ERITROBLASTOSIS

Por JAVIER ISAZA

Es un sindrome que se caracteriza por la persistencia o revivi-
wtento de centros hematopoyéticos embrionarios en la medula osea
roja, en el higado y en el bazo, focos que se forman como reaccion
de defensa a la destruccion exagerada de eritrocitos provocada por
una reaccion feto-materna. Con proliferacion intensa de la serie roja
embrionaria y produccion de eritrocitos nucleados, acompanada de
hemolisis, anemia, ictericia, hepatomegalia y esplenomegalia de inten-
sidad variables, y reaccion mieloide.

Este sindrome puede presentarse en el feto, en el recién nacido
y aun en la primera infancia, con un grado variable de intensidad, segun
la presencia de todos o de una parte de los signos mencionados.

Desde el punto de vista de las manifestaciones clinicas, se consi-
deran las siguientes entidades:

1) Muerte fetal y abortos criptogenéticos que no pueden incul-
parse a una causa diferente a la reaccion fetomaterna, en presencia de
la cual la madre es capaz de producir anticuerpos que actan sobre el
feto provocando su muerte o su destruccion; reaccion que puede ser
tan violenta que el feto muerto presenta la tipica forma de “el saco
de nueces”.

Puede aparecer en cualquier época del embarazo, pero con mayor
frecuencia durante los cuatro o cinco primeros meses. Puede repetirse
en los embarazos siguientes, o tomar la eritroblastosis otra cualquiera
de sus formas clinicas.

En la sangre fetal se encuentran, lo mismo que en sus 6rganos,
las caracteristicas del sindrome eritrobldstico, y en el sistema nervioso,
impregnaciones siderofilas especialmente localizadas en los tubérculos

cuadrigemelos, que no siempre son constantes.
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2) Edema fetoplacentario de Shride o Hidrops Fetalis, también
Namado Edema generalizado del feto, que se caracteriza clinicamente
por intenso edema fetal, con anasarca y ascitis; hepatomegalia y esple-
nomegalia; ictericia mas o menos intensa; y gran edema placentario
con aumento de su espesor.

El feto muere generalmente entre el sexto y el séptimo mes de
vida intrauterina, y puede llegar a término para perecer poco tiempo
después de nacido.

En la sangre se encuentran las caracteristicas de la eritroblas-
tosis; con leucocitosis, mielocitos y mieloblastos; normablastos y mega-
loblastos. El examen anatomopatologico muestra la presencia de cen-
tros hematopoyéticos embrionarios aberrantes, en casi todos los orga-

nos; degeneracion marcada del hepatocito.

3) Ictericia grave familiar del regién nacido de Pfannenstiel,,
conocida también con el nombre de Icterus Gravis Neonatorum o sim-
plemente de Ictericia Grave del Recién Nacido. Se - caracteriza por
la aparicion de ictericia aguda en un niflo aparentemente sano nacido
de padres sanos y normales, que va acompafada de postracion gene-
ral, anorexia rebelde, alteraciones graves de su estado general, falta
de reaccién a los estimulos exteriores y aspecto doloroso, con hepa-
tomegalia y esplenomegalia marcadas. Puede agregarse a estos sintc-
mas la aparicion de hemorragias o purpuras y alteraciones nerviosas.

La muerte sobreviene en forma rapida al cabo de dos o tres dias.

En la sangre se encuentra intensa eritroblastosis, anemia que
oscila entre uno y tres millones de eritrocitos, con hemoglobina propor-
cionalmente alta. Hay leucocitosis elevada, de cerca de 30.000 por
mm3; aumento de la bilirrubina sanguinea con reaccion de Hymman
Van Den Bergh indirecta positiva, o bifasica; pero con resistencia glo-
bular normal y ausencia de esferocitosis. En la orina se encuentra uro-
bilinuria.

