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ENFXRLKEDAD HELOLLTLICA CONGHNITA

Es uns enfermedad que se produce en el Tfeto ©
en el recién necido y que se debe & una hemolisis
exagerada de los gldébulos rojos, por uns incompsati-
bilided entre la sangre meterne y le del nifio.

Primeramente se la llembé eritroblestosis, ba-
s8ndose en la frecuencie con que Se encuentran eri-
troblastos en sangre circulsnte y en los nicleos ex-
treme duleres de proaduccidén ée hematles.

Fero esta denominacién no es correcta, porqua
hey veries enfermedades con eritroblestosis y eritro-
blestemia; por lo tanto este es wn signo comGn s to-
des ellas, que expresa solamente uns actividaed reac-
cionel de ls meduls 6Se&, ante cuslquier causa que
haga disminuir los hematies en forme acentusda.

lebido & esto, se hen buscedo otres nombres co-
LO: o
g;itréﬂ;ystoggg, pPor la leucocitosis gue la scompafis;
incompgtibilicded Kh, que resulte incompleto porque no
incluye los cesos de incompatibilidad. por otros agly
tinégenos como 4, B, 0, Hr; enfermeded hemoliticg del
foto y recién nacido y entermeded henolfitice congéni-

1g. kste Gltima es la designacibn més correcta, sune

que no especitice, porque pueden haber enfermedades
hemol{tices congénites, donde nade tiene que hacer

le incompetibilided sanguines materno-fetsl.

’
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TIOLOGL

Vurante mucho tiempo se ignor§ le csusae de la
enfermeded hemolf{tice congénite sefieléndose como
factores etioldgicos las més diversaes infecciones,
especialuente la sffilis y ceusas mecanices, hormo-
neles y senguineas.

Una vez que Se proflundizaron los estudios y se
fueron rechazando una e une estas teoriss, por no pg
derse demostrar su veracidsd, queddé como conclusién,
que le enfermedsd hemolfitica greve del recién nacido
era hereditaria y se producis en varios nifios de un
mismo metrimonio. Tembién se observéd que en slgunos
cesos el primer hijo hebia sido normel y los sucesi-
voe hsbian presentado ls enfermedad con gravedsd cre=
ciente. Ksto sugirié la teorie de la incompatibili -
ded feto-meterna por isoinmunizecibn materns & un fac-
tor contenido en la sangre del feto.

En 1940, Wiener y Yeters conciben le hipbtesis
de que ese sensibilizecién de la madre se deberia
al fector Rh. X1 mecanismo serfs el siguiente’ el
padre Rh # trssmitiria gl feto este cerécter; la ma-
dre Rh = ;e sensibilizerf{e con le sengre del truto
creendo aglutinines enti kh, que hemolizerisn los
gléoulos del feto.

von esto qued6 senteda le teorie de la incompe-
vibilided feto-materna por isoinmunizecién al factor

kh,

Kl mecanismo {ntimo de este proceso se reslizs-

rie de la siguiente maners.

¥ Sebemos Que normelmente le sengre tetel Y la na~
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terne Bo ®e mezclan. 51 porcauslquier caugas se pPro=-
duce una efraccidén en las vellosidedes coriales, la
sangre del niflo pase sl torrente sangufneo de la ma-
dre. Lomo ésta no posee el antigeno Rh en sus gléby
log, se defiende de 61, formando aglutininas en ma-
yor o menor cantidad, segin le capacidad de reaccio-
ner que tenga y luego esss aglutininss pasarén a lea
sangre del feto, produciendo su hemolisis,

Las posibilidades de esta clase de lesiones
en le placente son muchas, pues los més pequelios
troumatismos y muchas enfermededes son cepaces dse
producirlos, dada la extrema delicadeza y fragilidad
de las vellosidades coriales.

Ademés, la observacidén de buen nfimero de les
placentas correspondientes a partos que han dado ni-
"#os eritrobléstdsicos, muestran en gran nfmero de ca-
sos efrecdisnes, homatomas, desprendimientos, etc. de.
muy diverso tamalo, algunos puntiformes.

Rs necesario tener en cuenta que bastan muy
pequeiias cantidedes de sangre, 0,13 cc. para produe
cir le sensibilizacién y que la vias pusde ser varig-
da, durando la inmunizacién més de 20 sfhios en slgue
nos cesos. Yera Levine, la persistencie de las aglu-
tinines, una vez sensibilizedo el sujoto es definie
tive.

