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GENERALIDADES

Desde que Hargraves y sus colaboradores hicieron la primera pu-
blicacion (1948} acerca de una nuevy y rara <dlula encontrada en Ia
médula osea de los pacientes con Lupus Eritematoso Diseminado, un
gran nimero de investigadores han efectuado interesantes estudios tan-
to sobre la oéluly en si, como sohre su mecanismo interior de formacién,
sus anormalidades histoldgicas v su composicion quimica, ya que el re-
conocimicnto de estas células poddria ayudar o establecer un diagndstico
temprano del Lupns Fritematoso,

Aqui cabe senalar que la etiologia del Lupus Eritematoso es desco-
nocida vy que su diagndstico es incierto, ya que couio se verd a continua.

aon la sintomatologia o en parte semejante a la de algunas enferme-
dades del colageno,

Ahora bicn ¢f Lupus Eritematoso se desarrolla en 2 formas: 1) Agu-
da y 2) Discoide & Cranica. La variedad discoide es afortunadamente
la mds comiin y se caructeriza por ser estacionaria o lentamente progre-
siva,

Las lesiones agndas de Lupus Eritematoso  pueden ocurrir  como
una lesion local pasajera a la luz solar, & pueden ser parte de una fatal
sistemizacion esponuinea de la enfermedad, estas lesiones agudas pueden
encontrane en ¢l proceso eronico ¢ pueden estar latentes sin dafiar la
picl. En altima instancia Ta piel aparece roja, edematosa y algunas ve.
ces purparica, con manchas, las cuales pueden juntarse en un flujo malar
erisipeloide un tmto moteado; en las manos lo lesiones pueden presen-
tarse como eritematosas o purpuricas, manchas 6 pdpulas. En cualquier
otra parte del cuerpo, las lesiones pueden tomar otras formas, como ve-
jigas, flictenas, muanchas escamosas y telangiectases, cuando el proceso
agudo complica la lesion discoide, pueden ocurrir ulceraciones super-
ficiales frescas & tambicén, ulceraciones moderadamente profundas su-
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mindose a los cambios yva mencionados, particularmente al avance de
las viejas lesiones perifericas

Como se establedid, los fendmenos cutineos agudos pueden ser una
reaccion  localizads a los rtavos solares sin complicaciones  sistémicas
En ia variedad diseminads, la que ocutre comunmente en las mujeres
jovenes v ratamente en los varones, los sintomas ¥ signos constituciona-
les indluyen ticbie, leucopenia, esplenomegalia, artralgins,  enfermedad
valvular  (de los Sacos de Libosay, anovexia, vomitos, diarrea, disfagia,
dolor abdominal v linfadenitis. La muerte puede sobrevenir por insu-
ficiencia renal, endocarditts hacteriana v falla cardiaea, tuberculosis pul-
monar o neumonia,

Asi como en la variedad diseoide, la etiologia del tipo direminado
cs obscura, aungue por o G de los fracasns clinicos  (reaccion a la
luz solar v porfitinuria ocasionaly, v los cnnbios histologicos (degen.-
racion fibrinoide del coligeno, necrosis local de los nadulos lintitico ),
Ia p;ll()génvxis fundamentai ha sido stiibuida por algunos autores 4 un
mecanismo  alérgico inexplicable. Sin embargo la seleceion dominaute
de mujeres es diticil de conciliar con un fendmeno tan universil como
es b alergia, a menos que, tal ves el alergeno sea producto de un sis.
tem \(.'.\Ulll (()ll\[)ll('\l().

Los cambios histoldgicos en la piel son reconodidas por una esa-
gaacion de la licuetacdion, degeneracion de Taocapa basal de o epl-
dermis, con hinchasda del citoplinma de fas célulias basales, cdema de
las capas papilares y subpapilares, nearobiosis con cariorrexis oy distor-
cion nuclear de s oclulas intlamatorias en la dermis superior, telan-
giectases, v odcsionalmente,  degeneradion fibrinoide  del coligeno en
esta region, asi como de las l):n’cdcs de algunis de las arteriolas. El al-
timo cambio ©s inconstante vy seguramente no es responsable de otras
alteraciones cutineas,

Fn la variedad diseminada los cambios histoligicos  caractevistic. s
ocurren en otros organos. Dichos cambios incluyen: 1) Atipica endo-
carditis verrugosa  (enfermedades de los Sucos de Libman) reconseible
por los cuerpos hematoxilicos vy lu extensiva hinchazon fibrinoide de
las vibvadas cardiacas, especialmente en la frecuentemente  descuidada
ojucla mitral posterior. 2)  Notable alteracion fibrinoide del coligeno
intersticial del miocardio, la cual puede, pero no es necesario tomanse
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poar cuerpos de Aschof. 33 Densos anillos concentricos de col:igcno, re-

ticulo aparentemente  condensady, ceica de la arteria esplénica central

y 4 Hinchasan local fibrinoide de Iy parcdes de ios capilares glome
“.|i,ucs (Wire Loopisy . Con excepion de la lesion esplénica, estos cam.
bios son pricticamente ptognomanicos del lnpus Eritematosg Disemi-

