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revista de ciencias médicas

El presente articulo corresponde a un archivo originalmente publicado
en el Boletin del Hospital Clinico para sus graduados en provincia,
actualmente incluido en el historial de Ars Medica Revista de Ciencias
Médicas. Este tiene el propdsito de evidenciar la evolucidon del contenido
y poner a disposicion de nuestra audiencia documentos académicos
originales que han impulsado nuestra revista actual, sin embargo, no
necesariamente representa a la linea editorial de la publicaciéon hoy en
dia.



REUNION ANATOMO-CLINICA N° 1

I.

RESUMEN DE LA HISTORTIZ CLINICA

a. Anamnesis: Era una paciente de 14 afios, sin antece-
dentes mdérbidos de interés, quién tres se
manas antes de su ingreso comenz® con astenia, cefalea, sen
sacibén febril, dolor esternal punzante que se exacerbaba con
los movimientos respiratorios, sin acompafiarse de tos ni
expectoracidn. Comenzd asi mismo a comprometerse el esta-
do general y al cabo de dos semanas aparecieron elementos
purpQricos en ambas extremidades inferiores, escasos.
Cinco dias antes del ingreso al Servicio, la madre la lle-
va a la Posta en donde constatan una enferma ictérica, pa-
lida y con ptGrpura y fiebre. Al respecto la paciente dice
que sus deposiciones eran de color y aspecto normales Y
que la orina era color “té&".
Se le practicd un mielograma y se envid a este Hospital pa
ra su estudio y tratamiento.

b. Examen fisico: Paciente en decubito indiferente, con-
ciente y lficida, con tendencia facil a

la somnolencia, petequias escasas en antebrazos, piernas y

dorso, sin adenopatias, normotensa y con temperatura 38° a

xilar.

Habia ictericia conjuntival. El resto del examen era nor-

mal.

c. Examenes de l=aboratorio: Ex. de orina: albuminuria
de 0,14 gr%¥o. Globs. rojos

abundantes. Uremia y glicemia normales.

Bilirrubinemia directa pronta 1 mg%.

Bilirrubinemia total 5, 7 mg%

Bilirrubinemia directa : By P

Fosfatasas alcalinas 2,1 U.B. - Transaminasas 0.A. = 146 - P
= 62. Colestexol 250 mg¥%.

Hemograma: Gl. rojos 4.900.000 - Hb 14 grs - 97% .
Hematocrito 42, Reticulocitos 18,2%. Eritroblastos 28% .



Plaguetas 18.000. Gl. Blancos 10.900.

Formula: 0-0-0-2-8-58-25-7. Crenocitos 64 por mil.
Esquistocitos 45 por mil. Microesferocitos: abundantes.

VHS 6 mm. Tiempo de sangria: 30 min.Tiemp. €ocagqul.=1130 min,
Test de Coombs directo (-). Radiografia de térax: normal.
Hemoglobinemia 113,8mg%. Hemosiderinuria: negativa.
Hemoglobinuria: positivo moderado. Hemocultivos 3 (=).

A los 4 dias del ingreso: Uremia 2,26 gr¥%o.

Protrombinemia 52%. Resistencia osmdtica del eritrocito:
disminucidn de la resistencia osmética inicial.

Na: 130 mg Eq/l. K: 2,55 mEqgq/l.

A los 7 dias del ingreso: Uremia 2,60 gr%o. Glicemia 1,56 gri0.
A los 7 dias del ingreso: Hcto. 23%. Creatinemia 4,5 mg%.

Na 163 mEg/1 - K : 5 mEq/l. Fibrinbgeno 170 mg% Heptoglobina
Hemograma: 28-II-70. Gl. rojos 2.000.000. G.Bl. 7.900.

