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ANEMIAS HEMOLITICAS 

V. ｯｾＺ＠ L A Lo:-.IA 

lnstnuto de B!ologta ) Sueroterapia )fndl"id Dtreetor. 

A. RUIZ FAJ.CÓ. 

Las anemias hemolíticas se caracterizan por un 
aumento de la eritrocateresis o destrucción de los 
glóbulos rojos, acompañada de una serie de sínto­
mas (esplenomcgalia, ictericia, cte.), más o menos 
manifiestos en las distintas formas, y que están oca­
sionados por la hiperhemolisis. 

La hemolisis puede realizarse de una manera brus­
ca, en forma de crisis (en las hemoglobinurias, por 
ejemplo), y, entonces, se libera en la sangre Lal 
cantidad de hemoglobina, que excede la capacirla<.l 
de absorción del sistema reticuloendotelial, circu­
lando libremente en el plasma (hemoglobincmia). 
Cuando alcanza una gran concentración (si sobre· 
pasa los 100-140 mgr. por 100 c. c. de plasma), se 
elimina rápidamente por la orina (hemoglobinuria), 
Y al no persistir mucho tiempo no se forman pig· 
ｾｾｮｴｯｳ＠ biliares, y por ésto, a pesar de la hiperhemo­
hsts no hay ictericia. Si los accesos hemolíticos Lie­
nen lugar con grandes intermitencias, la anemia :.:s 
m_uy.ligera, porque da tiempo a que se repongan las 
perd.tdas globulares, y sólo existe con intensidad in­
mediatamente después de las crisis hemolíticas. Si 
la hemolisis es muy acentuada, los síntomas cli:li­
cos son graves, debido, sobre todo, a la anoxemia 
aguda. 

f Cuando la hemolisis se realiza de una manera con-
ｉｮｾ｡Ｎ＠ (como ocurre, por ejemplo, en la ictericia hP­

mo ttlca), se origina una anemia que puede ser más 
0 
ｭ･ｮｾｳ＠ acentuada; en la sangre no se alcanza un 

ｾｾ｡ｾ＠ mvel de hemoglobina libre, pero su persisten­
ｾＺｮｴ＠ a ｬｵｾｾｲ＠ a que se forme gran cantidad de pig-
rl·c·. os bthares. De esta manera se cxpli<!a la apa­

Ion de · t · · 
b. . Ic ertcta y la falta en cambio de hemo"'lo-Inuna. • • o 

La hem r · t· mo . o ISIS 1ene lugar por diferentes mccanis-
｣ｩ￳ｾﾷ＠ ｳｳｾｧｵｮＮ＠ sea la causa que la origine: la intoxica­

a urmna y los hematozoarios del paludismo ac-

túan directamente sobre los eritrocitos; el vene110 
de serpiente y el frío no producen, por el contrario, 
hemolisis por acción directa sobre los glóbulos, sino 
que liberan ciertas hemolisinas que, en condiciones 
normales, existen en el plasma en estado inactivo; 
en la ictericia constitucional está disminuida la re­
sistencia globular por la esferocitosis; en las trans­
fusiones de sangre con incompatibilidad de grupos. 
la hemolisis tiene lugar por una reacción antígeno­
anticuerpo. 

Es sabido que la transformación de hemoglobina 
en bilirrubina se realiza en el sistema retículoendo­
telial; por ello en los procesos hiperhemolíticos exis­
te esplenomcgalia y, a veces, hepatomegalia, obser­
vándose también en las células r etículoendoteliales. 
hemostdcrosis y eritrofagocitosis. 

La disminución de la cantidad de hemoglobina 
provoca, por anoxcmia, una reacción medular con in­
tensa eritropoyesis, que se manifiesta por reticuloci­
tosis en la sangre periférica. 

Las anemias hemolíticas pueden ser debidas a ｵｮｾ＠
causa conocida, y ser consecuencia de ella (anemias 
hemolíticas secundarias ); o bien su mecanismo pa­
logénico puede no conocerse claramente (anemias 
hemolíticas primitivas). Según su curso, las ane­
mias hemolíticas primitivas o intrínsecas pueden 
clasificarse en agudas, subagudas y crónicas. 
En el grupo de las anemias agudas incluimos la ane­
mia hemolítica de Lederer, las hemoglobinurias por 
el frío y por esfuerzos físicos, la hemoglobinuria 
nocturna de Marchiafava-Michelli y la mioglobinu­
ria paralitica; las subagudas abarcan la anemia he­
molítica macrocitaria y la macrocitaria del embara­
zo, y dentro del grupo de las crónicas, estudiaremos 
la ictericia hemolitica familiar, la anemia hemolitica 
de células falciformes, la eliptocitosis, la enferme­
dad de Cooley, el síndrome de von Jaksh y la pan­
hematopcnia de Doan y Wright. 

Las anemias hemolíticas secundarias pueden Sf'r 

debidas a una causa infecciosa, tóxica o alérgica. 
Las anemias infecciosas abarcan: la anemia hemolí­
tica por anaerobios, por estreptococo hemolítico, por 
plasmodios y por bartonellas. Se deben a una causa 
tóxica, la anemia hemolítica por sulfonamidas, por 
el plomo y por fenilhidracina. Y dentro del grupo 
de las alérgicas comprendemos la anemia ｨ･ｭｯｬ￭ｴｩ｣ｾ＠
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del fabismo, de la enfermedad del cáñamo y de la 
caña, las debidas a incompatibilidad de grupos en 
las transfusiones de sangre y la eritroblastosis fetal. 

En el cuadro que reproducimos a continuaci6n 
puede verse esta clasificación de las anemias he· 
molíticas: 

Agudas ..... .... . l 
A. hemolítica de Lederer. 
Hc:noglobinuria por frío. 
Hemoglobinuria nocturna de 
Hemoglobinuria dC' esfuerzo. 

ｍ｡ｲ｣ｨｩ｡ｦ｡ｶ｡ＭｾＱｩ｣ｨ･ｬｬｩＮ＠

Mioglobinuria paralitica. 

Primitivas . . . . 1 A. hemolítiea macrocitaria. 
Subagudas ······ ¡ A. hemolitica macrocitaria del embarazo. 

Crónicas .... . .. . 

Anemias hemolítica.s. 

1 
\ Infoodom ..... . 

Tóxicas ...... . .. . Secundarias .. . 

1 Alé,gioM .. . . .. . 

A?-."E:\IIAS ｈｅｾｉｏｌￍｔｉｃａｓ＠ AGUDAS. 

En el capítulo de anemias hemolíticas primitivas 
agudas vamos a estudiar la enfermedad de Lederer, 
las hemoglobinurias paroxísticas ("a frigore", noc­
turna, de esfuerzo) y la mioglobinuria paralítica. 
Son todas ellas enfermedades poco corrientes, eon 
caracteres hematológicos comunes. 

ANEMIA HEMOLÍTICA AGUDA DE L EDERER. 

La anemia hemolítica aguda de Lederer fué estu­
diada por dicho autor en 1925. En la actualidad se 
incluyen bajo su denominación la anemia hemoli3í­
nica de Chauffard, Vincent y Troissier, y la icter i­
cia hemolítica adquirida de Hayem-Vidal, Abrami 
y Brulé. Algunos investigadores opinan también que 
se puede identificar con la anemia hemolítica del 
embarazo. 

Se trata de una enfermedad poco conocida y no 
frecuente, de la cual se han publicado muchos ca­
sos en los últimos años, debido o a que en realidad 
abunda más de lo que se pensaba o a que ahora se 
diagnostican más casos que antes. Se presenta en 
todas las edades, pero, desde luego, es mucho más 
corriente en los niños. 

Etiología. 

La causa de la anemia hemolítica de Lederer no 
se conoce todavía; algunos investigadores opinan 
que cualquier infección puede ocasionarla, siempre 
que exista cierta disposición por alteraciones del 
sistema eritrocítico; para otros se trataría de una 
infección específica debida a un bacilo del grupo de 
las bartonellas; otros, en fin, creen que se debe a 
una superproducción de isohemolisinas de la sangre. 

Desde luego, la hemolisis se produce en el interior 

) 

Ictericia he:nolitica familiar. 
A. hcmolitica de células falciformes. 
Eliptoc1tosis. 
A. hemolitica mediterránea de Cooley. 
S:ndro:nc de von Jaksch. 
PanhematopC'nia dC' Doan y Wright. 

l A. he:nolitica por anaerobios. 
1 A. hemolítica por estreptococo hC'mol!tico. 

1 
A. hemolítica palúdica. 
A. hemolítica por bartonellas. 

( A. hemolitiC'a por sulfonamidas. 
ｾ＠ A. hemolitica saturnina. 
r A. hemolítica por fcnilhidracina, etc. 

( A. del fabismo. 
' A. de la enfermedad del cáflamo. 

A. de la enfrrmcc!ad de la cafta. 
) A. por transfusiones de sangre. 
( Eritroblastosis fetal. 

de los vasos. por la acc10n de alguna hemolisina, 
CHAUFFARD, Win\L, C'tC. h'ln f'ncontr· do lltoh n 
sinas en el plasma de algunos enfermos (de ahi la 
denominación de anemia hemolisínica) y, posterior· 
mente, DAMESHEK opina que en los casos en que no 
se encuentran puede ser que estén fiiadas en los he· 
matíes o en las células del sistema retículoendotelia!. 
También se ha obf'ervado que, en ciertas ocasiones, 
es nositivo el fenómeno de autoaglutinación de 1M 
glóbulos rojos . .. 

Basándose en la gr an eficacia de la lransfuswn 
de sangre en esta anemia, GREENWALD supone .qu.e 
en la sangre de estos enfermos falta algún pnncJ· 
pío antihemolítico desconocido, que existiría en con· 
diciones normales. 

Síntomas. 

Clínicamente se caracteriza la enfermedad por ｵｾ＠
cuadro infeccioso agudo, con subictericia y ｰ｡ｬｩ､ｾｺＮ＠
Cuando el acceso hemolítico es intenso, aparece f¡:· 
bre alta. después de un escalofrío, cefalalgia. vr 
mitos, dia rrea, hemoglobinuria e inmediatarnen e 
anemia. Con frecuencia se ob!'ervan síntomas ner· 
viosos, consistentes en excitación o estupor, e inct 
so, paresias o par álisis. Algunas veces se presen ｾ＠
hemorragias (epístaxis, púrpura cutánea, etc.). ri· 
bazo suele estar aumentado de volumen. y en la 0 

0 na, que es de color pardo oscuro, además de hCDl · 
globina, se encuentra urobilina y albúmina. 

Alteraciones hemáticas. 
una 

En la sangre de estos enfermos se observa es· 
anemia caract erizada por la rapidez con que se¡ños 
tablece, que puede ser muy intensa. En los n dul· 
s uele ser macrocí ti ca e hipercr ómica; ｾ ｮ＠ los atado 
tos, normocítica y aun microcítica, segun el e; ado 
de los depósitos de principio antianémico del hlg 
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0 de hierro. Desde el primer momento, después del 
acceso hemolítico, existe un gran aumento de la 
cifra de reticulocitos. Se observa también anisocito­
sis poiquilocitosis y hematíes, con cuerpos de Jolly 
y ｾｮｩｬｬｯｳ＠ de Cabot. Según el tipo de anemia de que 
se trate, se encuentran formas inmaduras de la se­
rie roja. En los niños pequeños aparecen células 
grandes, no siendo raro encontrar eritroblastos en 
número elevado; en cambio, en los adultos es raro 
el hallazgo de estas células, predominando, por el 
contrario, los normoblastos. 