nado v oomgen taramente en enfermedades scmq mntes,  estrechamente

relacionadas ai colagena, como ¢l eo leradermg v L dermatomiositis Los

cambios Npivnnn\ Aparcntemente aculren no muy (rcrucmcmcmc n

forma moderada en ot enfcrmedades, [as .nltcracmuu glomerulares
pucden ser tan difusas hasta causa insulidiencia renal y un cuadro cli-

nico de glomerulonefr s,

La atipica endocarditis vertugosa ofrece up optimo foco de infec-
dom pars la implantacion voacamiento de bacterias, asi que, fa endo.
carditic bacteriang es un resultado fCminante ¥y comun a esty enfer.
medad.

Los pataloms han desrito el Lupus Fritematoso Agudo como una
enfermedad vasula nenctabizada, un desorden del sistema coligeno, 6
una entenmedad de dicho sistena, Fagg relacionada aunque, “de ningin
modo diettag 4 1 detmatomiasgg,, perartits nodosa v a la arrids reu-
matorde, estas enfermedades tenen el comun dcnnummdur de una etio-
o desconocuda, un cardcer s o menos penerdizado y una impo-
tehiciy progresiva,

Pruchas de faboratorio que no eran espedificas para ¢l Lupus Eri-
tematoso, penmiticton antiguanente hacer  dedusciones rizonablemente
buenas, sumando una combinacion de los factores antes mencionados,
tales como:  debilidad, fichre articular, esplenomenalia, leucopenia, ri-
pida velodidad de sedimentacion v auwsencia de alguna evidencia de en-
docarditis bacteriang subaguda, El descubtimiento de las cclulas LE.
enomcduly osen heparinizada, oxalatadi & citratada representa la res-
pucsta al diagnastico de Jaboratorio del Lupus Eritematoso. Sin embar-
RO han sido reportadas unas pocis pruebhas “Falsas Positivas”

Hargraves enconid en I médula osea 2 tipos de células no des-
aites autetiormente. Lacélula deida: Un histiodito con un gran ndacleo
secundario que seencontraba presente principaliiente en varias enfer-
medades debilitantes de diversos tipos, excepto en un caso de mieloma
miiltiple. ¥ L cclula especitica del Lupus Eritematoso y que Hargraves

denoming “Celuda 1E
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Las ohiservaciones hechas en mdédula osea usan dicha médula hepa-
tinizada, de acuctdo con la wenica de la Clintca Rochester.

En 50 casos de Lupus Eritematoso, Hargraves enconttd el siguiente
cuadro: envolviendo Jos granulocitos de o médula y dentro del cito,
plasma de estas cclulas estaba presente una gran mass de material amor-
fo; lo cual indica un grado extemo de distorcion de los micleos dando
a las celulas una apariencia bastante rara.

Las masas fucron entresacadas v empujadas a la periferia de las
c¢lulas por material aparentemente ingestado. La naturalesa de los
grandes circulos de masas amorias engolfadas por los granulocitos ha
cludido hasta cierto punto L investigacon. Sen de color purpurine y
bastante homogeneas, Morton mostta que dan positiva la reaccion de
Feulgen, que en oste cso indica un origen nu fear. Owos estudics histo-
quimicos hechos en el Libaratorio revelan que la ribonudleoproteina de
origen citoplismico puede estar tambicn presente vy que glichzeno, gra-
sas, dcidos v fosfatasas alcalinas parecen faltar. Estos hechos pueden in-
dicar como Hasserick v Sundberg v tichen va apuntado, que ¢l material
ingestado es de natundesy hinfocitica,

Diversos periodos en el desarollo de la anormalidad celular fue-
ron observados, pardcularmente en extensiones \upr:niL«I(";.

En sus mds redientes estudios, Hargraves puso médula normal en
contacto con ¢l plaisma de un padiente de Lupus Eritematuso v las ce-
lulas caracaterisucas fueron observadas despuds de cortos periodos de
incubacion. Esto indica que una substancia anormal estaba  presente
en la sangre circulante de pacientes con dicha enfermedad.

Considero indispensable hacer una breve descripcaion de los leuco-
citos normuales de fa sungre, a fin de establecer una relacidn con las
células L.E. entrarndo asi de Heno en el estudio que me levd a fa rea.
lizacion de este trabajo, es dear, la presencia de la ccélula LE. en la
sangre periferica de los enfermos de Lupus Eritematoso.

Se conaocen tres clases de leucocitos:
lo. Los hinfoditos procedentes del tepdo Linfatico.