Hb. 7 - 48%. Hcto. 22. Reticulocitos 38, 3%. Plaquetas 2.600.
Formula: 1-3-2-2-30-31-27-4. 1% de esquistocitos y crenoci-
tos. Policromasia moderada. Microesferocitosis moderada.

d. Evolucién y tratamiento: Durante su estada en el Servi
cio, la enferma present6 fie-
bre hasta 38,5 axilar, somnolencia que fue acentuéndose y
desde el 4° dia de hospitalizacién aparecieron convulsiones
tbnico~-clénicas sin incontinencia esfinteriana y con algu-
nos signos neuroldgicos tales como hemiparesia derecha y
Babinsky derecho, fugaces.
Se la tratd con Cidoten 200 mg. diarios y Heparina 50 mgs
¢/6 horas.
El Gltimo dia caybé en coma profundo y fallecid a las 6 ho
ras del comienzo del coma. Alrededor de 3 dias antes, se
habia pesquizado un derrame izquierdo gue no fue punciona
do.




ITI.COMENTARIO DIAGNOSTICO

En resumen es la historia de una muchacha con sin-
drome febril, pfrpura, anemia hemolitica e insuficiencia
renal, m&s un cuadro neurolégico abigarrado y cambiante,
en cuyo examen fisico se encontrd bazo percutible y fro-
tes pericaArdicos de apariciébn fugaz.

El problema de esta nifia estaba en configurar la
naturaleza de su anemia, en la cual no habia hipocromia
ni alteraciones que permitieran apuntar hacia un defecto
nutritivo en relacidn a vitaminas 812 y &cido félico.

La anemia era de origen hemolitico segGn estaba in
dicado por las células normocrémicas, €l gran ntGmero de no
normo y microesferocitos, el alto recuento reticulocitario
y el elevado ntmero de crenocitos y esquistocitos, los que
en si no denotan proceso especifico ninguno pero que se
ven con frecuencia en anemias hemoliticas intravasculares
en 73% de enfermos con uremia, 54% de enfermos con flce-
ras digestivas sangrantes y el 68% de pacientes con céncer
gastrico.

La otra anormalidad hematolbégica llamativa era la
marcada trombopenia y he aqui el fondo del problema.
¢ Habia en la paciente dos alteraciones hematolégicas sepa
radas o habia sb6lo una etiologia fundamental ?

Si se enfoca exclusivamente la anemia hemolitica,
uno se encuentra con un estrechamiento del campo diagnbsti
co en el sentido que era aguda y grave y por tales razones,
no podrian considerarse las anemias hemoliticas congénitas.

El grado de hemolisis desusado de la paciente trae
a la mente entidades especificas tales como la sepsis gra
ve pero el caso no parece tener tales caracteres y los he
mocultivos fueron negativos.



Por las razones expuestas y por la falta de elemen
tos clinicos y de laboratorio, tampoco vale 1la pena en-
trar en consideraciones acerca de la hemolisis en cuadros
tales como leucemia, linfomas o carcinomatosis generaliza
da.

Ahora bien, hay antecedentes de ingestién de dro-
gas ( CAF: 750 mg. cada 24 horas por una vez ). La prime
ra consideracidn es si esta anemia hemolitica fué introdu
cida en una persona con sensibilidad congénita del eritro
cito ( como se ve en deficiencia de GBPD ) Y la otra posi
bilidad es la hemolisis inducida por ciertas drogas como
mesantoina, quinina, quinidina, fenacetina, ac. p. anino-
salicilico, metildopa y penicilina, en una persona no sen
sible y que dan generalmente Tes+ de Coombs +. Por lo
tanto habria que replantearse si esta hemolisis es el re-
sultado de la accibn del CAF en un eritrocito deficiente
de GBPD. Sin embargo,d como podria culparse al CAF de la
trombopenda para lo cual necesita dosis Y no sdlo presen
cia ?

