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ANEMIA APLASTICA

Br. Mario Mirasda Gutiérrez
A. Detinkelén y sinénimeos,

Se aplica este término a un tipo de ancmia earacierizade por dis-
minucién en Ia sangre circulante de los clementos gue se originan oi
1a médula dsen leritrocitos, granulocitos, trombocitos), gque es relrac-
taria a todo tratamiente y que solo alivie con transfusiones. En pulos
CcusCs no hay asociada otrg en‘ermedad de las que producen arcemia sc-
cundarin, como nefropatia, hepatopatia, deshutricidn, infeeciones o on-
fermedades malignas. El estudio de la médula en eslos easos pone dp
manifiesto grados variables deo agetamiente medular, Sin embargo s¢
har encontrado una serie de condiciones en 1as cuales el cuadro clinieo
v hematolégice es similar ¥ sin embargo el cstudio de la médula evi.
dencia una densidad eelular normal ¢ ain aumentada.

El términe “Anemias Rebeldes Primitivas™ se ha creado para con-
wiobar & la ciésice ancmia apléstica y a cstos otros grupos, enire Ios
cuunles se incluye la mielocscleresis, 1la anemia pseudoaplistica v 1a gr-
nulceitopenia crdnica.

En esta breve comunicacion nos referiremos cspecialmente a la
anemia aplastica propiamente tal, que va acompubada de un agola-
niicnto ep la médula de las células precursoras.

L~ enfermedad sc presenia en dos formas principales, idiopitica
o escencinl y secundaria a ciertos venenos medulires,

B. ANEMIA APLASTICA 1IHOPATICA,

Sec presenta con mas {recuencia onfre las edades de 15 2 30 anos
y pucdy tener uma evolucian crinica y otra aguda, qus se manifiest)
o fiebre. hemorragias y lesiones ulceronecroticas de Jas enclas,

1. sintennitelogia,

Por lo general s¢ inicia en forma insidiosa. Los sintomas pueden
provenir de la anemia misma --con fatigabilidad, astenia, palidez— =

menos frecucniemente como consceuencia de la reduceién de los granu-




2 REVISTA Mu01Cs CoSTARRICENSE

Jocitos — infeceiones, o de los trombocitos — sindrome hemorrigiparo,

Fl paciente se presenia con palidez cérea, El peso por lo genersl 6o
mantiene, Es poco frecuente la esplenomegalisi. No s¢ observan sintomis
nerviosos ni atrofia de las papilas linguales.

2. Cambios en b sungre,

Sritrocitos: Aungue la anemia sea muy severa, el aspeclo tie los
eritrocitos os normal. Por lo general no hay policromatofilia, punteada
basofito o eritroblastos circuluntes. El percentaje de reticvlocitos o su-
mameonte bajo; todos estos hechos traducen It ausencia de regenerucion,
Ln los cslades finales el recuento eritrocituric baja a menos de un mi-
1llén por milimeire edbico.

El namero de leucocitos estd disminuldo. a expensas principalmenta
de Jos formados en Ja médula ésea {netrdlilos ¥ cosinofilos) y se produ-
ce una linfocitosis relativa gue puede aleanzar hasta un 90%.

El nimero de plaguetas {ambién baja huvta produciv sindrome lie-
morragipare. Sin embargo se han observade casps en gue a pesar de 1a
nutable disminucion de las plaguctas no hay tendencia a las hemorra
gias, El tiempo de sangria por lo geneval esta proiongado vy lo comim
s encontiay el tiompo de coapulacidn y Ja fragilidad de los eritrocitos
dentre de limites normales,

3 MEINLY OSEA

Sequn Leitner 13) la médula dsca de extos pacientes pucde ser o -
cince tipus. 1. Camblos ligeros eon moderada desviacion a la tzquicrds
dre la granulocHopoyesis y mederada hipoplasio de Ia erifropoyesis v
Tremhopoeyesis,

. Marcada detencién de la maduracién dande un tipe de meédyln
promiclecitica, frecuentemente con un aumento de los mickob)astos, des-
viacién a 1a lzquierda de la serie megacariocitica con megacariocitos
furmadaores de plaquetas escasos o atn ausentes ¢ hipoplasia de I4 cris
1ropoycesis.

