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CAPITULO I 



INTRODUCCION 

1.1 	PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. 

En la prédica pediétrica a veces es dificil establecer el diagnóstico de infección en niños y 
generalmente esto se acentúa en el periodo neonatal. 

Como un apoyo muy dtil para el diagnostico de infección, la cuenta de leucocitos en sangre periférica 
y la cuenta diferencial de los mismos, han sido usados en los pagados 75 años. ui 

Se han determinado diversos patrones de cambios hematológicos asociados con cuadros de semi, 
como son: 

a) Variaciones en la cuenta de neumSfilos. 

Usa adecuada cantidad de neutrófike es un importune tadOr ea la resistencia del 
huésped a la infección. Si la cantidad de aemrófilos dismieuye la probabilidad de usa 
infección ea mayor; a eso esa le conoce como anstropeaia, lo cual mal asociado con 
la devacide de mortalidad de ~a con sepia. 

b) Relación formas ea barda - cuenta de leucocitos. 

Se ha reportado que silba recién nacidos con iefectide bacteriana tuvieron cuentas de 
seratrdeloe normales, sin embreo, la calidad de formas es banda se iscreeseete pot 
arriba ad raigo ronzal. 

La desviación ala izquierda (predoedaio de formas jóvenes) de los leucocitos se use 
como ayuda en el diagedetico imprimo de infeccide bacteriana. tei 

c) 	Cambios degenerativos en los neutrdillos. 

Los neutrófilos de pacientes coa infección Werke* frecuentemente muestran 
cambios morfológicos como pis:sosia, granulaciones tóxicas y vacuolizacido. 

En apoyo al diagnóstico de septicemia, es de gran importancia entre otros la hiomeerfa 
hemétka, mediante la cual es posible obtener la cuenta de leucocitos, enumerar 
neutrófilos totales, mí como la observación de cambios en los rasgos morfológicos de 
loa neutrófilos. (5). 



1.2 OBJETIVOS. 

Determinar si la presencia de vacuolización, granulaciones tóxicas y cuerpos de DOble 
sirve de apoyo al diagnóstico de septicemia. 

Confirmar que la Moronda hemática apoya al diagnóstico de septicemia antes de la 
confirmación bacteriológica, en el caso de infección bacteriana. 

Determinar si alguno de los parámetros observados por si sólo apoya al diagnóstico 
de septicemia o si hay relación entre ellos, 

I J 	HIPOTESIS 

La IOJCOCitOSIS, la neutrofUla, la desviación a la Izquierda en la cuma diferencial de 
leucocitos, la obaervacide de cambios morfoldgicos, son pardemetros tempranos titilee ea el 
apoyo al diagnóstico de septicemia. 
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ANTECEDENTES 

2.1 	INFORMACION GENERAL SOBRE EL TEMA 

ONTOGENIA DE LAS CELULAS SANGUINEAS 

Uno de los mayores órganos del cuerpo humano es el tejido hematopoyético. La génesis, 
diferenciación y función de las células sanguíneas se inician en el embrión en islotes sanguíneos, 
generados a partir de células del mesodermo entre los días 19 - 20 de gestación. El proceso continúa 
en la etapa fetal primero en el hígado (conocido como fase megaloblástica o erltrolde) entre la 5' y 
6' semana de gestación; concomitante con esto el bazo se activa entre la 16' y 20' semana dando 
entrada las series megacariocitoide y granulocitokle. El período cumbre es en la 24' semana donde 
la Mula ósea empieza a regir como surtidor o alimentador de células hematopoyéticas, lo que 
continuará basta la sisases del sujeto. 

En los sitios de Ismeatopoyteis existen dos poblaciones celulares: la primera son caldas tranaitorias 
(blastos) con dos caramerteticas básicas (a) ausorrenovacida y (b) capacidad para diferenciación y la 
segunda población son células que se camelaba por fidelidad de línea y no autorrenova citia. 
Coatiaiams su proceso basta la maduras doede adquieren I capacidad de ser funcionalonseas 
competans. Todo eses proceso está resguardado ea asa ancromubleate Inameopoyelco que corta 
de cálida enrolados, Ilbroblastos y m'ondeare &acorna de factores solubles conocidos como boxee 
de crecimiento, y la rgWacidn principal MI dada por la desuda del sistema. (1,3) 

3.1.1 MORPOLOGNIA. 

Los patrones básicos de maduración general de cálidas beenatopoyllticas son: 
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a) 	Tamaño: A mayor grado de inmadurez, la célula es más grande. Conforme envejece es más 
pequeña. 

h) 	Relación núcleo citoplasma: En una célula inmadura la relación es desde 3 a I a favor del 
núcleo. En la célula madura la relación es I a 3 a favor del citoplasma. 

e) 	13asofilia: Existe un mayor grado de basofilia en células inmaduras al llegar la madurez 
desaparece. 

d) Gránulos: En las células inmaduras no existen gránulos, conforme madura la célula los va 
generando. Como caso especial hay presencia de gránulos primarios en etapa de premielocito, 
y gránulos secundarios en etapa de mielocito. 

e) Núcleo: En la célula inmadura el núcleo es grande, redondo u oval; un caso en particular son 
los granulocitos en los cuales el núcleo se va modificando basta llegar a ser segmentos en su 
etapa de madurez. 

En lo que respecta al eritrocito, conforme éste va madurando, el núcleo es picnotizado y 
extraído del citoplasma, hasta ser células meladas transportadoras de hemoglobina. 

t) 	Cromatina: En células inmaduras es fina, laca, con semejante a un panal; conforme madura 
hay mayor concentración de hetecroenatina y menos MICIfitileidft de aucromatina. 

Las células comisionadas por un estímulo hentatopoydico dan origen a 2 tipos celulares; el 
primero es una célula hiato con características de dula tronco. La segunda genera una línea 
con características y funcione' especificas de la línea cdular Habida, mieloide, eihroide y 
meocariocttica. (n 

Los patrones de maduración son similares en las líneas excepto para el megacariocito, que ea inversa. 

Nos concretaremos a mencionar características morfológicas normales de las líneas involucradas como 
son la línea mieloide, línea monoeñica y linfoide en procesos infecciosos. 

MIELOBLASTO: 

El diámetro de esta célula va de 10 a 18 pm. La relación núcleo citoplasma ea de 5:1 
a 7:1, el color del citoplasma es azul. El núcleo es largo, redondo o ligeramente oval. 
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La cromatina le da una apariencia de perforaciones ligeramente rojo•púrpura. Se 
localizan de 2 a 5 nucléolos color azul pálido. El citoplasma es basoftlIco y 
generalmente no es clara la zona cerca del núcleo. No existen granulaciones, (1.2,3) 

PROMIELOCITO: 

Contiene gránulos primarios, azurofflicos o no específicos; son grandes gruesos y 
pueden ser identificados en el estadio de su estructura fina como característica de los 
neutrófilos, eosinófilos o be:4Mo*. 

Contiene peroxidasa, fosfatase ácida y otras enzimas lisosdmicas. Los gránulos 
específicos persisten por todo el resto de la secuencia de maduración y sun vistos en 
subsecuentes estados incluyendo formas polimorfonucleares. Son no lisosdmicos, 
contienen fosfatasa alcalina, son oxidase negativa. Su ndcleo mide 12 a 20 pm. Su 
relación ndcleo citoplasma es 5;1 siendo el núcleo redondo u oval ligeramente rojizo 
púrpura. Presenta de 2 a 5 nucldolos azul pálido; presenta basofflia en el citoplasma 
pero es más claro que el m(doblasto. Contiene granulaciones azurofilicas. Tiene una 
cromatina en forma de red. (t,2,3) 

MIELOCITO: 

Tiene de 12 a 18 pm de diámetro; tiene una cantidad moderada de citoplasma en 
relación 2:1 con el ndcleo. El color del citoplasma es rosa-azulado. El ndcleo as oval 
o ligeramente identado de color rojizo-mkpura. Raramente se observan nucldolos. Las 
granulaciones son azurofilicas más especificas. 