En la serie blanca se observa leucocitosis, que no 
suele faltar casi nunca, pero cuya intensidad varia 
mucho de unos casos a otros, pudiendo ser ligera o 
muy intensa. La fórmula leucocitaria se caracteri­
za por neutrofilia con desviación del Arneth hacia 
la izquierda, apareciendo metamielocitos, mielocitos, 
promielocitos y, en algunos casos, mieloblastos. 
Este cuadro leucemioide suele presentarse en los ni­
ños de corta edad, siendo entonces muy difícil esta­
blecer el diagnóstico diferencial con la leucemia agu­
da; la respuesta ante la transfusión de sangre 11os 
da, muchas veces, la clave para establecerle. Para 
diferenciarla de la ictericia hemolítica constitucio­
nal, tendremos en cuenta que en la enfermedad de 
Lederer falta la esferocilosis, y, generalmente, la 
resistencia globular es normal. 

TRATAl\IIENTO.-El tratamiento de elección de la 
anemia aguda hemolítica de Lederer es la transfu­
sión de sangre. Esta debe efectuarse en cuanto se 
haya establecido el diagnóstico, obteniéndose gene­
ralmente un resultado excelente, pues además de la 
regresión de la anemia desaparece rápidamente la 
fiebre, mejora el estado general y se obtiene la cu­
ración en plazo breve. El volumen de la sangre trans­
fundida dependerá, como es lógico, sobre todo de la 
intensidad de la anemia, y cuando sea necesario, 
podrá aconsejarse su r epetición. 

Si no se consiguen resultados favorables con la 
transfusión, cosa que ocurre desgraciadamente. en 
cierto número de casos, se recomienda la esplenec­
tomía, que está especialmente indicada si la hemo­
lisis es muy intensa. 

El pronóstico de la enfermedad depende de la ra­
pidez en que se haga el diagnóstico y se efectúe 
la transfusión de sangre. Si ésta se realiza, pierde 
generalmente su gravedad, y la curación suele ser 
la regla. 

ffEMOGLOBINURIAS PAROXÍSTICAS. 

La ｨｾｭｯｧｬｯ｢ｩｮｵｲｩ｡Ｌ＠ es decir, la presencia de he­
moglobma extraglobular en la orina, es un síntoma 
que se observa en la mayor parte de las anemias he­
molíticas. 

.Existe además un grupo de enfermedades poco co­
rrientes llamadas hemoglobinurias paroxísticas que 
se car t · ' 
1 . ac enzan por la presencia de hemoglobina en 
a orma Y por una serie de manifestaciones clíni­
cas f 16 · 
1 ' e lO g1cas y patogénicas que las separan de 
as hemoglobinurias sintomáticas. Este grupo com­
ｾｾｮ､･＠ la hemoglobinuria paroxística nor el frío. la 
nur:rmdedad de Marchiafava-Michelli, la hemoglobi-

la e esfuerzo y la mioglobinuria paralítica. 

liEMOGLOBINURIA PAROXÍSTICA POR EL FRÍO. 

go;:.• hemoglobinuria paroxística por el frío o "a fri­
sis ｨ･ｾ

Ｘ

Ｑ ｾ
Ｑ ｴｾ｡＠ en.fermedad que se caracteriza por cri-

0 
1 leas mtravasculares, acompañadas de he-

moglobinuria y hemoglobinemia (es decir, hemoglo­
bina extraglobular en el plasma sanguíneo), des­
encadenadas por un enfriamiento. Se presenta, con 
gran preferencia, en el sexo masculino, generalmen­
te entre los veinte y cuarenta años. 

Etiología. 

La causa de esta enfermedad es, indudablemente, 
el frío, bastando para provocarla la inmersión de las 
manos o de los pies en agua fría o la ingestión de 
una bebida helada. Parece ser que la lúes es uno de 
los factores etiológicos de esta enfermedad, ya que 
se ha encontrado Wassermann positivo en un gran 
número de casos, y aun los negativos r esponden, 
generalmente, ante un tratamiento específico. 

Sintomatología. 

Después del enfriamiento se presentan escalofríos, 
fiebre, dolores musculares, cefalalgia y mal estado 
general, con vómitos, diarrea y hemoglobinuria. 
Además, existe una vasoconstricción periféri<;:a y va­
sodilatación central. 

Generalmente, el acceso hemolítico dura poco 
tiempo, y la mejoría empieza a las veinticuatro ho­
ras después de la crisis, restableciéndose progresiva­
mente la normalidad. La orina toma color rojizo os­
curo, y en ella se encuentr a hemoglobina, metahe­
moglobina y albúmina. La hemoglobina en su tota­
lidad es de procedencia sanguínea y no muscular 
(mioglobina). 

Alteraciones hemáticas. 

En la sangre nos encontramos con una anemia 
más o menos intensa, que se presenta inmediata­
mente desoué>s de la crisis h()molítica, y que regre­
sa muy rápidamente, apareciendo reticulocitos en 
gran cantidad. Si los accesos se repiten, la anemia 
puede llegar a ser muy acentuada. 

Durante el ataque existe en el plasma metahemo­
globina y hematina: después aumenta la cantidad de 
bilirrubina, haciéndose positiva la reacción indirec­
ta de Hijmans van den Bergh. 

DONATH y LANDSTEINER descubrieron en la sangre 
de los enfermos de hemoglobinuria paroxística por 
el frío una autohemolisina que se activa por la ac­
<'ión de la baja temperatura. Observaron que si se 
pone en contacto "in vitro", plasma de estos enfer­
mos con hematíes, no se produce hemolisis, pero, en 
cambio, se realiza si se ponen en un baño helado du­
rante quince-veinte minutos y luego se llevan a la 
estufa a 37" C. Esta prueba, llamada de Donath y 
Landsteiner, tiene un gran valor para el diagnóstico 
de la enfermedad, y se explica porque la hemolisina 
funciona como un amboceotor que se fija a los gló­
bulos sólo a baja temperatura, y a 37" fiia el com­
plemento y tiene lugar la reacción hemolítica. 

TRATAMIENTO.- El tratamiento es principalmente 
evitar los enfriamientos, y en algunos casos se han 
conseguido éxitos con los antiluéticos. LOTZE comu­
nica haber empleado con resultado la vitamina C en 
grandes dosis, habiendo conseguido, incluso, negati­
vizar la reacción de Donath y Landsteiner, lo cual 
debe atribuírse, sin duda, al efecto inhibidor que 
ejerce el ácido ascórbico sobre la hemolisis "in 
vitro". 
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ENFER:'I1EDAD DE MARCHIAFAVA-MICIIELLI. 

La enfermedad de 1\farchiafava-M:ichclli, anemia 
hcmolítica con hemosiderinuria o hcmoglobinuria 
paroxística nocturna, es una anemia hcmolítica gra­
,.e, cuyos accesos tienen lugar casi siempre por la 
noche, que se acompaña de hemoglobinuria, hcmosi­
derinuria e ictericia. 

Generalmente se presenta en el Eexo masculino 
alrededor de los treinta años de edad. 

Etiología. 

La hemolisis nocturna se debe, según HAl\1, a que 
los eritrocitos, por una sensibilidad C'special a las 
variaéiones del pH, se hemolizarían durante la no­
che a causa de la acidosis fisiológica nocturna. Por 
esta razón, la administración de bicarbonato sódico 
r educe la hemoglobina y, por el contrario, los acidi­
ficantes la aumentan. 

Síntomas. 

Clínicamente se caracteriza la enfC'rmedad por 
trisis hemolíticas nocturnas, que se repiten con cier­
ta frecuencia y ocasionan palidez, ictericia, espleno­
megalia y, a veces, hepatomegalia. En la orina se 
encuentra hemoglobina y hemosiderina, la cual per­
siste en los intervalos de las crisis. 

Alteraciones hemáticas. 

En la sangre se observa una anemia, generalmen­
te macrocítica, con anisocitosis, poiquilocitosis e la­
tensa reticulocitosis. Hay además neutropenia con 
linfocitosis relativa y trombocitopenia. La bilirrn­
binemia está aumentada, no se han encontrado is­
ohemolisinas y la reacción de Donath-Landsteiner es 
negativa. 

En la médula ósea se ha comprobado una intensa 
eritropoyesis, y en el riñón se encuentra hcmoslde­
rosis con cierta frecuencia. 

Debido a la ictericia, antiguamente se confundía 
esta enfermedad con la ictericia hemolítica familiar. 
Desde los trabajos de MARCHIAFAVA y MICHELLI se 
ha separado como entidad independiente, sabiéndose 
que los hematíes no son esferocíticos y que la resis­
tencia globular es normal. 

TRATAMIENTO.-El tratamiento consistirá en pro­
curar evitar las crisis hemolíticas nocturnas median­
te la administración de alcalinos. Cuando existe es­
plenomegalia se ha ensayado la extirpación del bazo, 
aunque, según parece, sin éxito. 

En algunos casos la enfermedad evoluciona espon­
táneamente hacia la curación, pero al cabo de va­
rios años ｳｾ｢ｲ･ｶｩ･ｮ･＠ generalmente la muerte por 
anemia. 

HEMOGLOBINURIA DE ESFUERZO. 

La hemoglobinuria de esfuerzo o de las marchas 
es una enfermedad que se caracteriza por hemoglo­
binuria y albuminuria, a consecuencia de esfuerzos 
físicos. Se presenta, generalmente, en hombres jóve­
nes, en atletas y soldados, después de grandes es­
fuerzos corporales, especialmente marchas forzada1, 
observándose en la orina hemoglobina y albúmina, 
con anemia muy poco intensa. 

El pronóstico es benigno y la enfermedad suele 
cesar con la edad, aunque parece ser que la razón 

es más bien la falta de esfuerzos físicos que el au. 
mento de los años. 

Las modernas investigaciones de GILLIGAN y cola­
boradores, en atletas de todas las edades, demuc·­
tran la existencia de una cierta hcmoglobinemia; 
hcmoglobinuria fisiológicas, que cesan después del 
ejercicio. 

MIOGLOBINURIA PARALÍTICA. 

La mioglobinuria paralítica o paroxística es una 
enfermedad sumamente rara, que se caracteriza tam. 
bién por hemoglobinuria. Pero C'n este caso la hem11• 

globina que se elimina por la orina no procede de la 
sangre, sino de los músculos. 

Clínicamente se manifiesta por crisis hemogl(¡­
binúricas, acompañadas de hinchazón y de dolor 
muscular, seguidas luego por astenia, parálisis y 

trastornos tráficos, con abolición de los reflejos ten­
dinosos. Estos trastornos se atribuyen a una pro­
ducción excesiva de ácido láctico que actuaría sobre 
las fibras musculares. 

Esta enfermedad se debe, probablemente, a 1:n 
trastorno poslural por alteración de la circulación 
renal; es decir, algo !'=C'mejante a lo que ocurre en 
la albuminuria ortostática. 

ANE:\UAS IIE!IIOLÍTICAS SUB.\GUDAS. 

