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ento de la permeabilidad que se producen en el 
Ｚｾｾｵ･＠ de asma. con el paso. ?e plasma a los .alvéo-
1 y la consigmente reduccwn de la superfic1e res­
ｾｾ｡ｴｯｲｩ｡ Ｎ＠ Asimismo a esa reducción de la oxigena­

P.1ón se suma muchas veces, por la congestión capi­
ｦｾｲ＠ y el edema intra o extraal:v.eolar, un obstácu.lo 
hidrodinámico con su repercuswn sobre el corazon 
(BUSINCO). Pues bien, s i todas estas circunstancias 
llevan a determinar una sobrecarga ventricular, mu­
cho antes que ésta pueda ponerse de manifiesto por 
Jos signos electrocardiográficos que más frecuente­
mente la definen, puede ser el estudio de la onda U 
(alteraciones indicadas en el apartado II y III), en un 
electrocardiograma aparentemente normal, la que 
nos anuncie el padecimiento precoz ventricular. 

En edades más avanzadas (senilidad media) esta 
consideración tampoco debe descuidarse, aunque se 
comprenderá que un enfermo de este grupo, con una 
edad de sesenta y cinco a setenta y cinco años, el 
proceso determinante ya ha tenido tiempo suficiente 
para acusar a ese corazón de su sobrecarga, por me­
dio de signos clínicos y electrocardiográficos bien 
definidos, que lentamente ha venido padeciendo. 

En la alta senilidad, en donde casi el 100 por 100 
de los electrocardiogramas tienen una significación 
"anormal", por lo menos en latencia, se comprende­
rá el mínimo interés que puede tener el estudio de 
la onda U. 

VII. Finalmente, un último aspecto de esta revi­
sión es el valor de la onda U en el "electrocardio­
grama metabólico", recientemente estudiado y pu­
blicado por WUHRMANN y NIGGLI, entrando a formar 
parte de lo que tan acertadamente se ha llamado 
"parte metabólica del E. C. G.", como son las ondas 
y segmentos S-T, T, U, teniendo un gran valor en 
las diselectrolitemias, en las cuales, la onda U está 
aumentada según y proporcionalmente a la altera-

ción electrolítica (potasemia), y más o menos fusio­
nada con la onda T, según los estudios de LEPESCH• 
KIN, SURAWICZ y HOLZMANN. 
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DISMIELOIDIA ESPLENOP A TI CA 

Contribución al conocimiento de las llamadas 
anemias aplásticas. 

C. JIMÉNEZ DíAZ, G. PANIAGUA y M. M ORALES. 

1 nsu t uto de Tm·eflligat'ioneR Clínieas y l\1 •'•1 í<'as. 
Mndt·id. 

P.or circunstancias en su mayor parle desco­
ｾｏｃｬ､｡ｳＬ＠ es evidente que en los últimos años la 
recuencia de las enfermedades graves de la 
ｳｾｮｧ ｲ ･＠ (leucemias, anemias refractarias, hemo­
ｾｬｴｯｰ･ ｮｩ｡ ｳＩ＠ aumenta progresivamente. Entre es­
.08 procesos ocupan un puesto destacado un con­
JUnto de anemias graves asociadas a neutrope-

nía y; o trombocitopenia de evolución maligna 
que puede ser atenuada transitoriamente por las 
transfusiones de sangre repetidas. El cuadro 
hematológico reviste los caracteres atribuídos a 
las anemias aplásticas o arregenerativas. 

La introducción en la práctica clínica de la 
punción esternal con biopsia de la médula ósea 
ha revelado un hecho de singular interés: con 
gran frecuencia la médula ósea, lejos de estar 
disminuída o sustituída por grasa y células no 
hemopoyéticas, aparece hiperplástica, como en 
un esfuerzo muy activo de hipergeneración . 
RHOADS y MILLER • demostraron cómo con el 
cuadro aplástico en la sangre circulante hay ca­
sos de aplasia en la médula frente a otros de mé­
dula hipercelular. Ya FRANK 2 había señalado lo 
mismo especialmente para el caso de las trom­
bopenias, en una gran parte de las cuales en la 
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médula ésea se pueden ver muy aumentados los 
megacariocitos, sus células antecesoras, mien­
tras faltan o hay muy pocas plaquetas en la cir­
culación. La existencia de formas anormales 
(pléyades sincitiales, perlas de O gata) corres­
rondientes a megacariocitos imperfectamente 
divididos, permitían argüir un defecto de ma­
duración de las células genéticas como causa de 
la falta de trombocitos circulantes. El hecho rei­
teradamente demostrado, actualmente básico, 
de que a pesar de no haber esplenomcgalia pue­
de desaparecer el cuadro clínico con la csplencc­
tomía, ha ¡:ermitido concluir que, en un cierto 
número de los casos de trombopenia, se trata de 
un defecto de maduración que puede obviarse 
extirpando el bazo, y. por tanto, que este órgano 
interviene de uno u otro modo en aquélla. Con 
respecto al modo de actuar el bazo, quedan dos 
posibilidades: o se trata de una hiperdestruc­
ción de lrs plaquetas maduras a su paso por el 
órgano (hipertrombocitolisis) , o es que el bazo 
produce algo que inhibe la maduración de los 
megacariocitos (DA:O.IESHEK ) . El criterio dife­
rencial sobre el que se Ｑｾ ｵ ･ ､･＠ basar la determi­
nacién terapéutica es la demostración en la mé­
dula ósea del aumento de megacariocitos. 

EPPIXGER "', NAEGEU , HIRCHSFELD ', FRA:-.'R 
y otros, establecieron el concepto de la hiperes­
¡. lenia extensivo a los tres tipos de células de la 
sangre producidas en la médula ósea: eritroci­
tos, granulocitos y trombocitos. Desde el 1 ri­
mer momento, los dos mecanismos patogénicos, 
hiperdestrucción y detención de la maduración, 
fueron subrayados. En lo referente a anemias, 
el estudio de la eliminación de urobilinógeno 
total demostró un aumento de la eritrolisis 
(EPPINGER), que se suma a la inhibición de la 
maduración; esta última se apoya en el hecho 
advertido por HIRCHSFELD y K.LEMPERER " de la 
aparición de células rojas jóvenes y hematíes 
con cuerpos de J olly después de la esplenecto­
mía. Un amplio número de casos de anemia o 
ictericia hemolítica, trombopenia esencial y 
anemias de causa ignorada, fueron siendo con­
sideradas como expresión de la hiperesplenia. 
En otras afecciones acompañadas de espleno­
megalia, como en el síndrome de Banti, en ci­
rrosis esplenomegálicas, trombosis de la vena 
esplénica, los cuadros hematológicos de anemia 
y ncutropenia recibieron idéntica filiación. E!l 
tal sentido pueden interpretarse los casos publi­
cados por ULLRICH, WtATSON y KONO 11 en 1927. 
FRANK 2

, en 1925, describió los cuadros de la 
hipoleukia esplénica, aguda y crónica, secunda­
rla o primaria, caracterizados por anemia leuco­
pénica y, en medida variable, trombocitopenia; 
｣ｯｮ｣ｬﾷ Ｎ ｾＺ｡＠ por el efecto de la esplenectomía en el 
e;oncepto de un aumento de la función fágica e 
inhibidora del bazo sobre la médula ósea. Mu­
chos años después se han ido describiendo en la 
literatura norteamericana tipos clínicos hema­
tológicos correspondientes al mismo concepto. 
WLISEMAN y DoAN 7 describieron en 1942, con el 

nombre de neutropenia :primaria esplénica, un 
cuadro derivado de la hiperfunción del bazo 
con granulocitopenia que consideran con juste. 
La relacionable a la ictericia hemolílica y a la 
trombopenia esencial; posteriormente, DOAN y 
WlRIGHT ' describen casos en los que todos es. 
tos cuadros pueden reunirse constituyendo pan. 
citopenias reversibles por la csplenectomía, que 
aparecen a veces en el seno de enfermedades di­
versas del bazo (por ejem}Jo, en el Gaucher), en 
ocasiones como congénitas y a veces en forma 
aguda. Como mecanismo general, por el empleo 
de coloraciones supravitales sobre trocitos de 
bazo, sostienen la opinión de que se trata de 
una secuestración de ias células en el bazo, que 
equivaldría a una hiperfagocitosis esplénica in. 
discriminada. ROIIH hizo la distinción de tipos 
de alteración medular en las anemias apláslicas, 
sutrayando los casos de hiperplasia critropoyé­
tica con ]:Jredominio de formas inmaduras, pro­
liferación del estroma y presencia de 1 lasmoci­
tosis y mastocitosis, corrrspond iendo a la mé­
dula activa de ROIIA OS y 11ILLEH. SCIIOE:\ \' T!s. 
<"'HE.:\DORFF han hablado también dl· "iilhibi­
ción esplenógena dl• la m(•dula ósea". 