METAMIELOCITO O JUVENIL: 

Mide de 10 a 28pin de diámetro. La relea*: video citoplasma es 1.5 :1 siendo el 
citoplasma de color rosa; el ndcleo m cereral te forma de herradura o arrilkmado, No 
hay nucidolos. Las granulaciones son neutrofilicas, eosinofflicas o basofflicas. ,2,3). 

BANDA: 

Tiene un diámetro de 10 a 16 pm, El citoplasma es abundante de color rosa o azul 
pálido; existe una relación ndcleo citoplasma 1:2, El ndcleo es central en forma de 
banda de cuerpo uniforme, No contiene nucldolos. Las granulaciones pueden ser 
neutrofilicas, ensinoffiicas o basofílicas. (1,2,3) 
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SEGMENTADO; 

Esta célula mide aproximadamente de 10 a 15 pm de diámetro. El citoplasma es 
abundante de color rosa tenue; existe una relación núcleo citoplasma 13. El núcleo 
es central en forma de lóbulos, siendo éstos de 2 a 5. No existen nucléolos contienen 
granulaciones finas color rosa o rosa violeta. Las granulaciones en el segmentado 
ecsinófilo son carmín y el segmentado basófilo presenta granulaciones azul negro. 
(1,2,3). 

MONODLASTO; 

Esta célula presenta de 14 a 18 pm de diámetro, El citoplasma es basdfilo, en cantidad 
moderada. Su ndcleo es largo con pequeña 'dentición, Contiene de 1 a 2 nucléolos 
largos. No contiene granulaciones. 

PROMONOCIFTO: 

Tiene un diámetro de 200. El Ci10011111111 gris-azul opaco, con finos gránulos lila. 
El núcleo ea largo moderadainerde identado; la cromatina es net No contiene 
nucléolos. Existe una considerable baeo(lia e, el choplamas. Se observan finos 
gránulos lila. (1,2.1). 

MONOCITO: 

Tiene de 16 a 200 de diámetro; el citoplasma es abundante de color grisáceo o gris-
sucio. El mide° es largo, oval o idemado, comal. bramase se premiso de I a 2 
nucléolos. Contiene unos (latimos gránulos lila. (1.2.3) 

LINFOBLASTO6: 

Tiene un diámetro de 10 a 18 pm. Tiene citoplasma escaso de color azul claro. El 
núcleo es periférico o central, redondo u oval de color rojo-purpurino. Se observan 
de 1 a 2 nucléolos, No hay gránulos. ;1,2.31 
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PROLINFOCITO: 

Mide de 9 a 18 pm, su núcleo redondo o identado, su cromatina es ligera. Tiene de 
O a 1 nucléolos, Se hallan en algunas ocasiones en sangre normal con mayor 
frecuencia en niños especialmente en aquellos que padecen infecciones crónicas de vías 
respiratorias altas. Es intermedio en tamaño del linfocito grande y pequeño. Un rasgo 
importante es la intensa coloración bastilla del citoplasma, el cual es homogéneo y 
agranular.11,2,3). 

LINFOCITO: 

El linfocito maduro tiene un diámetro de 10 pm; el citoplasma puede ser escaso con 
relación el mielas o abundante. El delco ea azul-purpurino y está compuesto por una 
densa agregación de cromatina, tiene una forma redonda. Los nucléolos no son 
usualmente visibles con las técnicas ordinarias. Los gránulos comdnmente están 
ausentes del citoplasma, pero en algunas células se pueden observar de color rojo-
violeta (gránulos azurdfllos). 

LIFONCITO GRANDE: 	Mide de 10 a 15 am con núcleo redondo o 
identado, cromatina moderada pálida, no 
tiene audéolos. El citoplasma es más 
abundante que en el linfocito pequeño, con 
frecuencia condene gránulos uurofilicos. La 
presencia de una zona clara perinuclear es 
rasgo diferencial. 

LINFOCITO PEQUEÑO: 	Mide de 6 a 10 pm tiene un miele° redondo 
o identado; se observa una ligera cromatina. 
Tiene de O a 1 miedos. El mieles ocupa 
casi toda la célula y presenta una Ilación más 
intensa es su periferia. (1,2,3,4) 

2.2 ANORMALIDADES 

En los neutrófdos, linfocitos y monocitos de pacientes con infección se pueden observar cambios 
degenerativos; el excedente de estas alteraciones en la célula nos va a reflejar la severidad de la 
enfermedad del paciente. El reconocimiento de anormalidades en las células sanguíneas nos puede 
alertar hacia el diagnóstico de septicemia. Infección es el proceso por el cual el parásito (organismo 
que vive sobre o dentro de otro organismo vivo), entra en relación con el huésped. Las vías de entrada 
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luís frecuentes son el aparato respiratorio (boca y nariz), el aparato digestivo, el aparato genitourinario 
y las escoriaciones en la superficie de las mucosas y piel. 

La septicemia es una Infección generalizada. Además de la vfa de entrada invade torrente sanguíneo. 

Los métodos consagrados por el tiempo para evaluar los cambios en los glóbulos blancos incluyen 
recuento y diferenciación de los leucocitos. Los primeros descubren fluctuaciones numéricas y los 
segundos indican conocimiento sobre el tipo y grado de madurez de las células en cuestión. 0,3) 

2.2.1 CUENTA DIFERENCIAL. 

La cuenta diferencial se refiere a la enumeración y clasificación de los leucocitos vistos en el frotis 
sanguíneo teñido. El procedimiento usual es contar mínimo cien leucocitos sistematicamente al mismo 
tiempo buscando en el frotis un área de buena distribución celular. 

De la cuenta total de leucocitos y la cuenta diferencial, la concentración absoluta de cada tipo de 
leucocito se puede calcular. 

La exactitud de el resultado depende de la variabilidad de la cuenta de leucocitos totales y la cuenta 
diferencial. La concentración absoluta de leucocitos provee de mayor exactitud que la cuenta 
diferencial porque, en manda, cada tipo de leucocitos ee un sistema celular separado, con sus 
particulares funciones, control de mecanismos, y respuestas a procesos infecciosos. 

Varios sistemas de cuenta diferencial fueron empleadas en un tiempo. Arneth, por ejemplo, registra 
cuidadosamente y tabula de izquierda a derecha, el numero de leucocitos neutrófilos con 1,2,3 etc, 
lóbulos y hace otra subdivisión. 

El término "desviación a la izquierda' es derivado de está práctica e indica un incremento en la 
proporción de células con sólo uno o pocos lóbulos, mientras que "desviación a la derecha" representa 
un incremento en la proporción de multisegmentados. Schilling usa el término "desviación 
degenerativa" para referirse al Incremento de juveniles y milocitos que aparecen en sangre en 
respuesta a un proceso agudo y desviación degenerativa la izquierda, indica un fracaso a la maduración 
como un resultado de una función deprimida de la célula. 

El apunta que de acuerdo a la desviación es de un tipo más reciente y aumenta el número de formas 
inmaduras encontradas en sangre, pero el núcleo de estás células, es escaso en forma de T. V o U, 
y muestra pequeña estructura detallada (Stahkernige o células en cayado). 0.6) 
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Desde un punto de vista clínico es usado para determinar si formas jóvenes de neutrótilos (banda y 
jóvenes) está aumentando y el cual es la proporción de incremento de formas multinucleadas. Un 
incremento de formas jóvenes (bandas, metamielocitos y mielocitos, desviación a la izquierda) sugiere 
un incremento en la liberación de neutrófilos jóvenes en el nacimiento de la médula; esto se ha 
observado que se asocia a infecciones agudas e Inflamación. Alteraciones en el número total de 
leucocitos y su proporción relativa son de significancia considerable a medida de las reacciones del 
cuerpo a agentes nocivos. De ese modo en resumen, marcando la presencia de neutrófilos jóvenes o 
en presencia de números aumentados en el frotis sanguíneo, es indicativo de cierto proceso infeccioso. 
(221 

Valores normales: En los adultos es de 4 000. 11 000 /nun3. 

