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GENERALIDA UES

La presenciu de sangradc snormal es el sintoma mas su-

gerente de éstas en [recuencia, de un trssterno hemorragipa-

TO. wStc ncs obliza a la investipgacidn de posibles altiera -

ciones o déficit de los wiltiples fectores que normalnmente -

mantienen la hewostasia. Ls hewostzsia es un proceso conmple

Jo que implica la presencia de integridad vascular, plaqueta
ria y factorss de cosgulacion tipificados en un grupo de pro
teinas circulantes que actian en forma activa para la coagu-

lacion de la sangre, aparte de otras. La secuencia de he --—

chos que se originan desde la respuesta de la lesidn vascu -
lar y hosta la formaeién del coagule, requieren de una coor-
dinaecién y funcionamiento adecuado de los mecanismcs vascula
res y de la coaguluacién finamentie concatenados. wstos meca-
nismos estin inteprados de tal forma, que la anormalidad en -~
uno de lon fuctores hemostaticos no implica necezariamente -
la exiztencia de un proceso henmorrasico, s#i los demas son -
normales; tal es el caso que presentan los enfermos con defi
cit del facter all (Hagenan), en el cual el tienpc de coagu-
lacién se halla alargade, pero édztos no presentan sintouwas y
han sido intervenidos quirurgicanents en varias ccasiones si
que se originen hemorragias., (1)

OpdsIlvos

Se intenta analizar en primer lugar, los mnecanismos —-

normales de la hewostasia, y pestericrmente fijar nuestra:a-

tencién en el tewn de Azta revisién que os, la tnfermedad de
Glanzmann.
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MECANICA NORMAL D& La COAGULACION

Existen fres factores relevantes gue intervienen en--~-~
los mecanismos de la coagulacidén sanguines y que son:

l.~ #ACTOR VASCULAR: Cuundo un vaso se lesions en gra
do suficiente como para permitir una pérdida de sangre, éste
se contrae por acgién refleja temporal, la sangre extravasa-

da aumenta la tensidén local de los tejidos y ejerce presiton-

sobre lus paredes vaculares, se retrae el vauso y disminuye -
su longitud.

En esta fase, la circulacion capilar se hace -
mée lenta Ffacilitando la agrupacidén plaqueturia para formar-
un tapén hemostatico. (1) (2).

La vasotonstriceidn es menos acentuads en las venas -—-

que en las arterias, yn que la capa media de lug .venas con -

"tiene menor cintidad de fibras musculares. La hewontasia ve

nosa depende principalmente del ciimule de plaquetus en los -

bordes de la pared vascular.

El mecanismc vasocontrictor en las arterias pequelias y
arteriolaa, permite la adhesion y subsigulente asregucién de
Plajuetas, 1a contivaccion del vaso se halla reforzada por es
te agregado plaquetario y porgue se libera un pctente.vaso -

coustrictor como es la serotonina (5-hidroxitriptamina) (1)-
(2) (3.

Al presentarse una lesioén vascular, se libera trombo -
plastina tisulavr, la cual da origen a la trombina, ésta jun-
to con la fibrina que resulta de la cosgulscicn de la sangre

durante la vasoconstriceidn, refuerza el aglutinado plujueta
rio.

In pared capilar estd Formuda por una membrana tibri =
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‘coagulacién.

lar, un endotelio y w cemente gue une las células endote ~—
limles. '“wanto 1 wmembrana Tibrilar come 21 cemente estin —--
constituidos por dcido hialurdnico, que pura su sintesis ne-
cesita la presencia de 4cide uscérbico; lu vitamina "F" se -
halla también spurentemente involucrada aunque en Lorma des-—

conocida en el mantenimiento de 1la permeabilidad capilar. (1)

Las plaquetas y los filamentos de fibrina precipitada-
forman un tapén hemostatico (ue lienan la luz del vaso y és-
te se recahaliza al retraerse y ormanizarse el coagulo. Las
hemorraglas de las artarins de mayor calibwve, sé controlan -
con dificultad hasta yue 1a presiin sanguinea disminuye lo -
suficiente como para pernitir que se forme un coagulo sungui
neo. Loe fue~ores extravasculares, tales como el tejido sub
cutsneo, mﬁsculo. hueso y piel; confribuyen a detener la he-
morragia mediante lu apovtacidn de una sugerficie firme que-
permite el colapso del vasc
sangre.

secundurio al acomulo local de -

2.~ FACTOR rLAUETARIV: Las plaqQuetas son rragmentos-
granuladcs de los megucariocites, yue miden de 2 4 5 micras-
de didmetro y tienen un preuedio de vida de 6 a 9 dius. Al-
producirse una lesidn, lus plnquetas'ae adhieren sl tejido -
vascular lesionndo y se inician muchas de las fases de la —-
Ias platuetas al adherirse al tejido coldgeno,
experimentan modificaciones como la desgranulacién, y libera

cidn de Difosfnto de Adenosina jue induce la agregucidén pla-
quetaria. (1).

3.~ FACTOR FDASHMATICO: 1Ia tromboplastina segin Mora -
witz, posee -dos oxigenes: lox tejidos y las plu;uetas. ILa -
tromboplastina preformuda (trombocinasa), se libera cuando -

los tejidcs estin lesionados y en presencia de caleio cen --




vierte la protrombina en firombina (¥ase II1).