Nosotros hemos lC'nido ocasiún dP c·s tudiar \·a. 
rios casos de 1 anc-itopvnia con médula hipu· 
¡Jáslica y maduraci{,n inhibida que pre::wntaron 
el cuadro clínico de una anrmia grave dt> carác· 
ter apláslico en los cua les hemos h( cho rL·alizar 
la esplenectomía; en otro::. vano::. casos smula· 
res la operación no se hizo por diversas razo· 
nes. Los casos no operados tuvieron que ser sos· 
tenidos con transfusiones frecuentes; el trata· 
miento con cortisona, ACTH y prednisolona 
produjo en muchos de ellos un efecto inicial be· 
neficioso, pero este resultado fué pasajero. Algu· 
nos abandonaron la clínica en grave situación Y 
otros evolucionaron hacia la muerte, si bien de 
modo lento· mientras recibían transfusiones 
mejoraban para recaer constantemente a la si· 
tuación anterior. El resultado obtenido con la 
esplenectomía ha sido brillante; este efecto de 
la extirpación del bazo, y la constancia de. los 
caracteres clínicos y hcmatológicos, del m1elo· 
grama y la uniformidad de las lesiones de bazo, 
nos lleva a considerar el cuadro como una en· 
fermedad sui géneris derivada de la hiperfun· 
ción esplénica; creemos que no se trata de una 
hiperdestrucción de células ni tampoco de ｾＮ｡＠
hipogeneración, sino que se trata de una ｩｦｬＺｬｵ｢ｾﾷ＠
ción de la maduración de los elementos m1elol· 
des en virtud de la sobreformación en el bazo de 
una hormona inhibidora. Para designar este es· 
tado de la médula ósea activa, pero inmadura, 
elegimos el término de "dismieloidia". Pe!1sa· 
mos que la dismieloidia puede tener una etwlo· 
gía variable exógena o endógena, pero que ｾｯｮｳﾷ＠
tituye un tipo especial la dismieloidia por h1per· 
esplenia. A continuación exponemos casos. de 
dismieloidia esplenógena que fueron sometidos 
a la intervención. 
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ｄｅｾｃｒｉｐｃｉￓｎ＠ DE CASOS. 

CaSO 1. P. D. M. (Dep. doctores RO:\l.EO y A. ÜRTF.CA). 
.
6 

de veinticinco anos, que cuatro meses antes de 
Var. na la Clínica, al herirse en un dedo, se sorprendió 
vemr t' d · t d 1 . la hemorragia con mua a; un mes mas ar e (es-
ｾｦＺｲｴ｡＠ u11 día con ｾ･ｾｯｲｲ｡ｧｩ｡＠ en la ｣ｯｮｪｾｮｴｩｶ｡＠ bulbar .v 
úrpura difusa, pnnc1palmenle en las p1emas. Despues 

p ieza con fiebre, dolor de garganta. encías dolorosas 
ｾｭＡｮｧｲ｡ｮｴ･ｳＮ＠ Con Yitaminas y coagulantes persiste la 
hemorragia; un análisis. de ｳ｡ｾｧｲ･＠ ､･ｭｵ･ｾｴｲ｡＠ inten.sa 
pancitopcnia, lo cual mot1vó vanas transfusiOnes. MeJO­
·ia momentánea seguida de recidiva con ictericia. A su 
:ngreso en la Clínica, subictcricia, intensa ｰｾｬｩ､･ｺＬ＠ en­
cías ingurgitadas y sangrantes, petequias, h1gado pal­
pable algo aumentado, bazo no aumentado y presión ar­
terial de 12 18. Nada ci rculatorio o respiratorio. 

J..'ig. l.- P. D. M. Aspecto del c01·te del bazo. 

. En el examen de la sangre: G. R., 2,9 millones; leuco­
citos, 3.500; neutrófilos, 34; linfocitos, 44; eosinófilos, 4 ; 
mono?itos, 10. Plaquetas, 61.000. Tiempo de coagulación, 
12 mmutos; tiempo de hemorrag ia, 5 minutos; tiempo 
ﾡＺｯｾｲｯｭ｢ｩｮ｡Ｌ＠ 79 por 100. Velocidad de sedimentación, 33. 

CSislenc¡a globular osmótica, 0,50-0,30. Colemia total. 
Ｙ ﾷ＿ｾ＠ mg. por lOO (indirecta, 1,381. Pruebas de función he­
ｾ｡ｬｩ｣ｾＬ＠ normales. Espectro elcctroforérico del plasma: 
ｾｯｴ･ｭ｡ｳ＠ totales, 8 gr.; albúmina, 4,14; cociente albú­

Ｚｾｾ｡Ｏｧｬｯ｢ｵｬｩｮ｡Ｌ＠ 1,11 (gamma globulina, 1 ,67). Crioglo­
ｮｾ＠ ｭｾｳ＠ Y ｡ｾｬｵｴｩｮｩｮ｡ｳ＠ para. el frío, negativas. Coombs, 

gabvo: M1elograma: Cclularidad algo aumentada y 
ｾｾｧ｡｣｡ｮｯ｣ｩｴｯｳ＠ escasos. Hiperplasia roja : Por cada 100 
ｯｴｭｾｳ＠ blancas, 21 reticulares y 68 rojas. 

citSene blanca : Mieloblastos, 1 ; promielocitos, 8; mielo­
e ｾｳＬ＠ 3.2; metamielocitos, 23; Stk., 7; segmentados, 8; 
ｯｳｭｾｦＱｬｯｳＬ＠ 4; linfocitos, 15 y monocitos, 2 por 100. 
ｴ￳ｾｾｲ Ｑ ･＠ roja: Erit10blastos basófilos, 8; idem policroma-

1 os, 17; normoblastos, 37 y ortocrómicos, 6. 

Serie reticular: Retotelocitos granulosos, 1; macrolin­
foicles, 11; microlinfoides, 5, y plasmocitos, 4. 

Las células rojas son macroblásticas dominantemente, 
constituyendo a veces nidos; las células reticulares, a 
veces agrupadas con nucleolos destacados. Muy frecuen­
tes nwstocitos. 

En los días sucesivos el enfermo tuvo febrícula y a 
veces fiebre alta durante unos días. Las plaquetas baja­
ron hasta 20.000. los leucocitos llegaron a 1.800, los !'le­
matíes descendieron hasta 1.100.000 y siguió ceniendo 
brotes purpúricos. En uno de ellos presentó un cuadro 
meníngeo, correspondiente a hemorragia intracraneal. 
que difícilmente remitió. Entonces se decidió la esple­
nectomía. El bazo pesó 480 gr.; en su examen al corte 
se veían destacar los folículos, muy numerosos e hiper­
plásticos; en el estudio histológico lo más relevante .i'ué 
la gran hiperplasia de folículos, muchos de ellos con cen­
tros claros, y la hiperplasia de células reticulares, que 
parecen activadas y formando bandas; senos bien visi­
bles. Reticulina aumentada, pero de disposición normal. 
En un ganglio que fué tomado en la intervención se 
apreció hiperplasia folicular y también en menor grado 
de las células reticulares. La figura 1 corresponde al 
bazo ele este enfermo; más adelante hacemos un análi­
sis de conjunto de todos los casos en el sentido histoló­
gico. 

Después de la intervención todo su cuadro clínico ce­
dió inmediatamente; desaparecieron la fiebre, los fenó­
menos gingivales y las hemorragias; el estado general 
fué mejorando rápidamente: subieron los G. R. hasta 1 
millones, los leucocitos a 8.000 y las plaquetas a 100.01)0 
al cabo de un mes. En la revisión hecha a los rinco m<>­
ses los leucocitos eran 8.000 con 55 P. X; los G. R.. ·1.il 
millones (con numerosos cuerpos de J olly) y solamente 
las plaquetas seguían bajas, pero sin hemorragias. Ha 
seguido muy bien sin el menor síntoma y trabajando 
fuertemente; en la última revisión (12-III-5í J tiene :3.1 
millones G. R.: 7.000 leucocitos con 53 P. X y 140.000 
plaquetas. La curación parece total tanto en el sentic!o 
clínico como hematológico. 

Caso 2. J. R. r. (Dep. doctores ÜYA \" HER:'\.\:'\00). 
Un año antes de venir a nuestros Servicios e l enfermo 
tenía astenia y somnolencia; poco después empezó a ;a­
ligarse con el trabajo; la pérdida de fuerzas y la disnea 
fueron rápidamente acentuándose y aparecieron edemas 
de tobillos. Le hicieron un análisis de sangre v encon­
traron 1 ,8 millones G. R. Ingresó en un Sen·icio. donde 
fué tratado con hematínicos y ･ｾＺｴｲ｡｣ｴｯ＠ hepático. ·' .:omo 
su situación se agravaba se instauraron transfusiones 
frecuentes, con Jo que se consiguió llegar a 3 millo­
nes G. R. No obstante, su estado no mejoraba en el :fon­
do. Cuando ingresó en nuestra Clínica era lo más osten­
sible la palidez y la depresión; la exploración clínica :: 
radiológica del tórax era negativa. Presión arterial, 14 9. 
Hígado, palpable ; bazo, no se palpa ni percute; pigmen­
taciones pardas en las piernas. 