Dentro de C'Rte grupo se describen una serie de 
anemias hemolíticas muy semC'jantes a la ･ｮｦＨＧｲｭｾﾭ
dad de LC'dcrC'r, p<'ro cuyo curRo <'S mucho menos 
agudo y la intC'nsidad de las criRis hemolíticas ('S 

menor. Comprende la ｾｭｃＧｭｩ｡＠ h molític'l m'lcrocita· 
ría y la anemia hemolilica. macrocilaria del ｣ｭｾﾭ
razo. 

ANEMIA IIEl\'IOLÍTICA MACROCITARIA. 

JIMÉNEZ DÍAZ, de acuerdo con las observaciones 
de WITTS, O'DONOGHUE, DAVIDSON, LOVIBANG, DYIC 

y YoUNG, opina que existe un tipo de anemia hem!.'­
lítica perfectamente definido, que se caracteriza_por 
ser macrocitaria. Afecta a personas de unos tremta 
años de edad. · 

Clínicamente, se observa palidez, astenia, ｦ･｢ｲ￭｣ｬｾﾭ
la y subictericia. En los momentos agudos de Ｑｾ＠ crl· 
sis hemolítica, el bazo está aumentado de tamano, Ｑｾ＠
temperatura se eleva intensamente y el estado ge· 
neral es malo, llegando incluso a delirio y coma ... 

En la orina las reacciones de urobilina son positl· 
vas y existe un aumento del urobilinógeno fecal. En 
las mucosas se observa tendencia hemorrágica. . 

La sangre de estos enfermos revela una anenua 
intensa macrocitaria. Los glóbulos rojos son mega· 
locíticos e hipercrómicos, pero no se ven megaloblr 
tos· el número de reticulocitos está muy eleva ·J. 

hay anisocitosis, poiquilocitosis y, ｡ｬｾｭｾ｡ｳ＠ ｶ･｣ｾＺＺ＠
hematíes nucleados de la serie normoblasbca. La 

5 
sistencia globular generalmente está disminuida. La 
alteraciones de la serie blanca consisten en ﾡｾｵｾｾＺ＠
penia, que puede llegar a ser muy intensa, con mda 
citosis relativa. La bilirrubinemia está ｡ｵｭ･ｾｴ｡ｱｵｾ＠

Por las características de esta enfermeda un 
acabamos de reseñar vemos que se ｰ｡ｲ･･ｾＬ＠ _P0r ne· 
lado, a la ictericia hemolítica familiar Ｈ ｾ｣Ｎｴ ･ ｮ｣ｾ｡Ｎ＠ ｾｪ｡Ｌ＠
mía hemolítica, esplenomegalia, ｨｩｰ･ｲ｢ｬｨＺｲｵｾｭ［ｵｊ｡ｲＮ＠
urobilinuria, disminución de la resistenc1_a. g 0 (ane­
etcétera); por otro lado, a la anemia ｰ･ｲｾｉ｣ｬｏｳ｡＠ diaO'· 
mia macrocitaria, hipercromía, ｬ･ｵ｣ｯｰ･ｭ｡ｾＮ＠ El ·endtl 
nóstico diferencial con la primera se bara tent 



ｔｯｾｲｯ＠ XXXII 
NtMY.RO 6 

ANEMIAS HEMOLITICAS 377 

en cuenta que no existe csferocitosis ni micropla­
nia sino todo lo contrario (macrocitosis). No se en­
｣ｵ･ｾｴｲ｡＠ el carácter familiar de la ictericia hemolíti­
ca, la ictericia nunca es muy intensa y existen he­
morragias de las mucosas, que nunca se observa en 
aquéllas. Con la anemia perniciosa se diferencia, so­
bre todo, en que los enfermos de anemia hemolítica 
macrocitaria no responden, en absoluto, a los ex­
tractos hepáticos ni al ácido fálico; no se encuen­
tran en la sangre mcgaloblastos, la resistencia glo­
bular está disminuida y no se presentan las altera­
ciones digestivas y nerviosas típicas de la anemia 
perniciosa. Por lo tanto, el diagnóstico de la ane­
mia hcmolítica macrocitaria se puede establecer per­
fectamente. 

No existe un tratamiento bien definido en f'Ste 
tipo de anemia, se han empleado transfusiones re­
petidas, hierro, etc., con resultados poco favorables; 
en algunos casos se aconseja la esplcnectomía. El 
pronóstico suele ser malo. 

ANEMIA HEMOLÍTICA 1\'IACROCITARIA DEL EMBARAZO. 

Durante el embarazo se presenta algunas veces 
un tipo de anemia hemolítica de carácter macrocita­
rio, que algunos investigadores (V ARELA, etc.) ･ｱｾｴｩﾭ

paran a la anemia de Ledcrcr, y que otros, por el 
contrario (Jll\tf:NEZ DíAZ, cte.) consideran como una 
<'nfermcdad independiente, 

Se trata de una anemia hC'molítica de curso sub­
agudo y evolución en forma de crisis, que se carac­
teriza por anemia macrocitaria intensa que no res­
ponde a los extractos henátiros, el ácido fálico ni la 
timina, con aumento dC' la l::ilirrubinemia, urobilinu­
ria, aumento del urobilinógeno fecal y palidez con 
ligero tinte ictérico. 

El tratamiento indicado en esta enfermedad Sún 
las transfusiones de sangre. El pronóstico suele ser 
favorable. 

ANEMIAS HEl\IOLÍTICAS ｃｒￓｾＢＱｃａｓＮ＠

En este ｾｲｵｰｯ＠ vamos a estudiar una serie de ane­
mias hemolíticas que, aparte de su mismo curso cró­
nico, tienen todas ellas una serie de particularidades 
comunes: carácter familiar, alteraciones de C'struc­
tura de los glóbulos rojos, cte. Comprende la icte­
ricia hemolítica familiar, la anemia de células falci­
formes, la eliptocitosis y la anemia mediterránea de 
Cooley. 

Además de estas anemias, creemos que se deben 
de incluir en este grupo el estudio del síndrome de 
von Jaksch y la panhematopenia de Doan y Wrigth. 
El nrimero se confunde muchas veces con la pnfer­
medad de Cooley, aunoue creemos, con JIMÉNEZ DTAZ, 
que deben ser consideradas como entidades dife­
rentes. La segunda se caractC'riza por una actividad 
fagocitaría del bazo, anormalmente elevada. 

ICTERICIA HEMOLÍTICA FAMILIAR. 

La ictericia hemolítica familiar, llamada también 
｡ｮ･ｾｾ｡＠ esferocítica, ictericia acolúrica y anemia he­
ｾｯｨｴｩ｣｡＠ constitucional, es una enfermedad congé­
nita Y familiar, caracterizada por anemia, ictericia 
Y ･ｾｰｬ･ｮｯｭ･ｧ｡ｬｩ｡Ｌ＠ de curso crónico y benigno, que 
ｾ｜ｉｮｴ･ｲｲｵｭｰ･＠ por crisis hemolíticas más o menos 
1
n. ensas. El carácter familiar es evidente· se trans-nut ' 

rá e Y se ｨ･ｲｾ､｡＠ por uno y otro sexo como ｾｮ＠ ca-
cter mendehano dominante. Desde los trabaJos de 

MEULENGRACHT y GASSLEN quedó demostrado que 
sólo la padecen la descendencia de los enfermos, 
siendo atacados generalmente la mitad del número 
de los hijos, si uno de los padres es portador de la 
enfermedad. 

Etiología y patogenia. 

Existe en estos enfermos un factor constitucional 
de gran importancia, predominando los tipos asténl­
cos y leptosomáticos que con gran frecuencia pre­
sentan el llamado "cráneo en torre". NAEGELI ha ob­
servado que la esferocitosis propia de estos enfer­
mos se presenta en sus descendientes, aunque no pa­
dezcan anemia. 

En la actualidad se acepta que la ictericia hemo­
lítica familiar o constitucional se debe a una mu­
tación, en virtud de la cual los hematíes se destru­
yen más intensamente que en condiciones normalea, 
apareciendo como signo de la hiperhemolisis la cs­
ferocitosis, y debiéndose este aumento de la hemo­
lisis a una superproducción de sustancias hemolíti­
cas aún no conocidas o a falta de materias inhibido­
ras de la misma. DAMESHEK y ScHWARTZ, en sus ｴｲｾＮﾭ
bajos experimentales en conejos, pudieron demos­
trar que la accién de las hemolisinas produce esfe­
rocitosis antes de destruir los glóbulos, por lo cual 
esta alteración de la morfología eritrocítica repre­
senta únicamente un síntoma de la existencia de 
una gran actividad hemolítica. 

Por el aumento del tamaño del bazo se pensó que 
la hiperfunción del mismo sería la causa de la hi­
perhemolisis, ya que es indudable la acción esplé­
nica en la destrucción globular como parte esencial 
del sistem1. reticuloendotelial. A pesar de esto, se 
han descrito varios casos en los cuales continuaba 
la anemia desoués de la e::mlenectomía. JoSEPS des­
cubrió un factor antihemolítico en el plasma de la 
sangre del cerdo, opinando quP la falta de esta sus­
tancia inhibidora de la hemolisis sería la causa de 
la hiperdestrucción eritrocítica. 

Para intentar conocer el proceso hemolítico en 
esta enfermedad, DACIE y MoLLISON han estudiado 
el tiempo de supervivencia de los hematíes transfun­
didos. No encuentran ningún mecanismo anormal 
en la destrucción de los glóbulos, y llegan a la con­
clusión de que la causa de la anemia hemolítica fa­
miliar es la formación de hematíes con una tend0n­
cia a la hemolisis aumentada. Han realizado sus 
traba.ios inyectando hematíes del grupo O a enfer­
mos de los grupos A o B, y de esta manera pueden 
reconocer los glóbulos transfundidos y observar Pl 
tiempo que tardan en destruirse en la sangre del 
enfermo; en sus experiencias, los eritrocitos dura­
ron un tiempo normal (de cien a ciento treinta días). 
DACIE ha estudiado la resistencia globular después 
de practicar la esplenectomía, y ha observado que 
se normaliza. Los bazos extirpados mostraron la 
pulpa distendida y llena de hematíes, encontrándose 
grandes cantidades de pigmento conteniendo hierro 
y núcleos fibrosideróticos, faltando la eritrofagoci­
tosis y la hiperplasia de las células reticulares. Opi­
na aue la esferocitosis representa un trastorno pri­
mario de la critropoyesis, o bien es la consecuencia 
de la hemolisis anormal. Este investigador se incli­
na por la primera hipótesis. 

A consecuencia de la hiperhemolisis se formn. una 
cantidad excesiva de bilirrubina que, en parte, se 
elimina por la bilis y en parte oermanece en la san· 
gre, dando lugar a una hiperbilirrubinemia que ClCa· 

siona la ictericia. Además aumenta la estercobilina 
y el urobilinógeno. 
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Debido a la mavor destrucción de los glóbulos ro­
jos, se origina una anemia aue, a su vez. hace reac­
cionar a la médula ósea, activando la eritropovesis, 
reacción aue se manifiesta por un aumento de los 
reticulocitos de la sangre, según veremos luego. 

Síntomas y signos clínicos. 