La trombina que aetia como una enzima, convierte al fi
brindgeno en fibrina (Fase III).

Previasmente o estas dos Fases, existe la fase I, en la
cual la trombeplastina tisular propiamente dicho, mis lecg -~
factores V, vII y X mAs Calcio, nos dan a la tromboplustina-
tisalar activada o protrombinasa =xtrinseca.

Actualmente sabemos, que las plajguetas contienen una ~
tromboplastina preformada que interasctia con los factores —-
del plaswa para formax trombopiastina plasmitica o prctrombi
nasa intrinseca. Ia tromboplustina pléasmatica en presencia-
de calcio, convierte la protrombina en trombina sin necesi -
dad de factorvres accesorios.

Los extractos histicos (tromboplustina incompleta) -—-
efectian, por el contrario, lu misma funcién pero sélo des -
pués de ser activados por rfacteres especificos de la sangre.
Esta forma de tromboplastina se denomina protrcubinaisa ex --
trinseca. \

La trpmboplastia plasmitica (intrinseca) se produce du
rante al desarrolle de la cosgnlucién de la sangre nornal y-
es por tanto, distinta dela tromboplustina extrinseca foraa-
da por lu reaccidn de estractos histicos con ctros factores.

Estus dos vias distintas de formacidn de trombeplasti-

na, culminan con la formneidn de una potente substancia deno .

minada pretrombinasa. Ia protrombinuss extrinseca se forma-

en sepgundos, mientras que la intrinseca requiere de algunoss=.

minutos.
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El sistema extrinseco tiene gran iwportancia cuando -«
la coagulacién de 13 sungre es un proceso consecuente de un~
trastorno histice y viceversa.

Un déficit en los factores esenciales que intervienen-
en el procrso generador de pro btrombinusa intrinseca se de -

¥
en caso contravio, se detecta con el timmpo de protrombina -

de Quick.

tectan por la prueba de la generacién de la tromboplastina

La coagulacidn de la samprre cuando ne existe substan -
cia histica se ha dividido en Hres Laszes:

FASE I.~ El contacte con una superfficie externa o sl-
trastorno de un vase sanguineo, inicia el procesc de la cca-
gulacién al agregarse las plu uekas

¥ libe-arse un factor ==
Sromoboplistico lipoideo.

rmchos cofactores reaccionan con las plaquetus y los -
mis imgortantes gue intervienen en el .roceso de la coagula-
cidén son: Globulina Antihemofilica (Factor vIII), Factor IX-
Christmas o Componente Trombopldstice del plusma, &, AL, AIT
y v 2l caleio es esencial yara gque el producto final sea --
tromboplastina plasmfivica activada o prohrombinasa insrinsec.

FASS® II.~- La tromboplustina intrinseca generada en La
primera fase reacciona en este proceso, ceon la pretromoina y
el calcio para formar trembing, a su vez; la substancia his-

tica liberada de la regidn traumitica con los ractores acce-

sovios V, vII, 2 y calcio p:ra formar la tromboplastina ex -

trinseca o protrombinasa.

#ASE IIT.- Ia trombina libersda en lu fase TI intervie.

“
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ne para que el fibrinégeno se convierta an fibrina. Bl

proceso o paso final, o nea, 1 retraccién del celigulo, estd
controlada povr las plajuetas intacta

S




SISTEMA 'TROMBOPLASTINICO PLASIMATICO.

1l.- Factor VIII (AHG)
Factor IX (P'UC)

frombhoplantina
Factor XI (FLA) plagmiatica.
1"

Factor XII (Fac- + plaquetas + Ca— .

tor dagenan)
Factor X (Factor

Btuart-rrower)
Factor V

-

+
II.- Tromboplastina plasmitica + Ca + FProfirombina—e Prombina

1I.- '‘frombina + Fibrindgenc > ribrina.
\

SISTIMA_TROMBOELASIPINICO HISTICU,. .

‘I.~ FBxtracto histico W
+ .

Pactor v
+

Factor VII —_ Trcmboplastina histica
+ Frotrombinusa extrinseca

Factor X
+

Ca

-’

. +
IT.- Trombeplustina histica + Ca + Protrombine —&''rombina

rrotrombinasa extrinseca

II.- ‘Prombinn + TFibrindgeno —————— wibrina.
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SISTEMA EXTRINSECU SISTHAMA INTRINGSIECO
Medidas segin el tiempo de Medidus sepgtin el tiem
protrombina. ) po de generacidn de -
tromboplartina.
Extracto Histico ¥actor VIII
Factor IX
Facter XTI
¢ Facter XII
Fluquetas
Factor VII
Factor V . Factor v
Factor X . Fuctor X
Calcio | valcio
Protrombinasa . FProtroubina Protrombinasa
extrinseca l intrinseca

‘froubina

!

Fibrindgeno — ribrina.




P_U R_P U R A

La Voz irpura es el derivado labino del términeg - -
griemo Porphira con gue s» ceonocia sl per Pirpura lapilus,-—
de cuyas eacamss s obtenia un coloruante purpireo.

