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LLAS FUNCIONES PLAQUETARIAS.

En el complejo fendmeno de la hemostasia de las
heridas juegan papel primordial la funcién vascular
v la plaquetaria que, correlacionadas entre si, vie-
nen especificamente vinculadas a una finalidad con-
creta: La prevencion y cohibicion de la hemorragia.

La wccién vascular inicial—Cuando se secciona
un capilar tiene lugar instantdnea y reactivamente
el cierre de la luz del mismo, producido por la ad-
hesién pasiva de las paredes del vaso, junto con la
introflexién de los bordes y enrollamiento del en-
dotelio. Todo lo cual es debido 1inicamente al juego
de fuerzas elasticas.

_Sinérgicamente tiene lugar una contraccién ac-
tiva, localizada y temporal de los misculos lisos de
la arteriola, ocurrida por excitacion regional del sim-
patico (reflejo axdnico).

Segun HERZzO0G, la seccién capilar no produce nin-
8un fenémeno vasomotor; la pared se adhiere, pero
o se contrae. Otros autores admiten la constriceién
seguida de dilatacién reactiva: es entonces cuando
HaIE_una gota de sangre.

Dicho mecanismo, asi expuesto, puede considerar-
S€ como de pura estirpe vascular.

No obstante, intervienen también otros fenome-
NOS vasculares de induccién plaquetaria: tal es la
desviacion de la sangre por circulacion colateral, que
4 aparta de la zona lesionada (por la accién de la
Serotonina plaquetaria).

La lentificacién de la corriente desplaza las pla-

quetas del centro a la periferia, quedando en mayor
contacto con la pared.

Las acciones plaguetarias.—Dichos fenémenos no
son suficientes, sin embargo, para una completa he-
mostasia, Para ello se necesita de la intervencion del
sistema plaquetario especifico, seialado por prime-
ra vez por Bizz0zERO en 1882, Gracias a él, los pro-
cesos de coagulacién de la sangre son acelerados con-
venientemente, manteniéndose, ademas, la integri-
dad y resistencia capilar.

Coneretando mas aan, la intervencion plaquetaria,
aparte de los aspectos mecanicos (el emplaqueta-
miento) y vasculares de la hemostasia, actia especi-
ficamente por proceso méas fisicoquimico que biol6-
gico, mediante la aportacién de un conjunto de fac-
tores activos (factores plaquetarios).

Aunque a efectos didécticos se estudian por sepa-
rado las diversas acciones plaquetarias, toda la com-
plejidad activa se desarrolla rapida y simultanea-
mente (o casi), y converge a una finalidad comun:
la hemostasis.

El emplagquetamiento. Normalmente no existe
contacto entre las plaguetas gue circulan por el cen-
tro de la vena liquida y el endotelio vascular, debido
a interponerse entre ambas la interficie.

Pero inmediatamente que ccurre la lesion vascular
(ya en el primer segundo ), los endotelios del borde de
la herida o grieta vascular, actuando como superfi-
cie extrana, absorben proteinas labiles del plasma,
que tienen un efecto preparante, en virtud del cual
la pared vascular adquiere capacidad de adhesién a
las plaquetas, haciendo posible el contacto plagueta-
endotelio.

Este proceso, mas biolégico que fisicoquimico, es
la opsonizacion de las superficies.

Para algunos, el mecanismo de la opsonizacion es
de orden fisicoquimico. Asi, para FrIssLy, es el i6n
Ca., bivalente, que presta ligazin entre pared y molé-
culas proteicas.

Para MCFARLANE, la adhesividad de las plaquetas
al endotelio tiene lugar por la accion de fuerzas elec-
tmst.z‘ltic'as atractivas; lo que no pasa de ser una
suposieion,

La necesidad de Ca. plasmatico en la adhesividad
plaquetaria parece bien fundamentada; el que pue-




da ocurrir dicho fenémeno, igualmente en su ausen-
cia, nada demuestra, pues, se sabe existe absorbido
en la superficie plaquetaria (atmosfera plaguetaria).

En consecuencia, las plaquetas se adhieren al en-
dotelio opsonizado. La adherencia de las plaquetas
a la grieta vascular viene reforzada por aposicion de
nuevas plaquetas circulantes a las ya fijadas, con lo
que la masa formada crece, constituyendo el comien-
zo del trombo blanco (mecanismo clave de la hemo-
lisis), al que se anade también, englobados, algunos
leucocitos y hematies como materiales de refuerzo.

Al decir aglutinacion queremos significar un fe-
noémeno de adhesividad mutua de la hemostasia nor-
mal, completamente distinto de la aglutinacion pa-
tologica producida por la existencia de aglutininas
especificas, como veremos mas adelante,

Una vez fijadas y aglutinadas las plaquetas se hin-
chan y emiten prolongaciones seudopddicas, inician-
dose la metamorfosis viscosa con la ruptura y libe-
racién de los granulos plaquetarios.

Es asi como queda alcanzado el emplaguetamiento
con miras a la constitucion del coagulo extravascu-
lar, a modo de tapén hemostitico, con la mision de
contencién mecanica y oclusion del vaso abierto; po-
niéndose fin provisionalmente a la hemorragia. De-
cimos provisionalmeénte, porque es ésta una oclusién
imperfecta y laxa, en espera de otra mas firme, ul-
terior.

Los factores plaquetarios.—Con la metamorfosis
viscosa se entra en el comienzo de la coagulacion,

Decimos €l comienzo, porque la aceién plaquetaria
interviene en la primera fase de la coagulacién o
trombinogenética, previa la rapida destruccién del
soma plaquetario y liberacién de los granulos pla-
quetarios ricos en enzimas, aceleradores de la coagu-
lacién, activadores directos de la protrombina (prin-
cipalmente liberacién de material tromboplastico o
tromboquinasa plaquetaria’) y de otras importantes
funciones hemostaticas.

Para PENNELL, la destruccioén de las plaquetas se-
ria debida a su choque electrostitico con los hema-
ties (elementos de carga eléctrica opuesta).

Mencionaremos previamente los factores plague-
tarios y sus funciones. Se conocen 6 factores plague-
tarios, de desigual importancia en el proceso de la
hemostasia; siendo los 4 primeros factores de coagu-
lacién, destacando el factor 3, propiamente trombo-
plastico, como el mas importante.

Factor 1 (WARE, VAN CREVELD y PAULSSEN) o fac-
tor acelerador. Acelera la conversién de la protrom-
bina en trombina (en presencia de tromboplastina).
Algunos autores lo identifican al factor acelerador
del suero.

Factor 2. (WARE, VAN CREVELD y PAULSSEN), Ace-
lera la conversion del fibrinégeno en fibrina por la
accion de la trombina.

Factor 3. (VAN CREVELD y PavuLssen). Durante un
tiempo se atribuyeron a este factor 2 actividades,
cuando en realidad se trata de 2 factores distintos,
desglosados por DEUTSCH: los factores 3 y 4.

El factor 3, propiamente dicho (DEuTscH). Es, co-
mo ya dijimos, el mas importante de los factores
rlaguetarios o factor tromboplastico de las plagque-
tas (tromboplastinogenasa de Quick). En colabora-
cién con los factores plasmaéticos (de los que es co-
factor), interviene activamente en el meollo de la
coagulacién, activando la tromboplastina, segiin ve-
remos al hablar del primer periodo o fase plaqueta-
ria de la misma.

En los hematies, cerebro, existen asimismo sus-
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tancias tromboplasticas que ofrecen una analogiy
con el factor 3 plaquetario.

Factor 4 (de Deutsch). O factor antihepariniy,
neutralizante de la heparina. Teniendo en cuenta que
la heparina disminuye el poder tromhoplistico de Jag
plaquetas, el factor 4, al inhibir la heparina, actla
también indirectamente como factor tromboplastieo,
El factor 4 desaparece proporcionalmente a la cay.
tidad de heparina presente. Es, ademas, cofactor de
factor antihemofilico del plasma.