El examen de sangre arrojaba 1.6 millones G. R. con 
V. G. de 1,06; leucocitos, 3.000 (35 P. N., 2 eosinófilos. 
7 monocitos, 55 linfocitos y una célula plasmática ' . 
Plaquetas, 11.200. Velocidad de sedimentación, 51 de ín­
dice. En el mielograma. celularidad normal con escasos 
megacariocitos. Gran hiperplasia roja (el número de cé­
lulas rojas y blancas es el mismo, 1 0.96); la serie roja 
muestra marcada tendencia macroblástica con aislados 
elementos megaloblastoides. Hay abundantes mrrstocitos. 

Serie blanca: 1\lieloblastos. 1; promielocitos. 5; mie­
locitos, 28; metamielocitos, 22; Stk .. 12: segmentados. 
5; eosinófilos. 6; linfocitos, 1 • y monodtos. 3 por 1\)\). 

Serie roja: Eritroblastos basófilos. 15: Policromatófl­
los, 22; normoblastos policromatófilos. 49. y ortocrónu­
cos, 10. 

Serie reticular: Retotelocitos gran u!.. 1: macrolinf., 10 : 
microlinf .. 4: histiocitarios, 1 y plasmocitos. l. 

Como a pesar de las transfusiones, esteroides, híga­
do, etc., el enfermo sigue con pequeñas ｯｳ｣ｩｬ｡｣ｩｯｮ･ｾＮ＠

igual en esencia, se decide la esplenectomía; antes de la 
intervención la glucemia es 1,0 por 100: urea. 0.32: fos­
fatasas, 2,6 unidades. ｾﾷ＠ alcalina. 2 ,4; reacciones de fun-
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ción hepática. normales; colemia, 0,6; crioglobulina. po­
sitiva débil; crioaglutininas, 1,4; urobilinógeno .otal. 
2-1 hs. (media de tres días). 223.7 mg. Coombs, negativo: 
anticuerpos antiplaquetas. negativos. 

En la intervención el bazo aparece en su sitio de ta­
maño, aspecto y consistencia normales; en el estudio 
histológico, el bazo muestra intensa hiperplasia de los 
folículos, aumento de su número y aparición de folícu­
los jóvenes, muchos con centros germinativos <fig. 2 l. 
Hiperplasia moderada del retículo. Un trozo de hígado 
tomado por biopsia demuestra intensa siderosts <trans­
fusiones). 

Después de la intervención se encontró muy birn y no 
hubo que hacer más transfusiones; pero solamentr n los 
cinco meses presentó una clara modificación hematoló-

Fig. 2.- J. R. T. Aspecto del buzo. 

gica: C. R., 3,5 millones; leucocitos, 5.200 y plaquetas, 
17.000. A los nueve meses: C. R., 4,8; leucocitos, 7.400 
y plaquetas, 119.840. Al año de intervenido el enfermo 
se encuentra perfectamente, tiene 5.2 millones de C. R.; 
4.600 leucocitos y 123.250 plaquetas. El caso puede con­
siderarse como curado. 

Caso 3. L. J. S. (Dep. doctores LORE:"TE y JI:\IÉXJ::Z 
CASADO) .-Varón t.ie dieciocho años, comienzo con cua­
dro febril, cefalea, tos y expectoración durante diez 
días, que luego pasa; tm mes más tarde, febrícula, pali­
dez y astenia. En un análisis de sangre se demuestra 
gran anemia. En la exploración al ingresar en el Ser­
vicio nada de tórax e intensa anemia; hígado y bazo no 
se palpan aumentados. Algunas micropoliadenopatias. 
El examen de la sangre arroja: C. R., 2,5 millones; leu­
cocitos, 4.300; linfocitosis de 49 por 100; trombocitos, 
22.500; en análisis ulterior, datos similares, llegando los 
linfocitos hasta 65 por 100. A pesar del ACTII no se 
produce variación en los numerosos análisis siguientes; 
la prueba de cuatro días con inyección intravenosa de 
100 mg. tampoco modifica el cuadro. En vista de todo 
lo anterior se trata con hematínicos, esteroides y trans-

ｆＱｾ＠ 3 L J S • 'nrt • <1• 1 b Z•J 

Fig. 4. El mil;mo ca;;o: detalle de dos folículo::; 
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DISMIELOIIJIA ESPLENOPATICA 

. es repetidas, con lo cual el estado se mantiene, pero 
fustonejoria. Vista la persistencia se decide la esplenec­
stn ｾ Ｑ＠ obteniéndose un bazo de apariencia y tamaño 
tom a. les Antes de la intervención la resistencia globu­
norma · . era normal; la prueba <le Coombs, negativa; ('Oicmia 
lar 

0 
4. mg. por 100. En la punción esternal la mé<lula es 

deá ' bien hipocelular; la critropoyesis inmadura, con 
ｾ Ｑ＠ ｾｲｰｬ｡ｳｩ｡＠ relativa; mastocitos, 3 por 100; plasmocitos 
/p 11 por 100 y linfocitos de 20 por 100. El bazo, en el 
< etudio histológico (fig. 3 J, presenta como carácter dis­
ｾｾｴｩｶｯ＠ la gran hiperplasia de los ｦｯｬ￭｣ｵｬｾｳ＠ linfáticos, 
apareciendo muchos de ellos con aspecto JOven y cen-
tros germinatt vos (ftg. 4). . . 

posteriormente el enfermo ha vuelto a. la Chntca, a 
los tres meses de opcra?o; su estado suJ_:>Jett_vo es muy 

1 1eno y no presenta obJCttvamente mngun smtoma; su 
ｾＺ Ｑ ･ｭｩ｡＠ se ha t·eclueiclo y persiste aún trobopenia, pero 
sin síntomas. 

caso 1. 1Dcp. doctores RO:'IIEO y A. ORTEr:.\). Va­
rón ele treinta y dos aflos. Historia de cierta tendencia 
a sangrar por pequeflas causas y jaquecas con aura of­
tálmica. Unos meses '\ntcs de su ingreso en el Servicio 
inició un cuadro ck púrpura v hemorragia g-ingival, :1si 

Fig. :J. .1. S. 1 [. Cot·tp d('i baz·>. 

como hematomas en los sitios de inyecciones. A su in­
greso ofrecía buen aspecto. tinte subictérico y púrpu­
ras; encías muy tumefa('tas con hemorragta lenta. pero 
contmuamente persistenLC. Sin hcpatomegalia ni aumen­
l? del bazo. Rumpel-Lcede muy positivo. Pr·csión arte-
l'tal 1 · ll · 1 8,5. En el examen de la sangre: C. R., 4.2 nu-
1 ones; leucocitos, 9.000; plaquetas. 8.800. En la fórnm­
a, 64. P. N.; 2 cosinófilos, 2fi linfoci tos, 3 monocitos ,,· 
ｵｾｾ＠ célula plasmática. Colcmia, 2,5 mg (de la que 1,4 es 
Ｑ

ｾ＠ trecta l. Manifiesto aumento de la eliminación fecal 
(e urobilinógcno (1,052 mg. en veinticuatro horas; me­
ｾｾｾＰ＠ de t!·es días). Resistencia globular a lgo disminuida: 
,' -0,3::>. El ｭｩ･ｬｾﾷｧＮﾷ｡ｭ｡＠ demuestra médula abundante 
con aumento de célularidact ｾﾷ＠ gran abundancia de me-

gacarioctlos, predominando los maduros, aunque haya 
algunas formas inmaduras. Acentuada hiperplasia eri­
tropoyética (re!. formas blancas a rojas, 1/ 1,1) con cier­
to grado etc inmadurez. En el suero se demostraron an­
ticuerpos antiplaquetas y antileucocitos. Prueba de 
Coombs, negativa. 

El tratamiento con transfusiones intensas y repetidas 
asociadas a los esteroides (prednisona) permitió el cese 
de las hemorragias, pero, por lo demás, el cuadro ··onti­
nuó, sin modificarse la cifra de plaquetas. La prueba 
con ACTH intravenoso fué también negativa. En vista 
de todo ello se decidió la esplenectomía, obteniéndose un 
bazo de tamaño normal, en cuyo examen histológico (fi­
gura fi J se vió una marcada hiperplasia linfática no so­
lamente ele folículos propiamente dichos, muchos de 
ellos con centros claros, sino también en agrupaciones. 

Después ele la intervención las hemorragias cesaron 
y su estado general mejoró considerablemente; las pla­
quetas llegaron hasta 158.400 y la eliminación de uro­
bilinógeno descendió pronto a 165 mg. al día. En este 
caso se trató de un cuadro clínico diferente, de asocia­
ción de trombopenia y anemia hemolítica (síndrome de 
Euxs J, con un hallazgo similar a los anteriores en el 
bazo. Por las razones que se exponen más adelante no 
creemos que se trate de cuadros patogenéticamente di­
icrentes. 

Caso 5. P. A. E. ¡Dep. profesor LúPEZ CARCIA y doc­
tor ｒａＺＧｉｉｉｒｾ［ｺﾡＮ＠ Varón de catorce años. :\'ueve meses an­
tes de su ingreso había tenido un cuadro agudo de fie­
bre y epistaxis considerado como gripe; pero se quitó la 
fiebre y siguió con las copiosas hemorragias, que moti­
varon transfusiones, con las que se detuvo la epistaxis. 
No obstante, reaparecen cuatro meses más tarde; fué 
entonces visto en otro Servicio, donde apreciaron una 
intensa leucopenia y anemia, así como trombocitopenia, 
siendo considerado como una anemia aplástica. Ultima­
mente. fiebre y aparición de vesículas con contenido de 
sangre negruzca, con cuyo cuadro vino a nuestras Cll­
nicas. Existía un interesante antecedente familiar, de 
una hermana que con un cuadro hemorrágico había fa­
llecido a los ocho años. desarrolló anemia y murió de:;­
pués de la csplenectomía. 