20 Los monoditos procedentes del sistema reticulo endotelial.

3o. Los granulocitos prcedentes de 1y medula osea y Hamados asf
poryue contienen  granulidivnes en sy protoplising, v estin divididos
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en tres tipos, segun su afinidad por los colorantes, estos son: neutré-
{ilon v easinofiton, '

Linfocitorn--Su tamano e aproximadamente de 9 micras, con un
nicleo redando que se e intensamente con los colorantes l)’ﬂsicm los
mas .},(_‘qurﬁ:\s' W tinen con masor intensidad y contienen una pcq‘;xcﬁn
poreion de ditoplima, dos mavores e tivien con menor intensidad y
contienen mayor cantidad de ditoplasma, Fnalgunos de ellos se pueden

cncontrar actto tipo de granulicones gruews de un rojo brillante que
. ' '
se tinen amtensancnte, Haomadas pranubaciones arurofilas

Monocitos ~Constitinen el dapo mavar de  leucocitos  encontrados

en laosangee pde 11 0 20 micay) « denominan timbién grandes mo.
nonucleares, su nncdea se une con enor intensidad que el de los linfo-
atos v aparces hendsdo aoseces en forma de herradura, La cromatina
wineys una madem de hilo,

Neutrofiloc - Son fales de reconocer por su forma irregular y sus
nicleoy lobuladas, por sty tazén comunmente se les denomina polimor-
fonucleares; mden apronimendanente 12 micms, su micleo puede estar
eomstituido por una cinta en forma de handa o puede estar segmen-
tado, los segmientos varian de Va6 6 7 v estin unidos por estrechas
bandas nudeares o por filonentos. El citoplasima contiene  numerosas
granulacones que no  tienen una afinidad colorante definida y que
pueden s de aval disieny A de rojo G i)y por esta razon se
conocrit tomo neuatnes o neutpofilos,

Fosinaftloss Son granuloacitos similines a0 los neuwrdfilos  diferen-
ciindote de ostos par ol tamaio v afinidad de las granulaciones por
los colorantes acidos Estas granulaciones son grandes, redondas u ova-
ladas, se tinen de un color 1ojo brillante.

Basdfilos. - Son  wranulocitos similares a0 los neutrafilos  contienen
granubaciones grandes gue s tifen intemsamente con los colorantes ba-
aicos, su nacleo s tiperamente unilobulado.

Ahora bicn, lis células LLE. son carcteristicamente leucocitos poli-
morfonucleares neutrofilicos, lencocitos ue contienen una gran masa
de material amorfo enzolfudo; la masa ilena el compartimiento cito-
plismica del granulocito y empuja el nucleo al borde de la céhula.

Algunos autores encuentran relacion estrecha entre ¢l nicleo de l1a
cctuly LLE. comprimido hacia la periferia v la actividad fagocitaria de
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los leucocitos nonmales, esto se puede confirmar colecando  sobre un
portaobjetos  perfectamente  desengrasado unas gotas de sangre  dentro
de un anillo de cancho poco profundo, ¢ incubando la preparacion en
una cimara himeda, Despuds de 30 a 607 de incubacion el anillo ey
removido, el codgulo adherido a fa placa o suavemente lavado con so.
ludidn saling o suero, ripidamente <ecado v despuds tenido con Giemsa
o Wright. El drea tenidi, en fa que ha teposado el codgulo pre enta una
densa agregacion de leucoditos neutrofthicos v casuales costnidlilos y mo-
nocitos, Fstas células pueden ser vistas en varias etapas deomovimientos
amntboideas v obviamente han resbalado fucia del codgulo. SUoantes de
poner Ly sungie en el anillo de caucho, v e agrogn una pequena can-
tidad de abnidon finamente pulverirado, pucde wev observada una mar.
cada fagocitosis de este nuteriad, efectuada pov los leucocitos, los que
reunidos en la placa se encuentran Henos de cranulos de almidon, Es
de importancin hacer notar que el micdeo de los fagocitos lHenos de al-
midaon esti comprinnido contra Ly pared de Ta célula v opresenta un ona-
dro que recuerda ¢l nadeo de plano comprimido de la oélula LLE. De
gran intercs fue of agrupamienta de fas ocluls polimorfonuchoares cerea
de una masa de mateniad amotfo aparentemente lsto para ser eongolfado.
Fste descubrimiento fué mas tade confitmado por Hasserich v Sund-
berg: v Sundberg + Lick

Redientemente se ha demostrado por 1oy canbios citoldgicos ohserva-
dos a fa Logo del periodo entero v caando fueron usadas células ners
males como matenial substiito, que el cucrpo incluido de tas cclulas 1L,
es material nuclear alterado, resultante de los linfocitos v los leuencites
polimorfonudleares. Estudios  dtoquimicos mias amplios de dicho ma-
teiial nuclear, hechos por medio de Feulgen v tindones con verde me
tilico indicaron que contiene dcido desoxiribeso nucleics jarcialmente
depolimerizado y que aparecids Optica v quimicamentz idéntico i los
cuerpos  tenidos con hematoxilina ya o deseritos por Klemv.erer en su
estudio de fay celulas mesenquimatosas de los casos autopsiados de Lu-
pus Eritemitoso Diseminado.