Los valores normales en niños van a variar de acuerdo a la edad de los mismos: 

recién nacidos; 10 000 a 25 000 I mm 3  
1 alto; 6000a 18000/mm 3  
4 a 7 años; 6 000 a 16 000 / mas 3  
I a 12 alto.; 4 500 a 13 000 / mm 3  

(6) 

2.2.2 NEMOPENIA 

Es d descenso del almero absoluto de neterdllios hasta nivela por debajo de 1500 / mm 3  . 
Fisiológicamente loe 1111100C1101 neutrófilos fegodtioos y los :necrófagos protegen contra las infecciones 
bacterias y algunas fóngicas. Un número mínimo de del pollmorfonucleares en la sangre 
patita** es mcencial para la función fagodtica adecuada; por lo Mato niveles neutropénicos lleva 
Implícito el peligro de mayor ausceptibilided a la l'halda. (1,2,21) 

2.2.3 NEUZIROPILIA 

Se entiende por neutrottia al aumento del número de neutrdfilos por arriba de los valores normales. 

Dentro de los cambios degenerativos que se pueden observar tenemos: vacuolas, granulaciones tóxicas, 
cuerpos de ~le, hipersegmenteción e hiposegmentación. (t.2) 

a) 	Vacuolización 

La fagocitosis y digestión bacteriana por los neutrófilos fueron reconocidas en el siglo XIX, 
recientemente fue demostrado que la digestión de la bacteria por neutrófilos depende de 
enzimas Micas liberadas de los gránulos (lisosomu) dentro de la célula blanca. Los productos 
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de la digestión aparentemente son encerrados dentro de las vacuolas las cuales son formadas 
por invaginación de la membrana celular y la fusión de esta membrana con la membrana del 
lisosoma, 

Las vacuolas pueden representar degeneración ósea o pueden deberse a autofagosomas porque 
se observan con frecuencia en septicemia, asociadas a granulación tóxica, El fenómeno de la 
vacuolización desaparece dentro de las 12 a 24 horas del tratamiento, (6,22,23,24) 

h) 	Granulaciones tóxicas 

Reflejan un defecto en la maduración del neutrófilo con persistencia de gránulos azurofflicos 
en estados maduros de la célula o son el resultado de adsorción de agentes tóxicos que resultan 
en una nueva formación anormal de gránulos; por otra palie algunos gránulos tóxicos (como 
lo demuestra la microscopfa electrónica) pueden representar lisosomaa secundarios o 
autofagosomas que condesas innuusocomplejos. 

Los autofagosomas son 1110101511 que se be fusionado coa una nada figs:Rica y han 
descargado su contenido suiretrico en la mima. 

También por estudios histoquImieoe iota has demostrado que lie granulaciones Maleas son 
gránulos anirdfflOa  (primaria). que son paroxidasa positiva y son más fácilmente Midas que 
loa vientos de caldas normales. U. Incremento de Mido asociados a fosfato& ácida ea 
células conteniendo gratedacionee tóxicas sugieres que bu sido liberados gránulos muna kos 
miméticos. 

Este hallazgo y el incrimino en la actividad de la tostabas *Asa Tse puede también ser 
visto en infecciones, implica que los seurdllios son eatirmilidoe de usa manera similar en la 
cual las células llevan a cabo us proceso de fagocito* o reicelonis a un sitheslo de 
eselotoxime, Ea la infección severa, en el esvelemesieeto qillekm y en los estados aisiooe 
el eitoplaema puede costes« gramiladoses *tras. (e,22.21.24) 

e) 	Cuerpos de Doble (amado) 

Son inclusiones citopl asmáticas inegularee teñidas de azul que veden desde el tamaño de cocos 
basta unos 2pm de diámetro; son ovales o redondos a veces escasamente visibles. Son 
amorfos, tienden a presentar contorno circules o s'Otro. Se encuentran en infecciones severas 
y deseparecen cuando la infección cede. Se encuentran después de quimioterapia, aparecen al 
I° o 2° día después de una quemadura y en infecciones por eacarlmina. Se observan en 
tolelocitoe, ~ami/locho., bandas, nectrófilos, cosi:dilos y baadfilos. (6,22,23.24). 
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Hiposegmentación 

También conocida como anomalía de Pelger•Hüe la cual se caracteriza por marcada 
condensación de cromatina nuclear en todos los glóbulos blancos y menor lobulación de los 
neutrófilos, de modo que casi todas las chulas polimorfonucleares son bilobulues o en forma 
de bandas. 

La anomalía es congénita (verdadera anomalía de Pelger.Hüet) o adquirida (seudoanomalfa de 
Pelger•Hüet). La forma adquirida se punja observar en enfermedades sanguíneas o en 
tratamientos con vitamina B 	(29,1) 

e t 	Hipersegmentacidn 

La primera dificultad es la clara definición de que constituye un lóbulo separado; una 
definición usada es hablar de la completa separación de lóbulos nucleares o sin unión de 
filamentos. 

Después se tienen que contar el ndmero total de lóbulos nucleares en cien, calcular el 
promedio de número de lóbulos por nestrófiloa y comparar el resultado con valores normales. 
Un incremento en la cuenta media de lóbulos de neutrófilos, sugiere deficiencia de ácido 
&Oteo, hipersegmentación congénita o enfermedad renal. También la presencia de 
multilobuladoe en el frotis sanguíneo es indicativo de un cieno proceso infeccioso.aem 

2.2.4 UNFOCITOSIS 

El un incremento significativo de los linfocitos, que motiva la presencia de una leucocitosis moderada 
o intima. Linfocitos atípicos se lusa observado o variedad de enfermedades vitales. Después de la 
le semana de vida, predominan huata loa 4 6 5 1119111.(1,2) 

2.2,5 UNFOPINA 

Se refiere a un decremento por debajo de 1.3 x 109  céls. / 1 . 

Dentro de los linfocitos se han descrito con diferentes nombres y existen en gran número de estados. 
Se llaman inmunocitos porque intervienen ea la inmunidad humoral y sirven como "banco de 
memoria" de la experiencia Inmunológica previa. Downey y Me Kinlay describen en base a la 
morfología: 
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1 	Linfoncitos plasmocitoides 
II 	Linfoncitos hlastoides 
111 	Linfoncitos monocitoides 

1 	Linfoncitos plumocitoidea 

Eso célula es mayor que los linfocitos normales, posee una forma redonda u oval, Con citoplasma 
intensamente basófilo, nicle° pequeño, cromatina en grumos gruesos que posee distribución en rueda 
de :cerro. El citoplasma puede contener gránulos anntlfilos diseminados, pero más importante es la 
presencia de finas vacuolas múltiples que dan aspecto esponjoso o espumoso. 

células de Türk tienen el mismo tamaño que las células plasmocitoides y se relacionan con ellas. 
Se pueden considerar linfocitos atfpicos. El citoplasma se tiñe en azul con más intensidad que las 

plasmáticas; posee núcleo excéntrico, la cromatina. no se distribuye en rueda de carro. El 
nurnero aumentado de estas células se observa en anemias graves, sarampión, rubéola, aeranidocitosis 
e infecciones crónicas en especial si cursan con leucocitolis intensa. (3) 

22.4 MONOCITO6IS 

Monocitosis se refiere a un incremento ea el número de ~tochos por arriba de 7301~3 

(0.73 a 10 II), en niños y 440/mm3  (0.44 a 109  /I) en adultos. A veces se observa en ~Inhale:tido 
endocarditis bacterial, brucelosis, tifoidea, rickeasiosis, Maitu, colitis créale* ulcertiva, enteritia 
regional, enfermedades de la colégiate, trip~sondesis, enfermedad de Hodgkin's, esto nos indica que 
1.1 monocitosis frecuentemente acompaña a iefeccioess agudas y activas,(I,2) 

2.3 	DINAMICA LEUCOCITICA 

Aunque la función de los leucocitos es defender al organismo, se ha conocido por estudios de 
Metchnikoff en 1192, y es evidente que dada una de las diversas lineas celulares de leucocitos tiene 
propiedades especiales y no como único papel la defensa sanguinos. 