Factor 4 (antiguo) o factor plaquetario vasocons.
trictor. Es una amina, le serotonina (5-hidroxitrip.
tamina), sintetizada por las plaguetas, que la con.
tienen en cantidades 1.000-5.000 veces mayores que
el plasma, por lo que son vectores especificos de ella,

HuNPHREY cree que la serotonina es de origen ex-
traplaquetario, adquiriéndola en los vasos intesti-
nales de las células enterocromafines del intestino,

Aparte de que la contraccion capilar favorece la
adhesién de las paredes del vaso abierto, la seroto-
nina liberada reduce el calibre del vaso cercano no
traumatizado (Hucugs), con tal gue posea tuaiea
muscular (arteriola). Esta acecion, sumada a las ya
citadas vasculares pasivas y reflejas, determina vna
hemostasia local que se refleja va en la determina-

cién del tiempo de sangria, sin que exista relacion
proporcional entre la intensidad de la vasoconstrie.
cion y la duracion de la hemorragia.

Para algunos, la serotonina aumenta asimismo la
resistencia capilar (funciéon plaquetaria densificante
de los epitelios).

Por lo demas, la serotonina, como otras aminas
similares conocidas, de accién adrenalinosensibili-
zante o histaminoliberadora, acelera la corriente san-
guinea por aumento de la energia cinética y reduce

¢l nimero de plaquetas.

No toda la actividad vasoconstrictora de las pla-
quetas esta ligada a la hidroxitriptamina; hay asi-
mismo otra sustancia con iguales propiedades, no
bien precisada aln (BASERGA, con cromatografia).

Igualmente existen factores plasméticos, poco co-
nocidos, activadores del factor plaquetario vasocons-
trictor.

Factor 5. Es una sustancia del tipo del fibrindge-
no, esencial en el periodo inicial de la hemostasia,
que contribuye a la inestabilidad de la Ac globulina,
Esta relacionada con la retraccién del coagulo,

Factor 6. Es una sustancia de actividad antifibri-
nolitica.

Finalmente, es posible que existan, ademas, otros
factores plaquetarios més imprecisos y cuestiona-
bles; por ejemplo, el relacionado con la retraccion del
coagulo, los propios lipoides, ete.

Del mayor interés es la existencia de factores plas-
maticos, absorbidos en la superficie plaquetaria, lo
que explica el por qué las plaquetas pueden adherir-
se a una superficie extrafia aun en ausencia de pro-
trombina plasmatica. Veamos como es ello.

La atmésfera plaquetaria.—La absorcién sobre la
superficie plaquetaria, de factores plasmaticos, es un
hecho bien conocido, como lo demuestra el que la
interficie plaquetas-plasma contenga mayor riguezé
proteica que el plasma circulante. Son elementos ne-
cesarios para la trombinoformacién que aportan 1as
plaquetas, ademas de los factores soméaticos citados.
El méis importante de los factores absorbidos es 18
protrombina, contenida en bastante cantidad en la
superficie plaquetaria. También el calcio. La fija
cién de calcio es considerable si tenemos en cuentd
que las plaquetas lavadas siguen normalizando el
tiempo de sangria y la retraccién del coagulo y €l
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consumo de protrombina. Sélo después del sexto la-
vado llegan a perder su adhesividad, siendo el suero
fisiologico citratado el més adecuado para ello.

Finalmente, parece que existe en la atmoésfera pla-
quetaria otros elementos independientes de la coagu-
lacién, pero especificos de la adhesividad, con igua-
les propiedades fisicoquimicas que la protrombina.

ge cree asimismo en la existencia de fibringeno,
proacelerina plasmética o factor 1abil (F. V) y F. VII,
o factor estable (proconvertina).

Gracias al concepto de “atmoésfera plaquetaria”
existen analogias, o quizé identidad, entre la coagu-
Jacién y la adhesion a la superficie extrana. Nosotios,
a efectos didacticos, hemos separado ambos con-
ceptos.

La metamorfosis viscosa.—Conocida ya la existen-
cia de los factores plaguetarios, reanudamos la des-
cripeién de los procesos de hemostasia.

Estabamos en la aceién mecanica plaquetaria, el
emplaquetamiento por adhesion de las plaquetas con
su atmdésfera de plasma absorbido al endotelio opso-
nizado, constituyendo el trombo blanco (concreta-
mente formado por el granulémelo).

A continuacién se manifiesta més ostensiblemen-
te el efecto tromboplastico de las plaquetas con la
metamorfosis viscosa, que viene a ser la prolonga-
cién del emplaquetamiento hacia una fase mas con-
solidada de la hematosis, a la vez que resultado de
la activacién de ciertos factores de la coagulacion.

La metamorfosis viscosa presupone alteraciones
biolégicas y fisicas de las rlaquetas: su aglutina-
ciébn activa junto con la adhesién mutua por emi-
siones seudopddicas con que comienza la metaror-
fosis viscosa. Se trata de la soldadura del aglomera-
do plaquetario por la emisién de largos y delgados
filamentos que unen unas plaquetas con otras, cons-
tituidos por una sustancia filamentosa conocida con
diversas denominaciones:

Proteina viscosa de Luscher.

Fibrinogen like de Van Creveld.

Clottable factor de Seegers, coagulable por la trom-
bina y distinto de la fibrina (puesto que aparece an-
tes que ella).

El resultado es la constituciéon definitiva y amor-
fa del trombo blanco.

Conjuntamente tiene lugar la disrupcion de pla-
quetas por disolucion total del hialémero y descarga
en el plasma de material granular y factores plaque-
tarios contenidos.

La aglutinacién de las plaquetas, la lisis plaque-
taria y la emisién de seudopodos deben considerar-
se como aspectos diversos de la metamorfosis vis-
cosa, la cual depende de la accién de un factor plas-
mﬁl.tico provocador sobre las plaquetas (Factor One) ;
existiendo correlaciones con el aspecto tromboplas-
tico, propiamente dicho, de las plaquetas, que en
seguida veremos. Para algunos, teniendo en cuenta
que la emision seudopédica es ya efecto tromboplas-
tico, se trata del mismo fenémeno, mientras que otros
lo separan,

Nosotros, a efectos didacticos, lo estudiamos su-
cesivamente, aunque haciendo la salvedad de su si-
multaneidad en el tiempo.

La generacion tromboplastinica y comienzo de la
coagulacion—En términos generales, la participa-
cion de las plaquetas en la coagulacién tiene lugar
a través de 3 6rdenes de fenémenos:

Liberacién de la tromboquinasa o tromboplastina,
e‘_ mas importante de los factores plaquetarios (pre-
via destruccién del soma).

LAS INSUFICIENCIAS PLAQUETARIAS e

Formacién de niicleos de condensacién del armazon
de fibrina (en el granulémero).

Retraccién del codgulo y consolidacién del arma-
z6n de fibrina (por el soma intacto).

De la conjuncién o sinergia de los factores pla-
quetarios contenidos en el material granular, con los
homénimos plasmaticos, se sigue en pocos segundos
la generacidn tromboplastinica y la conversion de
la protrombina en trombina.

La generacién tromboplastinica tiene lugar por la
aceién de un complejo de factores plasmdticos acti-
vadores sobre el factor trombopléstico o plaqueta-
rio 3 (en su forma inactiva, tromboplastinogenzasa
de Quick).

Dichos factores son:

Globulineg antihemofilica (tromboplastinogeno o
F. VIII).

El factor Christmas (componente tromboplastico
del plasma o F. IX).

El factor antecedente tromboplastico del plasma
(o F. Rosenthal).

ElF. X.

El F. V (factor labil).

El ion Ca.

De todos ellos es la globulina antihemofilica el mas
importante, actuando los demés como factores cata-
liticos de la reaccion.

Los lipoides pueden actuar como aceleradores de
esta reaccion,

El resultado es la constitucion de la tromboplas-
tina (o trombogquinasa) activada, cuya mision fun-
damental es la conversién, en pocos segundos, de la
protrombina (sustrato reaccionador de la trombo-
plastina) en trombina, con lo que se inicia la coagu-
lacion.