El examen anatomopatologico muestra la presencia de focos feta-
les hematopoyéticos en casi todos los drganos, pero en especial en
el higado y el bazo. Con nddulos de eritroblastos y recargo marcial
de las células de Kupffer en el primero; y con metaplasia mieloide en
el segundo.

Aparece en una familia que presenta hijos sanos, pero en la cual
no es raro que haya habido otras manifestaciones de eritroblastosis.

4) Anemia grave eritrobldstica del recién nacido o Anemia Con-
génita del Recién Nacido. Es una de las manifestaciones mas tardias
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de la eritroblastosis y quizd mas benigna. Se presenta en nifios apa-
rentemente sanos que han tenido un desarrollo normal, hasta que
sin causa establecida se desencadena en ellos una anemia intensa que
rapidamente se agrava y que se caracteriza por la falta de trastornos
alimenticios concomitantes. [.a anemia se acompafia de ictericia apa-
rente o subclinica, palidez y trastornos funcionales organicos por
anorexia tisular, con esplenomegalia y hepatomegalia de la intensidad
variable.

El examen sanguineo muestra una anemia notoria, con uno o dos
millones de eritrocitos; con reticulocitosis y eritroblastosis moderadas,
y con una leucocitosis alta pero inestable, con la presencia de leucoci-
tos juveniles.

El examen postmortem muestra la existencia de centros hemato-
poyéticos embrionarios, de localizacion diversa.

Etiologia de la eritroblastosis

Hasta hace poco tiempo, se la atribuia a enfermedades familiares
de la sangre o a malformaciones sanguineas, para citar solamente las
teorias que tuvieron mas acogida. A algunas de sus formas se las
considerd como pseudoleucemias, pero nunca se les establecié una
etiologia bien definida.

Levine y sus colaboradores encontraron en 1941 una hemaglu-
tinina anormal en el suero de las madres cuyo feto presentaba mani-
festaciones eritroblastdsicas.  Este anticuerpo tenia la propiedad de
aglutinar los eritrocitos del nifio y del padre de éste.

Actualmente esta comprobado que toda causa capaz de ocasionar
una reaccion antigeno-anticuerpo entre el feto y la madre, puede dar
crigen a manifestaciones de eritroblastosis que seran tanto mas graves,
cuanto mas intensa sea la reaccion. L.a mas importante y digna de
tenerse en cuenta es la ocasionada por el factor Rh, pues se ha com-
probado que el 90% de las mujeres cuyos productos concepcionales
padecen eritroblastosis, son Rh negativas y los padres Rh positivos;
aunque, por otra parte, si un 12% de los matrimonios blancos tienen
padre Rh positivo y madre Rh negativa, solo en uno de cada cin-

cuenta casos aparecen manifestaciones de eritroblastosis.

Factor Rh (Rhessus)

Es un polisacarido descubierto por Landsteiner y Wiener en 1940,
que se encuentra en las euglobulinas del eritrocito en un 85% de los
individuos de raza blanca, constituyendo un aglutinégeno especial con
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caracteres mendelianos, que ha recibido el nombre de Factor Rhessus
por encontrarse en los eritrocitos del macacus rhesus con las caracte-
risticas que posee en la especie humana y en una incidencia semejante.

Es importante desde el punto de vista clinico por ser capaz de
provocar en la sangre que no lo posee, la formacion de anticuerpos
que destruyen el eritrocito con factor Rh positivo.

En efecto, el aglutindgeno del eritrocito Rh positivo acttia como
antigeno en el organismo receptor y hace que éste produzca un anti-
cuerpo anti-Rh positivo que reacciona provocando una hemolisis. Un
fenomeno semejante puede producirse durante el embarazo cuando el
padre es Rh positivo y la madre Rh negativa. Por los caracteres men-
delianos del Factor Rhesus el producto de la concepcion puede ser: o
Rh negativo, en cuyo caso no hay problema fisiopatologico; o Rh
positivo, en cuyo caso el aglutindgeno fetal atraviesa la placenta y
penetra a la circulacion materna donde actuando como antigeno, pro-
voca la formacion de un anticuerpo anti-Rh positivo, el cual atraviesa
nuevamente la placenta, pasa a la sangre fetal y produce en ella una
reaccion antigeno-anticuerpo que se traduce en hemolisis y anemia de
gravedad variable, segin la intensidad de la reaccion.