Básicamente la función es de multiplicación celular, maduración, almacenaje y liberación de la vía 
suplen a tejidos y sitios de Infección o células dalladas. Estos procesos se refieren e la dinámica 
del leucocito y es diferente para cada tipo de leucocito.(1.2.3) 
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2.3.1 DINÁMICA DEL NEUTROFILO EN SANGRE 

Por largo tiempo se ha venido aceptando que los neutrófdos emigran a sangre y continuamente son 
reemplazados, pero no es usual apreciar que tan grande proporción de granulocitos en sangre no es 
importante en la corriente circulatoria. 

Es bien conocido que varias influencias fisiológicas tales como ejercicio, excitación y otros factores 
pueden asociarse con el incremento en la cuata de leucocitos, y esto fue atribuido a la liberación de 
leucocitos secuestrados por el bazo. De cualquier modo, valores observados han recordado el hecho 
que tales cambios también ocurren en personas esplenectomizadas. (1,2,3). 

2.3.2 MIGRACION DE NEUTROFILOS A TEJIDOS Y SITIOS DE DESTRUCCION 

Los sitios ea los cuales loa neutrófilos normalmente desapareces no son bien entendidos. Neutrófilos 
sanguíneo' marcados son encontrados en saliva pero la pérdida ea la saliva puede reflejar una infección 
suben:dm desde algunas a ninguna célula son encostradas en cosamos salivales; la proporción a la 
cual los gránulos 01141111 a la cavidad oral ha sido correlacionado con el grado de gingivitis. No 
obstante algunas Aulas van a penetrar a la mucosa «al ea personal sanas; probablemente como 
resaltado de diepddasis. 

La pkdide de leucocitos en orina metida se ha demostrado ea sujetos aormalea, esto aumenta, 
marcadameatie ea plelosefritis. Por ailadidura, catetedzseida artedovesou estudiada en perros y 
hombres proporcionan evidencias que sugieren que leucocitos lambida son removidos continuamente 
del pulmón, el Aliado y el bazo. Ndmeros significativos tal vez pedidos ea el tracto intestinal. 

El sitio local de tejido dallado o con infeccida, la adhereacia de aeutrófilos a las Mulas endoteliales 
o a la pared venosa y su subsecuente migración al tejido puede osar visto casi en minutos. Aunque se 
ha sugerido que la quimiotiais presenta una mejor explicación de la adherencia y migración esto no 
es prueba de este caso. 

Después de la adherencia inicial de neutrófilos puede ser vista y proyectada por seuddpodoe entre 
células endoteliales y una fuerza en el pasaje entre ellos. Además de la migración es dilatada por la 
base de la membrana y la células periendoteliales y loe mundillo§ pueden moverse paralelamente o 
abajo del endotdio hasta el pasaje circundante al tejido conectivo encontrado. 

Esto no ea evidencia de la lisia de los gránulos de los neutrófilos, sugiere que el pasaje es hecho 
disolviendo células Interendoteliales aglutinando sustancias o fibrina' de coligen y esto no es 
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evidencia morfoligica consistente o cambio de células endoteliales. Una vez que los neutrófilos salen 
a sangre retornan en números significativos. (1,2,3) 

2.3.3 FAGOCITOSIS DE PARTICULAS. 

La principal función de los neutrófilos granulocitos ea prevenir o retardar la intromisión de agentes 
infecciosos y otro material extraño en el buteped. Esto es acompañado por fagocitosis y digestión de 
material. Los neutzófilos también liberan varias sustancias en su ambiente y tienen también funciones 
secretoras. 

Endechada es el proceso por d cual el material ea tomado dentro de la célula encerrando las piezas 
dentro de la membrana plasmdtica, algunas veces ocurre una liberación en el citoplasma de la célula. 

Le endocitosis se divide en pinocitosis y regodeada. La fagocitosis puede ~almena ser vista al 
microscopio de lea, mientras que la pinocitosis no, porque ea le ingestión envuelve partícula" muy 
pequeñas, mí como macromolkules. Ambos procesos implican tavaginación de la membrana celular 
y la formación de vedadas o vecuolas (kbaenaim). 

La mayoría de lit células son capaces de piaociaosis, pero foodsoela ce usa actividad prominente de 
neutrdfllos, monocitos, mamdfaios y o asesor cantidad eosiadfilos y biedfllos. blande" 
neutrdflios y polimorfortudeene ingieres ~Mei atrio (bacterias y realidad da Pealadas) pero  rara 
ve: hilaren clubs addlogas, similar actividad selectiva de paetkulas parece 	vivo. 
NeutrófIlos y 'necrófagos son móviles y de ese modo migras libeemenk a sélos de inflamación. 

Una vez ea el ken de inflamación dios aman en MIMO con el material eatrale, lo enellaben y ea 
sometido a enzimas bactericides y digestivas que onstienee. Esto fue *preciado primeramente por 
Metchaikoff en loa Motas cuando observó la migración de (asociaos en áreas de tejido dallado en 
esponjas y ea animales inferiores. 

Por estudios posteriores d concluyó que la resistencia a infecciones resulta de actividades de células 
fagocIticaa. De cualquier modo, se empiezan trebejos a cerca de la misma demostración de actividad 
antibacterial ea suero, y cerca de los noventas el concepto de que opeoninas en suero, envuelven a la 
bacteria y se ejecuta una fácil digestión por fagocitosis es ahora mis conocida. 

Las células fagodficas vienen a ser consideradas como células pasivas en resistencia a la infección. 
Esto se confirmó cuando se demostró que la fagocitosis aumentó, de neumococo previamente expuesto 
a suero resultando un envolvimiento de la Momia con anticuerpo y complemento. 
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Por muchos altos la fagocitosis fue más bien dependiente de una tensión de la superficie de la célula 
o efectos de cambio y que el envolvimiento no expide energía. Esta consideración fue mantenida 
constante aunque fue señalado en 1933 que durante la fagocitosis de una bacteria, los leucocitos 
muestran un esfuerzo extra de desgaste de oxígeno. 

La importancia de una Ulula fagocftica así mismo como la defensa del cuerpo no había sido 
reemplazada hasta los cuarentas, y más tarde cuando Wood mostró que la autoaparición de infección 
fue decidida antes de aparecer anticuerpos específicos en el suero. El demostró la habilidad de 
neutrófilos para atrapar y digerir organismos en la sustancia de anticuerpos y factores del suero y el 
proceso llamado "fagocitosis de superficie'. 

Na sido mostrado que al proceso de fagocitosis antecede nfirdgeco atmosférico puro como oxígeno, 
que no ea inhibido por cianuro o dinitrofenol y que inbibidoree de glicdlisis inhiben la fagocitosis. 
Desde los dios cuarentas, el conocimiento de quimiotaxis, reconocimiento y adsorción, actividad de 
opugna, endocitosis, función bactericida, digestide y procesos asociados fueron conceptos que se 
fueros acumulando y deépsés de años de controversia ahora se sabe que todos ellos satán relacionada. 

El granulocito maduro e la Mula fagocItka más activa de la serie granulociticas, aunque los 
juveniles, las bandas, los eosinófilos y basófilos (y monocitos) también toman parte ea la fagocitosis; 
el proceso de ingestión y digestión de material exudo time cuatro compuerta: 

I.- 	Quimietuis o lettcotsais (Incluyendo migración). 
1.- Oplosizackle. 
3.- Ingestión. 
4.- Deagranulación, multe, dise/Aida y destrucción del cuerpo extraño. 

I.- QVIMIOTAXIS. 