Al margen de la funcién trombinoformadora, sin
duda la més importante, existen otras funciones de
la trombina, como el mantenimiento del nivel eficaz
de los elementos indispensables a la coagulacion

Mediante el factor plaquetario 4, separado del
tromboplastico, se realiza la neutralizacion de la an-
titrombina (que es la heparina unida a una protei-
na), cuya misién es impedir la trombinoformacién.
Con tal inhibicién queda la protrombina con su na-
tural capacidad de actuacién, Debido al traumatis-
mo se produce también una liberacién local de trom-
boplastina de los tejidos; pero su intervencion er la
constitucién del tapén hemostatico tiene poca im-
portancia.

La fase enzimdtica de la coagulacion y la retruc-
cion del codgulo.—La reaccion fibrinogeno-fibrina, o
fase enzimética de la coagulacion, tiene lugar al mar-
gen de la aceién plaquetaria. Los primeros filamen-
tos de fibrina aparecen mas tardiamente, en no me-
nos de dos minutos, cuando ya las plaquetas han si-
do completamente desintegradas, adhiriéndose dichos
filamentos al trombo plaquetario gracias a un fac-
tor que hace de cola adhesiva (;el granulémero pla-
quetario?, ;un factor sérico?, o quiza ambos) ; para
la fijacion son necesarias pequefas cantidades de
trombina.

Existe una correlacién morfolégica entre las pla-
quetas que actian como niicleo de condensacion del
armazon de fibrina (WALPERS y RUSKA), los seudé-
podos plaguetarios y los filamentos de fibrina fija-
dos por aquéllas.

Los filamentos de fibrina tienden a acercar las pa-
redes del vaso lesionado (que la elasticidad de los
tejidos mantiene separados). A la vez que hace cre-
cer mas aun el tapon blanco que deviene en rojo al
englobar hematies en las redes de fibrina. El tapén
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rojo no es esencial, pues su extraccion no reprodvce
la hemorragia (como ocurre con el blanco).

Finalmente, mas tarde (horas), ya detenida la he-
morragia, viene la retraccion del codguvlo o tercera
fase de la hemostasis.

El proceso de la retraccion del codgulo es wlgo
complejo, pudiendo distinguir en él diversas calida-
des: precocidad, intensidad, velocidad y capacicad
de retraccion,

La retraccion se hace en tres periodos sucesivos:
de latencia, de retraccién rapida y de retraccidn
lenta,

La retraccion tiene lugar no por acortamiento de
los hilillos de fibrina, sino de los seuddépodos plague-
tarios fijados a aquéllos. Entonces el coagulo, rico
en plaguetas, exprime suero, expulsando lentamente
trombina, con lo que se acelera el proceso de la coa-
gulacién.,

No debe confundirse la retraccion propiamente di-
cha, proceso especifico de la proteina de Luscher, de
la sinéresis o contraccién inespecifica del codagulo,
propiedad general de todos los geles.

La retraccion viene a ser la sutura de la herida
o ligadura fisiologica de Fonio, sustituyendo el ta-
p6n labil y provisional por otro solido y duradero;
es decir, consolidado, constituyendo, pues, la hemos-
tasia definitiva o eficaz. No obstante, esta teoria ha
sido impugnada por considerarse que la lentitud de
la retraccion logicamente haria inoperante dicha li-
gadura.

Es de notar que cuanto menos hematies contenga
el tapén rojo, mejor es la retraccion del coagulo,

El aumento de la adhesividad plaguetaria acelera
la velocidad de la retraccion.

Igualmente, el fibrinégeno, en cantidad y calidad,
disminuye la retraccién; lo que demuestra que no
es la fibrina, sino otra sustancia la que se retrae.

La retracecion del codgulo esta directamente regi-
da por la actividad plaguetaria, con la particularidad
que, distintamente de otras funciones radicadas en
los factores de la lisis pnlaquataria, la retraccion ne-
cesita plaquetas morfolégicamente intactas y en na-
mero suficiente. Decimos intactas, porque es el soma
plaquetario a través de la susodicha proteina viscosa
de Luscher la que se retrae. Decimos que son nece-
sarias plagquetas en numero suficiente, pues con po-
cas sera suficiente la coagulacion, pero no la retrac-
cién; existiendo una relacion directa entre ésta y el
niimero de plagquetas.

Hay dos excepciones conocidas a esta regla:

Casos de retraceién facil con pocas plaquetas, des-
pués de esplenectomia (BRILL).

Casos de retraccion imperfecta con gran nimero
de plaquetas, en la neumonia (debido a aumento del
fibrinégeno o a la hipoprotrombinemia).

La retraccion es debida, pues, a una accion vital
de las plaquetas (WERNER). Durante tiempo se creyd
que esta accién radicaba en un fermento (rectacto-
zima, de GLANZMANN), contenido en el hialémero de
las plaquetas. Con la excepcién de Fonio, esta tesis
no es actualmente aceptada.

Finalmente, hay una cuarta fase de la hemosta-
sia: la fibrinolisis, que no trataremos por ser ajena
a la actividad plaguetaria, aunque se reconoce una
accion antifibrinolitica de las plaquetas.

LAS INSUFICIENCIAS PLAQUETARIAS. TROMBOPENIAS Y
TROMBOPATIAS.

Conociendo las funciones plaquetarias y su influen-
cia en la hemostasia, pasaremos a tratar de las insu-

ficiencias plaquetarias, tal como se nos presentan gy
clinica. Distinguiremos:

Las trombopenias, en que el defecto funcional 65
por insuficiencia numérica de las plaquetas. De lag
trombopatias, en que coexiste el defecto, con normg.
lidad numérica de las mismas.

LAS TROMBOPENIAS,

Es clasico dividir las trombopenias en 2 grandes
grupos:

La esencial o enfermedad de Werlhof.

Las sintomaticas a diversos procesos de diversa
estirpe.

ENFERMEDAD DE WERLHOFF.

Constituye el prototipo de las trombopatias esen.
ciales. Se conoce también con las sinonimias:

Enfermedad maculosa de Werlhoff (1735).

Parpura trombopénica esencial.

Trombopenia esencial de Frank.

Trombopenia criptogenética.

Trombopenia idiopatica.

Trombopenia benigna.

Hemogenia (denominacion antigua e imperfecta)
etcétera, con las que quedan expresados sus carae-
teres de esencialidad y benignidad, que la diferen-
cian de los demas tipos de trombopenias y trombo-
patias. Es, ademas, una enfermedad enddgena, cons-
titucional, eronica e incurable, dentro de la benig-
nidad, con brotes paroxisticos agudos y recidivan-
tes. Aunque no es propiamente hereditaria ni fami-
liar (FrRANK), existen formas menos corrientes con
dicho carédcter (Hess, KRoMEKE y DILTHEY). Para
algunos no seria una enfermedad unitaria, sino un
sindrome que agruparia formas distintas.

Si relacionamos la insuficiencia numeérica de pla-
quetas con los descritos factores plaquetarios en-
contramos que por déficit de los factores 1 y 3 se
produciran alteraciones de la primera fase de la coa-
gulacion (de la reaceion protrombina-trombina). Que
por déficit del F. 2 se producirid una lentitud de la
reaccion trombina-fibrinégeno; y que por déficit
del F, 4 (antiheparinico) habra una disminucién del
poder tromboplastico de las plaquetas. Ademas, la
carencia del F. 4 (serotonina) entrana alteraciones
vasculares de gran interés clinico.

El trombo blanco hemostatico de Barton-Joncs no
se constituye eficientemente, lo que origina una rica
patologia de maculas, pirpuras y hemorragias muco-
sas y viscerales.

Analizaremos sucesivamente :

La trombopenia,

Las alteraciones cualitativas de las plaquetas.

Las pruebas funcionales: tiempo de hemorragia,
retractilidad del codgulo, plazo de trombosis, agluti-
nabilidad de las plaquetas, generacién tromboplas-
tinica, pruebas de alteracion capilar, tiempo de coa-
gulacién y consumo de protrombina; y, finalmente,
el sistema megacariocitico de la médula gsea.