Por fin, las condiciones gue pueden causar anemia,
hemolitica y trombopenia tales como perarteritis nodosa,
vasculitis necrotizante, eclampsia grave, artritis reuma
toidea y necrosis cortical del rifién, son todos diagnbs-
ticos que no tienen cabida en el pPresente caso. En cam-
bio si que va tomando cuerpo el plGrpura trombopénico
trombohemolitico contra el caal nada puede arguirse,

Esta la clase de anemia, la trombopenia, el com-
promiso renal, las manifestaciones neurolbgicas, el tiem
po de evolucibdn y la edad de la paciente,

Esta afeccibn, que durante mucho tiempo se sepa-
r6 del sindrome hemolitico urémico del lactante, obede-~
ce en algunos casos a un organismo denominado provisoria
mente microtabiote y cuya ubicacién es en el orden de las
rikettsias y dentro de la familia de las bartonel&ceas,
que no se sabe acerca de su modo de transmisidn pero se
cree lo haga a través de un acaro. Esta microtabiote ha



sido encontrado parasitando el eritrocito en extendidos
sanguineos y se desarrolla en cultivos de profundidad de
agar, sangre.

Vale la pena destacar gue la paciente 24 horas an
tes de fallecer tuvo melena de 250 cc. Yy 96 horas antes
aparecieron fugaces frotes pericardicos. Ambos pueden
ser manifestaciones de lesidn vascular en nivel pericar-
dico e intestinmal, aunque podria proponerse tambié&n que
la uremia provocara los frotes Yy los corticoides ( por
ilcera ) la melena.

En relacidn al cuadro neurolbgico puede decirse
que €l es caracteristico del descrito en el P.T.T. en el
que se ve la confusibn, somnolencia progresiva hasta el
coma y falta de anormalidades focales definidas. Io Gni
¢O con alguna especificidad en el sindrome neurolégico
de la paciente puede ser el hallazgo de una trombosis de
la vena sagital en vista de la conducta agresiva que a
veces presentaba la enferma y una herniaci®n transtento
rial por la hipertensién supratentorial en razédn de pre-
sentar actitudes de descerebracidén.

Un cuadro neurolégico parecido al que tenia el ca
so en discusibn es la leucoencefalopatia multifocal que
se ve en leucemias de algunos meses de duracidén y en la
pancreatitis mar8smica, entidades que no es del caso dis
cutir,

Fue tratada con Heparina y dosis altas de corticoi
des, pués es lo finico de 1la farmacopea que se ha probado
como de algGn valor. Al respecto vale la pena sefialar que
la Heparina s6lo deberia ser usada en los estados tempra-
mos de la enfermedad pués a posteriori demuestra un efec-—
to nocivo.

La esplenectomia con la que se describre un caso
de sobrevida, no fue planteada en la paciente,



Un comentario mé@s para terminar: en la paciente
habia, reordenando sus sintcmas y signos, un sindrome fe-
bril, trombopenia, anemia hemolitica, frotes pericardi-
cos y derrame pleural, e informan algunas rosetas en un
ex. de células de Hargraves. ¢ Habia en ella un L.E.D.A.
como se describe en algunos casos de P.T.T. ?

III.DIAGNOSTICOS CLINICOS

Parpura trombopénica trombohemolitica con localizaci®n

cerebral, pericardica, pleural, intestinal y renal.
SCIESD IR

IV. ESTADA
120 dias

Médico tratante: Dr. S. Soto

V.COMENTARIO PRE NECROPSIA

No se tomd

VI.RESULTADO DE LA AUTOPSIA Y DIAGNOSTICO ANATOMO PATOLOGICO

Microangiopatia trombética con compromiso de arteriolas:
precapilares, capilares y sinusocides, reciente.

Sindrome purpGrico con compromiso de piel, mucosas: diges
tiva ( hemorragia digestiva alta 550c¢. ) urinaria y biliar;
serosas, pleural, pericardica acentuada ( hemopericardio
200cc. ):; y parenquimas: miocardio, encefalo y rifiones.
Necrosis parenquimatosas recientes e infartos pequefios re
cientes en: encefalo, miocardio, rifiones, higado.

Ictericia leve.

Edema y palidez del encefalo.



Palidez de piel y mucosas.