Existen adenuis anormalidades histologicas de lus células L. F.,o2

las que se les ha denominado "rosenn” que consisten en ki oagrupacién

de dos o mis granulocitos, poco mids o menos un globulo de idéntico ma-
terial, simulindo uny roseta que o semejanza de bs oclulas LE, toma
un color arul pialido con fa tindon de Giemsa o de Wright,
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La aparicion de Tas eclulas TLE v Tas rosetas en la sangre perifirica,
constituye ¢l llamado “Fendmeno L.E..

Parcce dificilmente probable que - dicho fendmeno sea un artificio
causado de algan modo por un anticoagulante.  Sin embargo Lee, Mi-
chael y Vural hicieron hincapic en el hecho de que ellos nunca habian
observado cclulas LLE. en preparaciones de sangre recientemente  tom-
da; Hargraves senald ol caso de un enfermo examinado durante 6 wme,
ses, solo tres dias antes de su omuerte se observaron por primera vez las
celulas LLE, la autopsia confirmd el diagnadstico, en este cwso todas las
ctapas ¢n ¢l desarrollo de la celula L. K. fueron pucstas en evidencia v
s¢ exponen i continuacion:

1.—Células polimorfonucleares normales,

2.-Celulas polimorfonucleares con uno o mids Idbulos en transfor-
macidn  picnotica,

3.—-Células polimorfonucleares con todos los lobulos planoticos y
globulos adn intactos.

1.-La Pre-célula LE: Desaparicion de los {ilamentos interlobula-
res, quedando ccdulas que contienen citoplaana polimorfonuclear nor-
mal y uno o dnco grinulos, masas redondas, homogéneas de material
nuclear intensamente tenidas.

Ho—Uina o miis de las masas nucleares redondas parcialmente arro.
jadas de las cclulas, L

6.—Masas nucleares libres.

7.—La oclula L. Células polimorfonucleares normales con una
masa nuclear libre engolfada.

Los factores principales para la formacion de dicho fendmeng han
sido el tema de muchas investigaciones.  Husserick v Hargraves v sus
asociados demostraron que en la sangre de padentes con Lupus Erite.
matoso Diseminado estaba presente un factor, ¢l cual causaria el desa-
rrollo del fendmeno LLE. celular cuando fuera adicionado a sangre o
suero normal. Hasserick demostrdy que este factor reside en la fraccion
gamnn globuling de las proteinas del plasma. A puds ¢l desarrotlo de
este fendameno no depende de ninguna anommalidad intinseen de bos
misinos leucocitos y puede ser Gubado no solumente en leucocitos en-
fermos, sino tuubién en individuos normales v en los leacoditos de vae

rias espeaes mamiteris voaves. Redentemente se hig puesto de mantlies,
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to la relaciin que exivie entre la coagulacidn sanguinea y el fen 'meno
L.E. Fuaudios aun s qecientes de Zimmer vy Hargraves confirmaron
v odetadiaton estas observaciones v oconcluyeron que algo que impide la
coagulacian, impide fa formacion del fendmeno LLE.; de estos altimos
estudion dov mvestivadores han deducido que hay un cofactor necesa-
rio parta L activacon del factor L que este factor es en parte deriva-
do de s plaquetas v que es probablemente la tromboplastina ¢ uno de
ias productos mtermedios formados: durante la claboracién de la trom-
boplastina, o ostia de acuerdo con i teoria desarrollada por Zimmer
v Hargraves v avoda o oexplicar varios hechos acerca del [enomeno LLE,
hava ahena desconodidos o pobremente conocidos,

1-Que nunca ha sido observado en manchas directas de sangre 6
médula osea no modiftcada, wungue todos los factores necesarios para cu
{onnacion csten presentes.

2. Ha sido producido “in vive™ en los sitios de lesiones inflamato-
Tias pmdnnd.u atificiadmente, Lo inflamacion es frecuentemente ast-
crada con alguna formaadan de fibrina

3.l Cuerpos Hemaoxilicos (considerados por Klemperer y sus
cotaboradores, como una manifestacion del fendmeno L.E) esti firme-
mente observado que son frecuentes en la vecindad de lesiones inflama-
tozias v GO seiple IRUY natables en fas vegetaciones endocardiales de

Tos Sacen de Tabmoan

4. Incompatibilidades en la intenstdad  del fenémeno LE.. gbser.
vadas dia o dia pucden posiblemente ser explicadas en .cl principio de
accion de b ;.nm‘mn venosa yo otros detalles de la réenica, hasta aqui,
no tonados en cuenta. Kurnich rediengemente ha reportado el hallaz,
go de nncodacton seroso patd el desarratlo del fenomeno LE., la‘s rela-
diones cntie estos factores, 6 decir, 1o tromboplasting  plasmitica (‘lc
Campbell v Stelamni s el coactor LLE. derivado de las plaquetas estan
siendo estudiados ey Ty actualidad.