Ea la capacidad de los MOMIO% para percibir la presencia de sustancias extrañas puticuladas en el 
medio y trasladarse hacia ellas (locomoción directa). Aunque la movilidad de los neutrófilos y su 
concentración en lesiones inflamatorias fue apreciada en experimentos anteriores, el desarrollo de dos 
compartimientos de la cámara con membrana permeable a leucocitos, y la separación de los 
compartimientos permitieron una cuantificación de quimiotaxis in vitro y una fácil investigación do 
factores quimiotácticos. 

Por tales estudios et evidente que ambos, neutrófllos y fagocitos mononucleares muestran migración 
direccional bajo la influencia de agentes quimiotácticos, pero un gradiente de concentración es 
necesaria para que ocurra la migración. En la ausencia de gradiente., pero con factores quimiotácticos 
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presentes, casualmente la migración ea mejorada y ocurre localización de los fagocitos. 

La quimiotaxis parece estar mediada por dos formas; citototinaa, las cuales tienen una directa acción 
en fagocitos (caseína, cienos filtrados bacterialea, y fusión de productos de bajo peso molecular de los 
componentes del complemento C 3.6.3 y posiblemente C 3 , y un complejo de C3,6,7) y citotoxfgenos 
los cuales no son quimicuicticos pero genera factores quimioticticos demuda de interactuar con suero, 
plasma o componentes de complemento. Un ejemplo de citotoxfgeno son antígeno-anticuerpo 
complejos, endotoxinas, ciertas bacterias, ciertas enzimas que reaccionan con componentes del 
complemento, y lisosomas de neutrófilos macrófagos o hígado. Ciertas citotoxinas parecen ser 
especificas de neutrófilos, (cultivos de filtrados de E. coli) y otros como la casefna inducen migración 
de ambos, neutrófilos y monocitos. 

En general, los neutrófilos son atraída por componentes de bajo peso molecular. Las minas 
vaeoactives, bradicininas, serotoninas, histamina no tiene actividad quimotictica en danta in vitro. 
Hasta ahora pocos estudios revelan la oprimida de factores quia:Mi/Micos ia vivo. 

En conejo', en clama de experimentos, casualmente si movimiento de leucocitos fue visto en el 
centro de daño pero procediendo &te a un movimiento direccional de leucocitos ea el /rea. Fi 
movimiento causal es sugectivo corno retejo de Mamila al /rea que ~tiene factor quindotletico 
pero con niagile gradiente de conceatracidn para kik« la dirección. 

200PSON1ZACION: Reconocimiento y adsorción de postulas. 

Los fagocitos distinguen partículas extrañas y células análogas dañadas de los mismos restos 
componentes normales, ésta capacidad obviamsete es la decencia de tusa función &poetice. Los 
asurófilos de perro han demostrado la unión de IgO la mal eumeata su capacidad boceles por 
estafilococo en amencia de completases. 

Ea otros estudios urs alfa-lilicoprotelea a capaz de 'unieras la fegocitosis en ausencia de 
complemento, fue encontrada en embrión de rata y suero de cerdo guineo. La presencia de esta 
actividad en animales fuera de una exposición anterior a antígenos extraños sugiere que no es un 
anticuerpo y puede relacionare con reconocimiento y adsorción de materiales extraños. 

Se ha mostrado que los neutrófilos de cerdo guineo y ovejas requieren cationes divulgas. 
(Ca•'o Mg'•  ) para la adsorción y digestión de películas, y leucocitos humanos requieren cationes 
para la unión a la superficie cargada. Probablemente en la ausencia de cationes divalentes, fuerzas 
repulsivas en la superficie de la bacteria y lu células fagocfticas son suficientes para permitir sólo una 
interacción 
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En la ausencia de una firme adsorción la bacteria no es digerida y puede ser desechada de la célula. 
Sin embargo en estudios con macrófagos parece que cationes Bivalentes no son necesarios para la 
adsorción de partículas pero si para el momento de la digestión. 

La osmolalidad de el medio te importante así como altas concentraciones de glucosa o sales puede 
impedir la fagocitosis y agregación de leucocitos. En cienos tejidos como médula renal, tales factores 
pueden interferir como una fagocitosis deficiente, opsoninas, reconocidos como aumento de fagocitosis 
actdan primariamente sobre las panfculas en vez de las células fagocíticas. 

Las opsoninas Incluyen anticuerpos específicos (calor estable), complemento (calor lábil), factores 
termolábiles no del complemento, y tal vez otros factores en el suero, tales como lisozima, el cual 
cuando adsorve sobre partículas se vuelven atractivas a células fagocfticas. 

La acción de las opsoninaa ha surgido como resultado de la disponibilidad de procesos para 
fraccionamiento de inmunoglobulinas y complemento en valores componentes. Por ejemplo, en 
estudios con conejos la actividad de opsoninu de anticuerpos a Proteus mirabilis los componentes de 
IgG fueron mostrados como una mejor digestión de organismos de prosea (en ausencia de 
complemento) con lo cual la fracción IgM tiene un pequero efecto. En otros estudios con cerdos 
guineos, 75 anticuerpos fueron fraccionados en dos componentes, gamma I y gamma 2 . 

Los anticuerpos gamma 2 se adhieren a macréfairos pero la fracción 1 no y ninguna fracción llega 
a adherirse a células polimorfonucleares. De ese modo, sólo ciertas fracciones de inmunoglobulinas 
parecen tener propiedad« citofflicas y esto puede ser específico de sólo un tipo de células. La porción 
de anticuerpos que se adhiere a la célula es el fragmento Fc y así en las cadena II de la molécula. 

Hay evidencia que S. auras contiene protelaa A, la cual se use istspeefficassente ala porción Fc de 
la IgO y por este medio bloquea la fagocitosis. Las investigaciones sugieres que la porción Fab de 
anticuerpo reacciona con organismos los cual« la porción Fc comiese sitios de enlace eitofflico. De 
ese modo aparecen inmunoglobulinas que facilitan el contacto entre partícula y aquellos fagocitos con 
los sitios receptores necesarios. En el presente hay una buena evidencia de sitios de recepción en 
macrófagos y células polimorfonucleares. 

La actividad opsdnica del complemento y otros componentes !biles al calor del suero parecen estar 
más complejos y son menos entendidos, pero hay sustancias en suero normal, que probablemente 
jueguen una importante rol en la motivación de la fagocitosis en la ausencia de un anticuerpo 
especifico. 0.3.4) 
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3.•INGESTION Y DFSGRANULACION. 

La ingestión incluye invaginación de la membrana celular de modo que la sustancia particulada extraña 
que adhiere a la superficie de la célula fagocftica até encerrada por brazos citoplásmicos y así es 
transportada hasta una vacuola intracitoplasmática, el fagosoma. La ingestión de partículas por células 
fagocfticas requiere de liberación de energía y es acompañado o seguido inmediatamente por una 
variedad de complejos eventos bioquímicos. 

Los neutrófilos aunque contienen citocromo y pueden usar mecanismos aeróbicos y anaeróbicos para 
producir energía, ellos utilizan glicdlisis anserábica para desarrollar la fagocitosis. Durante la ingestión 
la partícula es envuelta por saidópodos y la membrana celular invagina, encierre y lleva al interior, 
Esto es seguido rápidamente por una fusión de gránulos de lisosoma con el fagosoma y la liberación 
de contenido lisosomal, sustancias antibacteriama y enzima digestiva dentro de la vacuola fagocitica. 
Son dos y tal vez tres distintos tipos de gránulos neutrófilos con diferente contenido de enzimas. 

Después de una fagocitosis extensiva los gránulos llamada están esencialmente ausentes. Los 
diversos tipos necesitan participar en el proceso de &granulación. La no migración de lisosomas de 
partes distantes de la célula hacia el fagosoma han sido reconocidas, pero ea mar"» el contenido 
de gránulos específicos son liberados mei primer fagosoma °atrocho fosfatasa alcalina, fue detectada 
en fagosomas dentro de los primeros treinta segundos) mientras d contenido de los gránulos primarios 
fue encontrado en el (llamo fagosoma (despide de uno a tres minutos). El mecanismo de fusión 
fagosoma-lisosoma es desconoc ido, pero ha sido propuesto que la continua interacción de complemento 
y anticuerpo dentro de fijarme libera lisolecitina d cual entonces acida ea la membrana Nominal 
Jatruyéndola. 