Las pirpuras engloban una scrie heterogénea de tras -
tornos hematicos que presentan en conin ls evistencia de --—
hemorragiay a diferentes niveles: jiel, mucesasz, tejido sub
cutineo, Arganos internos, ehe. La extravasacidn de sangre
puede variur desde pegueiins petequiss husta grandes zonas -
equimdticas. La pirpura es un sindrome ccmplejo resultante
_de una gran diversidad de agentes etiolégicos que suelen -—-
cursar con trombocitopening en algunis ocasioues no existen
alteraciones plaquetarias, |.nro cursa con sintomas clinicos
muy ostensibles.

GLASTH#LCACION

Las parpuras se clasiiican en trombeecitoénicas, en -
este caso se subdividen en ideopiticas o secundarias a trag
tornos bien delimitados. O en no trombocitoénicus, de etio
logia variada. A

I.~ rarpuras cen una ¢ifra baja de plajuetus (trombo-
citcpénicas):

1.1.- Plrpura *rombocitopénica idiopitica

1.2.< "pomhbocitopeniu compénita y neonatsal

1.3.~ rarpura tromhocitopénica sintom’it.ca que juede-

cursar en infecciones come sepsis, endocarditis bacte

riana'subugndu. tifus, sarvampiodn, rubeola, varicela,-

escarlating, viruela y fiebre nuculosa de lus rontiafiss’

ROC:, 3834

T
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2.~ Caugada per amentes quinicos o fisicos como:
2.1.~ Ray s X

2.2.- substancias radinctivas

3.~ asociada con tounstornos heumutoldgicos:
3.1.-8ecundariss a infilfiraciou=g de la mAdula 6sea.
'3,2.~anemias (hipceplisica y nplisica) asociadas con are
mia hemolitica autoinmune, anemia perniciosa, anemia -
mesizaloblastica de la infancia.

3.3.- Secundaria a vna lgerfunci®n esplénica en varios
egstados: infermedad de uaucher, oindrome de punti, nin
drome de Felty, Linfomas, Lupus eritematoso, Hiperes -~
.plenisnc.

3.4.~ Transtorncs hendticos vurios: Trombocitopenia a-
soclada a4 hemangiomns gignntes secuestradores de pla -
quetas, mononucleosis infecciosa, transfusiones masi -

vas de sangre, oindrome urémico hemolitice, oindrome -
de aAldrich.

II.~ ¥arpuras con una cifira normsl de plaquetuas (no —-
© trombocitcpénicas):

a.~- alérgica o de mchénlein-ienoch

b.~ Defectos vasculures congénites como telangiuncta -

sias heveditaria, sindrome de Ehlers-Danlos.

¢.~ Flarpura simple

d.- Henmosiderceis pulmonar ideocpitica

e.- Infeccioneg: meningococcemia, salmonelosis, esta-
filccoccemias, etc.
f.- Avitamnnosis: escorbuto

Bo~ LCNFBRMIDAD D3 GLANZMANN O TROMBASTENIA
h.~ Sensibilizacién autoeritrecitaria
i.~ autosensibilidad uwnA.

J—
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OqLGEN Y FUNCLON rLi3UKLIaRIA

A partir del cuarte mes de prstacidn, ysa se observan -
en el saco vitelino, -aungue en wmenor escnla que en al higa~
do~, lcs megacariocitos (1). wstos aunentan en nhmero cvun-
do el pericdc hepitico de formncidn sanguinea alcanza su ma-~
xime vijger; pero la formacidén de pin uebas en forma activa a
partir de los megacariociton es activa hssta el periodo medu
lur gue a3 a la sexta semana de gestacidn (1).

Se han asignade cifrus variables para el pericdo neona
taly algunos aubores hun hallado menor nmidmero de pla,uetas -
durante las primeras 48 horas de vida que en edades posterig
res. Los valores descritos al nacer oscilan entre 150,000 y
300,000/mu3, con un promedio de 300,000, u lus dos seaanus -
de vida extra-uterina. Lu exiatencin de cifras menores al -
nacer se han atribuido anl incidente traumutico del parto; la
recuprracidn normal posterior es mis lenta en los prematuros
Las plaquetas del wmaclén nuacide muestran mayorss variaciones
en tamafio y forma que ewn los adnltos, en los cudles, se en -
cuentran en nimerns aprecialbe pluguetas de mayor tamasfio. -
Los valeres del .adul%to o sea de 290,000 a 3OO,OOO/mm3, de -
sangre, se alcanza zlrededor de los & meses de edad.

FUNCION DE' LAS FLAQUIPAS

El estudio de lus plaquetns se ha incrementado nctable
mente en los Wltimos afics, lc que ha permitido idenvificar a

estos elemantos comwo verdaderas unidades funcionales, desper.

tando interés en el campn de la bioguimica, inumunclogis, an-~
giolopia, fisiolepgin y hematologisa.

En 1958, Gross, Léhr y waller (&), identificaron on‘;— N
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las plaanetas 27 anzdimas, quedande per aclarmar su interven -

cidn en lus diferentes funciones Ll uctariag,

Guraviteh 7 Nelken (4), pudicr-n identiricar el patrén
antiginice de 1lus plajquetas, que resultd igual al de lecs eri
trocitos, al identificar en lus plaguntus los antigenos: i,-—
4, B, H, ¥, P, C, ¢, D, k, C¥, K, Pyn y Tja.

.
hsl nieno, ae
ha demoatrado la exictenciu de anticurrpos antiplayneturios-

’ . ” ‘ kY ’ . .
en cierto numerc de pscientes cen purpura trombocificpénica -~
idiopatica.