. -
La activacion de las plaguetas con Ia libertad de sufactor trombo-
T ‘ 1 : . . . iy e
plastico ¢s la iniciacion del exito en el proceso de la coagulacion; los
descubrimientos han demostrado que por lo menos este paso lmlcxal en
i sario pars .1 fenomeno L.E. tenga lugar.
Lt coagulacion es necesatio para que el fen g g
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- MATERIAL Y METODO



MATERIAL ¥ METODO

Desde 1o observacidn original de Hargraves, los téenicos han de.
mostrado ¢l fendmeno LE. por varios métodos.  En algunos casos, coan.
do el diagnasticn del Lupus Fritematiso Diseminado es cierto en el te-
rrend clinico, «w pucden pasta; varias horas infructuosas investigando las
cchulas LE. Por estus razones w by ideado un método extremadamente
sencillo, barata & 1emuncrable, exte es descrito mas adelante v se cono-
ce con el nombre de metada de Tec

10 pacientes «on diagninticn chnico de Lupus Fritematoso Disemi-
mdo v 4% pacientes con diverws enlermedades dincuvendo vatias en-
fermedades febriles. dermatolimricas, del volagena v algunas indiagnos,
ticadus), formaron el material chnco para este estudive - Entre los ca-
sos de enfermiedades indiagnosticadas s encontraban algunos, ea los
cuales e tratuba preassmente de descartar un posible Lupus Eritema-
t0 Di cminado, en etos Cavos se hizo una investigacion seriada de cé-
lulas L. .« wio o1 uno de ellos se logrg sncontrar dichas oflulas,

Per rra parte el fendmeno 1E fue estudiado solamente en leuco-

paricion de Las ¢clulas 1LE. en las prepara.

dones fue ¢l factor representante interpretando un oo ©omo. posttivo

citos de agre humana; b oo

aands 1a diferenciacion de L ocfulas era completa

La téenica que a continuacionn se cita, fué lelegida !0" ser no
solamente sencilly v ripida, sino que penmite i concentracion d}' un
gran nimero e celulas LE e una peqguena ared, lo cual P"Tm'w la
ficil investigacion de esas celulas; desde luego est téenica {tqlucrf una
pequeiia muestra de sangre del padente voun cquipo sencillo,

METODO. - 1), se obticnen por puncion senos 5 cc. t.lt sangre,
la cual es gansterida de o jeringa a un tubo estéril de centrifuga con,

rD
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teniendo $ gotas de liquide heparinico (Liquarrnin sodium. Organon
Inc. T ce.=10 mgrs), a continuacion y una ver tapado, dicho tubo se
invierte suavemente sobre si mismo, o fin de segurar la adecuada mez-
da de su contemdo,

2T tubo <edeja en posiadn verticad voa Ly temperatura ambien.
te hasta que las colulac winguineas e han asontado en el fondo; como los
pacientes con Lupus Fritematow sienen una seloadad de sedimenta-
cion incrementada, este Lipso de tiempo nanc excede de una hora,

3. La poraon sobrenadante de plsma, aar como La superticie ra-
sante de bis cFlulas asentadas, se tamsfrierens oun segundo tabie estenld
de cemrifuga, este tiho e cationte a0 37290 por 457 cn una incubadora
¢ en un hane de agus, coundo no e caenta con dicho equipo, simple.
mente se deja el tibo o L temperatuae ambicnte durante dos horas, la
porcion gue queda en el tubo primero. o sea, el paquete globular, se
descarta, )

411 plasma incubado se centrifugns @ 15002000 vevoluciones por
minuto durante 3 concentiandose de este modo ef sedimento en a es-
trecha punta del tubo, asise facilita Lo posterior eoleccion de este ¢
un alambie G una pipeta de wllo Lirgo, Se evita una excesiva centrifu-

gacion g binode no empiscer muy estrechamente el sedimento,

So-EL plisma cobrenadante es sacado con una pipeta de wWintrobe y
todo, excepto 05 coapronimadamente, o descrtado. EL altimo voli-
men es conservado pata usos subsecuentes como dihuvente,

6. El sedimento es ahora completamente removido, con la pipeta st
pone una gota de ¢l en una phaca de vidrio, estas placas han sdo conser-
vadas en alcohol de 95¢7 v secadas en el precisn momento deoser usadas:
una segunda place de vidiio o puesta endima v susvenante se presiona,
mantenicndoly asi hista gque oty de sediento o condensada dentro
de una delgada capa de material, entonces T placas son movidas en po-
sicidm opuestw v oparalelin. Varias placas son preparadas de Lo misma ma
neva, genetabmente pueden ser lbetadas de T pipeta 3 gotas de sedimen-
to obtenicndose s seis pelicalus. P oresiduo que ha quedado en el inte-
Hor del tbo de centrifuga es examinado en bueea de masas amordas e
tilaginosas, compuestas principahmente de masas de plaquetas; ety ma-
s son cogidis con un alimnbie de platino v puestas en una plack de vi.
diio y emubsionadis con una pott del dilavente el plasma so’ renadai-
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A !
te que se conservd) y se hace una pelicula de la manera previamente des-
crita.