La trombopenia (KrAus). Hay una disminucion
permanente del nimero de plaquetas, a menudo a c1
fras menores de 50.000-60.000 por milimetro cu-
bico, mas acentuada en las crisis agudas, en que
pueden incluso llegar a desaparecer del todo. Existe
una cifra eritica, por debajo de la cual se presenta-
ria el cuadro hemorragico, que seria la de 30-35.000
(FRANK), o 75.000 (DUKE), lo cual, sin embargo, n¢
es exacto, ya que independientemente del niimero de
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plaquetas existe la insuficiencia fun;-ior_lal de las mis-
mas y otros factores i_fm'_!r.:r vascular) en el deter-
minismo de las hemorragias. En efect_m la falta de
plaquetas por si sola no da hemorragias (Bepson),
quizé debido a ]‘avzu:cmn protg'ctm'n de los factores
liberados en la lisis plaquetaria. Y en contra puede
haber hemorragias con cifras de 100.000 plaquetas

No obstante, la falta de sufi(:ien‘lv nizmerq de pla-
quetas impide la eficaz constitucion del tapon blan-
co en los mierotraumas capilares.

A sefialar, como la cortisona, con solo una débil
aceion sobre la trombopenia (casos que normaliza y
casos que nol, tiene, empero, una gran eficacia an-
tihemorragica.

Alteracioncs cuelitativas.—Junto a la trombope-
nia se observan alteraciones morfolégicas y minus-
valias funcionales de las plagquetas restantes.

En términos generales (JURGENS y GRAUPNER), las
plaguetas juveniles son de tamafio normal o aumen-
tado. azules, o rosa palido, y de escasa granulacion,
mientras las viejas tienen granulacién abundante,
grosera y picnética, con protoplasma rojizo y vacuo-
lado. Las formas irritativas son grandes, grosera y
abundantemente granuladas, presentindose en ca-
denas. en cola de salchicha, basofilas. Las formas
degenerativas son anisocitosicas con poca granula-
cién.

En el Werlhoff las plagquetas pueden presentar ta-
mafios desiguales (grandes y pequenas), asi como al-
teraciones de la forma, en relacion a las alteraciones
funcionales homdénimas de la médula dsea. Algunas
permanecen adheridas en collar de perlas de Ogatia.

En sentir de FLOSSNER, las formas muy pequenas
pueden ser productos de desintegracién.

El hialomero (o limbo hialino del protoplasma)
presenta zonas marginales baséfilas debidas a déficit
de eoloracion.

Siendo el granulémero la region fermentopoyética
de la plagueta, se comprende su alteracion. Asi, la
granulacion protoplasmatica esta alterada y anor-
malmente repartida (semejando un linfocito). Hay
granulos de pequefiez anormal (granulémero engro-
sado), Otras formas son agranulares. En general,
dichas alteraciones cualitativas lo son en un limite
discreto sin llegar a los grados que veremos en las
trombopatias.

Tiempo de hemorragia.—El tiempo de hemorragia
depende de la formacién del trombo blanco, intervi-
niendo en él, tanto el niimero de vlaguetas como la
alteracién de los endotelios vasculares (ROSKAM;
jfalta de serotonina?).

Por tiempo de hemorragia se éntiende a la lesion
Pequenia del vaso (DUKE) ; entonces mide la actividad
cuantitativa y funcional de las plaquetas, pues en la
le‘sién grande la hemorragia cesa por otros factores
distintos (retraccién del vaso y coagulacion).

Normalmente, el tiempo de hemorragia es menor
que el tiempo de coagulacién; en consecuencia, la he-
morragia se detiene mas rapidamente de lo que tarda
la sangre en coagular.

En el Werlhoff sucede a la inversa: el tiempo de
sangria estd siempre alargado (DUKE), en una cifra
multiple de la normal (algo menos en la fase de la-
tencia) y en relacién relativamente al grado de la
'-rm}'lhopenia. Ello indica que no se constituye con
eficiencia el tapén blanco hemostatico.

_ La hemorragia llega a detenerse, pero tarda mas
tiempo que lo normal, hasta que existen suficientes
Plaquetas en 1a constitucién del trombo blanco.

_El que pueda normalizarse el tiempo de sangria
SIn que el nimero de plaquetas vuelva a la normali-
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dad indica que depende més de su calidad que de
la cantidad. -

Algunos autores (Roskam) dicen obtener tiempos
de hemorragia desiguales en un mismo enfermo trom-
bopénico, en practicas sucesivas (incluso con algin
resultado normal),

En tales casos debe asegurarse que no se trate de
parpuras alérgicas que determinan hipersecreciones
de glucocorticoides suprarrenales de accion norma-
lizante. Otros autores (SOULIER) niegan estas dis-
crepancias. No obstante, realizando las pruebas en
el brazo bajo presién del brazal a 30 mm. de mer-
curio, los resultados son méas constantes.

Aunque vasoconstriecién y vasodilatacion aumen-
tan el tamafio de la gota sin modificar la duracion
del tiempo de sangria, segin RosKAM, el sistema
simpéatico influye también en su cohibicion,

A pesar de que el tiempo de sangria es también
prueba de funcionalismo capilar, ninguno de los me-
dicamentos de acecién vascular (vitamina P, adeno-
cromo...) lo normaliza. S6lo la ACTH-cortisona lo
hace espectacularmente en pocos dias, sin influir la
trombopenia, permitiendo intervenciones quirtrgicas
intercurrentes, asi como la esplenectomia.

Retractibilidad del codgulo.—El coagulo del trom-
bopénico, blando, laxo y friable, se retrae mal o no
lo hace en absoluto, por lo que no escurre el suero
(HAYEM). Como ya dijimos, existe relacién directa
entre retraccién y nimero de plaquetas intactas pre-
sentes (a mas plagquetas, mas retraccion); si la dis-
minucion es mucha, la retracciéon no se presenta.

Se ha discutido si la irretractibilidad del codgulo
tiene que ver con la prolongacion de las hemorragias.
Segiin MCFARLANE, no es asi. Segiin STEFANINI, la
retraccion esta inhibida por el alto titulo de agluti-
ninas séricas. (Véase mas adelante.)

Plazo de trombosis.—El plazo de trombosis (trom-
bémetro capilar de Morawitz-Jiirgens) esta alargado
(cuarenta-sesenta minutos), en relacién al déficit de
plaquetas y al tiempo de sangria e independiente-
mente del tiempo de coagulacién. Cuando no hay
suficiente niitmero de plaquetas no se forma el trom-
bo (fenémeno intravascular).

Aglutinabilidad de las plaguetas.—La aglutinabi-
lidad de las plaguetas (indice de adhesividad, JUR-
GENS y NAUMANN) es defectuosa, viéndose ya cdmo
en los bordes del frotis no se producen los actimulos
habituales.

La aglutinabilidad dicha no tiene nada que ver
con la aglutinacién por aglutininas anticuerpos; la
primera es una cualidad normal, mientras que la
segunda es patologica.

Prueba de la generacidon tromboplastinica (B1GGs y
DoucLAs).—El objeto de esta prueba es poner de ma-
nifiesto la falta del factor plaquetario 3 (factor trom-
boplastinico), determinando su ausencia un deficien-
te consumo de protrombina. Su perturbacién en el
trombopénico no llega, empero, al grado de las trom-
bopatias hereditarias.

Alteraciones epiteliovasculares. — Los capilares
del trombopénico estan alterados, tanto en su per-
meabilidad como en otras funciones distintas de ella,
como la contractilidad.

En efecto, en algunos casos de enfermedad de
Werlhoff se ha podido observar un comportamiento
anomalo al trauma, con escasa contraccion vascular,
asas capilares distorsionadas e irregulares, con la
petequia anexa (MCFARLANE). Todo ello, sin embar-
go, en grado menor que en la seudohemofilia vascu-
lar y en la telangiectasia familiar.

e —— e
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La ausencia de serotonina plaguetaria es sélo un
factor de alteracién capilar .

Interesa especialmente poner de manifiesto los
trastornos de la permeabilidad (hiperdihemorrexis),
presentes, incluso en los periodos de latencia de la
enfermedad. Para ello existen multitud de pruebas
y variantes, cuyo defecto es su caricter mas cuali-
tativo que cuantitativo. Son las mas corrientes:

Rumpel Leede o signo del lazo.