Le sigue la fusión de fagosomaa y lismonaii. La Widad de llameas y pH ácido puede facilitar 
la fusión. Despide de la bita las bacterias son aniquilada rápidamente y ei material fagocitado ea 
digerido. Ea d domo de cambios ttswbdiba que bao sido obeervadoe durase el tramohno de la 
fagociemna: bay un ligero memo es la glicdtisis y produccida de homo y d pH can dentro de les 
valladas fagociticas; dos a tres veces se imanaste el consumo de afgano, (el cual es resistente a 
cianuro y por lo tanto ao involucra oxidación en el choca:ato mit000ndrial), consumo de un carbón 
marcado de aletea, coavertido a CO2  por la vía de las lamas nionofostaso incrementando de seis 
a siete veces (temblé & resistente a CN y otros lasibidoreemetabdlicos); la oxidación NADPH aumenta 
cinco veces, la oxidación NADH es aumentada treinta veces (pH 7.0), y la Ilación tetrazolium 
nitroazul (NBT), es reducida a azul fonnuan aparentemente por NADH oxidase; la oxidación del 
formiato es apera:tenme, manada por interacción de la peroxidasa con el aumento en la cantidad 
de H 2 0 2 formado, hay aumento en la síntesis de los lípidos de membrana y los iones cloro y iodo 
son aparentemente oxidados vía catálisis de la mieloperoxidasa por la generación de peróxido de 
hidrógeno. 

Más de estos eventos ocurren en el primero de varios minutos después de la ingestión de la partícula, 
la relación de un proceso al otro ha sido difícil aclarar. No obstante, el significado de estos cambios 
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metabólicos mostré que los neutrófilos de pacientes con enfermedad crónica granulomatosa (CGD) no 
exhiben consumo de oxígeno o utilización de glucosa vía de las hexosas monofustato, lo que 
normalmente ocurre en la fagocitosls, la ingestión, de la partícula y la desgranulación torete normal 
en CDG, pero no la muerte de la bacteria, puede ser posible le separación de eventos metabólicos 
asociados con cada fase ea comparación de eventos en neutrófilos normales y CGD. 

Por tales estudios parece que aumenta la glicólisis y síntesis de lípidos en la membrana son panes 
integrales del proceso ingestión desgranulación. 

4.• MUERTE RACTERIANA Y DIGESI1ON 

Los cuerpos entreno' (bacterias o los hongos) son ingerido' y atrapados decoro del fagosoma debido 
a la acción Mica de las Iluminas. Los gránulos primados y secundarios de la Ulula polímorfonuelear 
se fusionan con el figosoms, descargan su contenido eAtillIkke en la vacada y así matan a los 
microorganismos que éseuentrao dentro de ella. Este proceso provoca la «aparición de los gránulos 
del citoplasma y le consiguiente desgratalacida. Lm taimas bacterianas de gránulos son liazima y 
mieloprosidasa, formando esta dirima un sistema amdbacteriano cuando se combina con perdis* de 
hidrógeno. 

Aunque decrece la *celda becterkida es condiciones anadbicae es fagocitaia, no lo es,  sin embargo 
es el 'Muno (estallido) respiratorio', mencionado ameriameate, que este relacionado a actividad 
bactericida. 

La aturdas de los eventos que tiene lugar, ha sido supuesta coso el resultado de investigaciones 
extensivas de la patogdnesls de enfermedad gramolommoss crdelca.a.L4 

2.3.4 FUNCION SECIST011A De 14$ NEUTROIPIL06 

En relación a que el contenido de neutrófilos es libado pasivamente como resultado de lisia celular, 
una variedad de sustancias son secretadas activamente por !mocitos in vitro; Islas se origina en 
fracciones de pínula e incluyen ribonucteaa, desoairiboaucleesa. betaglucuronidass, bialuronidass. 
fagocitise, liadas e histamina. 

La vitamina 13 le ligada a alfa globulina y piropea leucocituios han sido adicionados ala lista de 
productos secretorios. Estas sustancias se encuentra normalmente en el plasma y la concentración 
aumenta en pacientes con enfermedades involucrando al sistema de los modelos. Los neutrallos 
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pueden tener función secretoria in vivo y un rol fagociticos. 

La proteína ligada a alfa t 12 transcobalamina 1 funciona como almacenamiento de proteínas para 
vitamina H12  y es muy poca aprovechable metaboilcamente. Niveles altos de transcobalamina 1 se 
ven ea leucemia mielocftica erdnica y en metaplasia mielolde; y bajos ea leucopeals crónica y anemia 
'plástica, y correlación con sangre pool granulocito. Esto sostiene la hipótesis rlue transcobalamina 
I es un producto secretorio de neutrallos y la cantidad producida esta relacionada a la masa total del 
neutrófilo. 

La ILSOtiMII esté presente en gránulos primarios y secundarios de neutrótilos y esta presente en 
monocitos, suero, lágrimas y otras secreciones. Se encuentra aumentada en suero y orina en !coceadas 
monociticas y mieloblantiCa(30,.12,1,3,23) 

LISOZIMA 

Es una premias básica presente ea loa grados primarios y secundarios de los 
neutrófiloa y es capa de hidrolizar células de dedal bacteria para su multe. La 
acción de la enzima a tipificada' ea la dimitida.° .3) 

MIELOPEROXIDASA 

Hay altas amcatraciones presentes ea los grdmilos primados de neutrd$os y es 
libera en know& Masa la lisio inatiar. 

La mieloperoxidaas tiene actividad bacteria* y ativiral.d.» 

2,4 	VALORES NORMAL Y VARIACIONIS 11114101/XICAS 

A la edad de cuatro a ocho altos la cuesta diferencial de células sanguíneas se aproximan a las que se 
vea ea adultos. Los valoras fueron determinados por el uso de alltiC011111111teS sanguina» y 
conectabas electrónicos, pero los resultados son esencialmente idénticos a los que se obtienen por 
medios heenatocitométricos desde hace 30 aloe. 

Metandelocitoe o Mochos se so* frecuentemente observada ea el examen de rutina de frotis 
saispfneo, peto tales células se pueden encostrar ea mugre normal con una bdsqueda cuidadosa o mis 
fácilmente, por examen de paquete concentrado 3.613000 gránulocitos, formas típicas mononucleares 
y fragmentos megacariocfticos conteniendo miele°, también son vistas en tales frotis. 
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Hay diferencia significativa en la concentración de leucocitos entre sexos o con la edad avanzada y no 
están claros los reportes. Probablemente haya diferencia entre razas pero este tópico no ha sido 
estudiado extensivamente. Aunque la concentración de leucocitos es mantenida dentro de los límites 
definidos en hombres normales, ocurren fluctuaciones durante un dfa así como dfa con dfa. 

Existen ligeras influencias de variación diurna, bajo condiciones de completo 'reposo físico y mental" 
un nivel basal de 5.0 a 7.0 por 10 9  células /I es usual. 

Ordinariamente la actividad puede ser asociada con un moderado incremento y una elevación en el 
nivel, es comdn en la tarde. Rajo todas estas condiciones sin embargo, la cuenta de leucocitos tiende 
a quedar dentro del rango "normal". 