7.~Todas Jas preparaciones se scean y se tifen. En este estudio
se us) la tindion pandptica de Papenheim.  Se coloca el frotis en colo-
tante e Leishman durante 3 6 4. El colorante de Leishman se pre-
para en Lo propordiin de 197, de polvo de Leishman en alcohol metili-
co (debe reposar una semana antes de usarse) . Despuds de enjuagar cl
frous (o agug destilada y neatra se cubre 1a extensidén con Ciem\:‘m di-
hrido en agua con pH 6.9 (en la proporcion de una gota por cada cen-
timetro chico de wluciaon buffery duranwe 15, lavar despuds con agua
destibada v dejar secars Fsas peliculas son examinadas en busca de cé-
lidas LLE., primera se observan con seco fuerte y después con inmersién,
las celulis son s facilmente localizables en las orillas de las placas.

Observaciones a b “Téenica T heparing es usada como anticoa-
pulante, va que, es menas destructora de leucocitos que cualquiera otro
anticoagulante; aonqgue las cclulas 1LE. han sido demostradas con el
tso de ung meady deooxalatos de amonio v potasio, y por una simple
mescla de sangre v osolucién isotanici para prevenir Ia coagulacion, nin-
guno de estos anticoagulantes ha probade ser tan satisfactorio come la
heparina.

b ueo de dos tubos de centrifuga tipo standard, eiimina la necesi-
dad de un equipn especidhnente construido, Los mejores resultados se
han obtenido cnando oy tubos v pipetas estaban estériles, eliminando
asi I wgrupadion bacteriang en los frotis; la esterilizacion por calenta-
wiento os sulidente,

La incubacian no debe ser demasiado prolongada: en dos casos, en
los cuales tas cchulns 1UE. fueron encontradas después de incubar a
37.5%C por 49" no lue posible demostrar dichas celulas en el mismo es-
pecimen despucs de 24 horas de incubacion.

El almacenaje de la sangre heparinizada en el refrigerador durante
18 horas precedentes a Lo prucba, no interfiere con la reaccién.

MATERIAL CLINICO.
Fl material clinico utilizado pard esta Té¢sis lo integran:
hopadientes con Artritis Reumatoide

3 p;u‘icnws con Fiebre Reumiitica
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pacientes con Dermatitis
personas con Reumatisimo Cardiaco

(53]

paciente con Periartritis,

enfermo con Ancmia Perniciosy
cnfermo con Micloma Multple
paciente con Mononudleosis Infecciosa
paciente con Fiehie Biliar

paciente con Dermatomiositis,
enfermos en los que se trataba precisamente de descariar un po-

— = et e - o — 13

sible Lupus Fritematoso Diseminado,
10 enfermos Indiagnosticados v
11 enfermos de Lupus Eritematoso Diseminado,

Estos enfermos fucron suninistrados por “los Pabellones de Derma-
tologia v Reumatologia del Hospital de Lo Rara; asi como por el Pa-
beilon de Wnfeco-Intecaonos del mismo LMSS, @ cuvo pcrsnn;ll me-
dico hago patente mi agradediniento, por haber cooperado a la realiza-
cion de este trabajo,
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RESULTADOS

Fu b frous de sangie periferica obtenida de los pacientes con Lu-
pus bntematona Dissminado, fov leucocitos estaban comunmente agru-
padis en grandes paames de 10 4 50 celulas: las células [LE. fueron ob-

swevadasy Dicuentomente en estos racimos v también fueron observadas
wparadamente

A conunuacon ey los rewaliados que obtuve en la prilctica.
TABLA N

RESULTADOS OBPINIDOS EN LOS FNFERMOS DE
DIAGNOSTICO DESCONOCIDO

Casa N© Resultado
[ Negativo
e Negativo
3 Negativo
4 Negativo
5 Negativo .
6 Negativo
7 Negativo
8 N=gativo
9 Negativo

10 Negativo
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TABLA No. 2

RESULTADOS EN ENFERMOS EN LOS QUE SE TRATABA
DE DESCARTAR FEL. LUPUS ERITEMATOSO

Caso N» Observacion Rewltado
! Negativo
" Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Positivo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negutivo
Negativo
Negativo
Negativo

N = X N = LS PO = OO 13 = L3 PO " L IS = W IO oo %W 1D
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Caso N® Observacidon Resultado

9 1 Negativo
" d Negativo
" 3 Negativo
10 1 Negativo
" 2 Negativo
" 3 Negativo
11 1 Negativo
" 2 Neaativo
" 3 Neaativo

Todos cstos casos se hicicron en strie de wes. Cada observacidn
se hizo en diferente fecha (con un intervalo de mis 6 menos 20 dias en,
tre una v otra).

g
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Caso N9
1

LS TS K.