En la exploración se encontraba un buen estado de 
nutrición y desarrollo con color pálido, equimosis y pe­
tequias: vesículas hemorrágicas en la mucosa bucal. So­
plos anémicos. Presión arterial, 12.5 8 .5. Xo adenopa­
tías ni aumento de volumen del hígado ni del bazo. 

En el examen de la sangre, 2,9 millones de C. R.; 
2.350 leucocitos y 11.550 trombocitos: en la fórmula 
linfocitos, 36. En' diversos '\nálisis sucesivos la anemia 
persistía igual, así como la leucopenia; las plaquetas 
muy bajas y en alguno de los exámenes aparentemente 
ausentes. Anisocitosis con predominio macrocítico; hi­
percromia (v. g .. 1 ,26). L os P. N. llegan a bajar nasta 
ser solamente el 7 por 100. La eliminación fecal de uro­
bilinógeno es normal (42.6 mg. media diaria\. La cole­
mia total es de 1,3 mg. 

La punción esternal depara una médula abundante 
con celularidad aumentada de desigual reparto y algu­
nos megacariocitos en gran parte inmaduros. Acentuada 
inmadurez mieloide con promielocitos gigantes. nucleo­
los destacados ｾﾷ＠ alguna vez doble núcleo. La serie roja, 
dispuesta a veces en nidos, es macrocitaria e hipercelu­
lar con cariorrexis y aumento de mitosis que parece co­
rresponder al tipo que tenemos observado en los estados 
de parálisis de la maduración. 

Serie granulopoyética : Mieloblastos. 1: promieloci­
tos, 20; mielocitos. 23; metamielocitos. 5: Stbk., 1: seg­
mentados. 2; eosinófilos. 6; linfocitos. 24 y monocitos. 2. 

Sct·ie roja: Eritroblastos basófilos. 10: ídem policro­
matófilos, 16: normoblat. policrom .. 3 : ídem ortocro­
mat., 6. 

Sel'ie reticular: Retoteloc. monocitoides, 18: ldcm ma­
crolinf.. 12; ídem micro1inf.. 2: plasmocitos. 5; masto­
citos, l. 

A pesar del tratamiento con vitaminas. hematínicos y 
transfusiones. persistió ig-ual con pequeñas variaciones. 
ror lo cual se decidió la esplenectomía. que fué realiza-
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da, obteniéndose un bazo pequeño (85 gr.) que ofrece al 
corte una gmn cantidad de folículos bien distintos. La 
figura 6 corresponde a su aspecto histológico. obser\'án­
dose la gran hiperplasia folicular en la que predominan 
Jos folículos grandes con patentes centros claros. 

Posteriormente las hemorragias desaparecieron. ｾｵ＠

F;g, G. P. A. E. La hiperp!asi14 foli cular en el bazo. 

estado general se ha hecho excelente y a los dos meses 
de la intervención tiene 4,0 millones de G. R., 6.000 leu­
cocitos y 50.000 plaquetas. 

Caso 6. F. C. Q. (Observ. con el doctor R!os Mozo). 
Varón de cuarenta y cinco años, que tuvo hace cinco 
años una fiebre de Malta que fué tratada con antibióti­
cos, curando; dos años más tarde, neumonía. Poco des­
pués de aquélla empezó con agotamiento y cansancio 
fácil, que fué acentuándose. Hace dos años, epistaxis 
copiosa con edema de cara y párpados y t inte subictéri­
co. En el último año todos sus síntomas se han acentua­
do. encontrándose en un análisis 1,1 millones de G. R. 
con 1,3 de V. G., 2.000 leucocitos con linfocitosis de 64 
por 100 y 68.000 plaquetas aniso y poiquilocitosis y fe­
brícula; han tenido que hacerle, cuando nosotros le ve­
mos, hasta 17 transfusiones. La exploración clínica no 
arroja sino la palidez y aspecto deprimido; no hay au­
mento del bazo ni del hígado. 

La resistencia globular osmótica está disminuida; la 
velocidad de sedimentación es de 142. En análisis ul­
teriores de sangre periférica la leucopenia llega a los 
1.600 y aparece algún promielocito y mielocito con in­
tensa linfocitosis relativa (75 por 100). En la médula es­
terna!, celularidad disminuida con escasos megacarioci­
los y 20 por 100 de elementos rojos con cariorrexis y 
￭ｾｈﾷｭ｡ｳ＠ de Jolly. No mastocitos. 

La persistencia de los síntomas, la anemia creciente a 
pesar de las transfusiones y la repetición de fenómenos 
hemorrágicos nos indujeron a la esplenectomia, que fué 
realizada; el bazo, aumentado de tamaño con perisple-

nitis, fué extirpado. Dumnle la intervención se hizo un· 
transfusión, que ya no ha habido que repetir ulterio. 
n:ente. El enfermo He encontró mejor en seguida. Subj:. 
bvamente se halla. :1 ｬｯｾ＠ cualro meses de la interven. 
｣ｩ￳ｾＮ＠ ｣ｯｮｳｩ､･ｲ｡＿ｬｾｭ｣ｮｴ･＠ 1:n:jor y ｾｯ＠ ha tenido ningún 
acc1dente. ｌｯ ｾ＠ ulllmo!-l analls1s aJTOJan: G. R., 2.270.000: 

Fig. 7. F. C. Q nazo. 

leucocitos, 4.000; plaquetas, 98.000. La mejoría es muy 
considerable, pero falta aún tiempo para una normali­
zación mayor de la fórmula hemática, que tarda, como 
hemos visto en los otros casos, más tiempo en hacerse. 

El aspecto histológico del bazo (fig. 7) es igual que 
en los casos anteriores. 

CONSIDERACIONES ｃｌￍｎｉｃｏＭｐａｾｏｇ￉ｎｉｃａｓＮ＠

El término propuesto por nosotros de dismie­
loidia 26 se sugiere para indicar estados de dis­
función medular cuyo origen no está primaria­
mente en una alteración directa de la médula 
ósea, sino que-aunque tenga en ella una ex­
presión histológica ulterior-es un trastorn.o 
de su función formadora de células maduras h­
beradas a la sangre circulante, de origen extra­
medular que puede ser reversible cuando seco­
noce su mecanismo genético. Del mismo ｭｯｾｯ＠
que en la anemia de Biermer, hay un cuadro hJS· 
tológico típico y de profunda alteración medu· 
lar, cuyo origen está en el trastorno de absor· 
ción del factor extrínseco, que rápidamente re­
vierte por la inyección de la B 12 ; debe ｡｣･ｰｴ｡ｲｾ･＠
que estados más bien de apoyesis que de apla31.a 
pueden derivar de causas metabólicas, endocri· 
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etc. Entre estas causas creemos que ofrece 
nas!nterés peculiar por su horizonte terapéutico 
un 1 

· bl · t t l · 
te cuadro de vana e sm oma o og1a que pue-

es 1 t . . d remitir por la esp enec om1a, por cuya razon 

1 e llamamos dismieloidia esplenógena. 
e Los euadros clínicos que pueden presentar los 

enfermos con disfunci?n ｭ･､ｵｾｾｲ＠ (dismieloidia) 
mantenida por una h1perfuncwn del bazo son 
variables dentro de un cierto marco; todo deri­
va de la extensión con que afecten a cada uno 
de Jos tres sistemas: eritrocítico, granulocítico 
y trombocítico, y asimismo del predominio en 
cada caso de la inhibición de maduración o la 
hiperdestrucción. Las formas más intensas son 
aquellas en que todo el sistema mielogenético 
está afecto y exhiben por tanto el cuadro de la 

1 anhemocitopenia .. En tales casos_ se asocian ｬｾ＠
anemia, neutropema y trombopema y las mam­
festaciones pueden ser más graves, derivando 
de los efectos de la anemia, y los síntomas he­
morrágicos. Pertenecen a este grupo, sin duda, 
casos de FRA1\'K ｾＬ＠ de Cl:COWACIU Ｑ ｾＬ＠ DOAN y 
\VRIGHT ', HEINLE y HOLDEN 1 

', etc. 
Muchos casos se caracterizan, ante todo, por 

la anemia dr> caráctc>r ilzcicrto y refractaria a los 
tratamientos. Una parle de ellos se manifiestan 
como anemias aplásticas en sus caracteres clí­
nicos y hematológicos , ausencia o escasez de re­
ticulocitos, tendencia macrocítica, anisocitosis, 
algún hematíe nucleado, respuesta nula a los ex­
tractos de hígado, ｂ Ｑ ｾＬ＠ hierro, vitaminas, hor­
monas, etc. Casi siempre hay simultáneamente 
neutropenia. En otro grupo la neutropenia pue­
de tener mayor relieve aunque se acompañe de 
una anemia menos conspicua ; los casos descri­
tos por WJSEMAN y DOAN 7

