++, y aninocltosis 

Médula 6sen Celulr.rid:od arc"!e'1tnda por Ae -

rie roja y serie ~ieloide res -

petada 

ViJl.a media eritrocitos: 16 dÍ~s. 

Otros 
IgG 
IgA 

estudios: 
2920 
304 
132 IgM 

Células J,.E negativas 

Trnta'!lient.1 Prednisona 



:iombre. L!J!L; CHii.VB~ ES~3:-l.A;~z .. '\. Ir.ició su n:1deci -

"'.liento en 1978, co:i ictericia ;¡ palide:1-

:3e11~1·8.li,.:-Jda, el lnbJrn~orio reportó una 

bilir:r-•tbirns i'1'1irecta ?.3, reticuloci -

tos 14; 

Edad 60 ai\os 

Sexo fe"lenino 

Hemoglobina actual 10.8 

Hematocrito 33 

Coombs poEitivo 

Anticuerpos antieri troci "\.os. positivos 

Frotis sanc:re. Poiquilocitosis, leucocitos norma 

les, hi yiocro11ía ++++, auisoci tosia 

lfédula 6sea; Hipercelularided +, a exyiensas de 

serie roja , normoblastos aumenta 

dos. 

Enfermednd asociada: Die be tes mellitus. 

Vida 11edia de eritrocitos 9 dÍao 

Otros 
Ic;G 
IgA 
Iel~ 

estl.ldios 
1200 
Í30 
330 

'frn.tn"liento : 
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..ll'E=rni:t!lÜ.e?" donde !:H: F!fe:ct.uó esplenf:';cto~~1ír, cri. 

1980, fué r·efo:rid~. en el año 198? ne ~'D<'!Jital -

"LÓpf;z Mateos'' p•·rn ~·.i C'.)ntrol. 

Edad 2;1 años 

Sexo fe"enino 

HemJglobina actual 14.6 

Hematocrito 45,8 

Bilirrubinn dircctri O. 4 

Bilirrubin2 indirecta 0.3 

Coombs directo positivo 

Reticulocitos 2--~ 

Vida medfo de cri trocitos 9, 5 

Otros estudios 

Ig~ 

IgA 

Igt.í 

1190 

240 

?64 

Trata1iiento actual,- Sin "!edicn·"entos 
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E!n un inici·.) lt~ sobr0vidt1 lle lo:: eritrocito~? 

fué utilizada itle:~;tif~c···!· 1~1 nne-'.'li.2 her.wlÍtica con -

iénitG de lR nd:.tlir-idn, pero se iw. c·yr.y;rob2do RU us,·1 

tru1to en {lnernias hemolÍ1,ic;:-•s int!~ínsec\1.s CO'""tº ex 

trínsecas .. 

Observa-'10.S en el nrer;cn'. e ~;'.' ·\,í.lio, quu por 

medio de la subrevidn d- eritrocitos se obtuvo una 

estimaci6n de la deslrucci6n eritrocitnria y utilizá~ 

dose coi'"lo monitor pr>.ra evaluar coplencctomía. .. T::irnbién 

como pronostico, ya que cuando la viua media de oritro 

citos está po"· ar:r¡ibn de 12 díus hay co:nunmente poco 

anemia, si la carncid::id de producci6n de eritrocitos 

está intacta, en casos de nne 1 lia severa ln vida fl'lodia 

de eritrociton puede estar de 1 día o n,11· abajo de 

este· tie-npo. Fué utilizada en este estudio twnbién 

para instituir tratamiento médico ya que observa 

mos buena respuesta y en oc8siones corrección satis­

factoria de la ane~iú. 

El presente estudio deberá continuarse 

la monitorizaci6n de vida media de eritrocitos, 

ye que los pe.cienten están recibiE:ndn t.~r·.te.:niento 

y es C'l!Weniente o! servnr s'i lo vidr- --¡e<lia de eri 

traci tos en nuestros pacic:n Le~; se ha ~od i fico.do. 
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