Prueba del pellizco (JURGENS), del torniquete, per-
cusion con el martillo.

Prueba de la resistencia capilar (Hess).

Prueba de la ventosa (ErLvriort y HecuT), de la
puncién (KocH), de Weil, de Groeco-Frugoni, ete.

Siendo clara su eficacia hemorragipara cuando se
le anade la trombopenia (BeEpson). El punto labil
seria precisamente el asa capilar (HUMBLE), justa-
mente en su inicio o transicion de la arteriola ter-
minal.

Dejando de lado la relacién entre pared vascular
y plasma, en cambio, interesa grandemente su corre-
lacién con las plaquetas (de origen ontogénico co-
min), (HEILMEYER). Ya dijimos cémo la respuesta
doble a la lesién vascular: contraccién del vaso y
aglutinacion de plaguetas se realiza sinerdnicamen-
te, siendo los capilares que influyen en las plaque-
tas, y viceversa; éstas, al destruirse, liberan las sus-
tancias vasoconstrictoras y de influencia sobre el
tono y espesor del vaso (CATEL).

En realidad, segiin la nueva concepeioén de la pur-
pura, ésta seria debida a un anticuerpo que lesiona
la pared y que a la vez destruye las plaquetas pre-
via sensibilizacion. El anticuerpo plaguetario se com-
bina con el antigeno en la misma pared vascular, Las
plaquetas se adhieren a la pared, liberando algo, que
es Io que lesiona la pared. (Véase teoria inmuno-
logieca.)

La resistencia capilar anormal se normaliza con
cortisona; el Rumpel Leede se negativiza (; por ac-
cién antihialuronidasa?, ; por disminucién de la pér-
dida urinaria de vitamina C?), acortandose la fase
inicial de vasoconstriccion (al corte). Aunque el efec-
to cortisénico es fugaz (unos pocos dias), es 1til
para dominar la fase aguda de la enfermedad,

TiemPo de coagulacion.—Ldégicamente, la falta de
tromboquinasa plaquetaria deberia afectar la coa-
gulacién; pero no es asi, debido a que bastan peque-
nas cantidades (por ejemplo, la que aportan otras
células y tejidos) para que no se deje sentir el défi-
cit plaquetario (incluso con sélo 1.000 plaquetas,
BRILL).

De donde el tiempo de coagulacién es normal.

Es de sefialar el comportamiento reciproco del
tiempo de sangria y el de coagulacién en el trombo-
pénico, de sentido inverso al observado en el hemo-
filico.

En ocasiones, la coagulacién esti incluso acele-
rada, lo que es debido a la disponibilidad de grandes
cantidades de tromboquinasa resultantes de la lisis
plaquetaria (plaquetas fragiles).

No obstante, puede haber una coagulacién ligera-
mente retardada por la alteracién del proceso: pro-
trombina-trombina, por fallo plaquetario.

La falta de tromboplastina determina una dismi-
nucién del consumo de protrombina, deteniéndose por
debajo de la cifra critica de plaquetas (protrombina
residual muy aumentada); siendo el contenido de
protrombina y tiempo de protrombina iguales en
plasma y suero.

Normalmente, el tiempo de protrombina del suero
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es muy superior al del plasma, por haber en aquél me.
nor cantidad al ser convertida en trombina,

De donde se infiere que la coagulacion no es cop,.
pletamente normal.

La resistencia electrolitica de la sangre coagula.
da del trombopénico esta disminuida, sin correlg.
cién estricta con el nimero de plaquetas, pero si 8y
capacidad funcional (HENSTELL); aumentando des.
pués de la esplectomia.

El sistema megacariocitico de la médula ésea—
Es del mayor interés el estudio bidpsico de la mé.
dula o6sea, tanto por el dato exploratorio que aports
como por las consecuencias patogénica y aun terg.
péuticas que se desprenden.

Existe alguna confusion ante la diversidad de re.
sultados obtenidos por los diversos autores, algunes
de ellos contradictorios. Sin que se aprecien grandes
alteraciones, en general, se observa una hiperplasia
numérica de los megacariocitos (; fenémeno compen-
sador?), sin paralelismo estricto con el cuadro peri-
férico, dominando las formas inmaduras,

También hay casos con normalidad (raramente
disminucion) de los megacariocitos.

Citologicamente se observa un asineronismo ma-
durativo entre nmicleo y protoplasma (RoHR), pues
mientras aquél es hipersegmentado y como aglutina-
do (THADEA) (nticleos histiocitarios, KIeNLE) con figu-
ras de mitosis, ¢l protoplasma es hialino, baséfilo
(LIMARZI y SCHLEICHERT ), con escasas granulaciones,

No faltan autores que senalan predominio de ni-
cleos redondos o poco segmentados.

Un dato muy interesante es el predominio de un
tipo de megacariocito, de un tipo especial (DAME-
SHECK), no formadores de plaguetas, Si en la mé-
dula 6sea normal éstos se encuentran en un 58 %,
en el Werlhoff esta cifra alcanza el 82 9 (GOHR-
BANDT) y aun las que se forman lo hacen en niimero
escaso (2-5), siendo defectuosa su separacion de la
célula o denudacion desde el soma del megacariocito.
Por tanto, s6lo en una minoria (8-19 %) hay activi-
dad plaquetopoyética (defecto funcional y defecto
anatémico). Ello podria interpretarse como una de-
bilidad congénita del sistema que afecta a la madu-
racion de la serie megacariocitica, plaquetopoyética,
quiza debido a la falta de principio madurador; lo
que determinaria una serie ginética malformada
(KIENLE), comparable a la megaloblastica de la ane-
mia perniciosa.

Estas alteraciones tienen gran interés terapéutico
por cuanto sientan la indicacién de la esplenectomia.

Segun el criterio moderno, el aumento de los me-
gacariocitos no es por falta de maduracién, sino se-
cundario, reactivo o compensador de una destruc-
cion periférica aumentada, siendo su cuantia indice
de la misma. ’

Patogenia. — En la patogenia de la trombopenia
esencial hay que justipreciar:

El papel del bazo.

De la médula dsea.

La destruccién periférica. .

Siguiendo el mismo orden acorde con la historid
a la vez que de utilidad didactica.

El bazo.—Aunque en el Werlhoff no hay esple:
nomegalia o ésta es sblo discreta, existe, sin embar-
go, un hiperesplénismo, que hizo pensar en la nocivi-
dad de la viscera (DAMESHECK ); como en otros hi-
peresplenismos (FELTY, GAUCHER y BANTI) (endocar
ditis lenta...), tendria lugar en el bazo la secuestra
cién y fagocitosis de las plagquetas (KAZNELSON ¥
DoAN) (tumba de las plaquetas), al estilo de und
trombopatia hemolitica (KAzZNELSON). Desgraciada:

__—
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mente no poseemos ningun medio para descubrir una
tal destrucecion, como tgmpoco exu:;te ninguna l_es_;:on
tipica del bazo wf:rlhofla.no. pe ah_l que la partllmpa-
ci6n del bazo, evidente, ha sido diversamente inter-
pretada. i i iy

Actualmente no es admisible la aceién trombolitica
del bazo, por lo menos como causa Unica y primaria.
Las plaguetas para destruirse tienen que ser defec-
tuosas o previamente preparadas.

La médula 6sea.—El papel de la médula dsea se-
ria complementario al bazo, al existir entre ambos
una estrecha correlacién hormonal.

La médula ésea, o mas concretamente el sistema
megacariocitico, estaria inhibido en su funcién de
maduracion plaguetopoyética por la accién de sus-
tancias esplénicas (FRANK); habria, pues, un factor
trombopénico, de accion extensiva a los epitelios ca-
pilares, presente en la sangre (HARRINGTON), en su
fraccion globulina, y determinante al ser inyectado
al normal, de una trombopenia que dura cinco-siete
dias.

Es curioso que este factor trombopénico no llega
a desaparecer con la esplenectomia.