Hipertrofia cardiaca de predominio izquierdo,

Lesiones vasculares alterativas endoteliales de territo
rio pulmonar.

Nota: Segtin el antecedente clinico y con el resultado de
la necropsia se interpreta el cuadro como:

- POGrpura trombocitopénico trombdtico hemolitico.
( Enfermedad de Moschowitz )

VII.DIAGNOSTICO ANATOMO CLINICO

PGrpura trombopé&nico trombohemolitico

VIII.COMENTARIO FINAL (. Dr. Lira.)

Las lesiones encontradas en Anatomia Patolbgica tan
to macroscopicas como en la histopatologia, permiten a nues
tro juicio formular con bastante certeza el diagnbstico de
una PaUrpura Trombocitopé&nica Trombohemolitica o Enfermedad
de Moschowitz. Fundamentalmente existen manifestaciones de
anemia, hemorragias en la piel, mucosas y diversos parenqui
mas, especialmente rifdn, encefalo y miocardio, caracteriza
dos por la presencia de trombo hialinos en arteriolas y ca-
pilares sin proliferacidn endotelial, inflamacidn ni necro-
sis de la pared vascular y con sdlo escasos focos de necro-
sis parengquimatosa.

Algunos autores han demostrado en esta afeccidn el
depdsito de sustancia fibrinoide en la intima de los va -
sos, sugiriendo gue esta constituiria la lesidn inicial o
pretrombdtica.

Esto ha llevado a considerar al P.T.T. como parte
de las enfermedades que se acompafian de degeneracibn fibri
noide y es asi que en algunos casos de enfermedad reumati-
ca, lupus eritematoso, esclexrodermia y periarteritis nodoso



se han encontrado lesiones similares al P.T.T. con presen
cia de trombos hialinos en los vasos, proliferacidn endo-
telial y depdsito de material hialino en la intima. Pero
a pesar de esto, en estas afecciones otros hechos permi -
ten diferenciarlas del P.T.T. como ser la existencia de
ndédulos de Aschoff, necrosis vascular, esclerosis, infla-
macidn de la pared del vaso o lesiones renales o espléni-
cas tipicas del lupus, los que no estan presentes en el
IS o

Respecto al L.E.D., en algunos casos este se ha aso
ciado a un sindrome clinico indistinguible del P.T.T., pe-
ro se diferencia de €1l en su incidencia de sexo, curso,com
plicaciones e histopatologia con presencia de lesiones tipi

cas a nivel del corazdn, bazo y rifidn.

Hay que sefialar sin embargo, que en algunos casos
de P.T.T. se ha encontrado fenbmeno de lupus positivo en
ausencia de lesiones caracteristicas de é&ste, hecho atn
no bien aclarado y que podria asimilarse al caso de esta
enferma en la cual, algunos hechos como la fiebre, compro
miso pleural y presencia de masas amorfas, podrian haber
hecho plantear este diagndstico que fué& descartado poste-
riormente en la necropsia.

En seguida analizaremos los hechos clinicos funda-
mentales en relacidn a los hallazgos de anatomia patoldgi
ca.

Se esta de acuerdo que a través de una lesidn vas-
cular, sea por depbsito de material fibrinoide en la inti
ma u otro mecanismo agresor se produciria la agregacibn
de plaquetas en el sitio afectado con liberaci®én de facto
res plagquetarios gue inician la coagulacidn y llevan a la
formacidn de fibrina y produccidn de trombos que obstru -
yen parcial o totalmente el vaso sanguineo. Las caracte-
risticas de este trombo son su aspecto hialino o a veces
granular, sugiriendo la presencia de plagquetas. Con uso
de antisuero anti fibrina humana v antiplaguetas marca-

dos con fluoresceina se ha podido demostrar reaccibdn po-
sitiva para el primero pero no para el segundo, sugiriendo



que las plaquetas se podrian ver sbélo en los trombos mas
jbvenes. El cuadro de trombosis diseminada tiene dos con
secuencias:

1. Por un lado determina especialmente rifién, cerebro, Yy
miocardio con manifestaciones de insuficiencia renal
aguda, cuadros neurolbgicos diversos y de claudicacién
del miocardio.

