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INTROPUCCION

Durante el pericdo neonatsl, la snemin secundsris a hemb-
lisls es comin ¥ debida a miltiples etioloriss, Be detecta al’ -
investirar 1lp cnuss de ictericias durante la primera aamina de
vidn, - ) : ., .

Lag anemias hemoliticas se producen debido = un ncotamien
to de 1a vide media de los eritrocitos en circulacidn. La vida
media promedio es de I00 a 120 dias.

La Anemin Hemolftica en el periodo necnatal puede tener -
varios mecaniemos patorénicos, entre ellos: la henblisis ago=~
¢inda a enfermedades sistémices, sepsie frecuentemente por M=
6 alrunos padecimientos virmles, 1sa hembligis de wmecanismo in
muncl 8rico como es el caso de lm nnemis hemolftica por isoinmy
nlzacibn materno-fetel y la anemia relaclonada con alterncio--
nes en la constitucibn del ~lbbulo rojo, entre las que pueden
menclonarge:a/ feociveide 1a membrena que incluyen la microesfe-
rocitosis familiar, eliptocltosis o bién, las deficiencias en-
zimAticas como mon: deficiencia de rlucosa-6-fosfato deshidro-
~enaga ¥ deficlencia de piruvaeato-quinassm, mismss que Be han i-
dentificado hagta 1la actuslidad en nuestro pais, aunque exig--
ten otras varinntes.

En viata de lo amplio e interesante de &nta pntoloris Be
decide efectuar una revisibn biblic~rifica, abarcando los Glti
mos cinco niios.



CLASIFICACION

Lag anemins hemoliticns de la- intnncia 88’ pueden clnsifi-
car como: Hereditarins & Adquiridas. R

El primer ~rupo es lmportante: porque suele mnnifastnrse -
en la lactancia O en l» niflez.

PATORENTA :

El ncortsmiento de 1a sobrevida del eritrocito en el fend
meno hemolitico estid determinado por un incremento en la velo-
cidad de deatruccisn de los eritrocitos circulnntea, el cual -
a 85U vez puede estsar determinado por un defecto del eritrocito
mismo; tafecto intracorpuscular, ¥a sea por una aplteracifn de
1s membrana & anormalidad en ls sintesis de hemorlobina o bién,
. un defecto enzimitico: £stos mecanismos determinan las enemlas

hemoliticas hereditarins.

Por otrn parte, el rlébulo rojo puede sufrir una a~resibn
externa en ln cusl el arente arresor se ancuentra en el medio
ambiente del eritrocito y puede ser un autoanticuerpo & droras
con accldn hemolitica u otros a-entes quimicos & fisicos. Este
es el mecanismo patordnico en 1ls mayor parte de lae anemins ha
molfticas adquiridas (1),



ERITROBLASTOSIS FETAL

Ln isoinmunizacibn crterno fetal & eritroblastosis fetal -
es unn enfermednd hemolitica producida por un isonnticuerpo ma=—
terno que pasa al feto a traves de 1ln placenta. Es la mnemia de
mayor frecuencis en los nifios. La mayorin de ellos sen Rh posi-~
tivos, hijoe de m~dres Rh neratlvas. Resulta conveniente deter-
minar en la san~re del corddn umbilicnl niveles de bilirrubinas
coomba directo, hemorlobina y hematocrito.

El din~nbstico debe inicinrse desde el periodo prenatal =
por medio de 10s estudios de lnboratorio gue, perzmiten detectar
n las madres sensibilizndns, liientrag las titulaciones de anti-
tuerpos no rebasen el nivel critico de I:I6 a partir de la vi~§
simn semans de ~estaclibn, se repetiran » intervalos no mayores
de 30 dias.

Cunnde el nivel de anticuerpos eéricos sea positivo en ti-
tulos de T:32 0 mayores o la historia clinica suriera antecedepn
tes de enfermedad hemoli{tica, se debers reallzar amnjocentesis
¥y estudio espectrofutométrico del 1faquido =mnidtico.(1I , 2).
Erofilaxdis de la lgainmupizacifn materna:

En el periodo post-parto de embarazadas Rh incompatibles,
1n isoinmunizacibn ocurre aproximad-mente entre el 8-IC¥ de lasa
mujeres, cuando no se aplicn ~amma ~lobulina mnti D, Las posibi
lidndes de isoinmunizacitin disminuyen a menos de un caso por cp
da 200 embarnzos 1ncompatible§. 8l ge aplican medidas de proteg
¢ibn. Fn los cne0s post-aborto, nnte 1n imposibilidad de cono--—
cer la 1nc6mpntibilidad entre el producto sbortado y la madre,
se aplica ramma rlobulina nnti D, siempre gque el Cooms indirec-
to sea nerativo (mnternc} (2}. ‘
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ANEMIA HEMOLITICA E IWTOXJCACIUNES