Anemia, ictericia y esplenomee:alia son los tres 
signos que caracterizan esta f'nfermedad, y nueden 
ser Jl"ás o menos acusadns. según los casos. NAEGFT.I 
establece tres formas diferentes: una. de anemLt 
crónica, con ictericia ligera; otra, de ictericia int<-n­
sa, con anemia muy roco ｡｣･ｮｴｵＺＺｾ､｡Ｌ＠ v una tercera. 
de gran esplenomegalia. Sin embargo, lo más co­
rriente es que se presenten asociados los tres sínto­
mas que acabamos de citar, no faltando ninguno de 
ellos en un grado más o menos intenso. 

Generalmente la enfermedad evoluciona despacio, 
y de vez en cuando se presentan intensas crisis he­
molíticas, que determinan ictericia acentuada, agu­
dización de la anemia v aumento del volumen del 
bazo. Las crisis hemolíticas pueden tener una inten­
sidad muy variable: unas veces se reducen a una 
ictericia con febrícula v decaimiento general; otras 
empiezan con un escalofrío y fiebre alta, dolor abdo­
minal agudo, disminuyendo el número de hematíes 
rápidamente y aumentando la bilirrubinemia. En la 
orina se acentú:::tn la cantidad de pigmentos y las re­
acciones de urobilina, v las heces se hacen más ¡>ig"· 
mentadas. El bazo y el híe:ado aumentan de tamaño 
y son dolorosos a la palpación. originándose algunas 
\'eces esnasmos de las vías hiliares, que dan el as­
pecto clínico de cólicos hepáticos, anareciendo 1as 
heces más o menos acólicas. Estos trastornos se rea­
lizan en forma de crisis y pasan rápidamente, pu­
diendo ser provocados por esfuerzos físicos, enfria­
mientos, excitaciones psíquicas e incluso el emba­
razo. 

Aparte de las crisis hPmolíticas, la ictericia, aun­
que suele ser muy manifiesta, se tolera perfectamen­
te; por eso decía CHAUFFARD de estos Pnfermos: "iis 
sont plus icteriaues que malades". El color de la 
piel r>1uestra desde un tinte muy pálido a un tono 
amarillo muy intenso, see:ún el momento de la •'n­
fermedad, sin existir T'rnrito. La idericia es acolú­
ｲｩｾＧ｡Ｎ＠ llamando la atención de los clínicos la falta de 
bilirrubinl'l v ácidos bili::1res en la orina. En cambio, 
existe urobilina y urobilinógeno en gran cantidad, 
ror lo cual la orina tiene color oscuro. Las hcl'cs 
también son muy coloreadas por la gran cantidad 
de estercobilina que poseen. 

El hígado suele conservar su tamaño normal. sor­
prendiendo generalmente la buena función hePática 
de estos enfermos ictéricos. El bazo, por el contra­
rio, suele estar muy aumentado de volumen, y la 
esplenomcgalia es casi constante, variando much:l 
de unos casos a otros, y aun en el mismo Cl'l.so, se­
gún el momento de la enfermedad. durante las cri­
sis hemolíticas suele ser dolorosa. En ocasiones pre­
sentan estos enfermos úlceras en las piernas de evo­
lución tórpida. 

Cuadro hemático. 

La anemia es una de las características de la ic­
tericia hemolítica familiar; ya hemos dicho que pue­
de ser más o menos intensa, pero generalmente no 
es muy acentuada, excepto en los momentos de cri­
sis hemolítica. Se caracteriza esta anemia por la ･ｾﾭ
ferocitosis; es decir, la tendencia a la forma esfé­
rica de los glóbulos rojos. CHAUFFARD observó por 

primera vez quC' los hematíes tenian el diámetro me­
nor de lo norm1l, a pesar de lo cn'1.l el volumen ｾ･＠
conserva en los límites fisiológicos. Por esto algunos 
hematólogos dC'scribieron una microcitosis que no 
existe en realidad. ya que en todo caso debían ha­
ber hablado de micronlania. NAEGELI describió la 
esferocitosis interpretándola como anomalía de ca­
rácter constitucional, asignándola nn gran valor des. 
de el punto dC'l diagnóstico y la natogenia. Por esta 
r:>7.Ón lll'lmó a la irtericia hemolítica anemia esfera. 
cítica. ExPerimentalmente se ha comnrobado de:;. 
pués que h esferocitosis es una alteración previa de 
la hC'molisis. 

Aparte de la esferorilosis se <'ncuentra. muchas 
ver<'S anisocitosis y nolicromatofilia. El número de 
reticulocitos suC'lC' C'star muv aumentado, lo oue nos 
indica la hineractividad de la médula ósea. Su cifra 
depende del grado de intensidad de la anC'mia y d('l 
momento reacciona! de la médula: ncro adC'rnás, t>n 
cnalauier momento dE' la enfcrm<'dad, siC'mnre está11 
el!'vados. pUC'S la médula ósea tiC'ne una hioerfun­
ción continua nara comnensar el aumento de la t>l'Í· 
trorateresis dC'l bazo. Nunca se ･ｮｾＧｵ･ｮｴｲ｡ｮ＠ megalc­
blastos ni mcgalocitos; la separación cntrr esta en­
fermedad y la anemia perniciosa rstá perferbmrnte 
establel'ida. desde el nunto de vist<t hcm.,tológico. 
La cantidad de hPmoglohina est:í disminuíd:1 más o 
menos intensamente. s<>gún el Ｌｾｲｲ｡､ｮ＠ de anemia, pero 
proPorcionalm<>nte al número de glóbulo<: roio::; ｾｳｴ｡＠
disminución <'S igual o algo mC'nor, dr ta1 modo, que 
el valor globulnr suele srr normal o Ii s:rcrnmcnte au­
mentado. ｾ＼Ｇ＠ trata, por consigtiientc. de una anen1ia 
normocrómica o hiperrróP1ira nocn intPnsn. 

Es muv importante h disminución d<' h rcRislcn­
｣ｩＺＺｾ＠ globuhr. onE' va fu,; d<>srrita ror CH\t'FFARD. 
Estn. fragilidn.,'\ de loe¡ critrodt()f\ se hace 'JTI'\V accn­
tu::lda durante la..c:; crisic:; hemolíticas, v nuf'ilf' lleg-ar 
a desaparecer en los neríodos ile compPnsa.ción: sue­
le empez:'lr entre 0.6-0.7 por 100 (en lugar iiP 0.48-
0,50 nor 100 nue es In nnrm::1n. ｦＢｳｴＺＺｾｮ､ｯ＠ Pn relación 
con la ･ｳｦｾ＾ｲｯＬＮＮｩｴｯｳｩｳＮ＠ En la actu::1lidad parece "Pr nue 
est á eo:;ta.blPciilo. sin nine1ma ､ｵ､ＺＺｾＮ＠ el naralplic:mo 
eT'ltre di"minnción de reRistPnria P"lobul:=!r v pqfpro­
citosic:;. ｾ･ｧ￺ｮ＠ Sil'TGER. Jns hematíes en la iderir:ia 
hemolític::1. son más fráe:iles a la ::1,..ción de 1" ｉｩ ｾｯ ﾭ

lPI'itimt del nl::1sma. oue los s:rlóbulos normalE's. 
CHAUFFARD ha llamado la atención sobre ln frPI"urn· 
cia con que se observa la autoaglutinación de los 
hematíes. 

La cifra de los leucocitos se conserva algunas ve· 
ces dentro de los límites fisiológicos: otras, se ob­
serva leucocitosis, nue suele ser más intensa duran­
te las crisis hf'molíticas. pero nue generalmente no 
pasa de 15.000-20.000 ｾｬ￳｢ｵＱｯｳ＠ blancos por milímetro 
cúbico. La fórmula ｬ･ｵ｣ｯ｣ｩｴ｡ｲｩＺＺｾ Ｎ＠ nos muestra un alt· 
mento de neutrófilos con aParición. algunas veres. ele 
mielocitos v metamielocitos, lo ｣ｵｾｬ＠ nos indica ｾ＠
resp11esta hPmatnnovética de la médula ósea. no 0 • 

servándose neutrófilos ｨｩｰ･ｲｾ･ｧｭ･ｮｴ｡､ｯｳＺ＠ el númf" 
rn de basófilos también suele esb=tr aumentado; a 
cifra de monocitos es, generalmente, un noco ･ｬｾｾ ＿ＮＮﾭ
da. Las plaquetas se conservan dentro de los Iíml es 
normales. 

El dato del r ecuento de leucocitos y plaauetas. E'S 
de gran interés para establecer el diagnóstico dJfe· 
rencial con la anemia perniciosa, pues en ésta re 
encuentran siempre disminuidos y abundan, entre 
los neutrófilos, las formas hipersegmentadas (pleo· 
cariocitosis). . to 

El suero sanguíneo posee color na.rdo ｡ｭ｡ｲＡｬｾ･ｮ＠ é· 
y contiene abundantes pigmentos bili:=!res. Con. e mre 
todo de Hijmans van den Bergh se obtienen s1emP 
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cifras muy elevadas de bilirrubina y la reacción dia­
zoica es indirecta. Se ha comprobado que en la san­
gre de las venas esplénicas existe mayor cantidad de 
materia colorante de la bilis que en el resto de In 
sangre venosa y arterial. 

El mielograma nos demuestra la gran actividad 
de la médula ósea, que se pone de manifiesto por 
una intensa reacción eritropoyética de tipo normo­
blástico. Esta actividad llega a estar tan aumenta­
da en ciertos casos, que la médula ósea roja activa 
se' extiende por todos los huesos, e incluso a veces 
se han observado focos de eritropoyesis extramedn­
lares en el hígado, bazo, riñón, etc. 

El estudio citológico de la pulpa esplénica revela 
gran cantidad de linfocitos, ligera monocitosis y cé­
lulas plasmáticas. Sólo en algunos casos se ven sig­
nos de eritrofagia, pero la reacción del hierro suele 
ser positiva. El bazo de estos enfermos es de gran 
volumen, tratándose de un órgano blando, lleno de 
sangre, que no tiene aumento del tejido conectivo. 

En el hígado existe aumento e hipertrofia de las 
células de Kupffer, en las cuales se observa intensa 
eritrofagia (restos de hematíes y hemosiderina). 

Diagnóstico. 

El diagnóstico de la ictericia hemolítica se basa 
en la ictericia acolúrica y la esplenomegalia, acom­
pañadas de una anemia genPralmente no muy inten­
sa, con esferocitosis, reticulocitosis, disminución de 
la resistencia globular y aumento de bilirrubina en 
la sangre, con reacción de Hijmans van den Bergh 
indirecta. El hallazgo de las crisis hemolíticas y la 
demostración del carácter familiar refuerzan el 
diagnóstico. SINGER propone la prueba de la resi:.;­
tencia globular a la lisolecitina, como un medio se­
guro de diagnóstico, ya que, según sus observacio­
nes, es normal en los casos de síndrome hemolítico 
que no son ictericia hemolítica familiar. 

Las cirrosis esplenomegálicas que cursan con ic­
tericia, se diferencian de la anemia hemolítica fa­
miliar por la hepatomegalia, la orina colúrica, la 
resistencia globular normal y la reacción de Hijmans 
van den Bergh directa. El diagnóstico diferencial 
con la anemia perniciosa es claro; se basa en los 
distintos cuadros hemáticos que poseen ambas en­
fermedades. 