Sokal y versirute (4), hiciercn la drseripcién ais con
picta del fendmeno, sefinlendo jue al inicinrsce la coagulacid
las plametas inicialmente »~dendas y méviles emiten preleu-
macionas dentriticus 1uﬁnas y finus., simultdneamente sc ha-
cen ostensibles en lus playguetas la oxiitencia de dos zonas,
una central: el granuldmer:c y una perilérica:

-

el aialémero.
La zona periférica foraa pseuddpodos de longitud variuble y-
por ellcs se fusionan; cuandc se ponen en contacto con uny -
superficie humedecible, ei hialdmere se extiende.

A continuacidn lu

fibeina formu puentes entre los acli-
mulos de plaquatas y en

una otapa posterior el hialdmero se

extiends ain wis y los dendrisuas se fijan a las ribras de £i
briné, que adopSan una disposicidn rudial.
huldmeros se fusionun y foruan un

unes 30 minutos, lor hialduercs se Lragmentan en pejuerdus --

ezferitans, luas fibras s unen al psendonficleo y finalnmente -
las plaguetas

brina,

A su vez los pgra
sendo-nilcleo ; Despuéds-de

quedan ftotalmente incluidas en la red de fi -

bas plaquatys nornalnrs sen de fernn discicde, (sranular
no nucleadu: ue miden de 2 a % micras de didmetr. y su vi-

da media =3 de & a 9 dias. Contienen uvns reducida cantidad-
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de 4dcidc ribonucleicer (ANA) ¥ no poseen fcide desoxirribonu-
cldice (DuA).

La azremacidn de lus plsquesus consiste en la propiedad
que Astas poseen de f£ijirse entre sl y la adhrrencis plaque-
taria es la prepiedad de dichues céluvlias de fijurue a una su~

perficia extrads ¢ lesionada. Bl adenosindifosfato (ADE), -

favormce 1la adpnerencia, an tuanto que 2l adenosinmoncfosrabo~
(AMP) y =l adencsintrifosfuto (AT#) la iphiben (1).

" E1 ADF libersdo de las

|iuguetes, neo se origing del -«
ATF glaguetario, sino qque se

haya prelcormado en los mismas -
plaguetas. al prodncicse una legidn vascular, el tejido co-
neckive ge adaiere a lus plaguetus y ~ate fuvorece la libeng
ciéﬁ de ADF, mizme que favorece la agregacidn plagneturia.

Las plaguatas centienen todas las enzimas aecesuriax pura la
glucolisis, para les ciclos pentesafosJste y acido eitrico,-
respiracidén celvlar y para ia ntilizacién de 4TF y transaui-

nasas., £l ATP desempeiia un inportante puipel en la retrac --

cidon del colgulc, en la cual se utiliza glucosa y se produce
dcido lacnico. '

En la actualidad se conocen lus siguientes funciones -
rlaquatarias:

1.- Aceleradora de la conversién de pretrombina a trem
binas, atribuida al lacter plaqueturio I, y que e he identi-

ficado ccmo factor V adscrbido a lua superiicie plaquetaria.

2.- yuncidén fibrivopldstica que fuvorece la transfor -
macidn del fibrindgreno a fibrina.

1.~ tuncién trombopliéstica desarrcllada por una lipo -

e S b o

e

[
X
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proteina, identificada ccmo Tfactor plaguetavic 3. Inter - -

viene en la generacién de tremboplastina y per lc tante, es-
esencial en el sistema de coagnlacidn intrinseca.
4,~- Funcién antiheparinica desempeniada por el Lacter -

plaquetario 4, que es liberado durante lu destruccidin plaque
taria.

5.~ runcidn similasr a la del f£ibrindgeno por la exis -
tencia de una sustancla pleqguetuyria de naturaleza coagulable.

6.~ runcién antifibrinolitica desemperiada por

un fac -
tor estubilizante de la fibrinu.

7;~ #uncibén retructora del ccipgulo, que se ha atribui-~

do a la accién de un Ffachor llamudo "retractozima".
cepto probablemente tendrd que modificarse a la lus
nos hechoa: )

Aaste cam

de alpgu-

a.- La retraccidén del coigulc requiere la inserven --
cién de plaquetus integras.

b.— vurante el desarrollo de éste fendmeno, disminuye
la glucosa y se libera dcido léctico.

¢.~ simultineamente se sintetiza y se consume ATP,

.Eatos datos sefialan gue la rehruccién del codzgulo es—-
una funcidén bioldgica de lus plaquetas integras.
8.- Funcidn vasocousirictcera produdida por la serito--

nina. Las plaguetus al desintegrarse liberan serotoning, pe

ro es~a sustancia no es liberada per ellas ni sintetizadas -

o e T R

et e T
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per ellas ccmo se hn demowhrado en culbives de plaguetas (4)

SSTRUCTURA WUIMICA DE LAS ko Uasiing.