No hay una demostración conclusiva de los efectos de clima o estación en la cuenta de leucocitos. 
Calor e intensa radiación solar, son mencionadas como causas de leucocitosis. Calor artificial es una 
causa que Induce linfocitosis. Luz solar y radiación ultravioleta son reportadas como causa de 
linfocitosis. Ansia aguda y anemia causan leucocitosis. En los primeros días después de que un 
individuo llega a una altitud superior, se ba observado, algunas leucocitosis *compiladas por 
linfopessia y cosinopedia Marcadas leucocitos(' regularmente ocurren con ejercicio enérgico. Cuentas 
altas como 22.0 a 10;  / I se han observado en un corredor después de 100 yardas rotas en 
segundos, y 35.0 a 10 9  I I complementando una cuartilla de milla corriendo en menos de un 
11111111l0.(1,3,6) 

2.4.1 VARIACIONES DE LEUCOCITOS EN ENFERMEDADES 

Han sido ampliamente reconocidas las alteraciones en la concentración de leucocitos en sangre y en 
las proporciones relativas de diversos tipos de leucocitos, como medida de la reacción del cuerpo a 
proceso Infecciosa y a agentes nocivos. En muchas ocasionas estas alteraciones dan Miles 
indicaciones de la naturaleza de los procesos patológicos, y esto se observa no solamente en 
infecciones agudas, también en muchos padecimientos CiótliC04.(23,1) 

2.4.2 LEUCOCITOS EN INFLAMACION 

Ha sido enfatizado que la mayor función del leucocito ba sido efectuada en los tejidos y que los 
leucocitos en la sangre, en personas normales, transitan de los sitios de producción o almacén a los 
tejidos. Para esto es evidente que la variación de concentración en la sangre de cualquier tipo de 
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leucocito puede resultar por cambios en: 

I.- 	El flujo de células a la sangre. 
2.- 	El egreso de células a la sangre. 
3,- 	La distribución de células dentro del sistema vascular 11 
4.- 	Combinaciones de éstos, 

Ademas, tales cambios pueden ser de breve duración o persistir por días hasta semanas; medir tales 
cambios ea distribución, flujo y proporción de egreso, ha sido posible solamente en dios recientes, 
y por sólo uno o dos de los tipos de leucocitos, no obstante, estos estudios han proporcionado algdn 
conocimiento concerniente al significado fisiohepatoiógico de las variaciones en el leucocito vistos en 
estados de enfermedad, 

En muchas infecciones bacterianas, neutrófilos ingieren y usualmente matan al organismo ofensor, al 
poco tiempo dios mismos mueren. Usualmente son abastecidos en gran ndmero répidamente en tales 
infecciones. 

Los macrdfagos ingieren y remueven las células dalladas de los tejidos, células rojas y mantéalos, ea 
general, aparecen limpiando el ara de dado; pueden de igual manera causar el proceso de fibrosis y 
reparación. 

Usualmente los macadtagos no mueren en el deseopedo de esta (uncida y mi realidad pueden ser 
estimulados a dividine en el sitio de inflamación, de me modo formar nuevas adulas. 

Ea algunas situaciones los neurdfilos son incapaces de matar y, digerir ciertos agentes eximan, 
embriones, lumia, microbactatiae, toaoplasina, bongos; en entes Cif0J1111111Ciii loé macada.» es 
toman pesados envolviendo o la blocaos» y matando al organismo, zoo abastecidos en cifras 
mayores para defensa dd cuerpo.lim 

CAUSA DE NEUTROFILIA 

Puede deberse a infecciones agudas, especialmente son causadas por cocos 
(estafilococo: y estreptococos) y por algunos bacilos (E. culi), lamba» por ciertos 
bongos (actinomices), vaya (rabia, poliomielitis, pequeños poaviruela) y parásitos 
(Coccidioides immitis). 

Otras inflamaciones presentan cuenta de leucocitos tan altas como 73 s 10 
9 

células, 
como las reportadas en pacientes con quemaduras severas. 
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CAUSAS DE NEUTROPENIA 

Infecciones bacterianas: fiebre tifoidea, puatifoidea y algunas tularemias son 
comdnmente mencionadas como infecciones agudas acompaliadas por 
leucopenia.(21.26.11. 

2.5 	RASGOS MORFOLOGICOS DE LOS NEUTROFIL06 EN SEPTICEMIA 

Los neutróflios de pacientes con infección frecuente muestran cambios degenerativos incluyendo 
picnosis, cuerpos de Dóhle, granulaciones tóxicas y vacuoliración. ato ha sugerido que un excedente 
de estas alteraciones en la célula refleja la severidad de la enfermedad en el paciente. 
(5,22,29) 
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CAPITULO a 



PARTE EXPERIMENTAL 

3.1 	Diagrama de flujo 

Pacientes que Ingresas 

Se seleccionan al arar 

Toma de muestra de 
"We  
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3.2 	MATERIAL REACTIVOS Y EQUIPO 

3.2.1 MATERIAL 1110LOGICO 

Sangre periférica anticoagulada con EDTA 

3.2.2 MATERIAL DE LAIORATOIUO: 

Tubos de vidrio de 13 a 100 
Pons objetos 
Tubos de Wintrobe 
Soporte para tubos de Wintrobe 
Quingos 
Reloj 
Algodón con alcohol 

3.23 REACTIVOS 

EDTA (colocado en tubos de 13 a 100 en proporcide para 3 ml, de sangre) 

Tincide de Wriabt: 	24 g leido enosobisico de poto" 
36 g ácido dibisko de sodio 
110 tal de &Werke 
20 g coloraste 
21 atetasol. 

3.2.4 EQUIPO 

Microscopio óptico 
Piano para cuente de leucocitos 
Ceder SS 
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3.3 METODOLOGIA 

3.3.1 TOMA DE MUESTRA 

Se estudiaran niños con diagnóstico probable de septicemia que ingresen al Instituto Nacional de 
Pediatría. Aleatoriamente se eligieron 203 pacientes. 

Se le realizará biometrfa hemática completa en el laboratorio de hematología y cultivos en el 
laboratorio de bacteriología. 

Para realizar la cuenta de leucocitos se utilizará el aparato electrónico Coulter SS. La velocidad de 
sedimentación globular se hará por el método de Wintrohe. Para la cuenta diferencial de leucocitos 
se empleará el método de lindón de Wright. La cuenta de plaquetas se realizará por apreciación en 
el frotis de sangre periférica teñido con Wright. 

3.3.2 TECNICA 

Para mejor resultado se emplea sangre rueca venosa. Se empleó técnica de portaobjetos, la cual 
consiste en colocar una gota de sangre fresca cerca de un extremo de un portaobjetos limpio apoyando 
en una superficie horizontal plana y fume. Se coloca el portaobjetos extensor frente e la gota a un 
ángulo de unos 30 y dejar que la sangre se extienda ea el ángulo entre los portaobjetos. Entonces, 
inmediatamente antes de que la sangre llegue a los bordes, empujar el portaobjetos extensor más allá 
de la gota de sangre para producir un frotis sanguíneo. Secar al aire.(z) 

3.3.3 TINCION DE WRIGHT 

Es un colorante policromático formado por la mezcla de un colorante ácido (colina), que es rojo (-) 
y tiñe los componentes básicos, así como la hemoglobina. También lo compone un colorante básico 
(azul de metileno) que es azul-violeta (+) y tiñe los componentes ácidos de la célula, así como mielen. 
citoplasma y RNA. Tratando el azul de ~lleno con álcali y calor se produce un color violeta en los 
tejidos; algunas estructuras se tiñen con ambos colorantes, quizás las partes neutras. Este colorante 
policromado y cocina ea el mejor pero precipita pronto. El proceso de Hack% debe llevarse acabo en 
una solución amortiguadora con pH = 6.4, le cual produce le ionización necesaria para que se 
produzca la reacción de los colorantes con los componentes de la célula. Durante un breve lapso, d 
colorante asida como si los componentes acabaran de mezclarse. Después, claro está, tiende a formar 
un nuevo precipitado pero para entonces ha terminado la tincidny.el porteobjetos debe haberse lavado. 
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Tenemos entonces que se tiñe durante un minuto con el colorante, se agrega el amortiguador dejándolo 
actuar 30 segundos, se enjuaga con agua corriente y se deja secar al aire,(6) 

3.3.1 CUENTA DIFERENCIAL 

La cuenta diferencial se refiere ala morfología de los leucocitos de los cuales se distinguen dos tipos: 

a) Polimorfonucleares o granulocitos 
b) Monomorfonucleares o &granula:ha 

Los polimortimucleares se dividen en: 

1) NeutrófIlos 
2) Basdfilos 
3) Eosindfflos 

Los monomorfonucleares comprendes: 

I) Monocitos 
2) Linfocitos 

Se examina ea la porción delgada de la extasió@ donde los 'Mocitos están en contacto pero no 
sobrepuestos. Se cuentan 100 leucocitos en total. 