~1

10
1

12

14
15
16
17
14
19
20
21

ENFERMEDADES

FABLA No. 3

Diagndstico
Artriti; Reumatoide
Fiebre Reumsiticn
Periartritis
Micloma Mualuple
Dermatitis
Reumatisimo Cardiaco
Anemia Perniciosa
Monoaudleosis  Infecciosy
Artridds Rewmnatodde
Artritis Reumatoide
Dermatins
Dermatitis
Diernmatius
Fiehre Reumiitica
Autritis Reumatoide
Demmatitis
Fiebre Reumiitica
Artritis Reumatoide
Fiebre Biliar
Dernmatomiositis
Reumatismo Cardiaco
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Resuliado
NMegativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo



TABLA No. 4

ENFERMOS DE LI'PUS ERITEMATOSO

Caso N® Observacion Resultado
! Unica Positivo
2 1 Positivo
" 2 Positivo

Unica Positivo
1 ] Positivo
b 2 Negativo
" 3 Positivo
5 1 Positivo
" 2 Pasitivo
i 3 Positivo
. 4 Positivo
" 5 Negativo
‘! 6 Positivo
" 7 Positivo
6 Unica Positivo
7 Unica Positivo
8 1 Positivo
* 2 Positivo
9 Unica Positivo
10 Unica Positivo

El caso N9 5 se conuald durante 6 meses y en la observacion N9 b
resulté negativo debido al ratwmiento que se le impuso, las dos siguien.
tes observaciones se hicieron poco antes de o muerte del puciente.
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DISCUSION

Con la denominacion de Método de Lee es conocido en el terreno
clinico uno de los mis recientes métodos para el reconocimiento de las
células LF. en la sangre periférica de pacientes con Lupus Eritematoso,
que por Ly sencilles de su téenica es uno de los procedimientos mads ade-
cuados para el dingndstico de dicha enfermedad y estd considerado co-
mo ¢l método ¢ Lisico.

Ahora bidn existen ottos métndos para el diagnastico  del ‘Lupus
Eritematoso por medio de L aparididn del fendmeno LE. Entre estos
se encuentty en priner termino el método Hamado de concentracion y
que utilizg substrutos comao activadores de el factor L.E. Dichos subs-
tratos pucden prepararse vaosea de cclulas polimorlonucleares norma.
les, este se efectia poniendo en un portaobjetos completamente limpio
un anillo de caucho con una abertura diametral interna aproximada
de 0.5 ane v una altra de 0.2 an. El drea de los portaobjetos rodeada
por el anillo se Hena con una o dos gotas de sangre recientemente ex-
trida, Dicha plica o5 suavemente puesta sobre una caja de Petri, el
fondo de Lt cual ha side cubierto con un papel filtro humedecido; la
Gaja es incubada o 3706 durante una hora, despuds de esta incubacion
v remueve o anitlo v el coagulo, en el direa que ocupd el anillo se ob-
SCTVI U grin m'nncrb de células blancas que se lun deslizado fuera del

codgulo.

"Fambicn pueden ser usadas como substratos manchas relativamen-
te pruesas de sangre de pacientes con leucemia, ya sea micloide, linfdti-
¢, crdnica o deucemia agudie

Finahmente s placas de substratos pueden prepararse de variocs
carcinomas y tunbicn de tejido de Hodking,.
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Estos substratos tienen la ventaja de poder ser preparados con an,
ticipacion y ser usados cuando deba probarse Ia formacion de células

L.E.

Ahora bién sobre estas placas se coloca en forma de gota suspendi.
da Ia sangre del paciente sospechoso de Lupus Fritemataso, después de
mcubarbit dentro de una caja de Petri hameda durante una & dos horas,
el coiigulo formado por 1a gota se remueve, el drea donde reposd se la-

va con sucto, se uita el exceso deoeste, e oseca, se tine v oo observa,

Dicho mdtado se desarrolly en 10 padientes con el cuadro clinico
de Lupus Eritematoso voen fos cuales e cclulas ToE. furron encontra.
das por ¢l mdtodo de Lee v solamente en 8 de los 10 casos las células
L.E. fucron obscrvadas en nmimero variable, sin embargo el resultado
decavd notablemente cuando T cuenta blanca orniginal del substrato
fu¢ bajo 100,000,

De lo que se deduce que el mcétodo de Lee ademas de ser menos La

borioso, tirdado v dificultoso e miis seguwro pata el diagnostico del Lu-
pus Eritematoso,

Fn 22 lugmr se puede dita el gque se basa en L reladion del fenome
no de coagulacion v el fendmeno LLE. Este método se veriticd ponien-
do Ja sangre venosa de los padientes con Lupus Fritematoso en tubos
conteniendo diversos anticoagulantes. Todos {os wibos tueron incuba,
dos a 379C por 607, centrifugados a 300 revoluciones por minuto duran-
te 5" v el plimma se deshechd, el contenido restante se agita 20 6 30 ve-
ces con un aplicador de madera v can ¢l ose preparatan os frotis,

Este mcétodo se Hevd o cabo con una misma muestia de un pacien-
te con Lupus Eritematoso v se pudu apreciar que los resultados son muy
variables, L téenica es engortosa v el método poco eficis,

El tercer mdétodo que cito o continuadion tiene como base a rela
cidn entre los factores de conguliacion, ties como: pliquetas, trombina,
tromboplasting vy suero; y el fendmeno LE.