El papel que jusran los planuetas en la hemostasis, de
pende an pmran parte de su capacidnd de adharencia, asi como-—
su capacidad de respuesta a estinulos especifices que induce
la axresacidn wediante la liberacilén de’ aDE, ILas etapas pri
marias de la adhesividad y apgrepecidn plaquetsris, estdn ne-
diadas por fendmenos dén superficie, y el interds actual de -
los investigadores se ha acentuado en deterninar cudl de los
grapos de superficie esntdn cempronctidos en estes mecanismnos
Las técnicaas de Iodinizacidn han revelade un limitsdo nimero
de proteinas expuestas en la svpaerficie plaqdeturia; y eutre
és5a3, el grupo wads importante, scn las glucoproteinns.  Ll-
probable papel ide estos grupos de carbohldrates dontro de -
la mecanica de la agresacidén plaquetaria, parece ser induci-
do por el aD¥ y Serotonina tal y como lo describié iMester., -

(5) {8).

Los componentes de la membrana playuetaria son lipogli
coproteinas con un contenido de 7% de carbohidratos entre -
loz que ss encuantrzn la glucosa, galactosa, MENOSA Yy CXOHHB.

La compoaicidn quiniea de la plagueta (membrana rlugue
taria) aislada mediante centrifupacién es:

Proteinas U s 72
Lipidos Ceqeeciresaersessasenees 55.9%
CArDohidrdteSe st cersvncssnosansseses 7350
ARN crnsoes

B o . 7
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Sy aedsDaD i GLANZARH O TRUMBAGELITA

En 191€ lanzwmann, sefiuldé lu existencia de pacienles -
con enfermadad hﬁmorrublca cuya Mica alteracidn demncetrable
de hemostasisz, consistia en retraccidn del codgulo snormal ;-
postericrmantys 2n 1931 mNaegeli y renle, 4l estudiar un nuevo
grupo de pacientes con retraceidn del codyule anormal, encon
traron ademis, tiempo de sungrade prolonsado; en la sctunli-
dad exsicte acusrdo en gue esteos pacienten pueden anIparses
en 1la entidad eliniea 1luamuda trembastenis de Glansmann, aun
gue desde luego la serie inicisl de glanzwanp incluila enfer-
mos con otre tipo de ceondiciones. Los pacientes con trombag
tenia constituyen el grupn de pocientes con defecto funcioc -
nal pla uetario hereditavic mejor drlinido. (&) (&) (11).

Be han reporvtado, hasta la fecha, 1 s siguientes anong
lias de las funciones plaauetarias:

1.~ Firpura por defecte en la retraccidén del codgulo:
Arombastenia de Glunzmann.

2.- rhrpura por defecto en la metaworfosis viscesa pla
quetaria.

3.~ Phrpura por defssto del faclor pluguetario 3, que
habituaimente coineide con pluquetan siguntes (7~
a B nicras), vernard 1lemmd o eabe gru; o distro -
£la trombocitaria henovrricica conzénifa, seiinlando
nue presenbaban tanbién défieis de seveotonina.

4.~ Flarpuras ccn delecbos miltiples de lus funciones -

pla ueturias. pe observa aids lrecuentenente la co
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evistencin de wetamerfonis viscess snorasl y delec—~
to en la retraceidn del cofgule.  Ge:sicnulmente se
asocia al defecto del factor tramboplistico plugue—
tario d&ficit on actividad antiheparinica (Fsencrnid)

5.~ Padecimientes homorragiparoes por anomalias en una—
o varis: funcicnes plagurtoriag y delecto vascular
¥,0 plusmitico. (&) (9).

La Tromhastenia o ‘enfermedud de Glanznann, se cilha co-
mo ejemplo de un sindrenme en el cusl las nenmorrugiss se pre-—
gentan cosxistiendo con un tiempo de sangeado neormal, un -
tiempo de coamnlacidn y un recuento plegquetirio nermalos, pe
r¢ ccn una escasa retraccidn del codgnle y una morfoiogia ~
plagquetaria anormal, presentundo tamufios gigantes o anormal-
mente pequefics con fermas muy rares y agranuladaa.

Los enfermoe con csta alteracidn presentan un déficit-
en la formacidn de Lromboplasting, en la rebraccidn del cod-
gulo y en la actividad antilieparinica de la sanpre,

Tyee

que pon—
funcicnes plajguetarias necesarius purs maentener una herosta-—
sia normal. .

Recientemente sraunsteiner (L) (3), describid vurics -
cases en loa cusles encontrd las miruns ancmalias ya descri-
tas y al nicroscopio slectednice observd nue lius Lluquetas —
eran incapaces de formar pseuddpodos para adherirse a la pu-
red vascular y para la asregacién.,

Hay tambi®n nn daéficit de las pluguetus para diseminur
se en 21 plaswa 7 en ol guero de lo gue resulta un transtorno
en la retraccién del codgule. Tanbién se han observade al -
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microzconnio emlectrdnico un predeninio de plaquetas redondas
¥y una angencia practicamente de foraas dedrivicus y extendi-

das. Otrces autores han hecho deseripciones mimilares (1) —-
(10).

Soulier, subdividié los cason de Urombastenia de Glang
mann én des principales mrupos:

TIFO A o GLANZMANN-NASGLI: Caracterizada por plaque -
tas pryuefian con aplutinacidn inmperfecta 7 con incupacidad -
para la retraccidn del ccésulo.

PTIFC B o BERNARD~-BOULIwN: LEon la cusl laos slteracio -
nes se encuentran tanto en la plajueta cemo ~n el profachtor-
tromboplastinico de d&stas (délicit del factor plaguetario 3).