TRATAMIENTO.-Una vez conocida la importancia 
del sistema reticnloendotelial en la eritrocateresis, 
se pretendió realizar su bloqueo por medio de la 
colesterina, para evitar la hiperdestrucción globu­
lar; los resultados, sin embargo, no parecen que die­
ron resultado. 

Tampoco se obtuvo éxito con los ensayos realiza­
dos con hierro, arsénico y extractos hepáticos. Mo­
dernamente hemos probado, como era de esperar, 
con el mismo resultado negativo, el ácido fálico. 

Durante las crisis hemolíticas se prescribirá re­
ｾｳｯ＠ absoluto, y si a consecuencia de ellas la ane­
rnJa es muy intensa, se emplearán transfusiones de 
ｳｾｮｧｲ･Ｌ＠ pero con grandes precauciones, porque mu­
e as veces se toleran mal. Si las crisis hemolíticas 
ｾｾｲｾｯｮ＠ J?UY intensas ni numerosas, la anemia se ｾｯ ﾷ＠
h a ｢ｾ･ｮ＠ Y la enfermedad no es muy grave. (Ya 
f emos Citado antes que estos ictéricos no parecen en-

teermos.) Pero, en cambio, si la anemia es muy in-
nsa Y las e . . h 1' . . e' nsis emo Ibcas se repiten con frecuen-

Ef' ｾｬ＠ ｴＺ｡ｴｾｭｩ･ｮｴｯ＠ de elección es la esplenectomía. 
bl P onoshco de la enfermedad ha mejorado not:l.-

que1.mr Ｌ･ｮｾ･＠ desde que se practica esta intervención 
urg1ca. 

La esplenectomia da lugar a una mejoría nota­
ble e inmediata, haciendo desaparecer la ictericia Y 
la anemia· la urobilinuria cesa y la bilirrubinem1a 
se normaliza. Sólo persiste la esferocitosis y _l,a dis­
minución de la resistencia globular. La curacwn ob­
tenida parece que es definitiva, y únicamente 0n al­
gunos casos la ictericia reaparece al cabo de cierto 
tiempo con una anemia muy ligera (NAEGELI). La es­
plenectomía es una intervención quirúrgica que aho­
ra se realiza con relativa facilidad; pero hay que 
tener en cuenta la posible complicación hemorrá­
gica por la presencia de adherencias entre el bazo 
y el diafragma. 

VALDONI propone la ligadura de la arteria espléni­
ca para los casos en que es imposible realizar la 
extirpación del bazo, pero los resultados no parP­
ccn ser muy satisfactorios. 

ANEMIA DE CÉLULAS FALCIFORMES. 

La anemia de células falciformes, llamada tam­
bién drepanocitemia, anemia de hematíes semiluna­
res o "sickle cell" anemia, es una enfermedad rarí­
sima en España, que se presenta siempre en indivi­
duos de la raza negra o mulatos de origen america­
no. Es dudoso que la padezcan los negros de Africa, 
y en los casos, muy raros, citados en personas blan­
cas, parece ser que siempre se ha podido demostrar 
el ascendiente negro. 

Fué descrita en 1910 por HERRICK; se trata de 
una anemia constitucional que se car acteriza porque 
se observan en la sangre de los enfermos hematíes 
con forma de hoz, guadaña o semiluna; es decir, 
eritrocitos muy alargados, incurvados y con los ｾｸﾭ
tremos afilados. Se transmite como un carácter men­
deliano dominante no ligado al sexo, y clínicamente 
se parece mucho a la anE>mia hemolítica familiar, 
presentándose crisis hemolíticas con fiebre, anemia, 
ictericia. urobilinuria intensa y ｨ･ｰ｡ｴｯｭ･ｾ｡ｬｩ｡Ｎ＠ A 
veces existe también esplenomegalia, adenopatías y 
lesiones ulcerosas en las piernas. 

La característica hemática de esta anemia he­
molítica es. como hemos dicho, la presencia de eri­
trocitos falciformes o semilunares, con la particula­
ridad de que las células roias de la médula ósea son 
circulares y sólo se deforman cuando pasan a la 
sangre, aunque experimentalmente se ha comnro" 
bado que el plasma de los enfermos de anemia féll­
ciforme no cambia la forma de los hematíes norma­
les. HAHN y GILLESPIE señalaron la influencia que 
eierce la tensión de oxígeno del plasma sobre b. 
forma eritrocítica; si colocamos una gota de saP­
gre de estos enfermos entre porta y cubre oarflfi­
nando el borde de éf'-te, observamos oue al princinio 
la mavoría de los glóbulos tiene la forma normal v 
sólo ｾｬｧｵｮｯｳ＠ de ellos son semilunares; pero a me­
dida que va pasando el tiempo, los hematíes v<>n 
ﾡＺｾｬ｡ ｲ ｧ￡ｮ､ｯｳ･＠ y tomando forma de hoz. y al cabo de 
doce-veinticuatro horas, la transformación es corn­
pleta. Si entonces despegamos el cubreobjetos v de­
jamos que la sangre se oxigene, la mayoría de los 
glóbulos rojos recuperan su forma primitiva. 

Aparte de esta oeculiarid8d, existe en la sangre 
una anemia de tino normoblástico y normocrómico 
con reticulocitosis muy intensa. Según Drccs y 
MAC CARTHY. la resistencia globular está aumenta­
da e incluso algunos eritrocitos ｲ･ｳｩｾ｢ｭ＠ a la hewo­
lisis hasta en agua destilada. Ln bilirrnbinemla es 
mayor que lo normal y la reacción de Hijmans van 
den Bergh es indirecta. 

Experimentalmente, HOGAN, RlCHARDSON y JOIIN· 
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soN observaron en las palomas una anemia de estas 
mismas características morfológicas, que se cura ad­
ministrando levadura de cerveza y que, en cambio, 
no cede con ninguna de las vitaminas del comple­
jo B. Ante este hecho, pensaron que este tipo de 
anemia se debe a la falta de un factor especial exis­
tente en la levadura, y opinaron que tal vez la ane­
mia de células falciformes de los negros tendría In 
misma etiología. Sin embargo, no concuerda fácil­
mente la idea de que una enfermedad de carácter r?.­
cial y hereditario se deba sencillamente a la caren­
cia de un factor alimenticio. 

El tratamiento consiste en luchar contra la anC'­
mia por medio de transfusiones r epetidas. Se hnn 
empleado también el hierro y los extractos hepáti­
cos, y en algunas ocasiones se ha r ealizado la esplc­
nectomía con resultado diverso. El pronóstico de la 
enfermedad suele ser desfavorable. 

ANEMIA OVALOCÍTICA. 

La anemia ovalocítica se caracteriza por la pre­
sencia en la sangre de hematíes de forma oval o 
elíptica. La intensidad de la anemia suele ser muy 
ligera, y a veces se acompaña de ictericia. La r ests­
tencia globular se conserva normal o está ligera­
mente disminuida. 

La eliptocitosis puede además observar se en per­
sonas que no padecen ningún trastorno, y sólo se 
descubre casualmente cuando por algún motivo se> 
realiza l]n ex8-men morfológico de la sangre. Fué 
descrita en 1904 por DRESBACH : desde entonces se 
conocen unos centenares de casos. Esta anomalía es 
de tipo familiar y se hereda como un carácter meu-
aoti.a. ..... o clo .... -...; • .,c.--.n.t.....,., n o l i.t;"Jv u,\ ••-"·"'""V• 

Al observar la sangre de los enfermos de a nemia 
ovalocítica, se encuentran todos los hematíe!> de 
forma elíptica; parece que se est á observando una 
extensión de sangre de camello. dromedario, llama, 
etcétera en lugar de humana. Por eso se habla en 
estos casos de una degener ación "cameloide" de los 
glóbulos rojos. E s una particularidad extraña el 
que no se hayan hecho observaciones pa r ciales de 
esta alteración, pues se ha comprobado que es total 
o no se presenta. 

Si se efectúa una punción de la médula ósea se 
observa que los eritrocitos juveniles son de form a 
normal, y sólo se hacen elípticos cuando pasan a la 
ｳ｡ｮｾ･＠ circulante. 

De la misma m anera que ocurre en la drepanoci­
temia, si ponemos plasma de los portadores de ova­
locitos en presencia de hematíes normales, éstos n0 
se deforman, y por su parte los eliptocitos se con­
servan iguales en el plasma de ｲ･ｲｳｯｮｾｳ＠ sanas. E <>to 
demuestra que la causa de la alteración morfológi­
ca !!labular está en el mismo hematíe. 

El tratamiento de los enfermos de anemia ovaio­
cítica consiste en luchar contra la anemia en los 
ｾ｡ ｳｯｳ＠ raros en que ésta es intensa : generalmC'nte r.o 
hace falta adoptar ninguna terapéutica. Se cita, si.n 
embargo, en la literatura, algún caso en que .se r ea­
lizó la esplenectomía, por ex,istir crisis hemolíticas 
intensas. 

ANEMIA DE COOLEY. 

La anemia de Coolev, talasemia, anemia medite­
rránea o anemia de células en diana ("target cell" 
anemia), es una anemia hemolítica grave, con re­
acción eritroblástica, esplenomegalia y trastornos 
óseos. 

Se trata de una enfermedad de curso crónico ca. 
rácter congénito y familiar, cuya ｣｡ｲ｡｣ｴ･ｲ￭ｳｴｩ｣ｾ＠ hc­
.rvlática consiste en que se encuentran eritrocitos 
que tienen el aspecto de las dianas del tiro al 
blanco. Por esta particularidad se agrupa con la 
ictericia hemolítica familiar, la eliptocitosis y la 
anemia de células falciformes. 

Esta enfermedad fué descrita por CoOLEY, en 
1925, y solamente la padecen los niños de los pa1• 

ses mediterráneos. Unicamente se cita en la litera­
tura un caso en una persona adulta; siempre son 
niños o niñas italianos, griegos, sirios o descendien­
tes de oriundos dC' C'Stos países. Se citan numerosos 
casos en varios miC'mbros de una misma familia. 
JASO, ALÉs y PARDO publican, en 1912, el primer 
caso de anemia de Cooley en España, en una niña 
cuya abuela paterna era italiana. 

Etiología. 

La mayoría de los investigadores opinan que 
existen factores constitucionales de gran importan­
cia etiológica en esta enfermedad, pero no se sabe 
cuál es la causa verdadera y el mC'canismo de su 
formación. UnicamentC' están de ncuC'rdo C'n consi· 
derar a la hC'molisis como la cam;a C'VidC'nte de la 
anemia sobrC' una anomalía congénita. 

Síntomas. 

Clínicamente se observa en estos .-nfermitos una 
palidC'z amarillenta con ･ｳｰｬ･ｮｯｭｎｾ｡ｬｩ｡＠ y nlteracio­
nes óseas. La cara tiene un aspecto mong-ólico. dl'· 
bido al color y a los trnstornos ￳ｾｐｯｳＬ＠ ｣ｯｮｳｩｳｴ･ｮｴ･ｾ＠

en malares mÍ.1y prominentes v cránt'o ｧｲＱＱｮ､ｾＧ＠ ccn 
...,.aul,_.., .._. ,H .. lUo.) E A. VA-'.\..<.4\\.....) .Y fJUA.l\..\..U.\\..o.) J. U lA,Y J.UU..l vu.\lu...J. 