Ciertas substanciae quimicas pueden estar asacindas a 1la nne--
min hemolitica, por su efacto directo, Al prrecer actGan provg
cando cambios oxidativos en los seritrocitos, 1os cuasles no pug
den revertirse. Cuando hny deficlencin de los mecanlsmos redug
tores (P ej. en la deficiencin de "6PD) las células son mig -=-
senagibles. Hematoldricamente se observan cuerpos de Heinz en -
los eritrocitos, puede haber metnhemor~lobina ¥ sulfchemo~lobi-
na en la sanere (3 ).
En el estudio reslizado por Jiménez B, en el CMN se presentd -
un caso de RM diarnosticado por 1= inyeccifn intraannibtica de
azul de metilleno, lo gue condiciond en el RN neumonitis y hapn-
titis quimica, motahemorlobinemin, hembliais e hiperbilirrubi-
nemin. Se requirid exan~uinotransfusifn en 2 o0casiones. Concly
yendo utilizar un colorante innocuo para evitar efectos adver-
808 Bobre el RN { 4 ).
Por otro lado, Mc Enerney reporta un casog donde se inyectfd -
intrasmnioticamente nzul de mertileno, para confirmar ruptura -
de membranas, Observando un sindrome de toxicidad en el produg
to caracterizado por nnemin hemolfticn, hiperbllirrubinemia y
me tahenorlobinemia. Concluyendo que debe evitarse 1la inyeccibn
de &ste tinte como nuxiliar diarnbstico (5).
Por otro lado, Vitkun y cols reporta el cne0 de 2 recifn naci-
das, pratérmino de raza blsnca que presentaban datos de anemln
hemolitica con presencia de cuerpos de Heinz, disminucibn de -
loa niveles de hemorlobina y hemntocrito, anilsocitosis, células
fraementadas, reticulocitosis, hiperbilirrubinevds y cuerpos -~
de inclusibn. Reaccidn que de acuerdo a estudios epidemiolbri-
cos ha Bido =sociada al usc inapropiado de nltss concentracio-
de clertos desinfectentes (6 ).
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Utnu‘fcrma de arnenls hamolitice provocada por nmerdicnmentos
es le= que Be Presenta despubs de 1la sdministr-cibn de vitamins
K sintéticn en ~randes dosis durante el periodo resnntal, Aun--

. -que. la cifra de MEPD no estd disminuf~- 1n hemblisis provoecada

por el medicamente se hn relacion~do con la inestabilidnd del -
~lutation, reducido en los eritrocitos del recién nacldo. Se --
consideran que egto puede ser debido a ln hipo~licemina detectads
durante 1la etapa neonntnl, Eato puede prevenirse al limitar ln
dosis de vitamins K sintética n Ime 6 »l utilizar vitazina fp =
que posee diferente deriv-cldn guimica (7 ).

Ballin y Brown, describen el caso de un reclén racldo de =
pretérmino gue bhajo obsarvacibn, presentd anemi~ hemolitica con
cuerpos de Helnz que sur~leron como resultado de la adminisira-
¢ibn de preparados vitsminicos. In vitro, 1o incubacién de eri-
trocl tos de productos pretérmino con mgpertato de sodio, por --
tres horas, mostreoron incremeanto gilenificetivo del nfmero de --
cuerpog de Helnz. v0s eritrocitos de productos de términoc cues-
tran dessrrollo de cuerpos de Heinz despufs de 1a exposlcibn a
concentraciones elevadns de sodio, Egtos estudios indican que -
los eritrocitos de productos prematuros son sensitivos unicamep
te pnra el crecimiento de cuerpos de Heinz, Los niveles requerji
dos para la produccidn de cuerpos de Heinz in vitro estin en el
ranro de los encontrados in vivo, despuéas de 1la administracibn
rutinnrin de vitamina C en los recién nacldos pretérmiro en —-«
quienes induce daflo eritrocitsario (g,



ANENIa HENOLITICA E INFECCIONES

Respecto n la relmcibn de 1a anemia hamolitics con infec--
ciones sistémices Beveras se considera que; la lesidn directp =~
del hematlie por microorennismes o sus toxinas puede ser la bage
de 1a hemblisis observadn en 1la septicemla.