, WEISS y COLLINS 15
, 

MALLARIVIÉ lij y otros como neutropenias prima­
rias esplenógenas, como asimismo los cuadros 
de anemia, neutropenia, linfocitosis, descritos 
en el Banti y en cirrosis esplenomegálicas, que­
darían inscritos en formas secundarias de este 
mismo grupo. Este conjunto de casos con ane­
mia pueden adoptar caracteres más de aplasia o 
más hemolíticos. En tiempos han podido pare­
cer anemias perniciosas cuando no se tenía a la 
mano el mielograma y la prueba terapéutica: tal 
era la opinión de LUBARSCH 17

, SHITTENHELM Ｑ ｾ＠
Y otros. Actualmente el mielograma permite ha­
cer su distinción, pero todavía muchos de estos 
casos son enjuiciados como anemia acréstica o 
refra:taria, hiporregenerativa. PANIAGUA 42 ha 
descnto casos de anemia crónica progresiva del 
｡､ｾｬｴｯ｟＠ refractaria a la terapéutica con cuadros 
de Inhibición de la maduración en la médula· no 
es obligado que el mecanismo de la dismieloldia 
ｳｾ｡＠ en todos los casos, aun con similaridades clí­
nicas Y citológicas, uniforme. En algunos puede 
tratarse de un estadio clínico inicial de una he­
mopatía profunda (leucosis, osteomielofibrosis) 
0 de la repercusión de una neoplasia, y también 
ｾｾｲ＿ｳ￭ｭｩｬｭ･ｮｴ･＠ en otros de un trastorno meta­
d ｯ ｨ｣ｾ＠ asociado a la involución. Diferenciar los 
e or1gen hiperesplénico puede ser más fácil en 

casos con esplenomegalia y negatividad de otras 

exploraciones; en ocasiones será difícil, como 
después decimos. En muchos de tales casos des­
taca el aspecto hemolítico, en tanto que en otros 
predominan los signos de la inmaduración-hipo­
rregeneración ; en varios de nuestros casos ha­
bía ambos procesos. EISENMAN y DAMESHEK Jo 

han publicado un caso de anemia hipoplástica 
asociada con enfermedad hemolítica autoinmu­
ne con buen efecto de la esplenectomía. 

En algunos casos puede hablarse de formas 
monosintomáticas del hiperesplenismo por pre­
dominar muy acusadamente la anemia o la 
trombocitopenia; sin duda, una relación patoge­
nética liga la trombopenia esencial, las anemias 
hemolíticas, el síndrome de Evans y las formas 
más complejas antes enumeradas de la dismie­
loidia esplenógena. 

Estos procesos han sido vistos por nosotros 
más frecuentemente en el sexo masculino; los 
casos que referimos antes eran todos varones; 
no obstante, también existían mujeres entre 
nuestros casos similares, no registrados aquí 
porque no fueron esplenectomizados. La edad 
de presentación es variable; predominan los 
adultos jóvenes, pero también se ven en ni­
ños o adolescentes. ｓｃｈｕｌｔｅｾ＠ 20

, que conside­
ra rara la anemia esplénica, dice que lo es 
más aún en los niños. Sin embargo, nuestro 
caso 5 tenía catorce años, y hemos visto algún 
otro caso en menos edad de difícil diferencia­
ción con la anemia de Fanconi 21

• BLACKFAN y 
DIAMOND 22 han descrito casos de anemia hipo­
rregenerativa infantil, asociada con citopenia, 
de evolución muy tórpida, que se benefician de 
la esplenectomía. LEHNDORFF y PITKL""l" 23, PAL­
MEN y VAHLQUIST 24 y otros han hecho observa­
ciones similares. Estos últimos describen cua­
tro casos característicos. Se trata de un cuadro 
menos grave que el de la anemia de Fanconi, sin 
los estigmas que suelen acusarse en aquélla, fre­
cuentemente sin esplenomegalia y de más fácil 
reversibilidad por la esplenectomía. Pero tam­
bién ofrecen a veces carácter familiar; así ocu­
rrió en nuestro caso 5 y en alguno de DOAN y 
WRIGHT 8 • 

La mayor parte de las veces el comienzo es 
insidioso, por astenia, debilidad, palidez, palpi­
taciones o disnea, anorexia, etc., prestándose 
atención al estado cuando la astenia se acusa 
mucho o cuando surge un fenómeno intercu­
rrente, acceso febril o hemorragia (epistaxis, 
gingivorragia y brote purpúrico). Algunas ve­
ces pareció el principio agudo como una gripe, 
siendo dudoso si una infección por virus ha po­
dido desencadenar el cuadro o si se ha tratado 
de un incidental cuadro febril sobre la enferme­
dad ya constituída. Alguno de nuestros casos 
dió positivas las aglutininas al frío y en varios 
hemos encontrado auto-anticuerpos, principal­
mente antiplaquetas; solamente una vez Coombs 
directo positivo. La observación referida de 
EISENI\1ANN y DAMESHEK, en la que se combi­
nan enfermedad hemolítica auto-inmune y ane­
mia pura de células rojas, es interesante bajo 
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este aspecto. Nosotros hemos tenido un caso, no 
incluído aquí, de una enferma con anemia he­
molítica adquirida, Coombs posit iva, trombope­
nia y "maturation arrest", que curó con la es­
plenectomía . En alguno de los casos vistos por 
nosotros sospechamos la posible inf luencia de 
intoxicación con lindane. 

Enunciado aparte merecen los casos en que 
este proceso aparece inscrito en el seno de otra 
enfermedad. En el kala-azar, nosotros hemos 
visto la constancia de la anemia y neutropenia, 
a veces extremas, asociadas en alguna ocasión 
con trombocitopenia; en la médula ósea apare­
ce a veces médula más bien hiperplástica con 
maduración inhibida. Asimismo, CARTWRIGHT, 
CHm\G y CHAXG ｾＭ han observado casos de kala­
azar con médula hiperplástica. En el Brill­
Baehr-Rosenthal, nosotros 4 hemos obser vado 
citopenia; el cuadro pancitopénico en esta en­
fermedad ha sido señalado por otros. E s posi­
ble que el primer caso sea el de Koxo 1 ; BER­
:\IA..'\ y cols. "', más recientemente, refieren un 
caso de hemocitopenia con médula hiperplásti­
ca asociada al linfoblastoma folicular . En la en­
fermedad de Gaucher \ y sobre todo en el sín­
drome de Felty, HUTCHINSON 1 , WIARI' y ROB­
BINS "' han hecho la misma observación. Apenas 
hace falta recordar el cuadro de hiperesple­
nismo que acompaña a las cirrosis esplenome­
gálicas y al síndrome bant iano o esplenomega­
lias congest ivas. 

Así, el cuadro clínico que acompaña a la dis­
mieloidia esplenógena es var iable. Muchas ve­
ces consiste simplemente en anemia con palidez, 
depresión y astenia, sumándose a veces tinte sub­
ictérico ; los fenómenos hemorrágicos en algu­
nos pacientes son lo más llamativo: epistaxis 
copiosas, gingivorragias con encías tumefactas 
o hemorragia duradera después de una extrac­
ción dentaria; en alguna ocasión, hematuria o 
hemorragia digestiva e incluso hemorragia sub­
aracnoidea o púrpura cerebral con un cuadro de 
ictus o seudomeníngeo. En la exploración clíni­
ca puede haber adenopatías, generalmente poco 
notables; cuando son más voluminosas pueden 
hacer pensar en el linfoblastoma o de primera 
intención en una leucemia; si se asocian poliar­
tritis, el caso puede corresponder al síndrome de 
Felty. En gran parte de los casos de la dismie­
loidia primaria el bazo no está aumentado de 
volumen, o lo está muy poco, en nuestra expe­
riencia, aunque en la intervención o en la autop­
sia resulte algo aumentado. A veces puede, sin 
embargo, haber esplenomegalia evidente, palpa­
ble; no obstante, creemos que en los casos con 
bazo francamente grande debe pensarse en un 
hiperesplenismo inscrito en otro proceso. Revi­
sando las descripciones de casos similares de 
otros autores, encontramos que la esplenome­
galia faltaba o era poco intensa (DOAN y cola­
boradores 1 y 8 , WIIDEBAEK y KOFOD 20 ). Hacemos 
hincapié en este hecho porque es muy general 
que en ausencia de esplenomegalia no se suscite 
el diagnóstico del origen esplenógeno del cuadro. 