A consecuencia de la intensa hiperplasia medul?r 
existen alteraciones del esqueleto, pr esentando los 
huesos un aspecto esponjoso. Las radiografías reve· 
lan en los huesos lar gos una !'C'rie de trabéculas 
transversales y un proceso osteolítico de los mismos. 
En el cráneo se describe un espesamiento del di· 
ploe de los huesos de la bóveda. con un as·necto ･ｾ ﾭ

pinoso de la sunerficie sC'mejando un acerico. La dr­
formación de la car'l. la con<>idera CAMNOPETROS 
como un ｣ＺＺｾｲ￡ｲｴ･ｲ＠ racial, ya aue si se estudia el ir· 
bol genealógico de estos enfermos sc observa que 
son descendientes de habitantes de Asia Menor. 

La esulenomegalia suele SC'r muy acC'ntuada Y Ee 

acompaña. p-eneralmente, de hepl'ttomegali n e hiper· 
trofia ｧｾｮｧＧｬｩｯｮ｡ｲＮ＠ En la orina existe urabilina, Y la 
estercobilina fecal está aumentada. 

Alteraciones hcmáticas. 

La anemia es de intensidarl variable, y se ｣｡ ［ ＺＺｴ｣ｾ･ ﾷ＠
riza nor ser de tino hinocrómico. cnn anisoc1tosls, 
poiquilocitosis. microcitosis y aparición de Ｚｮｮｭ ･ ｾ ｯﾷ＠

sos normoblastos y eri tr ohlastos. Los hematíes. tte· 
nen la hemoglobina distribuída de una forma m e· 
guiar, y muchas veces se condensa en el centro Y 
en la periferia (en forma de anillos), a lo cml ､･｢ ｾ ｮ＠
el aspecto de dian1. de tiro al blanco, de rodela 0 .de 
escaranela. que sólo se observa C'n esta enfermedf · 
Los reticulocitos son muy abundantes, v se sue en 
encontrar también glóbulos con cuerpos de Jolly. La 
r esistencia globular est á, generalmente, muY ｡ｾｾ＠
mentada, hecho que se relaciona con la presencl 
de los hematíes en diana. haS 

El número de leucocitos es elevado, y, en mue u· 
ocasiones la leurocitosis es muy intensa y se ｡ Ｑ ｣

Ｐ ｾＮ＠
paña de neutrofilia, desviación del Arneth a a 
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quierda. y aparición de formas inmaduras (mieloci­
tos y mieloblastos). 

Existe una gran hiperplasia de la médula ósea; 
con frecuencia se observan focos eritropoyéticos ex­
tramedularcs. 

La bilirrubinemia está aumentada con reacción 
de Hijmans van den Bergh indirecta. Según alga­
nos investigadores, la calcemia y la fosfatemia son 
normales; otros dicen haber encontrado cifras altas 
de calcio y bajas de fósforo, como ocurre en las afec­
ciones raquíticas. 

Pronóstico y tratamiento. 

El curso de la anemia mediterránea es progresivo 
y fatal, no existiendo un tratamiento eficaz. Se em­
plean transfusiones de sangre y terapéutica ferrosa, 
con mejorías transitorias. En algunas ocasiones se 
ha realizado la esplenectomía, pero los resultados 
no han sido satisfactorios; generalmente, a conse­
cuencia de ella, la eritroblastosis aumenta y el cur­
so de la enfermedad se agrava. Tamtién se ha en­
sayado la paludización, que, según CA.MINOPETROS, 
produce buenos resultados. En ocasiones se han con­
seguido mejorías pasajeras mediante el empleo de 
quinina a grandes dosis. 

SíNDROME DE VON JAKSCH-HAYEM. 

En 1889 describió von JAI{SCH una anemia hipo­
crómica que se presenta en los niños de corta edad; 
HAYElll hizo el estudio hematológico de la misma, y, 
más tarde, se conoce también con el nombre de ane­
mia pseudoleucémica infantil. 

Se caracteriza esta enfermedad por anemia de tipo 
hemolítico con esplenomegalia, aumento del tamaño 
del hígado, urobilinuria e hiperplasia de ganglios 
linfáticos, que se presenta en la primera infancia 
en niños muy desnutridos y muchas veces raqm­
ticos. 

En la sangre se observan alteraciones de la se­
rie roja y de la serie blanca, con signos evidentes ue 
reacción eritro y leucopoyética. Existe, en efecto, 
una disminución del número de hematíes, con aniso­
citosis, poiquilocitosis, policromasia y presencia de 
elementos jóvenes (normoblastos y a veces eritro­
blastos). Además, el número de leucocitos está ge­
neralmente muy aumentado, apareciendo abundan­
tes formas inmaduras. Existe, por lo tanto, un cua­
dro anémico-leucémico, con predominio de uno de 
los dos procesos, según el caso de que se trate. 

Muchas veces son niños heredoluéticos · otras son 
raquit¿_cos o mal alimentados, y, en ｯ｣ｾｳｩｯｮ･ｳＬ＠ :O:e 
ｾ｡｣･＠ ｾ･ｳｰｯｮｳ｡｢ｬ･＠ de la enfermedad a los parásitos 
ｭｴ･ｳｴｾ｡ｬ･ｳ＠ (oxiuros, áscaris, etc.). 

El tratamiento de estos enfermos es únicamente 
transfusiones de sangre. 

PANHEMATOPENIA DE DOAN y WRIGIIT. 

DoAN' Y WRIGHT han descrito con el nombre de 
Panhematopenia una anemia de tipo pseudoaplásti­
ｾＰﾷ＠ ｱｵｾ＠ se acompaña de explenomegalia y médula 
ｴＢｳｾ｡､＠ hlperplástica, y que se caracteriza por una ac-
lVl ad fagocitaría del bazo muy intensa. Por ello 

f::emos 9ue debe de incluirse dentro del grupo de 
ｅｾｮ･ｭＱ｡ｳ＠ con hiperdestrucción globular. 

Pen· 1f sangre_ de estos enfermos se observa eritro­
￳ｳ･ｾ｡Ｌ＠ ･ｾ｣ｯｰ･ｭ｡＠ y trombocitopenia, pero la médula 
citolo ･ｾ＠ Intensamente hiperplástica, conservando la 

&'la normal y los si¡nos de regeneración glo-

bular (policromatofilia y reticulocitosis) . Lo que 
caracteriza esta enfermedad es el bazo de gran ta­
maño, repleto de células sanguíneas, en el cual exis­
ten signos de una intensa macrofagia (en las célu­
las reticulares de la pulpa se encuentran fagocitados 
elementos sanguíneos de las distintas variedades). 
La prueba de la esplenocontracción de la adrenali­
na es intensamente positiva. 

La esplenectomía produce la curación radical del 
cuadro clínico y hematológico. 

ANEMIAS HEMOLÍTICAS INFECCIOSAS. 

Algunos agentes infecciosos son capaces de origi­
nar anemias de tipo hemolítico. Otros, por el con­
trario (estafilococos, estreptococos, meningococos, 
neumococos), cuando ocasionan una anemia, lo ha­
cen actuando los productos de origen bacteriano so· 
bre la médula ósea, dando lugar, por lo tanto, a una 
anemia mielotóxica. 

La infección palúdica, la septicemia por anaero­
bios, la sepsis por estreptococo hemolítico son laa 
principales causas de la anemia hemolítica infec­
ciosa. 

.ANEl\lli HEM:OLÍTICA POR ANAEROBIOS. 

Los trabajos de SCHOTTMÜLLER, BINGOLD, FRAEN­
KEL, LEHMANN, SCHULTEN1 etc. han establecido que 
la septicemia por anaerobios (especialmente la sep­
sis puerperal) es capaz de provocar una anemia hc­
molítica. En efecto, los gérmenes anaerobios, y so­
bre todo el bacilo de Fraenkel de la gangrena g¡:_­
seosa, pueden originar hiperhemolisis; la puerta de 
entrada en el organismo suelen ser heridas cutáneas 
o uterinas a consecuencia del parto y aborto. 

El cuadro clínico empieza con escalofrío y fiebre 
muy alta, y luego se presenta ictericia y palidez mo­
reno-parduzca. El color característico de estos en­
fermos se debe a la presencia, en el plasma sanguí­
neo, de bilirrubina en gran cantidad, hemoglobin::t 
y hematina. En la orina las reacciones de urobilina 
son muy intensas, y algunas veces también hay he­
moglobina y metahemoglobina. La toxemia y anoxe­
mia provocan alteraciones en las células renales y 
hepáticas. Generalmente el curso de la enfermedad 
es muy rápido y el pronóstico muy grave; los ca­
sos que sobreviven al intenso proceso hemolítico es­
tán expuestos al peligro de insuficiencia renal y ure­
mia. 

En la sangre encontramos una anemia ｡｣･ｮｴｵ｡､ＺＺｾＮ＠
y progresiva, con cifras bajas de hematíes y hemo­
globina y valor globular normal, que se acompa­
ña de leucocitosis intensa, a veces de tipo leucc­
mioide. 

El tratamiento consiste en eliminar el foco sépti­
co, administrar suero antigangrenoso, penicilina o 
estreptomicina y transfusiones de sangre para re­
poner las pérdidas sanguíneas. 

ANEMIA POR ESTREPTOCOCO HEl\lOLÍTICO. 

A pesar de que algunos investigadores no admiten 
que el estreptococo hemolítico sea capaz de aumen­
tar la eritrocateresis (aunque en los cultivos destru­
ya la materia colorante de la sangre), otros, por el 
contrario, opinan que puede ocasionar un cuadro 
de anemia hemolítica, si bien es verdad que además 
actúa sobre la médula ósea inhibiendo la eritropo­
yesis. 
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Este tipo de anemia hemolítica, semejante a los 
que ya hemos descrito, se trata con sulfonamidas, 
teniendo cuidado, naturalmente, con el empleo de 
estos fármacos, porque ellos, a su vez, pueden ser 
(como ya hemos dicho) agentes tóxicos que provo­
quen la hiperdestrucción globular. 

ANEMIA HEMOLÍTICA PALÚDICA. 

La infección palúdica es la causa más importante 
de anemias hemolíticas infecciosas. Generalmente se 
presenta en casos crónicos y puede ocasionarla el 
plasmodium vivax, plasmodium malarie y laverania 
malarie, siendo este último el que desencadena la 
hemolisis más intensa. Existe una enfermedad lla­
mada fiebre hemoglobinúrica o fiebre de aguas ne­
gras (''Blackwater fe ver"), que se caracteriza por 
el color oscuro de la orina, y que es la forma más 
acentuada. Algunos investigadores han querido ex­
plicar la génesis de estas anemias por la presench 
de leptospiras en la sangre de los enfermos, además 
de los plasmodios. No parece, sin embargo, que este 
hallazgo se haya confirmado. 

El cuadro clínico de la anemia hemolítica palúdi­
ca se manifiesta por escalofríos y fiebre, acompa­
ñados por vómitos y diarrea, y seguidos por icteri­
cia, esplenomegalia y hepatomegalia. La orina con· 
tiene abundante cantidad de oxihemoglobina y me­
tahemoglobina, a lo cual debe su color oscuro, que 
recuerda a la cerveza negra. 