En el periodo neonatal, 1ln anemia hemolitica puede aser una
complicaclibn de casi todas lss infecciones, pero se abserva mﬂs
frecuentemente en las deblidas n Streptococo hemolitico y Eache-
richia coli (9).

Wprran y Schreiber estudiaron dos reclfn nacldos con ente- .
rocolitis necrosante ¥y =nemis hemoliticn severa.e identificsron
Clostridium perfrincens (microor~anismo hemolitico)en el liqui-
do peritoneal de amboag neonntos. El manelo consiatif en debrids
¢ibn quirdir~ica ¥ altos dosis de penicilina 7 potAsica, svolu~-
clonaron hacia 1a mejorfa (1I0).

Orzel discute el cnso de sepsis por Clostridium perfrinees
que nfectd tanto a 1a madre como al producto con sobrevivencins

.de ambos (I},

El veneno de muchas serpientes (en eapeacial;ciertas vibora
de Amfrica del Norte) contienen una hemolisina, mlsma que tam-~-
bién se encuentra en el veneno de ciertos arficnidos { 9).



ANE1A HEHOLITIGA POR DEFICIENGIA DE VITAHINA “g'

En trabnjos efectundos deade 1959 se ha sefalndo gue la Vi
tamina E (tocoferol), actfin como fnactor antiperoxidente (12}, ¥
trabajos reclentes (I3, I4;15,2I,T6) han comprobado &8ta hipbte-
sig, puesto que se hn observado que en ~rupos de pscientes de -
menos de 36 gemanaa de restacibn, en los gque se compruebn d4&fi-
cit de vitnmina E, desarrollan =nemis hemolitica. “sts se acen-
tin 51 al mismo tiempo se administran dosis elevadas de hierro
{(I4). No se ha lorrndo establacer 108 requerimientos de vitami-
nn E neceanrios ¥y se hn visto gue 1la principal causa de déficit
es 11 inmndurez, mAis que la dieta suplementmrin deficlients. Se
ha confirmado que a menor edad r~estac¢ional, meyores son los prg
blemss de absorcibn de 1= vitaminn E a nivel de la mucosn integ
tinal (T2, ‘

S5a hn comprobndo que la deficiencla de vitaminn E, aumenta
en vitro 1a fra~ilidsad del ~llbulc rojo al perbxido, lo que da
uns mayor frasilided del eritrocito (IS,I?,IB) lo que se tradu
ce ciinicamente como uns disminucién de lag €ifras de hamorlobi
na ¥ n aumento en ios reticulocitos (I9).

La asociaclidn entre nivelss de viteamina E y anemia hemoli-
tica en el ger humano eatd bajo investiracibn, Se ha oObsarvado
que los niveles bajos de &sta vitamina, disminuyen 1la vidn me--
dia del eritrocito, efecto que tiene importancia clinica entre
lon pnalentes prematuros (I7,I8). ' e

Machlin, reporta que dentro de loa.usos. clinicos de 1n vi-
tamina E, la adninistracifn temprana de éata’ a'ﬁ‘:nacién necidos
de bajo peso (menos de IS00~rs.) actila disminqyendu los sintomas
de retinopetia de prematurez ¥y la incidericia de hemorraria in--.

-traventricular. S1 se adbinistra a niflos con colestaslas hepati-
ca antes de los 3 afios de edad, los sintomas neuroléelcos como
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arreflexia, ataxia y trastornos sensoriales pueden ser preveni-
dos o reversibles. También es de utilidad en 1ln prevensibn de -
1a neuropatin y retinopatin agocindas con fibrosis quistica. -—-
Los niveles séricos de tocoferol a rmenudo estsn disminufdos en

los cas0g de anemia hemol{tica. La ndministracidn de vitaming E
en pacientes con deficiencis de MGPD incrementa lng cifras de -
hemo~lobina, Los estudies e=pidemiolér~icos indican que los pa -—
clientes con niveles sfricos elevados de viteming E tienen menor
ries~o de muerte por enfermedad isguémica cardiaca, Cancer y mg
nor incidencia de infeccicnes { Ig 20.