El cuadro hernatológico es ante todo de un 
anemia con acentuada anisocitosis, ｰｲ･､ｯ ｭｩ ｮ｡ｮｾ＠
do la macrocitosis con V. G. alrededor, frecuen. 
temente, por encima de la unidad. Sorprende la 
escasez, a veces ausencia, de reticulocito!lis a 
pesar de la intensidad de la anemia; en los ｣ ｡ ｾｯｳ＠
en que hay aumento de reticulocitos predomina 
la hemolisis sobre la inhibición de maduración 
Algunas veces aparecen formas nucleadas en la 
sangre. Los leucocitos están disminuídos, salvo 
en las formas predominantemente hemolíticas· 
en ocasiones es una leucopenia con ｮ･ ｵｴｲ ｯｰ･ｮｩｾ＠
muy in tensa, hasta 1.000 leucocitos. con cifras 
de 20-30 de p. neutrófilos, siendo también fre. 
cuente la desviación a la izquierda y la presen. 
cia de más formas en cayados y metamieloci. 
tos. No es raro contar en la fórmula alguna el>. 
lula plasmática. Tanto la neutropcnia como la 
trombocitopcnia pueden experimentar oscilacio­
nes de unos días a otros; en algún caso prk 
ticamente no había plaquetas; recuentos d• 
10.000-40.000 son frecurntes. La función de las 
plaquetas (tiempo de hemorragia, retracción del 
coágulo, fenómeno de Rumpel-Lcede¡ aparece 
alterada en corres¡ ondrncia con la trombopenia 
La asociación de ese tipo de anemia con neutro· 
1 cnia y trombopenia da un carácter de maligni· 
dad al conjunto, hacirndo temer una aplasia 
vera o una leucemia aleudmica. La invección do 
adrenalina puede modif1car la citope.nia en al· 
gunos casos, lo cual ha dado origen a la tesis 
patogénica de Do\' y cols. dr una h i persecue:;· 
tracién de las células en el bazo, que los aulorc. 
habían comprobado estudiando t rocitos de bazo 
en coloración supravital y por la investigación 
de la sangre arterial y venosa del bazo antes y 
después de la inyeción de adrenalina (WRIGHT, 
DOAN, EOURUNCLE y ZOLLINGER ｾ Ｐ •＠ EELL y AL· 
TON 31 no han confirmado intensa secuestración. 
También se obtienen remisiones con la inyec· 
ción de ACI'H o cortisona; nosotros las hemos 
vist o en a lgún caso después de varios días de 
tratamiento; con la inyección intravenosa du· 
rante tres días seguidos no hemos visto sino pe· 
queñas reacciones. En cambio, LoEB y cols. 32 

señalan la reacción al ACTH, sobre todo en lo 
referente a la utilización del hierro como un in· 
dicio de probable eficacia de la esplenectomía. 

La r esistencia globular osmótica es normal 
en la mayor par te de los casos ; no obstante, en 
algunos está disminuída. Generalmente en es· 
tos casos hay hipercolemia indirecta, urobilinu· 
ría y reticulocitosis ; se t rata de casos en los que 
el componente hemolítico tiene cierto ｲ･ ｬｩ･ ｶｾＺ＠

entre éstos y las anemias h emolíticas el tráns•· 
to puede ser gradual. Sin embargo, aun en ｴｾｬ ･ｳ＠
casos la médula ósea con hiperplasia roja _tle.ne 
un carácter de inmadurez que las hace d1stm· 
tas. El balance de pigmentos, estudiándose la 
eliminación total de urobilinógeno durante tres 
días, y calculando el índice hemolítico, tiene na· 
turalmente gran valor asociado al mielograma 
para establecer el papel jugado por los dos fac· 
tares: inmaduración e hiperdestrucción en la 
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roducción de la anemia. El espectro electrofo­
ｾ￩ｴｩ｣ｯ＠ puede ser normal; algunas ｾ･｣･ｳ＠ se ob­
serva aumento de 13: ｧ｡ｭｭ｡ＭＮｧｬｯ｢ｾｬｭ｡［＠ ｾｮ＠ dos 
asos hemos visto h11-erprotemem1a. Es mtere­
ｾ｡ｮｴ･＠ que en algún caso se encuentren pruebas 
de Coombs positivas, ｱｵｾ＠ se atenú3:n o desapa­
recen con la esplenectom1a; los anticuerpos an­
tiplaquetas han sido hallados 1 or nosotros en 
varios casos, desapareciendo también despuSs 
de la operación. En un caso encontramos anti­
cuerpos anlileucocitos; WIARD y ROBBINS han 
encontrado en el plasma una leucocidina activa 
en presencia del complemento. La reacción de 
cuglobulina fu2 siempre negativa; crioglobuli­
nas se encontraron algunas veces y también 
aglutininas rara el frío. El tiempo de vida de 
los hematíes y la utilizaci8n del hierro han sido 
estudiados en caso similares por LoEs y cols. , 
demostrándose aqU'"l acortado y ésta disminuí­
da; frecuentemente la cortisona y ACIH modi­
fican esta anormalidad 

Del mielograma lo mas interesante es el con­
traste del cuadro ｰ･ｲｩｦ ｾ ｲｩ｣ｯ＠ con una médula hi­
!JCrcelular, con un F:índrome característico de 
"inhibición de la maduración", integrado por 
varios síntomas citológico::;, unos fundamenta­
les y otros accesorios. Son médulas bastante 
¡Jobladas y 1 or lo general poco grasas; tanto en 
las impresiones como en los cortes histológicos, 
la densidad celular está aumentada. Se halla 
aumento de las series celulares mieloides, aso­
ciado a proliferación del estroma, que hace más 
coherentes los cot-os medulares, y también re­
ticulolinfoides, plasmocitos y linfocitos. 

Los megacariocitos pueden estar ligera o fran­
camente disminuídos y muestran escasísimas 
plaquetas en su protoplasma; en la púrpura 
trombopénica, por el contrario, aparecen mega­
carioblastos y promegacariocitos, que se distin­
guen por intensa plaquetopoyesis. Aquí el cua­
dro es distinto y se obtiene la impresión de cé­
lulas inactivas. En la serie granulocítica hay 
una disminución, que aparece tambi2n en las 
médulas hipercelulares relativamente a los otros 
elementos. Los rromielocitos son grandes y au­
n:tentados en relación a los mielocitos, que cons­
tituyen la fase de maduración más deprimida. 
Su protoplasma basófilo contiene gránulos es­
pecíficos, diferenciándose de los normales por 
ｳｾＮ＠ redondez más nítida y mayor opalescencia, 
VIendose con frecuencia en fase mitótica de mo­
noaster, con aspecto grosero y picnótico de los 
cr?mosomas; en los mielocitos apenas se ven 
n;1tosis. En conjunto, se trata más bien que de 
celulas jóvenes de células con maduración dete­
ｮｩｾ｡Ｎ＠ La serie roja está aumentada, aunque con­
tribuya también a este aspecto la granulopenia; 
el índice leuc. eritrobl. suele ser de 3 2 en lu­
gar de 3; 1. La serie roja medular presenta acu­
ｳｾ､｡＠ tendencia macroblástica (¡no megaloblás­
üca!) y un asincronismo entre la maduración 
､ｾｬ＠ núcleo y protoplasma de signo contrario al 
Biermer. ｆｲ･ｮＫｾ＠ a la cromatina clara, finamen­
te granular, de los megaloblastos, se ven aquí 

masas picnóticas, incluso en células de aparien­
cia inmadura por su basofilia. Las mitosis en 
estos elementos aparecen aumentadas, pero 
frente a las que se ven en los megaloblastos con 
bellos cromosomas esbeltos, aquí se ven grue­
sos cromosomas tumefactos. La impresión que 
se obtiene es que, si hay más mitosis, es por su 
detención, dado su carácter tórpido y patológi­
co. Ya hemos mencionado antes el aumento de 
células del retículo y linfoides; en efecto, a ve­
ces se ven placas de células reticulares con as­
pecto entre endotelial y monocítico que recuer­
dan las que se ven en las punciones esplénicas 
y cuyo significado (¿ metaplasia?) suscita inte­
rés. Linfocitos y también plasmocitos aparecen 
en ocasiones formando agrupaciones; en algu­
na ocasión se ven 1-8 células plasmáticas alre­
dedor de un histiocito, constituyendo imágenes 
en "corola". Un interés especial ofrece la "mas­
tocitosis", de gran imrortancia en el diagnósti­
co; un hecho interesante es que en mielogramas 
ulteriores de casos remitidos por la esplenecto­
mía las hemos visto rersistir; no podemos deci­
dir por el momento qué significación alcanza 
este dato de obser,fación. 

En algunos casos la médula no es hipercelu­
lar; el caso de ｅｉｓｅｾｬ｜ｉａｘｘ＠ y DAl\lESHEK H• tenía 
abolida la eritropoyesis medular, que reapare­
ció después de la esplenectomía. 