En la sangre existe una anemia intensa, con ci­
fras bajas de hematíes y hemoglobina y reticuloci­
tosis muy acentuada, que indica una gran reacción 
medular. El acceso hemolítico puede evolucionar 
hacia la normalidad o complicarse con alteración 
renal por la excesiva eliminación de hemoglobina, en 
cuyo caso puede ser mortal. La brusquedad del ata.­
que, y el hecho de que su aparición coincida con la 
administración de quinina, hace pensar que la hemo­
globinuria se deba a un verdadero choque anafilác­
tico por sensibilización medicamentosa. Esto pone 
de manifiesto la semejanza de esta anemia con el 
grupo de las hemolíticas alérgicas, que estudiamos 
más adelante. 

El tratamiento de esta enfermedad consiste en 
reposo, cardiotónicos y grandes cantidades de sue­
ro fisiológico intravenoso para mantener una buena 
diuresis. Se suspenderá, desde luego, la quinina, y 
se administrará atebrina, etc. Si la anemia lo hac':! 
necesario, se efectuarán transfusiones de sangre. 

ANEMIA HEMOLÍTICA POR BARTONELLAS. 

En el Perú se ha descrito una enfermedad llamada 
fiebre de Oroya, que se debe a un bacilo del grupo 
de las Bartonellas, que se localiza también en el in­
terior de los hematíes. Esta enfermedad se mani­
fiesta por una anemia hemolítica de tipo macrocita­
rio e intensa eritropoyesis, acompañada por icteri­
cia y un cuadro infeccioso agudo. 

En las ratas se ha conseguido provocar una ane · 
mia experimental por Bartonellas, si previamente se 
someten a una dieta deficiente o se les extirpa el 
bazo. 

ANEMIAS HEMOLÍTICAS TÓXICAS. 

Existe una serie de sustancias tóx.ical!l de natura­
leza química diversa, que son capaces de producir 
anemias hemolíticas muy 10emejantes entre si. En-

tre estas sustancias se encuentran: el plomo la! 
sulfonamidas, fenilhidracina, arsenicales, ｳ｡ｰｯｾｩｮﾷｳ＠
fósforo, venenos de serpientes y arácnidos, ｣ｩ･ｲｴｾ＠
especies de hongos, etc. ｅｾｴｯｳ＠ ｾ￳ｸｩ｣ｯｳ＠ actúan, gene. 
ralmente, sobre los hemaües circulantes y respetan 
las células juveniles de la médula, por lo cual oca. 
ｳｾｯｮ｡ｮ＠ una anemia con. intensa. reacción eritropoyé. 
hca. En algunas ocaswnes, sm embargo, ejercen 
una acción sobre la médula ósea, adoptando la en. 
fermedad los caracteres de anemia aplástica o hipo. 
rregenerativa. 

En las anemias hemolíticas tóxicas se observan 
muy frecuentrmente alteraciones en los glóbulos ro­
jos, que consisten en punteado basófilo y corpúscu. 
los de Heinz-Ehrlich. En ocasiones, la anemia ｾ＾･＠

acompaña de cianosis por la transformación de la 
hemoglobina en metahcmoglobina, a consecuencia de 
la acción de las mismas sustancias tóxicas que orig1• 

nan la ilemolisis. 
De todos estos cuadros anémicos, nos interesan, 

especialmente, las anemias hemolíticas por sulfona· 
midas y la anemia hemolítica saturnina. La fenil· 
hidracina se viene usando desde hace mucho tiem· 
po para producir anemias experimentales en los ani· 
males de laboratorio. 

A '\'E:\II.\ IIE:\IOLÍTICA POR SULFO:'\Al\1lDAS. 

Las sulfonamidas, tan empleadas en la clínica mo· 
derna en el tratami<'nto de gran número de enfer· 
medades, pueden originar una hemolisis con mela· 
hcmoglobinemia, lan intensa en algunos casos, que 
llega a ser mortal. Sin embargo, afortunadamente, 
no está demasiado ext<'ndida, ya que, según las e.>· 
tadísticas, se observan alrNI<'dor d< 1 3 ror 100 d. 
los enfermos con tratamientos sulfonamídicos en 
adultos y del 10 por 100 en los niños. Aparte de la 
anemia hemolítica, pueden producir también una 
anemia no hemolítica,_ agranulocitosis y trombocito· 
penia. 

Generalmente, la anemia no guarda relación con 
el tipo de sulfonamida y la dosis empleada, sino que 
más bien parece que existen enfermos que tiene? 
una especial predisposición para que en ellos se on· 
ginen los trastornos hemolíticos y que se trata .de 
un proceso de tipo alérgico. Sin embargo, se ad.nute 
que no todas las sulfonamidas actúan con la mtsn1a 
intensidad, sino que la toxicidad va de mayor a ｾｾｾﾷ＠
nor en el orden siguiente: sulfanilamida, sulfapm· 
dina, sulfatiazol, sulfadiazina. . 

La anemia hemolítica por sulfonamidas se ｺＺｴｾﾡｮﾷ＠
fiesta clínicamente por palidez, ictericia y urob!lmu· 
ria, con bilirrubinemia de reacción iiidirecta. En los 
casos muy acentuados existe hemoglobinuria Y he· 
moglobina libre en el plasma sanguíneo. Puede ｡ｰｾﾷ＠
recer en forma lenta y progresiva o de una maneta 
brusca. Generalmente el bazo y el hígado se encueu· 
tran aumentados de volumen. 

Las alteraciones hemáticas consisten en ｨｩｰｯｧｾﾷ＠
bulia más o menos acentuada, según el momento ｾ＠
la enfermedad y la intensidad de la misma, con gra 
aumento de los reticulocitos, y leucocitosis con ｦｾｾＺ＠
dominio de formas jóvenes. Se observa ｡ｵｴｾ｡ｧ＠ u se 
nación de los glóbulos rojos. En la médula ｯｳ･Ｎｾﾷ｣｡＠
comprueba reacción eritropoyética y leucopoye 1 

intensa. d'ca· 
El tratamiento consiste en suspender la m: 1ero 

ción sulfonamidica y administrar alcalinos Y .,u eli· 
glucosado, por vía parenteral, para facilitar ｾｵ＠ dn 
minación. Si existe ya una anemia muy acen ｵ｡ｮｴｾ＠
se realizarán transfusiones de sangre. GeneraJme 
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con este tratamiento la evolución de la enfermedad 
suele ser favorable, aunque se han citado algunos 
casos de muerte por insuficiencia renal y por la 
acción tóxica de las sulfonamidas. 

ANEMIA H&YIOLÍTICA SATURNINA. 

La intoxicación por el plomo da origen a una ane­
mia hemolítica muy típica, que se presenta entre los 
obreros que trabaJan en industrias en las cuales se 
emplea dicho metal. 

No existe criterio uniforme entre los distintos in­
vestigadores acerca de si la anemia se produce en 
estos enfermos por un proceso hemolítico o por de­
ficiencia de la eritropoyesis; sin embargo, la hemo­
Jisis se demuestra por la urobilinuria, la eliminaciün 
de porfirinas por la orina, el aumento de pigmenlos 
fecales y la siderosis de los órganos. 

El plomo absorbido se fija en los huesos y en las 
células ricas en queratina (uñas, pelos), ahí se alma­
cena como un compuesto inerte y luego se va libe­
rando, poco a poco, y se elimina por la piel, el m­
testino y los riñones. En determinadas circunstart­
cias (acidosis, infecciones) se movilizan los depósi­
tos de plomo, pasa en cantidades excesivas a la san­
gre y da lugar a los fenómenos de intoxicación. 

Clínicamente se caracteriza esta enfermedad por 
palidez, cólicos intestinales, neuritis y parálisis pe­
riféricas (especialmente del radial ). En los casus 
muy graves se desarrolla un síndrome de hiperten­
sión endocrancana llamado enccfalopatía saturmna, 
que consiste en pérdida de conocimiento, con·•ul­
siones y excitación maníaca. Generalmente, la ane­
mia hemolítica plúmbica se produce de una manera 
lenta, pero algunas veces existen crisis de hemolisis 
con formación muy rápida de anemia intensa, dolor 
abdominal, porfirinuria, etc. En las encías, a ni vcl 
del reborde dentario, se observa un ribete azulado; 
los dientes y las uñas están ennegrecidos. 

Las alteraciones hemáticas se caracterizan por 
anemia moderada, ligeramente hipocrómica o nor­
mocrómica, normoblástica, con anisocitosis y poi­
quilocitosis, que se caracteriza por la existencia de 
hematíes con punteado basófilo. Este, aunque no es 
exclusivo de esta enfermedad, se presenta en ella 
con extraordinaria frecuencia, y se atribuye a la 
agluti!!_ación de la sustancia basófila de los glóbu­
los roJos, por la acción del plomo. Según J.IMÉNEZ 
DfAz, los hematíes con punteado basófilo son reticu­
locitos en los cuales la sustancia reticulofilamentosa 
está degenerada por el plomo. Este tóxico parece ser 
que precipita como sal insoluble sobre la membrana 
del hematíe, con lo cual se hace más quebradiza y, 
ｐＮｯｾ＠ ello, disminuye la resistencia globular y se fa­
Cihta la hemolisis. Los reticulocitos están muy au­
ｭｾｮｴ｡ｾｯＮｳＬ＠ lo cual indica una intensa r egeneración 
･ｲｾｴｲｯ｣ＱｴＱ｣｡Ｎ＠ Además, la reticulocitosis es uno de los 
Primeros signos de la enfermedad, observándose en 
ｭｾ｣ｨｯｳ＠ casos, en los cuales todavía no existe ane­
mia ni ningún síntoma de intoxicación. Este dato es 
de tal importancia, que algunos investigadores pro­
ponen el recuento de rcticulocitos sistemáticamente 
en todos los obreros que trabajan en profesiones ex­
Puestas a intoxicación por el plomo como medida. 
ｾ｡ｮｩｴ｡ｲｩ｡＠ preventiva. La reacción ､ｾ＠ Hijmans van 

em Bergh es indirecta. 
h ｅｾ＠ diagnóstico de anemia hemolítica saturnina se 
e ar .1basándose en las características hematológi­
nas ｃｩｴ｡､ｾｾ＠ y en la determinación de plomo en la ol'i­
ｶｾＺ＠ ｔ｡ｾ｢Ｑ･ｮ＠ con fines diagnósticos se utiliza la mo-

I.Zaclón de los depósitos de plomo por medio del 

yoduro potásico, la parathormona o los extractos 
paratir01deos. 

El tratamiento consiste en alejamiento del foco de 
intoxicación y administración de hierro si la inlcn­
sidad de la anemia lo requiere. En los casos agudos 
se procurará eliminar rápidamente el plomo de la 
sangre, facilitando su depósito en los huesos. Para 
ello se dará calcio y vitamina D en grandes dosis, 
con una dieta alcalina para consegUir el depósito 
de calcio y fosfato de plomo en el esqueleto. En las 
intoxicaciones crónicas muy atenuadas, algunos in­
vestigadores aconsejan la movilización de los depó­
sitos de plomo y su eliminación, para lo cual se em­
plea una dieta ácida pobre en calcio y la parathor­
mona. Esta indicación, sin embargo, es peligro.:;n, 
porque puede acarrear alteraciones del equuibrio 
calcio-fósforo, y, por ello, no está universalmente 
aceptada. 