La regulacién megacariocitica del bazo tendria lu-
gar por una sustancia hormonal, el trombocitopén,
inhibidora-moderadora sobre la trombopoyesis (Tro-
LAND y LEE).

Segiin HEILMEYER y CILLMANN, la hipersensibili-
dad de la médula 6sea en la enfermedad de Werlhoff
viene favorecida grandemente por la infeccién focal.

La destruccion periférica.—Segun esta teoria, no
es el bazo el 6rgano destructor de las plaquetas o por
lo menos éstas habrian pasado previamente por un
proceso litico, que haria la accién esplénica mera-
mente complementaria.

En realidad, més que destruccion deberia hablarse
de utilizacion excesiva en la constituciéon de tapones
blancos plaquetarios para evitar pérdidas de san-
gre a través de extensas zonas de alteracién capi-
lar (T1nY),

Pero donde la destruccién periférica queda bien
precisada es en la moderna teoria inmunitaria de la
trombopenia (Evans), que admite un proceso de au-
tosensibilizacion del organismo a las propias plaque-
tas (MIESCHER) con produccién de trombocitolisinas
del tipo auto e iso anticuerpos completos e incom-
pletos. El resultado es la destruccion plaquetaria por
fragilidad.

Para algunos seria el bazo el lugar de produccion
de los anticuerpos, dado que el titulo de los mismos
desciende después de la esplenectomia. No obstante
lo cual, no parece verosimil dicha suposicién.

Como en los procesos hemoliticos, se han identi-
ficade igualmente varios tipos de plaguetas (hasta 8)
(HARRINGTON) (para otros, un niimero mas reducido).

La trombopenia seria, pues, un tipo mas de enfer-
medad por autoplasmonocividad (JIMENEZ Diaz) del
grupo de los procesos inmunopancitopénicos, como
la anemia hemolitica, agranulocitosis, ete. La aceion
litica puede extenderse también a los hematies, me-
gacariocitos y epitelios vasculares; de donde se ha-
bla de una extensa comunidad antigénica.

Poco se sabe acerca de cémo la plaqueta puede
COD_V'ertirse en antigénica, suponiendo puede ser por
aceion bacteriana (o sus productos) o, quiza, virica,
afectando a las sintesis proteicas.

La teoria inmunitaria no ha sido demostrada en
la totalidad de casos de trombopenia, lo que segura-
mente es debido a dificultades técnicas, no siempre
Superadas. Pero lo cierto es que, por lo menos en
un 50 % de casos idiopéticos, es posible poner de
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manifiesto, por la prueba de Coombs, anticuerpos
auto e iso (EvANS, HARRINGTON, STEFANI, CHATTER-
GEA, DAMESHECK, SPRANGE, DAUSET y BERNARD).

Efectivamente, los métodos de demostracion utili-
zados, muy delicados y no exentos de objeciones, son:

Elevado indice de aglutinacién trombocitaria.

Disminueién del plazo de vida del trombocito (de
s6lo unas horas, alrededor de doce, no mas de cua-
renta y ocho).

Aglutinacién de las plaquetas normales por el sue-
ro de enfermos de Werlhoff.

Disminucién inmediata de los trombocitos (de
15-40 %) a una y media después del contacto con el
alergeno (STORCK).

Presentacion de trombopenias, de uno-tres meses
de duracion, en los hijos de madres afectas de enfer-
medad de Werlhoff (EPSTEIN).

Finalmente, el éxito terapéutico con los glucocor-
ticoides suprarrenales inhibidores de los anticuer-
pos es también una prueba en favor de la teoria in-
munitaria; con la particularidad que la eficacia sélo
ha sido obtenida en los casos en que previamente
habian sido detectados aglutininas trombocitarias do-
sificables (STEFANINI y MARTINO).

TERAPEUTICA,

Entre los procederes terapéuticos acreditados co-
mo eficaces citaremos solamente:

La transfusién de plaquetas.

La esplenectomia.

Los glucocorticoides y ACTH.

La transfusion de plaquetas (VAN CREVELD), apor-
tando, tanto plaquetas intactas como factores pla-
quetarios, determina la normalizacién del tiempo de
sangria, retractibilidad del codgulo y aumento del
consumo de protrombina; todo ello paralelamente a
la elevacién del nimero de plaquetas. Pero las pla-
quetas trasfundidas viven so6lo cuatro-cinco dias.

Recuérdese que las plaquetas conservadas pierden
en seguida su capacidad de retraccion (uno-tres dias),
alterandose morfolégicamente (en una-dos semanas),
pero conservando indefinidamente su actividad trom-
boplastica.

Con la transfusién se aportan elementos plaqueta-
rios, pero también actiia por absorcion del anticuer-
po presente en la sangre circulante.

Desgraciadamente las transfusiones de plaquetas
no pueden menudearse, pues en seguida determinan
la formacién de anticuerpos especificos, disminuyen-
do mas aun su supervivencia, por lo que su papel
queda restringido a la preparacién a la esplenec-
tomia (VAN CREVELD).

La esplenectomia tiene sus indicaciones concretas,
asi como sus contraindicaciones. Es 1til en las trom-
bopenias de maduracidn, especialmente de buen au-
gurio, cuando existe eosinofilia en la médula 6sea.

Es completamente infitil en las médulas aplasi-
cas; estando igualmente contraindicada, salvo casos
muy especiales, en las formas agudas. La esplenec-
tomia corrige inmediatamente la fragilidad capilar,
quiza como efecto inespecifico (; accién cortisénica ?)
(RoBsoN y DUTHIE).

A la vez incrementa la cifra de plaquetas hasta
por encima de lo normal, apareciendo de gran tama-
no. Asimismo aumenta los megacariocitos producto-
res de plaquetas.

A la larga, empero, aparece una nueva depresion
de la cifra de plaquetas, pero sin efecto hemorra-
gico.




290

Los efectos pueden invalidarse por la existencia
de bazos accesorios y quizda por una accion similar
del reticulo endotelio.

La intervencion debe practicarse en los intervalos
libres de purpura y siempre después de haber espe-
rado suficientemente la remisiéon espontinea.

La intervencién en los ninos es bien tolerada, no
sangrando lo que el bajo nimero de plaquetas pudie-
re indicar. El peligro principal es el shock, que se
puede presentar horas después. En los ninos, la hi-
perplaquetosis secundaria no suele determinar trom-
bosis: riesgo que no aumenta ni con la transfusion
de plaquetas.

L.ORENZ y QUARIER asocian la esplenectomia a la
amigdalectomia.

Actualmente, gracias a los efectos espectaculares
del ACTH-cortisona (esplenectomia medicamentosa
se le llama), la intervencién es menos prodigada.

Casos especiales.—Dentro de la misma enferme-
dad se han citado tipos claramente familiares (Du
GUGLIEMO) ; otros, hereditarios y congénitos, en re-
cién nacidos de madre enferma (RUSMORE, LIEBLING.
WALTNER y LESCHKE), en que los anticuerpos han
sido transmitidos por via diaplacentaria.

Otras veces la particularidad reside en la locali-
zacion exclusiva de las hemorragias (por ejemplo,
en la purpura genital de Widal).

En el sindrome de Fisher-Evans existe una cons-
titucion hemolitica (trombopenia inmunobiologica
con anemia hemolitica adquirida).

El test de Coombs es positivo.

Dentro de la denominada trombopenia esencial,
enfermedad crénica con agudizaciones hemorragicas,
se ha diferenciado un tipo agudo en ninos después
de infecciones y medicamentos, y otra forma (HirsCH
y DAMESHECK) de presentacion en el adulto.

Dado que la forma aguda cursa en un solo brote,
curando en poco tiempo y sin recidiva, es posible que
sea de distinta naturaleza que en el Werlhoff. Sélo
en un 20 % de casos pasa a cronica. Asi, por lo
menos en los casos de génesis alérgica, es dificil
detectar aglutininas antiplaquetas, viviendo éstas s6-
lo una-seis horas (o sea, menos que en la forma cro-
nica).