Groas y colaberadores demostrarcn en un grupo de sus -
pacisntes un déficit herediturlo de dos enziaas glucoliticas
la fosfatecdeshidropenasa gliceraldehido y la piruvatocinaza.

Bste autor, observé yue el déficit de la primera enzi-

ma es la causa principal de la diswminucidn del Adenosintri -
fosfato (ATP) y es causa a su vez de la metamorfosis vincosa
y de la wetraceidn dnl codpuleo. CUhservd taabién que los re-
quaririentcs de mlucosa estaban disminuidesn, asi come la ca-
pacidad de formacién de Scido lictico, también encentrd ulwe

racionés en el maetabolismo d= Llos saincdcidos (3) (L2) (13)

El déficit de amremaciln plaguetario, se ha explicado-
por una defectunosa liberacién de ADE, debide a la imperaea -
bilidad de la mewb»ana plsquetsria, ya yne en realidad, el -
cenianido de ADP intrapiagquetaric es nerual.
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La trombaatenin de Glanzmann, os un descrden de sangra
do en la cual se ha sugeride la presencia de una proteina a—
normal en la maembvana plagueturia (14).

La membrane de lus plaguetus contiene algunas proteinas
de diferente peso molecnular. Pres de ellas se colorean con-
la voaccién Acida de schiff, que es una reaceidn para colo -
rear carbohidratos y por esc se les llona glicopreteinas T,-
IX y ITII, ccn peso mclecular de 150,000 124,000 y 105,000 -
respactivamente,

Nurden y Caen observaron deficiencia de lu. gliceprotel
na II en lua membrana plaguetzria de pacientes con frombaste-
nia; ademis encentrarvon jue el peso meleculur de la glicopre
teina III ers menor 4ue en las plaguetus nermales (15).

La glicoprotelna IIp, estd disminnida en un 60% y la -
III estd disminnida en su icdinizacién. Los pacientes con =
tromoastenia, demostraron en sus pluajuetas cambics en su sa-
perficie descritz y adenis mestracon la particuluridad de an
mentar su mcbilidad elecnrcforética. (16).

TR
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DESCRIECION DL CASO

es)

e expone a continuacién, ol case clinico de J.G.H. --
paciente masculino de 4 aros de edad, el cual ha sido nospi-
talizado en variseg ccasicnee en diversos centros hospibala -
rios de la viudud de méxico; el priiero de ellces o la edad -
de 23/12 por presentur gingivorragias intermitentes de un -
afio @ evolucidn, aunado o una desnutricidén de III grado i~
po Xwashiovrkor, el pucicnte fue tratade censervaderamente a-
base de dieta nornmal y medidas higiénico-dietéticas, con lo-
cual presentd adeenada evoluecion, por lo gque fue dudo de al-
ta; posteriormente 8 1la edad de 2 ajdcs, es nuevancnte hospi-
talizado por presentur infeccién de visgs respiratorias infe-
riores y cuadro de desnutricidén ya referido, manejado con pe
nicilina sddica cristalina y procainica, asi ccmo nedidas --
dietéticas, nuevanente presentd mejoria y fue dado de alta,-
el Gltimo internamiento fue a la ecdad de > afos por presen =
tar epilstaxis de moderada intensidad, pecr lo que recibe Lra-
tamiento a base de transfusicnes sangnineus y nedidas senera
les. purante diclhos internamientcs, nuneca se realizd el —-
diagnéstico de mnfermedad de ulanzmaan, ls sospecha clinica-
de este padecimieuto se basd principualmente en la evolucidn-
que havia presentado en relucidn a lus uanifestaciones nemo-
rriagicas y a la carencia de dutes positives en los llunudos-
exdmenes da "rutina", no fué sino hustu que sulfrié un inter-
namientc en el Hospital Generul de la vecreturia de oalubri-
dad 7 asistencia en donde se le practicurcn los estudios de-
laboratorio encaminados a dilucidar la eticlopia de este prec
ceso, en eztos estudios se obtuvieron los siguientes resul: -
tados: ’

Piempo de sangrade (Duke)......? nirutos (normul 1 a 3
minutos)

S




CUAIRD___"A"

abucla
materna
D

Abuelo Ahusla Abunsle
faterno ratrrna matrerno
A B__
Fadre mﬂdre‘
& G
Plos Fath. mi
3
He vimonos
o

Primos Fat.
I

1on Mat.

X)

frimos Mat.

ARBOL - GENEALOGICO

Vive, con epistaxis frecuentes, imnorindose
Viva, con epistaxis frecuenten, ignordndose
Fallecido, probable cirrosis hepdtiva.
Viva, aparentemente sana.

Fallecida 8 lcs 2 aiios de cdad, ignordndose
masculino de 30 aios de odad, con epistaxis
ignorandese svolucidn, ,
De 39 afnos de edad, epistuxis ocusiovnalas y
nematomas post-trowumatismos leves.

De 26 anns de edad, aparentemonte saud.
Fallecidos tres de ellos siendo lactautes,
la camsa.

Ze ipnoran antecedentes.

Fallecido a la edad de 7 snos, usccidente en
~a, no antecedente de sangrados.

wallecida a la edad de } afbes, se immovra la
tecedentes hemorrigicces.