La anatornía patológica en el ba-:.o, como pue­
de juzgarse en las figuras 1-7, demuestra una 
congestión de la pulpa; los senos son por lo ge­
neral bien visibles, apareciendo a veces con el 
endotelio activado, aunque no alcancen el as­
pecto glanduloide que se ve en la ictericia he­
molítica. Aparece también un cierto grado de hi­
perplasia reticular; nosotros no hemos captado 
la intensa secuestración señalada por DoAN, se­
guramente por no haber empleado la técnica 
adecuada de estos autores. Pero el mayor resal­
te para nosotros está en la notable hiperplasia 
linfática, que es obvia ya a pequeño aumento en 
los cortes, donde se ve un gran aumento del nú­
mero de folículos, muchos de ellos de gran ta­
maño; el hallazgo es tan constante y señalado 
que nos parece lo más principal y característico. 
Se ven de todos los tipos, desde acúmulos peri­
vasculares linfocitarios, sin formar verdadero 
folículo, a folículos uniformes muy celulares con 
centros germinativos o centros claros hialini­
zados; predominan, no obstante, los folículos de 
aspecto joven con las tres capas (marginal, lin­
focitaria y central) bien destacadas. La signifi­
cación de estos aspectos morfológicos es, como 
se sabe, muy discutida (KLEl\IPERER ﾷｾ Ｎ＠ MORA­
LES \ que ha estudiado persistentemente su 
constitución en cortes e impromptas. en norma­
les y patológicos, niega que las células de los 
centros claros sean linfoblastos, aunque puedan 
ofrecer un cierto parecido a ellos por su similar 
tamaño, la redondez de su gran núcleo y la cro­
matina clara y fina. Sin embargo, o no presen­
tan nucleolo o está muy poco desarrollado: su 
protoplasma es claro y no presenta el halo peri-
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nuclear propio de los blastos. E sta distinción 
aparece muy clara en impresiones de casos de 
Brill-Eaehr-Rosenthal, donde hace años nos­
otros demostramos •:; la presencia bien aislada 
de células de centros claros que permiten el 
diagnóstico de la enfermedad. 

También ROHR 1
' da una importancia f unda­

mental a la hiperplasia linfática; en las descrip­
ciones de TORRIOLI ·1'' se encuentra esta misma 
hiperplasia folicular . H AAl\1 y AWNY "", que han 
analizado la patología del h iperesplenismo en 
casos de neutropenia y panhemocitopenia esple­
nógenas, así como en púrpura trombopénica, hi­
reresplenismo secundario e ictericia hemolítica, 
comparando la histología con la de 50 bazos nor­
males, señalan al lado del ensanchamiento de 
los cordones de Eillroth por hiperplasia reticulo­
endotelial, y la dilatación de senos, la hiperpla­
sia linfática, especialmente marcada en tres de 
los casos. También HEIXLE y HOLDEX ' subra­
yan la hiperplasia linfática. 

SIGNIFICACIÓX PATOGE:-.."ÉTTCA. 

Nosotros creemos que los hechos clínicos, he­
matológicos y del mielograma demuestran la 
exis tencia de una inh ibición de la maduración, 
a la cual se asocia, en una medida variable, la 
evidencia de hiperdestrucción. ｄｯａｾ＠ y colabo­
radores-.' y , y también GIBLET y cols. , apo­
yan la tesis de la hipersecuestración; con el Cr. 
han confirmado la disminución del tiempo de 
vida de los eritrocitos en estas anemias. No obs­
tante, la inhibición de maduraci:Sn es cla ra e in­
dudable según la citología de la médula ósea 
(DAMESHEK \ LoEs y cols. 32

, etc.). Para nos­
otros es éste el principal factor, aunque segura­
mente de la combinación con el anterior surja la 
diversidad en detalles de los cuadros clínicos. En 
todo caso, todo parece indicar que el bazo no ac­
túa en estos casos simplemente por una hiper­
secuestración y fagocitosis destructiva de las 
células, sino en virtud de la producción de algu­
na sustancia inhibidora de la maduración en la 
médula ésea; el efecto de la esplenectomía, las 
modificaciones del mielograma después de la 
misma y la latencia hasta lograrse el efecto t e­
rapéutico, nos parece que apoyan este supuesto. 
En este sentido el bazo actuaría como una g lán­
dula de secreción interna que contribuya a la re­
gulación de la maduración en la médula. HIRCHS­
FELD 0 ya discutió esta posibilidad y DOWNS ］ｾｾ＠
sostiene ese punto de vista; DoWNs y EDDY 39 

probaron que la inyección de extractos espléni­
cos produce en los conejos aumento de células 
reticulares y glóbulos rojos en la sangre circu­
lante. En el terreno de la hipótesis podría pen­
sarse, dado el antagonismo conocido entre las 
series linfoide y mieloide, que lo primario fuera 
la hiperplasia linfoide con sobreformación de la 
hormona que inhibiera la maauración del siste­
ma antagonista. Esta hiperplasia linfática po­
dría originarse de diferentes modos, como lo de-

muestran los casos de hiperesplenismo secunda­
rio; pero entre estas condiciones una podría ser 
la congestión del bazo y quizá el paso de la san. 
gre esplénica por anastomosis, burlando la cir­
culación hepática, que podría en el sujeto nor­
mal destruirla. Las exreriencias de ligadura de 
Eo:::K y FRENZEL '" en los conejos, así como la 
provocacién experimental en la rata albina de 
hemocitopcnia con hipcrplasia de la médula rea­
lizada por PALMER y cols. " con inyecciones in­
traperitoneales de mctil-celulosa lo confirma­
rían. 

Se ha aducido en contra de la tesis de la hi­
peresplenia que no se haya visto nunca el cua­
dro opuesto de la h ipoesplcnia, pero el estudio 
de la sangre en sujetos csplenectomizados per­
mite concluir que las funciones del l::azo pueden 
ser vicariadas, llegándose a una equilibración 
de todas las funciones en que se sabe que inter­
\'Íene después de su supresión. 

RFSU;'IlEX. 

Existen diversos cuadros hematolúg1cos, que 
¡..ueden derivar de un trastorno de maduración 
de la médula ósea, en los que creemos de dudosa 
:¡...ro piedad el término de aplasia: siendo la mé­
dula hirercclular, sugC'rimos que sean designa­
dos en general "dismirloidias". Una dismJCloi­
dia es el resultado de un desc•quilibrio en los 
factores reguladores de la maduraciún y suelta 
de las células de ｯｲｩｾ･ｮ＠ miC'loick. EntrC' las cau­
sas que pueden originar tal dism1eloídia debe 
contarse ante todo con la hiperfunción del bazo. 
Entonces puede hablarse de una "dismieloidia 
esplenégena" (o por hiperesplenia). La dismie­
loidia esplenógena puede ser primaria y consti­
tuir la enfermedad, o bien puede inscribirse 
como proceso secundario o añadido a otras en­
fermedades (Gaucher, s índrome de Felty, Brili­
Baehr-Rosen thal, Schaumann-Boeck , k a la-azar, 
s índromes bantianos, cirrosis,' cte.) . E n todo 
caso su mecanismo sería principalmente la ac­
ción de una h ormona producida en exceso en el 
bazo. La hiperplasia folicular que un iforme­
mente presentan tales bazos, permite pensar 
que dicha hormona inhibidora de la madura­
ción se produzca en los folículos linfáticos como 
hormona ant agonista de la maduración de las 
células mieloides. Se describen los cuadros 
clínicos de la dismieloidea esplenógena. La im­
portancia de conocer estos cuadros es, además 
de conceptual, práctica, en cuanto permite la 
curación por la esplenectomía de estos cuadros, 
que evolucionan con f recuencia fatalmente, o 
al menos constituyen enfermedades crónicas de 
dif ícil revers ibilidad. El concepto de una hi­
peresplenia es antiguo, arranca del pasado si­
glo con las descripciones de GRISSINGER Y 
STRUMPELL; fué objeto de estudio por par te de 
EPPINGER, FRANK, HIRCIISFELD, NAEGELI, etcé· 
t era, y se ha enriquecido en los últ imos años con 
una serie de observaciones que reafirman y am· 
plían el concepto. 

1 

i 
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SUMMARY 

There are various haematologic conditions 
that may be derived from a disturbance in bonc 
ｾ｡ｲｲｯｷ＠ maturation for which the term 'apla­
ｓ ｉｾＧ＠ is, in the writers' opinion, of dubious pro­
ｰｲﾡｾｴｹＬ＠ since the marrow is hypercellular. Thc 
Writer_s . suggest that. the general term 11dys­
myeloidia" be used instead. Dysmyeloidia is 
the result of the imbalance of the factors re­
gulating maturat.ion and release of cclls of 
myeloid origin. The causes t.hat may give risc 
to ､ｾｳｭｹ･ｬｯｩ､ｩ｡＠ include, above all, hyper­
function of t.hc splcen. The term "splenogenic 
､ｹｳｾｹ･ｬｯｩ､ｩ｡Ｂ＠ (or dysmyeloidia due to hypers­
Plemsm) is then appropriate. Splenogenic dys-

myeloidia may be a primary disease; or it may 
occur as a secondary condition or addition to 
other diseases (Gaucher's disease; Felty's syn­
drome; Brill-Baehr-H.osenthal disease; Schau­
mann-Boeck disease; k ala-azar; Eanti-like syn­
dromes; cirrhoses, etc.). Whatever the case, 
its mechanism would mainly be the action of a 
hormone produced in the spleen in an excessive 
amount.. The follicular hyperplasia consistently 
seen in such spleens leads to the assumption 
that the hormone capable of inhibiting matu­
ration is produced in the lymphatic follicles, as 
a hormone antagonistic to the maturation of 
myeloid cells. The clínica! pictures of spleno­
genic dysmyeoloidia are described. It is impor­
tant, both from the practica! and conceptual 
points of view, to know these pictures since it 
is possible to cure these conditions, .vhich fre­
quently run a fatal course or at least constitute 
chronic, difficultly reversible diseases, by sple­
nectomy. The concept of hy¡;-ersplenism is old; 
it dates back to the last cent.ury with the des­
criptions of Grissinger and Strumpell and .vas 
studied by Eppinger, Frank, Hirchsfeld, Nae­
geli, etc.; it has been enriched in the last years 
with a series of ocservations which strengthen 
and amplify it. 