Las cifras de plaquetas sanguineas son mas bajas,
gin alteraciones morfologicas. En cambio, se presen-
tan alteraciones degenerativas de los megacariocitos:
ausencia de granulos, vacuolizacién nuclear, picnosis
nuclear, que no se observan en el Werlhoff genuino.

Un tipo especial de trombopenia aguda es el deno-
minado Onyalai, que se presenta entre los negros
de! Africa del Sur, recordando la trombopenia me-
dicamentosa.

Enfermedades distintas son la purpura tromboci-
topénica trombotica (ALTSCHULE y MOSCHOOWITZ) o
acroangiotrombosis trombocitica, enfermedad inmu-
nolégica con consumo periférico aumentado: en ella
existe anemia hemolitica y trombopenia, discutién-
dose si lo primario son los trombos hialinos capilares
o si son secundarios a las lesiones epiteliales.

Las trombopenias sintomdticas.—Constituyen un
heterogéneo grupo subsidiario de muy diversas en-
fermedades. “Groso modo”, pueden ser separadas
en dos grandes grupos: benignas (en sentido rela-
tivo) y malignas.

Entre las benignas se comprenden las subsiguien-
tes a infecciones (sarampion, rubeola, ete.) e intoxi-
caciones, con su grupo aparte, de las medicamento-
sas (tipo sedormid) y alimenticias.
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Domina en ellas el fondo alérgico o la génesis ip.
munitaria.

También se incluyen las debidas a diversas esple.
nopatias (prpura hiperesplénica), de las que el Bantj
es la mas representativa (malaria, kala-azar, lies
brucelosis, tuberculosis, cirrosis hepatica, trombosig
esplénica, lipoidosis, sarcoidosis, leucemias, enfer.
medades del colageno, ete.).

Finalmente existe la tromhbopenia del shock, si biep
en éste mas que una trombopenia absoluta se tratg
de un disturbio de distribucion de las plaquetas,

Existe un tipo especial de aplasia congénita de
la médula 6sea, descrito por MATOTH y MUNDE, y por
STEFANINI, asociado a otras malformaciones y pro-
bablemente relacionado con la anemia de Fanconi,

Entre las trombopatias malignas hay que incluir
las acompanantes a las mielopatias graves: aplasias,
leucosis, tumores, anemia perniciosa, etc. En todos
ellos lo maligno es la enfermedad causal.

En este grupo existen acusadas degeneraciones y
destrucciones irreversibles de los megacariocitos, que
se presentan muy alterados. La esplenectomia estd
contraindicada.

[LAS TROMBOPATIAS.

En este grupo predomina una deficiencia selec-
tiva de determinadas funciones plaquetarias, dejan-
do intactas las demds, y sin afectarse el aspecto
cuantitativo de las plaquetas, que es normal.

Nada de particular tiene el que las plaquetas pue-
dan presentar alteraciones funcionales selectivas,
pues aunque carecen de la facultad de reproducirse,
tampoco son fragmentos celulares pasivos, teniendo
vida propia (FIESCHI), con actividad respiratoria y
elementos nutritivos de tipo glicido y enzimas (en
mas cantidad que los leucocitos).

Las trombopatias son trastornos constitucionales,
hereditarios y familiares. Los disturbios cualitativos
se traducen en anormalidades morfolégicas y de tin-
cién. La coagulacion esta afectada por falta de trom-
boquinasa activa. El estudio del plazo de trombosis
permite captar finas alteraciones funcionales de las
plaquetas.

La esplenectomia esta contraindicada, siendo, en
cambio, 1til la transfusién de plaquetas, que corri-
ge las alteraciones funcionales dichas.

Distinguiremos las trombopatias puras de las mix-
tas, es decir, asociadas a alteraciones plasmaticas y
vasculares (plasmotrombopatias, telangiotrombopa-
tias, plasmotelangiotrombopatias).

También existen formas asociadas a las trombo-
penias y a la ictericia hemolitica.

Entre las trombopatias puras se citan:

Tromboastenia de Glanzmann.

Enfermedad de von Willebrandt Jiirgens.

Tipo Jiirgens.

Tipo Naegeli,

TROMBOASTENIA HEMORRAGICA HEREDITARIA DE
GLANZMANN.

Se trata de una enfermedad descrita por GLANZ:
MANN (1918), hereditaria (herencia no ligada al se
x0), de curso erénico y con alguna semejanza clinic
ca con el Werlhoff,

Se ha discutido la realidad de esta enfermedad ¥
sus relaciones con el Werlhoff., Asi, para Buprz-OL-
SEN, serian casos de Werlhoff erroneamente valora
dos, o formas frustradas del mismo, o quiz4 estados

}
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premoniturios (ALEXANDER y LANDW.EHR}‘ En efecto,
hay casos que luego evoluc_mnan a dicha enfermedad.

También se han descrito casos de Werlhoff y
Glanzmann, mezclados en un mismo grupo familiar.

No obstante, en la actualidad se sigue consideran-
do el Glanzmann como entidad independiente.

Contrariamente al Werlhoff, las plaguetas son nor-
males en niimero y aun ligeramente aumentadas (sélo
en algiin caso pueden estar por debajo de 200.000),
estando alteradas en su funcion (asténicas), residien-
do la minusvalia en la zona granular. El déficit fun-
cional se refleja en alteraciones morfolégicas, que
se presentan en 1/3 de las mismas y siempre mas
acentuadas que en el Werlhoff.

Asi se registrdn tamanos desiguales (pequenas y
gigantes) (anisotrombocitosis), los cuales no son es-
pecificos, pues también se encuentran en otras trom-
bopatias. El hialoplasma es maduro, rojizo, a veces
ahuecado.

Existe pobreza de granulos (donde residen los fer-
mentos), que estan reblandecidos, apelotonados, apel-
mazados, picnoticos (semejando el nicleo del eritro-
blasto). A veces hay ausencia total de granulos (gra-
nulolisis). Son, pues, plaquetas degeneradas, cadu-
cas (fases de involucion).

También existen plaquetas regenerativas.

Los megacariocitos son patolégicos.

El tiempo de hemorragia es normal, aunque la pér-
dida de sangre puede estar aumentada. En cambio,
el dato fundamental, el coagulo, es irretréactil, El pla-
zo de trombosis es prolongado, aunque algunos au-
tores dicen encontrarlo normal. La aglutinabilidad
de las plaquetas (prueba de Jiirgens y Naumann)
esta afectada; o no aglutinan o lo hacen escasamen-
te (pero otros autores la encuentran normal).

En algunos casos la generacion tromboplastinica
(para demostrar el factor 3) es anormal. El Rumpel
Leede y similares son muy positivos. El tiempo de
coagulacion es normal (ligeramente retrasado en al-
gunos casos).

Como en el Werlhoff, aunque méas raramente, hay
también tipos de Glanzmann sintomaticos a infec-
ciones graves.

_ Patogenia.—No esti bien precisada la patogenia
intima de esta enfermedad. Algunos han creido in-
cluso una alteracién del plasma.

~ Se supone una formacién anémala en la médula
osea, con irritacion del megacariocito, que da sali-
da a plaguetas anormales. Esencialmente falta la
funcién plaquetaria que rige la retractibilidad (;re-
tractoenzima ?).

_'E?'.,fr’.rmf’du.d de von Willebrandt-Jiirgens.—Tam-
bién conocida con las sinonimias:

Parpura atrombocitopénica.

Trombopatia constitucional familiar.

Seudohemofilia hereditaria.
Seudohemofilia de Willebrandt-Jiirgens.
D}gtesis hemorragica de las islas Aland.
Diatesis trombopéatica.

'Se trata de una trombopatia hereditaria (heren-
cla dominante), constitucional y familiar, clinica-
mente mas parecida a la hemofilia que al Werlhoff
(de fipnde su denominacion de seudohemofilia o he-
mofilia de las mujeres).