#allecida a las 24 hs de vida, se ignora la
rallecidd a las 5 hs de vida, se igocra la
fallecido o 12z 2 hs de vida, se ignors la
¥allecido a la hora deo nacide, se ignory la

cvolncién.
cvolucicn,.

la causao.
frecuentes, -

Lormaciaon de
ignordndose ~

la via plholi
causs, no ap

causn.
Causu.
Caugd.
causa.

mageulino de 4 anes de edud, apasrentemente sano,
masculine de 3 afios de edud, apurentesente vano.
Mmasculino de un ando de edad, aparentemonte suno.

Aparentemente nancs.

iy e e
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Cusnta de prlaoguatas,.....
Retraceidn del coipgnlo...

Adhigividad Flaquetoris..,
Prueva de Knmple—fLeedes. .,

Tiempo de Tromhoplasting
parclal actirido........

Piempo dm irotrombina
(mdck)eeeeeeeneecnnnnss

Tiampo de Trombinn.......

F1brindmeno. et eeeeeecaans

Lisis de suglobulinas....

e 1H0 ,()U()/l.lﬂl} (normal (jﬁ ——
150,000 o 450,000/am3)

. .63% (normal de mencs del- "

a2 fl/"’ )
«10% (normol: 20-40p)
Jhoritiva (normal:uenutiva)

D0 Bep. (normal:s 20 o 45—
sewundorn)

.skroblena 14", tentipo 13"
porcentaje P66, (Hormal:~
70 a 100%)

« 020 Sep. (oraal 1& o 23%)

e 215m1/1.00ml , (Horual 200~
a 5000 /100ml ).

ce'osibivo (eormal necativo)

CORRBLACILION DéL CUaDaw CLLIICY

La tmfermedad de Glanzmann o trombastenia, es unua gono
patia heredituria con cardcter recenivo, se desconoce en qué
proporeidn se pragenta, en el presente estudio se investipgo-

al Arbol generaldpice del paciente, ol cual se expone en el-

Cuadro A, en donde 8+ podra obsorvar las alteruciones desde-

el punto de vistn hematolégico gue presentan log ubuclos pa-

ternos, ol padre, alpunces tios paternos y varios hernanos --

que fallecieron en las primeras horas de vida evtruutnrinu,-'

no fud posible profundizar mis en estes cosow, debide al po-

co interds que mestruron los Camiliurres, por un ludo, y n -

1ls lejania por partn de LIn mayerin de los Lamiliaves afectos
(ya que no radican on el pistrito Kederul),

gaby enlorundad, 1a pneden padecer ambos sexes, desco-

nociAndose también la propercidn; es de evelucidn erénica . co

i
L
&
H
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mo lo musstra un estudic realirzado on el yepartumento de He-

matologia del dospital Infantil de méxico, en donde se estu-~

diaron 16 pacientes con alteraciones hemorrigicas, estus ma-

nifestacioneas aparecieron en ftodus los casos desde la lactan

cia - como lo a8 el case de nuestro paciente, guien mnanifesto
gilngivorrunias desde los 11/12 anos de edad-, siendo la edad

promedic los 6/12, observindose en 4 casos, sanpgrado desde -

~l perfodn neonatal.

El eavento inieial ‘mstuvo constituido por puntos hemo ~
rragicos, eplstaxis y equimosis (12 casos), en 2 casos se¢ ob
servd hematuria en el periodo neonatal, un paciente inicié -
sy enfermedad con sanirado a la caida del corddén umbilical.

Los enfermos con Trombastenia, han evolucionado con e-
pisodios recurrentes de sangrado en piel y epistaxis de seve
ridad variable, sin causa aparente desencadenunte o con trau
matismos leves, en algunos casos ascciadas a infecciones de-
vias réspirutorias, -lo cual se pudo comprobar en este pa --
ciente quien presentd gingiverragias intermitentes- en una -
ocasidén 84 asocid a un proceso respirutorio y en su nltimo -

internamiento fue necesario transfundirlo debido a la magni-
tud del sangrado.

Dos nifas con Trombastenis han llegadova la adolescen-
cia, la menarquia fue segnida de menometrorragla severa que-
las 1llavd a anemia aguda y estado de chogue; y en la segunda
sdlo se han obsavwado menstrnacicnes abuduntes de una sema~
na de duracién. En 6 casos, el sangrado ha side tan Bevere-
que ha cendicionado estade de choyne; algunos pacienbes han-
presentado 2 a 3 inpgresos por anemiua spguda en periodcs de 4=
a b meses. Fueron 9 casos del gexo lemenine y 7 del masculi
no. Una paciente fallec:d por hemorragia pulmounar asocistda~

ot v et o S T 2 g 3 T
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a infeccién respiratoria; otra paciénte fallecidé en su domi-
cilio por hemorragia no controlada. (11) (1) (2)

En este grupo de Trombasténicos, el tiempo de sungrado
de Ivy, estuvo coustantemente prolongado y varid de 8' a 15°
La prueba de retraccidén del codgule que en condiciones nor-
males varia de 8 a 21%, en lus nifios con este pudecimieuto—v
tuvo un promedio de 37.8% con un intervaulo de variacidn de-
22 a 62%. #n el casc de nueshrc paciente el tiempo de san-
grade (Duke) fué de 7 minntos y con una retraccién del cod-
gulo de .63%, es decir, en el limite superior del estudic --
realizado en el Departamento de Hematologia. Las cuentas -
rlasnetarias en el grupo de enfermos fue de 533,720/mm3, en
el paciente reportado en este estudio fue de 150,000/mm3, -
s deciv, en limites inferiores de normalidad.