Al conocerse el buen resultado conseguido en las 
intoxicaciones por arsénico, mercurio, oro, etc. con· 
el empleo del BAL (British Anti-Lewisite ó 2-3-di­
mcrcaptopropanol), se pensó que podría ser benefi­
cioso en el envenenamiento por el plomo. Muy mo­
dernamente (junio de 1948) , WEATHERALL ha conse­
guido con el BAL reducir la mortalidad en r atones 
intoxicados con i!lyecciones repetidas de acetato <le 
plomo, y ha observado que, "in vitro", el 2-3-dimer­
captopropanol disminuye la mayor fragilidad de los 
glóbulos rojos que produce el acetato de plomo. En 
los conejos intoxicados con esta misma sal de plo­
mo, el BAL, aunque no modifica sensiblemente la 
mortalidad, mejora la anemia que padecen. 

GINSBURG y WEATHERALL observan posteriormente 
(septiembre de 1948) que con el BAL disminuye la 
cantidad de plomo del hígado, médula ósea y hema­
tíes en los conejos con intoxicación saturnina ex­
perimental. 

ANEMIAS HEl\10LÍTICAS ALÉRGICAS. 

Ya hemos dicho que existe un pequeño grupo de 
anemias hemolíticas debidas a un choque alérgico 
que se resuelve en una hemolisis aguda. En él se in­
cluyen: la anemia del fabismo, las de los trabaja­
dores del cáñamo y de la caña y las originadas por 
incompatibilidad de grupos sanguíneos. De éstas, 
1a más importante es la ocasionada por la presen­
cia del antígeno Rh, que da lugar a la llamada eri­
troblastosis fetal, que estudiaremos a continuación. 
Además, se pueden originar anemias hemolíticas a 
consecuencia de transfusiones de sangre cuando no 
se ha efectuado una determinación correcta de los 
grupos sanguíneos del dador y receptor. Por ello 
creemos de gran interés insistir en la necesidad de 
realizar la clasificación detenida de grupos, con lo 
cual se evita la mayoría de los accidentes. Si éstos 
se presentaran, deberá suspenderse inmediatamente 
la transfusión y emplear sangre compatible. A partir 
del hallazgo realizado por LANDSTEL""ffiR y Wr&'IEn 
del antígeno Rh se explicaron los, hasta entonces in­
comprensibles, accidentes observados durante las 
transfusiones de sangre cuando existía segura com­
patibilidad sanguínea con arreglo a la clasificación 
de los cuatro grupos establecidos. En este caso, los 
dadores son Rh positivos y los receptores poseen 
aglutininas Rh que se ponen en contacto con el 
aglutinógeno correspondiente (Rh), dando lugar a la 
hemolisis consiguiente. Es imprescindible entonces 
suspender la transfusión y emplear únicamente 
sangre Rh negativa; es decir, que no posea el an­
tígeno Rh. 

El fabismo se ha observado en algunas regiones 
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de Italia y Estados Unidos entre gente que consu­
me una especie determinada de habas (vicia faba). 
En España esta enfermedad es muy poco frecu.;n­
te, pero, en cambio, es muy corriente una muy se­
mejante que presentan los trabajadores del cáñamo 
y de la caña, descrita por primera vez por Jil\lf:NEZ 
DíAZ. En estos enfermos se producen crisis hemolí­
ticas con escalofrío, fiebre alta, dolor de riñonea, 
malestar y hemoglobinuria, acompañadas de anemia 
e hiperbilirrubinemia. En algunos casos existe un 
síndrome de disnea y urticaria, observándose a ve­
ces púrpura hemorrágica. Experimentalmente, MA­
NA! ha producido la sensibilización de animales de 
laboratorio y el choque anafiláctico, utilizando como 
alergeno las proteínas frescas de las semillas de 
las habas. 

ERITROBLASTOS IS FETAL. 

Bajo la denominación de eritroblastosis fetal se 
incluye la ictericia grave del recién nacido, el ede · 
ma generalizado del feto o hidropesía fetal y la ane­
mia congénita del recién nacido, que antes se des­
cribían como cuadros patológicos diferentes, y que 
hoy se sabe que constituyen una sola enfermedad. 
Todas ellas son consecuencia de una anemia hemo­
lítica por una reacción antígeno-anticuerpo, debido 
:1 la presencia del aglutinógeno Rh. 

El 90 por 100 de las mujeres que tienen hijos con 
eritroblastosis son Rh negativas, mientras que sus 
esposos e hijos son Rh positivos. Al comprobar ésto 
surgió la hipótesis de que el aglutinógeno Rh del 
feto actúa a través de la placenta como antígeno en 
el organismo materno, engendrando, por ello, ag!u­
tininas Rh. Estas aglutininas pasan a la sangre del 
feto, y allí aglutinan el antígeno Rh., produciéndose 
la hemolisis consiguiente. A partir de esta anemia 
hemolítica se originan todas las manifestaciones de 
la eritrobastosis (ictericia, edema por lesiones del 
endotelio capilar, trastornos hepáticos debidos a la 
anoxemia, etc.). 

Posteriormente a los trabajos que demostraron la 
existencia de antígeno Rh, LEDINE ha descubierto 
un nuevo factor sanguíneo, con capacidad antigé­
nica, que ha denominado Hr, y que se observó en 
una mujer Rh positiva que tuvo un aborto de un 
feto con eritroblastosis. En este caso el padre era Rh 
negativo, y en la sangre de la madre se encontraron 
aglutininas que actuaban contra los glóbulos del 
marido y del hijo. 

La ictericia grave del recién nacido se manifiesta 
por ictericia intensa, bilirrubinemia acentuada con 
reacción de Hijmans van dem Bergh indirecta, uro­
bilinuria, esplenomegalia, hepatomegalia y anemia 
hipocrómica con reticulocitosis y eritroblastosis in­
tensa. Existe también leucocitosis, observándose cé­
lulas blancas inmaduras. 

En el bazo, hígado, riñón, etc. se encuentra mela­
plasia mieloide. Las células de Kupffer hepáticas 
están hipertrofiadas y repletas de hierro. En el ce­
rebro se observan, a veces, lesiones degenerativas 
de las células nerviosas. 

En la hidropesía fetal domina el cuadro hemoliti­
co descrito y el edema es intenso y generalizado. 

La anemia congénita del recién nacido se caracte­
riza por la palidez, hepatomegalia, csplenomegali.a 
y los trastornos ocasionados por anoxemia. 

Pronóstico y tratamiento. 

El pronóstico de la eritroblastosis infantil es muy 
ｾ｡ｶ･Ｌ＠ observándose, ¡cneralmente, un 80 por 100 

de mortalidad durante las primeras cuarenta y och 
horas de la vida. 0 

El tratamiento consiste en sustituir la sangre <lel 
niño por otra que carezca del antígeno que ha dado 
lugar a la aglutinina matema. Por eso no se puede 
emplear para transfusión, en estos casos, sangre 
corriente, porque cada 7 donantes 6 son Rh positi­
vos, y necesitamos precisamente sangre Rh negati­
va. La sangre Rh negativa no evita la hemolisis de 
los glóbulos del niño, pero proporciona células que 
no serán destruidas más rápidamente que en condi­
ciones normales. Con este tratamiento se obtienen 
resultados magníficos, no necesitándose generalmen­
te más de dos transfusiones. El volumen de sangre 
a administrar se calcula en centímetros cúbicús, 
aplicando la fórmula siguiente: 

"'• de aumento hemoglobina requerido 
----- ----------- X volumen sangulneo 

100 

(El volumen sanguíneo es aproximadamente 88 
centímetros cúbicos por kilogramo de peso.) 
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ORIGINALES 

ALGUNAS PARADOJAS EN EL PROBLEMA 
CLINICO Y PATOGENICO DE LAS ICTE­

RICIAS 

C. JIIVIÉNEZ DÍAZ, H. CASTRO MENDOZA 
y E. DOMÍNGUEZ DOMÍNGUEZ-ADAME 

Cl!nicas Médicas de la Facultad de Medicina y del Hospital 
General e Instituto de Investigaciones Médicas. Sección de 

Bioqulmica. Madrid. 

Tratamos solamente en este trabajo de enun­
ciar algunas paradojas que se encuentran en el 
estudio clínico de las ictericias y en la investi­
gación experimental del recambio de pigmen­
tos biliares, que nos demuestran hasta qué pun­
to se debe considerar aún como inseguro lo que 
sabemos acerca de ello. Es necesario verlo así 
ｰ｡ｲｾ＠ que se comprenda la necesidad de un es­
tudio ulterior de estas cuestiones que pueden 
.Parecer tan firmemente adquiridas y seguras. 
En una serie ulterior de trabajos desarrolla­
ｲ･ｾｯｳ＠ cada uno de los aspectos que hoy nos li­
mitamos a señalar y sus posibles explicaciones. 
b'l. La. colemia normal se considera como de-
Ida posiblemente a la necesidad de un dintel 

so?re el cual la célula hepática trabaja para eli­
ｾｾｾｲ＠ los _pigmentos con la bilis; cabe la posi-

1 ad senalada por varios autores de que al­
ｧｵｮｾｳ＠ casos de hipercolemia constitucional sean 
senblllamente expresión de una elevación de este 

Ｎ ｾｲ＠ ral, de . ?arácter constitucional. Siendo el 
ｬ￩ｾ･ｮｴｯ＠ b1har_ (bilirrubinato sódico) una mo· 

cu a de tamano no excesivo, es necesario ex-

plicarse normalmente por qué no sale por la 
orina, al tiempo que por el hígado, bilirrubina. 
Esto parece que podría hallar su explicación si 
se acepta que la bilirrubina indirecta (hemo­
rrubina) es el pigmento ligado a una proteína, 
y en ese caso la molécula resulta lo bastante 
grande para no ser eliminada por la filtración 
glomerular, como ocurre con las proteínas del 
plasma, según el actual concepto. Solamente en 
el hígado, cuando la célula hepática deshace esa 
unión, el bilirrubinato es captado y encarrilado 
a los capilares biliares. El hecho de que la san­
gre normal dé la reacción de H. v. d. BERGH 1 

indirecta favorece este punto de vista. 
Pero cuando se hace sistemáticamente la de­

terminación de las colemias en el hombre nor­
mal, se ve que ya en el sujeto normal existe 
una parte de hemorrubina y otra parte de cole­
mia directa o por colerrubina. Es más, aunque 
sean poco frecuentes, existen algunos casos, 
seis en nuestra serie de 200 normales, en los 
que falta la hemorrubina y toda la colemia es­
timable en el suero es directa. ¿Por qué no tie­
nen estos sujetos bilirrubinuria? Con el ｭ￩ｴｯｾ＠
do utilizado en nuestro Instituto para la ､･ｴ･ｲｾ＠
minación de bilirrubinas, en ninguno de estos 
individuos hemos encontrado pigmento biliar 
en la orina. 

El perro es un animal que apenas tiene cole­
mia normal, como si sus células hepáticas fue­
ran de un dintel muy bajo; sin embargo, en m ｵｾ＠
chos de ellos puede determinarse con suficiente 
seguridad. Pues bien, nosotros encontramos 
que la colemia en estos animales es, en algunos 
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