Algunos autores suponen su identificacién con la
enfermedad de Glanzmann, habiéndose descrito al-
gunas formas de transicion entre ambas (con la par-

tlcul.aridad de presentar algunas caracteristicas mon-
goloides),

LAS INSUFICIENCIAS PLAQUETARIAS -

El niimero de plaquetas es normal (a veces aumen-
tadas) ; en algunos casos pueden estar disminuidas,
pero siempre menos que en el Werlhoff. A diferen-
cia del Glanzmann, cualitativamente presentan es-
casas modificaciones, sin formas gigantes ni agra-
nulares: a pesar de lo cual, los megacariocitos son
degenerados, con vacuolas y generando plaguetas
agranulares, lo que se ha esgrimido como argumen-
to en favor de una génesis mielopatica.

Algunos autores encuentran anormalidades: nu-
mero exagerado de plaquetas gigantes, microplague-
tas, formas seniles y picnosis granular,

El tiempo de sangria es alargado, con retractibi-
lidad del coagulo normal (otros encuentran retrac-
cién pobre), El plazo de trombosis esta muy alar-
gado.

El poder de aglutinacion de las plaquetas esta re-
trasado por inhibicién de la conglutinacién y muy
alterado. La generacién tromboplastica es asimismo
anormal. El Rumpel Leede puede ser algo positivo,
pero desposeido del valor de otras trombopatias. El
tiempo de coagulacién es normal. No obstante, la
disminucién del consumo de protrombina senala un
defecto que no registra debidamente la normalidad
(enmascarada) de aquél.

Existen algunos tipos especiales de enfermedad
de Willebrandt-Jiirgens.

Asj se ha descrito una forma clinica que se pre-
senta en la menarquia por posible accion de la hor-
mona litea sobre los trombocitos.

También se ha descrito un Willebrandt vascular
puro, sin participacién plasmatica (prueba de Biggs
y Douglas, negativa).

En la patogenia se ha invocado la ausencia de de-
terminados factores plaquetarios distintos de los
afectados en las trombopenias e idénticos a los de la
trombopatia ciclica premenstrual (CaNeE y colabo-
radores).

Tipo Jiirgens.—Es una trombopatia con herencia
dominante, con una alteracion de la funcion vascu-
lar y cierta semejanza con el Willebrandt-Jiirgens
y el tipo Naegeli .

Por tanto, las pruebas vasculares estaran muy afec-
tadas, mientras el tiempo de sangria es normal, asi
como el tiempo de coagulacion, retractibilidad del
codgulo y nimero y morfologia de las plaquetas. En
cambio, el tiempo de formacién del trombo es alar-
gado y la aglutinabilidad de las plaquetas algo re-
tardada.

Tipo Naegeli—Existe una semejanza entre esta
trombopatia y el Glanzmann; posiblemente estén co-
rrelacionadas y hasta quiza sean idénticas.

Las caracteristicas fundamentales del Naegeli son:
nimero de plaguetas, normal o alto, con alteracio-
nes cualitativas; formas pequenas, degeneradas
agranulares (iguales a las descritas en el Glanz-
mann),

Tiempo de sangria muy alargado (en lo que se di-
ferencia del Glanzmann). Retraccion del coagulo,
retardada. Formacion deficiente del trombo. Rumpel
Leede, positivo. La aglutinabilidad de las plaquetas
es deficiente,

Hemofilia—La hemofilia es una enfermedad al
margen de la alteracién plaquetaria, por lo que no
deberiamos tratar aqui de ella. Unicamente diremos
que Fon1o la consider6 como debida a una pertur-
bacion funcional plaquetaria (deficiencia cualita-
tiva).
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Otra cosa distinta es la trombopatia hemofilics
de Van Creveld por falta de factor plaquetario 3
(antiheparinico) y tratada con transfusion de pla-
quetas.

Para HOWELL existiria una estabilidad excepcional
de las plaquetas que, al no desintegrarse, no libera-
rian tromboplastina; de forma que si se traumatizan
se produciria la coagulacién (BIRCH).

ORIGINALES

CANCER DE HIGADO
(Experiencia propia)

M. Diaz-RuB1o y E. LOPEZ ROMASANTA.

Chtedra de Patologia Médica de la Facultad de Medicina
de Sevilla,
Catedratico: Prof. M. Diaz-Rusio

En las condiciones de vida del mundo occiden-
tal, mientras el cancer metastasico del higado es
frecuente, el cancer primitivo es raro. Las esta-
disticas senalan una relacion de entre 30:1 a
70:1. La de ORTH, clasica por su numero, es de
64:1, y una de las mas bajas, la de WHITE, con
21:1. Hay pocos datos en lo que se refiere a Es-
paha. GALLART-ESQUERDO senala un 20:1, cifra
baja, pero superior a la nuestra de 6:1, extraida
de datos netamente clinicos, con confirmacion
anatémica o evolutiva en la mayoria. El error
que en ello pudiera haber desaparece al conside-
rar los datos de seccién. En una revision que he-
mos hecho, gracias a la cortesia del Prof. Bu-
LLON, de los 645 protocolos de autposia, del
Archivo de la Catedra de Anatomia Patologica
de la Facultad de Sevilla, que abarca desde 1933
a marzo de 1949, en 67, o sea, en alrededor del
10 por 100 existia una neoplasia de higado, de
las que 20 eran de cancer primitivo y 47 de can-
cer metastéasico, lo que supone una relacién de
2,3:1. Tales cifras, que corroboran nuestra im-
presién y datos clinicos, conduce a la conclusion
de la subida frecuencia del cincer primitivo del
higado en esta region andaluza, ya que la de los
canceres de otra localizacién es similar a la de
otros lugares. Tal conducta recuerda a lo que su-
cede en ciertos paises africanos y de oriente.

CANCER SECUNDARIO (METASTASICO).

En el cuadro I consta la localizacién primaria
de los canceres metastasicos diagnosticados cli-
nicamente y de los procedentes de seccion. Como
se ve, hay concordancia en la mas frecuente lo-
calizacion primaria en estomago, pancreas y pul-
mon.

En el 78 por 100 de nuestros casos fue facil
de reconocer su caracter metastasico, por haber-
se diagnosticado antes la localizacién primaria,

o por ser ésta elocuente. En el resto, fue preciso
para el despiste de ésta, una investigacion me-
ticulosa con los métodos y exploraciones mas
diversos. Por ello, antes de afirmar el caracter
primitivo de un cancer de higado, es preciso una
exploracién exhaustiva del resto del organismo
y, ante todo, alli donde la experiencia demuestra
ser frecuente la localizacion primitiva, ya que no
es preciso que tenga ésta un desarrollo marcado
para que origine metastasis. Recordemos como
canceres de minima extension en antro, no des-
pistables radiograficamente, pueden producir
metastasis, asi como la dificultad para recono-
cer el cancer de cola de pancreas.

Se consideran rasgos diferenciales entre can-
cer primitivo y secundario del higado y peculia-
res de éste, los siguientes: la hepatomegalia mo-
derada con la percepcion de tumores multiples,
la caquexia pronunciada, la gran frecuencia de
la ascitis y el icterus. En nuestra experiencia,
no es asi siempre. Aunque la hepatomegalia exis-
tia en todos nuestros casos, siendo su superficie
y borde duro e irregular, la presencia de tumo-

CUADRO I

CANCERES METASTASICOS
(Datos sobre 244 casos estudiados clinicamente y 47 autop-

siados)
Datos
Datos ana-
Tumor primario clinicos tomicos

Nasofaringe ......... Ot AL TR ca 3 0
JOROPRED inavvivsiosvnsronsuavbinmaitresessins 9 0
Estomago ......ccoecnenn... SR L 81 16
COION. ;..isoaivres s T e R A N Eaa 16 1
Recto ....c.... AR TP T T 19 0
Vias biliares ...... 16 1
PAOCTOAR . iviiiviveiiin S ST p e e 35 8
I35 (0l e | Sose L G Aot 12 0
FIMDN 0 e s s e 29 14
LRSS s s s iy s 3 oy e 10 1
DT L Wi e e Ol st 6 2
CIVRIRD 1 et i i e e b eV a S g 3 1
Carcinomatosis generalizada ... .. 5 1
MediaBtINO. - v.vscaviniowiessavreis s 0 1
MOBBALEITG oy i, s vaaws dats S 0 1

244 47

l

En ningan caso habia signos de cirrosis anterior.
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