3. Aplasia e }Ja médula homatopoyéctica con descense mareads
de Jox granulobinstos, eritroblasios ¥ megacariocilo: {que pueden dex-
aparecer casi completamente) mientras que las eélulas reticulares es-
t&n cumentadas.

4. Apiasia total de ln médula en que no sdlo desaparecon his of-
lulas predecespras de Jas {res series formadas en la méduke fino también
las edlulas reticulares.

5. Duiic e Ja sangre periférica con destraccion on ol bnvo de Jus
leugocites, plaquetas y eritrogitos,

4. BDIAGNOSTICL,
Las caracteristivas hematologicas que fundamentan of diagnisti-
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0 30n anemia, leucopenia ¥ trombocltopenia. El miclagrama. la auxen-
cia de otras enysas que producen anemia, ¢] fracase de los tralamien-
tos, son otros factores que complementan ¢l diagndstico,

Las siguientes son para Wintrabe (3) las condiciones que pueden
plantear un diagnostico diferoncial:

Las anemias de tipo mieloplisico {Hodpkin, leucemin, tumores me-
trslasicos} con frecuencia se acompahan de leucoptnia y trombocitope-
nia. La presencia en la sangre periférica de formas inmaduras de Kt
serie roja o biapca debe sugerir la existencia de loucemia. La bresen-
cia de adenopatias o esplenomegalia sugiere enfermedades de Hodgkin
y en esto casos ¢l miclograma o la punecidn ganglionar o del bazo pue-
de dar ¢l diagndstico.

en algunas ocasiones [a purpura hemorrdgica pucde dar un cua-
dro clinico similar, pero la existencia en esta alrceién de leucoritosis
y signos de regencracién on los eritrocitos, ¥ en Ultimo caso, una mé-
dula dsen con megacariocitos en cantidad normal o aumentada. disipar
la duda.

En nuesiro medio haospitalario la ancmia apldstica podria con-
fundirse cont las anemias en Qltimo grade, o veces acompafhadas por leu-
copenia. ¥ CcAusadas pov ankilostomas y desnutricion. El diagndsticc
diferencial lo estableceria ¢l hecho de que la anemia ankilostemiasica
es de tipo microeitica hipocrermna y no del tipo normocrémice como en la
anemia apidstica.

C. ANEMIA APLARTICA SECUNBDARIA

La anemia apléslica puede presentarse como consecuencia de 12
exposieién o eicrtos agentes fisico-quimicos que lesionan fa médula dsea
En nuesiro medio, poco industrislizade es probable que este factor jue
gue un rol d2 menor importancin en comparacion con otros paises.

1. K1 benzol se sefiala clasicamente como uno de los téxicos m.
dulares desde 1897 (5) El henzol o benceno .C6H6) se usa como diso!l
vente de muchos productos asi como €n varios pracesos industriales,

2. Arsenicales organicos. La necarsfenamina, arsfenamina, sul
1arsfenamina. mapharsen se mentionan cntre los arsenicales organicos
aue con mas [recuencia han producide anemias aplasticas. La impor-
tancia de este problema tiende a disthinuir con el decreciente uso du
estos preperados corno drogas antisifiliticas.

3. Compuestos de oro, Se han sefalado ¢asos de anemia apléstica
como resultado del uso de estos comnpuestos ep caros de lupus, tbe, 0 ac-
titris reumatoide.

4.0lros compuesios, Se han sciialado casos de shemia apléstica
o ceusa del uso del gas mostaza, bismuto, mercurio, ete,
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5. Cloromicetina y anemia aplastica. La posibilidad de que la ad-
ministracién de cloromicetina produzea depresion de la médula ésea o5
¥a un hechn establecido. W. Dameshek (1) se ha referido a este pro-
blema subrayando que si bieny la proporeidon de casos en que se ha pro-
ducido depresién de la médula es pequefa, la existencia de cases {atales
debe obligar al médico a no usar csta droga sing cuando es indispen-
sable.

La estructura quimica de la cloromicetina, gue contienen un radi-
cal nitrobenzeno hizo piantear a Smadel (Cit por 1} la posibilidad d»
que ia droga actuara como depresor medular, mucho antes de que apa-
recieran los primeros casos clinicos.