Para levin o cabo este método se necesita readizar una puncion ve
nosa perfecta con equipo siticonizado, Lo sangre extaida se wansfiere a
tubos que contengan ditiato de sodio voesten cubiertos de hielo, estos
tubos se refvigeran fusta que los globulos 1ojos se sedimentan o sulfi-
ciente para tener una cantidad adecuada de o plasma parac las pruebas,
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Partes alicuotas de este plasma rico en plaquetas y eritrocitos se agregan
a otros tubos previamente preparados, que contienen varios agentes de
coagulacidon se incuban a 379C durante una hora, al término de este

tiempo se centrifugan todos ellos un minuto y del sedimento se hacen
los frotis.

Como este método combing varios experimentos los resultados sdlo
pueden ser expresados en términos generales,

L.os resultados varian grandemente de un tubo a otro, aun cuando

toedos contengan plasma de una misma muestra de sangre de un solo
paciente.

Un cuatto método es el que utiliza Ias plaquetas como  co-factor
del fendmeno 1LE.

Las plaquetas son comunmente de estructura compleja, contenien-
do diferentes substancias v {actores, el mejor caracterizado de estos es cl
factor tromboplistico.  Ad puds la realizacion de este método requiere
una cantidad suficiente de sangre del paciente sospechoso, esta se pone
en aparatos siliconizados que contienen citrato de sodio: una parte de
la muestra se centrifuga a 300 revoluciones por minuto durante 10* y
otra a 3550 1evoludiones por minuto durante 30" para producir plusmas
ricos v pobres en pliquetas respectivamente. Este plasma se pone en
tubos no siliconzados y a 0.5 cc. de cada uno de ellos se agrega una can-
tidad igual de linfa cougulada de sangre citratada de pucientes con
purpura trombocitopénica ideopitica, mezclando cuidadosamente cada
tubo, después se efectia fa cuenta de plaquetas; y a cada tubo se le agre-
ga 0.1 oo de solucion OAM de CaCly, todo coagula prontamente, los
tubos se incuban a 37°C durunte una hora, al linal de este tiempo se
centrifugan, ¢l wuero es dehechado, los coagulos se agitan con aplicado-
res de madera v se hacen las preparaciones.  En cada caso fué observa-
da mayor intemsidad del fendmeno en ¢l tubo con la mayor concentra-
cion de plaquetas.

Segn  queda expresado este método' pl."oporcior)a rc:sultudos mais
precisos, sin embarzo ¢l desarrollo de la técnica requiere tiempo, trabi-
joy material especial. ) A

De los experimentos anotados se deduce que ¢l método de Lee usa-
do en el desarrollo de esta tesis aventiaja a los citados en el"l'r’, 20y 30
término, ya que, sus resultados son precisos y regulares.  Sin embargo
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el método a que se hizo seferencia en A7 lugar lo aventaja en precisidn
n M . ‘
pere como s nris laborioso vocostoso que el de Lee, no se usa trecuente

mente en la ;nu’u'li(.l.

En conclusion, ¢l mctado gque me ha servido de base en La realia
ciaon de mi tabajo, prosenta grandes ventajas, yaoque, para Hevarlo 1
cfecto se utiliza un material senclio oy vtandard, pequenas murstras d;‘
SAnEIc ¥ suteenica o8 bastante Licil, regquicre poco tempo ofrece rc:

sultados elicaces en la mavoria de los casos,
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CONCLUSIONES

1.—S¢ encuentra que en la sangre circulante de los enfermos de Lupus
Eritenuttoso existe eaa sulstancia anormal que es la responsable
del fendmeno 1LUE.

2S¢ prosenta un mctodo sencillo para Ly ddentificacion de las células
LE. en laocangre petifénien binado en In formacion e las c¢lulas
durante Ir incubadién de L sangre heparinizada de los pacientes
con Lupus Eritematoso.

$o-De dos datos experitnentales se deduce que, aunque, ¢l método indi-
cado da resultados excelentes para el diagnostico del Lupus Erite-
matoso, hity oy muy especiales en que el desarrollo del fenéme-
no no precede en formg normal, observindose células de gran se.
mejanzg pero de diferente estructura que no permiten distinguir
con tacilidad a Las octulin LLE.

4.—Las pruchas veriticrdas para identificar el fendmeno LLE. en la sun-
gre de personas normiles fueron negativas.

5S¢ contirma la espediticidad del fendmeno LE. para los enfermos
de Faupus Eritematoso.

6.—S¢ puwo de manitiesto que dicho fenomeno nunca ha sido observa-
do en manchas directas de sangre sin modificar, ain cuando todos
los elementos necesariaos pari su produccion estén  presentes.

7. Siendo la identificacion de las cclulas LK, tan sencilla y ripida por
¢l método ,nt'\(*nm(l(). pucdc proporionar ditos ntiles para el diag-

Heatico temprana del Lupus Eritematoso.
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