2. En segundo lugar determina la aparicién de trombopenia
debido al consumo de plaquetas con fenfmenos hemorragi
paros en piel, mucosas y parenquimas.

Esta coagulacidn intravascular diseminada no sélo lle-
va al consumo de plaquetas, sino tambié&n de flbrlnége-
no y otros factores plasmaticos de coagulacién gue a-
gravan mds ain el sindrome hemorragiparo.

En cuanto a la trombopenia se ha descartado como
causa de ella una hipofuncidn medular ( médula &sea rica
en magacariocitos ) y un mecanismo autoinmunitario como
el del P.T.T. ya que no se han encontrado aglutininas an-
ti-plaquetarias. \

La teoria del consumo de plaguetas como causa de la
trombopenia se ve avalada por el hecho que el uso de hepa-
rina sea en humanos o en casos inducidos en animales ha lle
vado a una alza de ellas debido a que se bloguea la coagu-
lacidén impidiendo el consumo.

Otro hecho clinico que debe analizarse es el de la
Anemia Hemolitica; el mecanismo de esta ha sido estudiada
por autores ingleses, los que han observado que en siste-
mas de vasos artificiales el paso de eritrocitos a través
de trombos de fibrina determina un adosamiento entre la
pared del vaso y ellos con distorcidn, fragmentacidén y des
truccidn de los eritrocitos; esto determina por una parte
una hemolisis intravascular con alzas de la hemoglobina
plasmdtica, descenso de la hepatogloblna Y aparicidn de he
mosiderinuria y hemoglobinuria; por otra parte explica la



aparicibn en sangre periférica de crenocitos, esquistoci
tos, eritrocitos irregularmente contraidos y esferocito-

sis. Todos estos hechos los vemos en los casos de P.T.T.

y particularmente en este caso.

Esto es lo que se ha denominado anemia hemolitica
microangiop@tica que no s6lo se ve en el P.T.T. sino en
varios cuadros que tienen de comun el dafio de pequefio va
so como la hipertensidn maligna, periarteritis y otras.

A su vez la hemolisis en pleno torrente circulta-
torio determina liberacidn de tromboplastina la que pone
en marcha la coagulacidn haciendo perpetuarse la enferme
dad a través de este circulo vicioso.

El tratamiento de esta afeccidn, descartando el
etiolégico, ya que desconocemos la causa, seria romper
este circulo viciosoc con el uso de heparina, lo gue ha
sido realizado en varios casos, sb6lo en algunos con éxi
to traducido por disminucibén y desaparicidn del sindro-
me hemorragiparo, normalizacidén de plaquetas, fibrindge
no y otros factores de coagulacidn y desaparicidn de la
hemolisis.

Es indudable que si el proceso esta ya avanzado
poco podremos hacer con este tratamiento ya que entra
a comandar la sintomatologia, las consecuencias de la
trombosis vascular como son el dafio renal, neuroldbgico,
miocardio y suprarrenal, por nombrar a los méas importan
tes.

Otros procedimientos terap&uticos como la esple-
nectomia y los corticoides no han demostrado efecto bene
ficioso.

X0.=
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Por Gltimo hay que sefialar la similitud del P.T.T.
con la reaccidn generalizada de Swrchtzman producido por
dos inyecciones sucesivas de endotoxina de meningococo en
el animal de experimentacidn; se produce un cuadro clini-
co e histopatolbgico en todo similar al P.T.T. Yy se sos-—
tiene que seria debido a la presencia de un estado de hi-
percoagulabilidad con trombosis intravascular diseminada
especialmente a nivel del rifién que puede llevar a una
necrosis cortical. Esta reacci®én ha sido bloqueada expe
rimentalmente con heparina..