Patogenia de la eritroblastosis

']

L.a patogenia y la sintomatologia clinica de la eritroblastosis
pueden explicarse partiendo de los fendmenos basicos de hemolisis,
anemia, produccion atipica de elementos sanguineos y formacion anor-

mal de centros de eritropoyesis con alteraciones de la fisiologia de
organos tales como el higado, el bazo y la medula osea, que se desen-

cadenan como resultante de la reaccion fetomaterna antigeno-anticuerpo,
Cuando la reaccion es violenta, se produce la muerte fetal o la

destruccion del huevo con aborto, destruccion que puede llegar hasta
la formacion del “saco de nueces”.

[.a anemia es causa de anoxemia tisular, de degeneracion del
hepatocito y de aumento de la permeabilidad capilar en el mesenquima
organico. Si al aumento de la permeabilidad capilar se agrega la hipo-
proteinemia por degeneracion del hepatocito, se encuentra la causa del
edema fetal generalizado o hidrops fetalis.

l.os focos hematopoyéticos embrionarios de localizacion hepatica
perturban la circulacion intrahepatica por compresion; la hemolisis
exagera la produccion pigmentaria con formacion de trombos v obs-
truccion de los canaliculos biliares. Esto, unido a la degeneracion del
hepatocito por la anoxemia, explica la patogenia de la ictericia grave:
hemolisis, obstruccién canalicular y degeneracion de la célula hepatica
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I.a degeneracion hepatica y los trastornos de los endotelios capi-
lares puede explicar las purpuras y las hemorragias que aparecen en
algunas de las formas clinicas de la eritroblastosis.

I.a hemolisis intensa reduce rapidamente el ntmero de eritro-
citos; el organismo reacciona con la formacion de focos hematopoyé-
ticos embrionarios y células sanguineas de este tipo. Pero prima la
destruccion sobre la produccion; los trastornos funcionales que la
hemolisis y la anemia ocasionan no pueden compensarse y el organis-
mo sucumbe con el cuadro clinico de anemia grave eritroblastica.

Prondstico

Es malo; hay un 80% de mortalidad. El feto perece general-
mente antes de la viabilidad; si llega a término muere frecuentemente
durante los dos primeros dias de vida extrauterina.

Para muchos autores, el peligro solo desaparece después de los
cuatro meses, cuando los eritrocitos y la hemoglobina han alcanzado
un nivel normal.

En cuanto a la descendencia, el prondstico es aun mas sombrio,
a causa de la sensibilizacion materna que es definitiva. Por esta razon,
y mientras el progenitor sea Rh positivo, los embarazos de la madre
sensibilizada con feto Rh positivo, estaran acompanados de manifesta-
ciones de eritroblastosis.

Tratamiento

El tratamiento debe orientarse hacia el mantenimiento de un nivel
sanguineo satisfactorio hasta cuando se normalice la hematopoyesis,
por medio de transfusiones de sangre total Rh negativa, por via veno-
sa en la fontanela anterior, en cantidades acordes con el grado de
anemia y las condiciones generales del enfermo. La aplicacion de
pequefias cantidades de sangre por via intramuscular, no es satisfac-
toria y los resultados inciertos. El empleo de suero o plasma en cambio
de la sangre total Rh negativa, es muy discutible.

ILos extractos hepaticos, en todas sus formas, son de efectos muy
dudosos en el periodo inicial, aunque actiian satisfactoriamente en la
convalescencia. I.a administracion de hierro medicinal es util y acelera
la mejoria.
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