Entre los trabajos mas ilustrativos referentes a la produceién d.
anemia aplastica por la administracién de cloromicetina estén los de
Wilson {4) y Erslev (2},

La accidn de la drogas se manifiesta sohre todo en tratamionios
prolongados y va desde una depresion reversible hasta una aplasia me-
dular irreversible, ¥ fatal.

6. Radiaciones. Los tcjidos hematopéyeticos junio con el epitelio
noble de los ovarios y testiculos son los més susceptibles de ser dafindos
por las radiaciones.

Las radiaciones capaces de daftar la médula son los rayos Roentgen
¥ gama, asi también como los alfa y beta.

Con e] desarrollo de las armas atémicas las consecuencias de las
radiaciones sobre el organisme van individualizando cada vez méas un
capitulo aparte en la medicina.

D TRATAMIENTO.

Il tratamiento consiste en transfusiones sanguineas En muchos
casos esle recurso permite sobrevidy prolongadas, adn de afios, Se de-
hen hacer las transfusiones nccesarias como para gjle ¢l paciente se
sienta en buenas condiciones,

E. CASON CLINICO-PATOLOGICO:

Caso N? 1. D, R. M. 36 afios, jornalero. Paciente que fué cnviado
el Hospital de Golfito con e] antecedente de padecer gingivorragias des-
e quince dias antes de su hospitalizacion en este lugar. A su ingrese eo
el Hospital San Juan de Dios declar(d que desde 10 anfos antes sufria
de pequenas gingivorragias a las cuslei no daba impottancia. Fl examen
fisico: se trataba de un hombre cn edad medin d- la vida en repular es-
tado nutritive, con palidz exiyera de mucosas y conjuntinns y aparien-
cia de estar gravemente enfermo. Presion arterial 110450, gingivorra-
rias, mueosas palidas, herpes labial, soplo sistdlico apexiano a la auscul-
tacién cardiaca, el higado se palpd a tres traveses de deds bajo el rebor-
dc costal en inspiracién profunda, de borde cortenie, algo rensihle, Picl
palida con una que otra petequia,
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Examenes de Laboralorio: orina normal, VDRL y Khan negativos,
cxamen parasitoldgico de heces: ankilostomas y trichuris trichiura, Pro.
leincmia: proteinemia total 544 gms con 3.64 gms de albamina ¥ 1.79
gms de glohulina, Protrombina de Quick 804y Tiempo de sangria 4 mi-
nutos,

En ires recuenics de plagquetas practicadas durante su hospitali-
ZiCION NO Se oncontraron trombocitos.

El recuento de globulos rojos osctlé entre 600.000 por mm 3 con
254/ de Hb a su ingreso hasta 1.T70.000 con 5 gms de Hb, valor maxime
que fué aleanzado con transfusiones. Pocos dies antes de su muerte 1
recuento dio 1.200.000 eritrocitos por mm 3 con 3 gm de Hb.

Los leucocitos oscilaron entre 11680 hasta 1840, con valores enire

cslas cifras en otros controles, con linfocitosis marcada alcanzando valo-
res de 4747, 70% y 82% cn los controles practicados,

Sc practicé miclograma esternal que did el siguiente resultado.

Células nucleadas por Mm 3......covvnnn.n.. 41.500
Megacariocitos por mm 3.... ... ... ..., 0

con la slguiente distribucidn

Miclocitos neutrdfilos ..., . P 1.75%%
Mctamielocitos neutrdficos .. ... ........ .. ... 0.50
Baciliformes . . ... i i 1.75%
SOEIMENTOS .+ o ivearaarssnsarnarannasnenns 0.25
Monocitos . . . . ia e e 0.5
Linfecitos, . . oot rniinacennns 12.0
PlasmoOcitos . . . L. i e 13.73
Plasmoblastos . . ... .. . i e vel 00750
Normcblaslos basofilos . ... ... ..verininnenn 5.25
Ncrxroblastos palieromatofilos ... . Crrerrareaas 9.25
Normeblastos ertocromaticos . ................. .15

Celulas del estroma ......... ... .o iiinn. 492574

Este mielograma evidencia depresién notable de la serie mega-
~arigeitica y granulocitica, con disminucidn absoluia aunque ne por-
cental de la serie eritrobldstica y aumenis de los plasmocitos. Otro
mielograma, practicado en la cresta iiaca ipocos dias antes de
fallecer didé 16.300 células nucleadas por mm3 con ausencia de megaca-
riocitos en una distribuciéon semejante de las diferentes series.