El estudio de los distintos elementos de la serie Masca te dessomiaa fórmula Itucocitaria relativa cuyo 
valores porcentuales normales toa loa siguientes: 

Neutrófilo segmentados SS a 65 % 
Bandes 03 a05 % 
Eosinófilot 01 a 04 % 
~filos 00 a 01 % 
Linfocitos 20845% 
Monocitos 03 a 08 % 

Si la fórmula leucqcitaria relativa expresa los valores porcentuales la absoluta indica la cantidad de 
elementos por mnri que es importante para establecer con precisión la modalidad de una reacción 
leucopoyética.(2) 
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CUENTA DE LEUCOCITOS 

Los dispositivos automatizados para la Idemula leccocitaria han sido desarrollados 
utilizando sistemas de flujo con análisis del tamaño celular y pilan:evos bioquímicos. 
o el reconocimiento del patrón celular en preparaciones de sangre fijadas o teñidas. 

Los sistemas de flujo permiten un análisis rápido de numerosas chulas que 
incrementan así la exactitud del recuento y detectan cautas que figuran pequeñas 
cantidades. Para distinguir el tamaño celular se utilizan las mediciones de la dispersión 
o conductividad de la luz.ch 

Valores normales: 

Adultos: 4 000 • 11 000 / mm 3  
Niños: 	recién nacidos; 10 I» a a 000 / mm 3  

1 alto; 	6 000 a 11 000 / ase a• 
4 a 7 dos; 	6 000 a 16 000 / mm 3  
II a 12 años; 	4 300 a 10 000 / mía 3  

(2,6) 
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RESULTADOS Y DISCUSION 

4,1 RESULTADOS 

Se trabajaron 203 muestra de pacientes tan probable sepsis. De este ndmero 180 niños presentaron 
sepsis. Los 23 nidos restantes tuvieron causa mlitiples de fiebre: por medicamentosis, algunos niños 
tuvieron interrupción de farmacoterapia, acidosis o alcalosis meubolicas, disfunciones respiratorias, 
etc. 

Al realizar las biontetrfas correspondientes a los 180 niños, presentaron &Iría cambio morfológico 
desde sólo vacuolas, granulaciones tóxicas con vacuolas o granulaciones tóxicas, vacuolas y cuerpos 
de Dóhle (gráfica N 1). 

Al presentarse más cruces de alteraciones morfológicas mayor fue el grado de ama, que después se 
comparo con los cultivos que se realizaron ea el laboratorio de microbiología (gráfica If 2). 

En estos pacientes los famocultivos fueron positivos enmaradose klebskia, seudomona, prole s, 
rendida, estreptococos y estafilococo,. 

Los focos infecciosos mis frecuentes fueron: catéteres, sanciona deberidas, secreciones bronquiales, 
gastrointestinales. Por lo cual los altivos que Oramos ea cuenta Memo: exudados, cultivos de catéter 
y bemocultivoe. ( Gráfica S 3). 



I** 1A1511 

II 	í 	U 	1 	111 	1 

Ahondase 

ti.~111100sO  

ORADO 111M MIPS. 11 

!EU 00000 	ileare0onse 	C•11114.19 	1••••NOLI4lltl• 

Oilthos politiwe 



GRAFICA • 3 

ALTE CIMbiQuaggairdaRA 	
augoca424~1  

VACUOLAS 

(10) 

+ 

----ffi pa) (113) 

VACUOLAS 
OJOXICAS 

+ + 

VACUOLAS 
O, TOXICAS 
C. DOBLE 

+ 

PACIENTES CON CULTIVOS POSITIVOS Y SU RELACION 
CON LAS ALTERACIONES MORFOLOOICAS 



4.2 DISCUSION 

La septicemia es muy frecuente en el lactante y es altamente letal. La enfermedad en sus etapas 
avanzadas se manifiesta por signos y síntomas en múltiples aparatos y sistemas que hacen el 
diagnóstico relativamente sencillo. 

El diagnóstico temprano de la septicemia ea difícil por lo escaso e inespecífico de las manifestaciones 
cltnicas. 0 440) 

Se han intentado diferentes exímenos pero con poca utilidad clínica por la Inconsistencia de sus 
resultados o poca accesibilidad de los métodos en el laboratorio.hal 

Se realizaron estudios observando disminución de las plaquetas, ya que se asoció con septicemia pero 
por si sola esta medición no es de gran ayuda; en este estudio no se pudo **admirar, por lo tanto 
no lo pudimos tomar en cuentan.» 

Se han hecho algunos planteamientos con respecto a la velocidad de sedimentación globular, y su 
relación con sepia. 

También se tomó en cuenta, pero tampoco se pudo confiar pues a veces, el paciente es neonato lo cual 
impide tomar demasiada muestra sangulnea, por lo tanto no la pudimos relacionar, ademé, es 
Inespecífico y puede alteran' por enditiplee causims) 

Nuestro método tiene la ventaja de emplear poca muestra, taa sólo mi gota nos permite observar las 
alteraciones morfológicas. 

Como se pudo observar al comparar la positividad en los cultivos, sobre todo ea los benocultivos, la 
morfología nos mostró mayor presencia de alteraciones (granulaciones eólica., vacuolización y cuerpos 
de Mide), 

En algunos pacientes el hemocultivo fue negativo pero almln cultivo mostraba la presencia de la 
infección, que a la vez se empezaba a reflejar se la morfología 	ea estos pacientes al repetir 
la blomdrfa a las 24 o 41 horas ya palmaban ings rasgos de «pis y en ese momento se realizó el 
hemocultivo obten/adose su positividad, rasgo de que la infección se turbia entendido y ya era una 
lafección generalizada. 
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También en comparación con el hemocultivo podríamos observar otras ventajas: cantidad de muestra 
y tiempo de obtención de resultados. 

El trabajar con nifios implica la dificultad de obtener la muestra, ya que si es un neonato o recién 
nacido de bajo peso, la cantidad de sangre requerida para el hemocultivo to demasiada, 

Además do poder obtener la cantidad, hay que esperar 3 d 4 dfas para el resultado, sin empezar la 
mayoría de las veces, la terapéutica para el paciente, con nefastos resaltados en muchas ocasiones. 

Se puede especular con las comparaciones hechas y los resultados obtenidos, el estudio pudiera tener 
valor pronóstico ademas de diagnóstico, 



CAPtTULO V 



CONCLUSIONES 

Los pacientes positivos comprobados fueron los que mostraron los rasgos morfológicos como 
son vacuolas, granulaciones tóxicas y cuerpos de Doble al realizar la blomeerta (esto fue con 
mis anticipación al cultivo) 

2.- Los resultados pueden dar la facultad, en un momento dado de ser pronósticos e incluso 
podrían permitir la revaloración o confirmad& de la terapéutica. 

3.- El Modo resulta accesible en cualquier laboratorio donde te realice* biometrfas be:Micas 
y no a 00«010. 

4.- EJ resultado se obtiene en unas botas lo que le da ventaja sobre los cultivos que requieren 
incubación y observar:ida a veces hasta por tres días adairso. 

5.- El estudio no time limitaciones y eme puede ayudaren is drisetecide sobre una sepias; bay que 
adatar lee una *maride por si sola oro indica que se trate de usa equis, coa seguridad. 
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APENDICE 

PREPARAC1ON DEL COLORANTE. 

I.- En un mortero colocar las sales y el colorante, triturarlos con algunos mililitros de 
metanol; agregar el glicerol y disolver la mezcla en un litro de metano'. 

2.- Filtrar antes de utilizar. 
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