ESTA TESIS NO pEag
SMIR DE LA BIBLITECA

AHEAIAS HEMOLITIGAS FOR DEFICIELUIA ELZTAATICA

En los Gltimos nflos, el creciente conocimi<nio izl metnbo-
lismo intermedio del eritroclto h~ con-ucido 1 descubrizienco
de 1a deflctencia de diversas enzimns n~s0ciadas clinigcamonte o
la anamia hemolftica, siendo las mis importantes y de mmyor fre
cuencia en nuestro Paims: 1a defigiencia de ~lucosa 6 fosfato -=
deshldrorenasa (76FD) y déficit de piruvatoguin-oa (3.
Definit de Blucoss-f-fostatg-deshidrpseopasn, se hereds como ca-
racter lirndo al cromosoma X; &sto traduce que 10s hijos v-ro--
nes de uhn mndre heterocirot~ clf{nicamente sana, serin enfermos
dado que el cromoscma Y carece de ~en correspondlente n &sta ep
zimn,

La D"6PD B¢ hn rBotin®0 con anemin hemoliticn nreonntal y tambi-
&n con el desarrollo de kernicterus {3 ,22,23,24).

En recifn nacidos puede mer necenrric realizar axsncuinotransfy
8ibn con el objeto de prevenir el des-~rrolle Ae kernicterua. No
se recomliends la fototernpin porque puede incrementar 1a hembli
als,

En nifioe mnyores, ls snemisa puede controlerse con ls trang
fusibn de MRE, procurando qua el donador no tenmn relacifn con
8l pneclente. Deberd virilarse el estado de hidratacidn y 1a din
resis y considerar que l- presencin de crigis hemolitica pusede
ser secundaria a proceso infeccioso activo (1),

Mimouni y Shohat describen el cago de dos recién nacidos -
pretérmino con episodios de hemblisls secundarios a transfusibn
sanruinen, éin encontrar datos de incompatibllidad con el dona-
dor, excluyendose otras pasibles causas. Dentro de las investi-
raciones efectundag el hnllaz~0 fud que el donador tenfa defi—
cieoncla de M6PD y los neonatos tenian nctividad normsl de rEPD,

Los sutores surleren que el acreenine para D'GPD debe rea-
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lizarae antes de transfundir a neonatos pretfrmino (25)..
‘DAficAt Ap Piruwatacuinzan, ocupa el serundo luesar en frecuen —
cin despufs de la DRGPD y fuf ie primera deficiencin enzimitica
degcrita que se asocld con 1a vie del ciclo ~lucolitico de Emb-
den Meyerhor (3 J.

Eata anemin conrfnita hemolf{tice se aobmerva en personas hg
mocirotas y se heredn como caracter autosbrico recesivo. Las mp
nifegtaciones clfnicas varfan desde un proceso hemolftico leve
s ~rave en el periocdo neonntal inmediato con cifras bajna de hgo
mo~lobina {afin del cordén umbilical/.

La ictericia suele ger unn complicacibn comin en el recibn
nacido, hnbiéndoge descrito la aparicién de kernicterus. La ~rsg
vadad del componente hemolftico varia, ein embareo lan esplenome
mnlin constituye el Gnico si~no ¢lfnico constante.

El diarnbstico se bagn en ls reduccibn de la actividad de -
piruvatoquinass de los hematlies, medinnte pruebas espectrofotopd
tricns. No existen sltersciones en 1la hrmo~lobina y los leucoci
tos tienen actividad normal de piruvatoguinasga.

E)l tratamiento durants 1n etaps neonatal ea a boase de exsap
ruinotransfusiones para controlar la hiperbilirrubinemia. Si 1a
nnemin s severn y constante & se requieren transfusiones fre--
cuentes deberhi reonlizarse la esplenectomia (I, 3).

- I0 -



ESEEROCITQSTS HEREDLTARIA

También conocida como anemis homolitica conednita & icterd
¢in conrénitn =collirica, es uns anemin hemolitica heredads -omi
nante que se considera dependiente de una anormalidad “a 1a men
brana, probablemente debldn a un defecto de lae protefnns v /v
e gz (I, 3,26),

Lna manifestaciones clinicas suelen aparecer durante el pe
riodo neonnatal con snemia ¢ hiperbilirrubinemi- severas, snmeri-
t-ndo manejo con fototerapin O exane~uinotronsfusibn. Después de
1n etapn neonatal =e ssotian mayores datos clinicos.

Lag complicnciones mhs ~rnves que se presentan son leg cri
als hemoliticas 0 =plasicasg ( % ,26).

Dentro de lng complicaciones puede presentarse ictericin -
severa durnnte el period¢ neonatal cOn aparicibn de kernicterus
Cono tratariento, laa transfusicnes por intercembio deberan rea
liznrse en 108 cngos de hiperbilirrubinemia en el periodo neona
tal (26).

-1l -
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