Debera ﬁenerse en cuenta la existencia de este proce-
50 hereditario, en todo ajuel pucieunte con diatesis hemorré‘
gica en las primeras etapas de la vida, que curse de una ma-
nera intermitente como ya se ha mencionado, y en la que - -
existan antecedentes familiures que obliguen a realizar log-
estudios de laboratoric para confiirmar o descartar este pro-
ceso, siendo los més imgortantes: el tiempo de sangrado, re-
traccidn del codgulo, adhesividad pluquetarin y cuents de ——
plaquetas; quer son los que van a estar afectados primcrdial-
mente y muchas veces ccmo unico date de este proceso, obvia-
mente deberin realizarse los demis estudics para descartar -
otro tipo de procesos aunados a esta trombastenia. ‘
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PRATAMI O

El tratamiento ideal en cualquier padecimiento es el -
preventivo, como lo es el casc de mOltiples padecimisntos in
factocontagiocsos que hun pide ys prActicamente erradicados -
ccn el usn de vacunags; en este caso y al no contar con estu-
dios mis especializndos para deterainar axactamente la falla
plaquetaria y a®n menos para corregirla, lo jdeal congisti -
ria en realizar tempranamente sl diugnéstico y usi peder - -
brindar al paciente unu serie de medidas conservadoras ten -
dientes a mejorar la svolucién de este cuadro que ccmo ya se
menciond ~3 de larga evolucidn.

8l tratamiento implica transfusicnas de sangre frescasy
total y plusma vmicc en plaguetas, o bien, como es de suponer
se cencentrado de pliuquetas (1,2,11).

Hasta el monentn no existe otvo trdtaniente, es de gu-
poner que una vez ideatificada la cuusu desade el punto de —-
vista gendtico se tengan mejores arnas para ConLrarrestar -
los efectos de esta trombastenia, por ahora el hecho de iden
tificarla y evitar al maximo pérdidas importantes de sangre-
as{ comc las medidas sefialadas, son los finicos medios con --
los que se cusnta achualmente.

COMEITARTO

Los pacientes con una alteracidn funcional plaquetaria

han despertudo grun inkeras y nun sido estudiadeos por nnmerg-
‘808 grupos da trabajec en diferentes purtes del mundo, esto»¥f
“ha conducido n problernus de nonenclatura: inicinluente ge ——. .




consideraron dos tijpom de ulteracicnes funcicnales plaqueta-
rias, lss trombastenias y las trombocitopatins, estas Gltis-
mas caracterizadas por deficiencia de factor placuetario 3,-
pero pronto se hizo evidente que este (Gltimo grupc de condi-
cicnes era heterogéneo y que podisn separarse varios grupos

da entidades dentro del miswo, y que, a(in mnjs, existen alte-
raciones funcionules plaquetarios en las que la deficiencia-
de factor plaquetario 3 ms dismscutible o no existe, por lo --
que se propuso llamar trombocitopatias a-todas las alteracio
nes funcionales plaquetariss diferentes de las trombastenias
aunque recicntemente se ha principisdo a utilizar el término
da trombocitopatia como sindénimo de alteracidn funcional pla
quetarla, couprendiendo dentro de este concepto a la trombag
tenia como una entidad. wientrus se estublece un acuerdo -~
acerca del significado que va a darse a este término, se ha-
blara de alteraciones funcionales pla u=tarias que pueden -~
ser adquiridas o heredi’arias 7 dentro de estas (iltimas se -
logran considerar a las trombasteniuss.

Las alteracion~s funcionales planuetarius de tipo here
ditario, pueden dar lugar a condiciones hemorrigicus tempra-
nas como se observa en el estudio de 16 pacientes ya mencio-
nado y en el caso del paciente presentado en este estudio,-
en el cual se observan antecedantes heredofamiliares muy im
portantes, tules como epistaxis frecuentes en ambos abuelos
paternos, asi comc alteraciones en su padre, tio paterno y-
al gunos hermanos que murieron en el periodo neonutal inme -
diato por ceusas desconocidas; tcdo esto aunade s lus altera
cioneg desde el punto de vista del laboratorio (descritas -
en la pagina nimero 21), y que on un principio pusarcn inad
vertidas, nos obliga a elaborar de una manera m&s precisa -
la realizacién de una sdecuada Hlstoria Clinica, la cuul de
be de ir agceompanada de los estudios de laberatorio que el -

O i



caso amerite, es decir, encaminuades a dilucidar el factcr -
0 los factomes desencadenantes de una difitesis hemorrigica-
¥ nc 86lo llevar a efecto lon estudins de laboratoric que -
3= golicitan de una manera rutinaria sin tomur en cuenta -~
que muchos scn los puclentes que van suiriendo una serie de
internamientos sin que en ningin momento se realice un estu-
dio intencionadc pura peder determinar el procese patolégico
que lo ha mantenido asi per mucho tiempo, como lc vivié es-
te paciente, ya que no fue sino 2 anos despuss de sus prime
ras manifestaciones hemdrrigicas que pudo ser diapgnésticado.
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