Una radiografia del torax fué informada como reveladora de un
mioderado aumento de los didmetros cardiacos! e imagen de éxtasis pul-
monar.

Evelucién y tratzmiento, A este paciente se le practicaron sicte
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transfusiones gue surticron efecto benéfico pasajero. Su anemia se
fué acentuando y su estado general empeord hasta fallecer,

El siguients es un resumen de los hallazgos en la  autopsia:
Cadaver palido Corazén: manchas aquiméticas subendocardicas, dilata-
cién de las cavidades. Cavidad ahdominal: mueosa gdstrica con tinte seu-
domelanico, Higado: tumefaccion turbia. Bazo: 70 gms. Péalide. Rifiones:
26 gms ambos, tumefuctos, pilidos. Al examen histolopice hay neero-
sis de los tubulos contorneusdes y comservacion del aparato excretor.
Meéduls dsea external: tejide abundante, denso. Examen histologico:
iejido adiposos con escasisimas c¢élulas mieloides y ausencia de mega-
cariocitos.

Causs de la muerte: Anemia aplastica.
CASO N® 2

B. R. A, caso N? 37146, de 33 afios de edad. jornalere, prove-
niente de Santiago de Puriscal. Paciente con antecedenties de tosferina
y sarampidn. Ingreséd refirlendo qgue dewnde un mes &trds tenis debili-
dad general muy marcada, sofocacion al hacer esfuerzos, perdida del
apetito, nfuseas y vomitos ocasionales, Tiene episodios febriles prece-
didos de escalofrios y tos frecuente. Enflaguecimienio murcado. Re-
fiere que desde 15 dias antes de su ingreso tienc deposiciones alqui-
tranadas.

Al examen fisico se aprecid un paciente enflaquecido, adinamico
con palidez difusa marcada, con temperatura de 37.2, pulso 80, 14
respiraciohes por minuto, presién arterial de 120/70, conjuntivas oeu-
lares muy palidas, mucosas bucales muy palidas, dentadurs incomple-
ta ¥ en mal rstado, t6Tax simétrico, examen pulmonar negativo: a lz
auscultacidn cardiaca se escuchd soplo sistdlico apexiany discreto; ab-
domen, higade ¥ hazo normales, piel muy pélida.

Examenes de Laboratorio. Orine normal, reaceciones seroltgicss
para lues fueron negativas, la hisgueda de hematozoarios en sangre
periférica fué negativa, el examen parasitolgico de heces sdle reveld
huevos de trichuris trichiura; la reaccidn para sangre oculta en hece:
fité positiva

El estudio hematologico reveld; gldbulos rojos T10.000 por mm3.
25 gms de Hb por %; 1.800 leucocitos, con la sicuiente formula dife.
rencial, Eosindlilos 3, juveniles 1, baciliformes T, segmentades 25, lUn-
{ocitos 58, monocitos 6. Se obser¢ normocromia y ligera anisocitosis
en les eritrocitos. Granulacién toxica franca en los granulocitos. Se en-
contré un eritroblasto por cada 100 Yeucoritos.

Un recuento de plaquetas did 17.300xmm3.

Quince diark después del primer hermograma se practicé un con-
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trol d¢ glébulos rojos ¥ hemoglobina dando 610,000 eritrecitos por
mm3 ¥ 2 gms de Hb%.
Un miclograma practicado poco después de su ingreso did;