ZUSAMMENFASSUNG 

Es gibt verschiedene hamatologische Bilder 
die in einer Storung der Reifung des Knochen­
marks ihre Ursache haben konnen. Da das Kno­
chenmark hyperzellular ist, erscheint uns der 
Ausdruck "Aplasie" nicht zutreffend und moch­
ten deshalb, im allgemeinen die Bezeichnung 
"Dysmyeloidie" vorschlagen. Eine Dysmyeloi­
die ist das Resultat eines gestorten Gleichge­
wichtes der Regulierungsfaktoren der Knochen­
markreifung und der Freilassung der Zellen 
myeloischen Ursprungs. Unter den Umstii.nden 
die eine derartige Dysmyeloidie verursachen 
konnen, ist vor allem eine Hyperfunktion der 
Milz zu zahlen, wobei in diesem Falle von einer 
Dysmyeloidie lienalen Urs¡::rungs (oder durch 
Hy¡:ersrlenie) gesprochen werden kann. Diese 
splenogene Dysmyeloidie kann entweder ｾｩ ｮ ･ ｮ＠

rrimaren Zustand darstellen, d h., die Kran­
kheit selbst, oder als sekundarer, anderen Er­
hrankungen hinzugefügter Prozess betrachtet 
werden (Gaucher; Felty'sches Syndrom; Brill­
Eaehr - Rosenthal; Schaumann - Boeck; Rala­
azar; Banti'sche Syndrome; Zyrrhose, us.v.). 
Der Mechanismus ware sonach immerhin 
hauptsachlich die Wirkung eines in der Milz in 
übermassiger Menge erzeugten Hormones. Die 
follikulare Hyperplasie, die derartige Milzorga­
nc einheit.lich aufweisen spricht. dafür, dass die 
besagte Substanz mit ihrer reifungshemmenden 
Wirkung in den lymphatischen Follikeln als ein 
der Reifung der myeloiden Zellen entgegenwir­
kendes Hormon gebildet wird. Es werden die 
klinischen Bilder der splenogenen Dysmyeloidie 
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teschrieben und darauf hingewiesen, dass das 
\Vahrnehmen dieser Bilder nicht nur einen 
konzeptuellen \Ve rt besitzt, sondern auch seine 
praktische Bedeutung hat, indem es zu einer 
erfolgreichen Behandlung mittels Splenektomie 
veranlasst. Bleiben die Bilder hingegen uner­
kannt, so kann es zu einem fatalen Ausgang 
kommen, oder zumindest zu einer chronischen 
und schwer reversierbaren Krankheit führen. 
Der Eegriff einer Hypersplenie ist nicht neu; 
man begegnet ihm schon im vorigen Jahrhun­
dert in den Beschreibungen von Grissinger und 
Strumpell , spater dann in den Forschungen von 
Eppinger, Frank, Hirschfeld, Naegeli, us,•;. In 
den letzten Jahren ist noch cine Reihe von 
Eeobachtungen hinzugelwmmen, die eine neuc 
Bekraftigung und Er,\•eiterung des Eegriffcs 
mit sich gebracht haben. 

RÉSUMÉ 

Il éxiste différents tableaux hématologiques 
qui ¡:.euvent provenir d"un trouble de matura­
tion de la moelle osseuse. ou le terme "aplasie" 
est considéré de douteuse ¡::ropriét". s'agissant 
de la moelle hypercellulaire: nous suggérons 
qu'il soit ､ ￩ｳ ｩｧｮ ｾ＠ en général Ｂ､ｩｳｭｹｾｬｯｩ､ｩ･ｳＢＮ＠
Une dismyeloidie c'est le résultat d'un désé::¡ui ­
libre dans les facteurs régulateurs de la matu­
ration et libération des cellules d'origine myeloi­
de. On doit surtout compter. r•armi les causes qui 
1-euvent produire ce déséquilibre, sur l'hyper­
fonction de la rate. On peut ainsi parler d'une 
"dismyeloi:die" splénogene (au par hypersplé­
nie). La dismyeloi:die splénogime peut etre pri­
maire et constituer la maladie, ou peut s'inscri­
re comme un processus secondaire ou ajouté a 
d'autres maladies (Gaucher; syndr. Felty; Brill­
Eaehr-Rosenthal; Schaumann-Boeclr; kala-azar, 
syndrómes bantiens, cirrhoses, etc.). En tout 
cas son mécanisme serait principalement l'ac­
tion d'une hormone produite en exces dans la 
rate. 

L 'hyperplasie folliculaire que ces rates pr2sen­
tent uniformément permet de croire que cette 
hormone inhibitrice de la maturation se produi­
rait dans les follicules lumphatiques, comme 
hormone antagoniste de la maturation des ce­
Hules my2loi:des. On décrit les tableaux clini­
ques de la dismyeloi:die splénogt'me. 

L'importance de connaitre ces tableaux c'est, 
outre le concept, pratique, tant qu'a premettre 
la guérison par splénectomie des ces tableaux 
qui évoluent avec fréquence fatalement ou 
constituent tout au moins des maladies chroni­
ques de reversibilité difficile. 

Le concept d'une hypersplénie est ancien; il 
provient du siecle dernier avec les decriptions 
de Grissinger et Strumpell; il fut étudié par 
Eppinger, Frank, Hirchsfeld, Naegeli, etc., et 
s'est enrichi pendant les dernieres années avec 
une séries d'observations qui confirment et am­
plifient le concept. 

PROTEOLISIS EN EL CHOQUE ANAFILAC. 
TICO "IN VITRO" 

J. M. SEGOVIA, L. PARIS y J. M. LINAZASORO. 

1 nstit u tu de lnn'sllg-a!"iones Ctinh·as y ｾﾡＬﾷﾷ＼ｬｩＡＢｈ＾［＠

Dir('etoJ·: l'roft'snr C. J ｄｬｾＺＭＮＧ＾ＺＺｴＮ＠ Ｑ＾ＱＱｾＮ＠

Al descubrirse la anafilaxia experimental en 
los animales, se intentó encontrar una explica­
cién patogénica para todos los f<'nÓmenos ob­
servados en la misma. Una de las primeras hi­
pótesis fué la que admitía la intervención de un 
fermento proteolítico activado en el momento 
mismo de producirse el choque anafiláctico. El 
mecanismo de esta hipotética actividad proteo­
lldca fué muv discutido: JOBLI'\G \' PE TERSEN 
(19H) creían· que en la anafilaxia se produciría 
una brusca disminución de una anliproteasa sé­
rica, con lo que se dejaría en libertad de actua­
ción a los fermentos proteolíliros del plasma. 
En el mismo sentido pensaban P WLIS y RosE:---­
THAL ·. fara los cuaks la unión d< 1 antígeno con 
el anticuC'rro <•specífico en la l'angrc ｣ｩｲ｣ｵｬ｡ｮｴｾ＾＠
arrasLraría al factor proteolítico. siendo ataca­
das entonces las 1 roteinas del plasma por los 
fermentos trípticos naturah•s. I•'IUEDBERGER 

(1919) sostuvo que la unión del antígeno y anti­
cuerpo con el com¡Jlemento dada lugar a una 
sustancia tóxica. a la quP <l<•nominú "anafilac­
toxina", dotada también de propiNlnd<'s proteo· 
líticas. 

Todas estas hipótesis se basaban en observa­
ciones antiguas, realizadas a finales del siglo pa­
sado por SCHl\1IDT y MüLHEil\I, los cuales descri­
bieron la reacción que se producía en el perro 
por la inyección intravenosa única de la llamada 
peptona de Witte (una mezcla de a lbúminas y 
peptonas obtenidas por la digestión péptica. ?e 
la fibrina), observando el descenso de la preswn 
arterial, diarreas mucosanguinolentas, conges· 
tión del hígado y pérdida de la coagulabilidad 
de la sangre, es decir, el mismo cuadro del cho· 
que anafiláctico que se obtiene en el perro por 
la inyección del antígeno al que previamente ha· 
bía sido sensibilizado el animal. La supuesta 
proteolisis en la reacción anafiláctica liberaría 
sustancias similares a las que constituían la pep· 
tona de Witte. 

No obstante, todas estas teorías enzimáticas 
de la anafilaxia tenían pocos argumentos expe· 
rimentales en qué basarse, hasta el punto que 
cuando en 1922 DALE y KELLAWAY' revisaron 
el problema, creyeron justificable excluir el me· 
canismo proteolítico en la explicación del cho· 
que anafiláctico. 

En los últimos años, un gran número de ob· 
servaciones experimentales han venido a dar 
nuevos impulsos a la teoría proteolítica de Ｑｾ＠
anafilaxia. ROCHA E SILVA ", en 1939, demostro 
que la inyección intravenosa de tripsina a lo.s 
animales de laboratorio ¡:: roduce un cuadro ｾｾﾭ
milar al del choque anafiláctico clásico. Lo mis· 
mo podía obtenerse por la inyección de veneno 