Células nucleadas por mMM3 ... . .iieeniaa.. .. 10,000

Megacariocitos por mm3 ... ... 00..e RPN 1
BRasofilos maduros ........ 0000 0nn rrrraeeneaas 0.25%
Fasintfiles inmaduros . ........ iaaey feaaranaas 0.715%
Fesindfilcs madures ....... e PR + My - 1
Mieloblastas ... ....cvnecinaiinas feieeeas RPN |
Promiplocitos neutrofilos ............... - 0.75%
Miclceitos neutrofilos ... ... i iiiiiaeieians, 4. 50
Metamielocitos neutrofilos ..., ... il 1.9
BacilifOrmes .. .veveresrasnincnnsanerrcnnnnans 2.5
Segmentados . . . ... ... .. . ieimesaeas 1
Monceites ... oL P, reeiaaaeaaeans 1.5
Jinfoeitos . ...iovieannnans ey e 22.25¢;
Piasmecitos .. .veieiiiaiinnianas earmanraaes 23,705
Neormobiasrips basofilos ............ eniemnaaas 3
Normoblasios policromatofilos ........ iearsens 3.5
Normoblastos ortocrométicos (............... ..3.73%
Céhutas del estroma ......covenvanns e Ve 26257

n el miclograma se ohserva claramente 'a marcada disminucidn
de la densidad celilar de la midula, con notable reduccién de las series
megacariocitica, granulocitica y eritroblastict, asi como aumctiteo de los
hnfocitos, lox plasmocitos y las células del estroma,

Se practicd también examenes radioligico del tubo digestivo guw
fué normal, Una radiogralia de) torax sGlo reveld acentuacion de 13 ira-
ma en el lobulo superior derecho.

Durante su cvolucion tuve discretos ¥ paco numerosos episodias
fohriles, Su ostado peneral se fué comprometiondo v fallecid 18 dias des-
rués de su ingreso.

Bn la autopsia se encontréd un caddver pilido v enflaquecide, los
hallazgos mas imporiante fucron un miccardio muy péatido y atigrado.
una infiltracién melénica de la mucosa del tubo digestive. El examen
histologico de 1a médula revelo que estaba constituida casi exclusivamen-
te por grasa,

En los cases presentados, Ja procedencia de Jos pacientes, la in-
dole de su oficio y 1a ausencia de antecedentes hade mas probable que <«
trate de casos de ancmia apléstica idiopatica.

¥. COMENTARIO

El objeto de esta breve revision es subrayar un capitulo miés de
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ruestra rica patologia hematolégica.

Deseariamos insistir en aigunos aspectos del problema, A pesar
de los limites difusos que tiene el grupo de anemias rebeldes primithvas,
la anernia aplastica -—sobre todos la esencial— forma una entidad bicn
delimitada.

Por demas csté mencionar la imporiancia del estudio ciloibgico
de 1a médula asea, no s0le en o} diagndstico diferencial sine también co-
mo indice para tratar de esiablecer un prondstico partiendo de la inten-
sidad de) compromiso medular.

De fundamental importancia es liegar & un diagndstico preciso, a
fin de no cifrar esperanzas infundadas en Jos coadyuvantes de la he-
matopoyesis, tan en boga Ultimamentle, y recurrir cuando antes B las
‘ransfusiones, La vitamina B12, el acido folico y el hierro no producen
clectos apreciables,

De gran trascendencia, tanto préctica como especulative, es o)
peligro real de que la cloromicetina produzca depresién medular dn
grado variable. ¥ B pesar, comno ya se dijo. del pequeho porcentaje de
casos con este tipp de complicacion, los nimeres no cuentan para el
pobre individuo gue es victima de tal complicacidn como lo hace ver
Demeshek,

Se sefiala la posibilidad (5) de que la médula asea recobre sus
funciones mientras se sostiche al paciente con transfusiones. El nGmera
de estos casos probablementc es peguefio, pero debe estimular a realizar
urnt tratamiento campleto y prolongado por medio de transfusiones en
este tipo de pacientes,

Los tasos clinlecos que molivan esta comunicacion son un clarn
exponente de las caracteristicas de la enfermedsad. Entre nosotros [as
escasas disponibllidades de sangre para los enfermos de =glén Crea un
problema mas en el tratamiento de estos casos.

G. CONCLUSIONES.

1 Se revisan Jos aspectos sobresalientes de la anemia aplastica
desde el punto de vista etiolégico, elinico, hematoldgico y terapdutico.

2, Se presentan dos casog clinicos en que se practicaron estudios
de 18 médula Gsea y en los cuales hubo confirmacién anatome-patoldgica.

3. Se insiste en 1a importancig del mielograma como medio diag-
néstico.
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