Begin Burhem, la carencia de vitamina C en las
embar szadas, seria factor importante que sumentando
la fragilidad cspilar placentaris, heria posible el

pasaje de sangre fetal hacias la madre, producidndoe
};
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se 8s{ le isoinmunizecién de la misma.

A pesar de estos srgumentos a favor del pasa-
je de sangre fetal hecia la medre, lo ciexto es que
en muchos cssos eses lesiones placentariss no se en-
cuentran, con lo cusl tendrfemos (ue aceptaxr que los
glébulos son capaces de atraveser la barrera placen=
teria on estedoe normel, posibilidad no edmitide Bas-
ta shora.

Pero si ol pesaje de globulos dol feto & ls ma-
dre resulta insudito, en cambio es facil edmitir el
pesaje ds los productos de la lisisgs fisioldgica de
los mismos, entre ellos el aglutinbgeno Rh al estado
moleculer,

La reaccién materns es del tipo inmune, es de-
cir que tiene un mAximo y luego Gosciende, pero Cow=
mo es de tipo active, los anticuerpos no desSeparxecen
nunca totelmente de ls sangre y le capacidad de for-
macién de los mismos po¥ nueves entradas de antige =~
nos se va acentuando y llege @ Ser més o menos inten-
sa, segin le capacided de reaccién del sujetoe.

Bn ceambio- las esglutininas del feto, son reci-
bides de la madre, Yeaccidn pssiva, por eso desapare-
cen en seguida.

B3 loégico pensar que el proceso intimo de ls
isoinmunizacién es complejo y que psra explicérselo
son necessrios ciertos conocimientos previos sobre
aglutininaes, sglutinbgenos, conglutinines, secretores

Yy no secretores etc.



dglutindzonog

Ya en el siglo XIX se comprobd que lss sangres
de los distintes especies enimeles8 eran incompeti =
bles con la del hombre. Ve esto se dedujo de que ca-
.3a especie tenfa carecteristices especiales en su
sangre.

Luego, 8l comienzo de este siglo, profundizene
do los estudios, se vié que eGn dentro de la sspecie
humana habfa diferencies individuales que hacfan que
en unos ceso8 la mezcla de 408 sangres permeneciera
homogénea, y en otros, se formaran grumos.

sn 1901 bendsteiner llegb a la conclusidn de
que todos los individuos podisn soparsrse en tres
grupos sanguineos, & los que Se agregd en seguida un
cuarto grupo, descubiexto por Vecastillo yﬁ Sturli.
Von esto nsce el concepto de la isoaglutinacibén dan-
guines tisiolégica en la especie humena, A Landsteie-

ner se debe el conocimiento de los gglutindgenos,

que son sustanciaes contenidas en los glébulos y de
las gglutininsg que estén contenidas en el suero.

A los primeros, se los designe con uns letra
meyisculs de imprentas, y & les segundes, con una
letra griega minGscula.

Cuendo se ponen an contacto el sglutinbgeno y
su eglutinina correspondiente, se produce la sglutie
nacién primero, y luego la hemolisis de los g%ébu -
los. ve esto se deduce que en un mismo individuo no
coexisten aglutinbgenos y aglutininina correspondien-
tes.

A Ve scuerdo a esto, los cuatro grupos anteriore



mente mencionsdos son?

[}
A (4 Q ) contiene A en los globulos ¥y
%en el suero

Be— (B X)

contiene B en los gldbulos Yy

o{ on el suero
AB ——— (A B ) contfene los dos eglutinbégenos en los
globulos y ningune seglutinina en el suero
0 —— (¢®) — No contiene aglutinégenos en los
glébulos en cambio tiene las dos

eglutininas en el suero.

Prosiguiendo los estudios, Landsteiner en
1927 pone en evidencia los aglutinégenos M, N y P.
Estos antigenos no tienen significacién clinica por-
que no generan aglutininaes.

BEn 1940, Landsteiner yJ. Wiener inyectando gld-
bulos rojos del macacus rhesus sl conejo, obtuvieron
un suero que aglutihaba los gldébulos de esa especie
de monos y el 85 % de los glébulos de individuos de
reza blanca, independientements de los grupos cono -
cidos. Ve esto dedujeron gque estaban en presconcis de
un nuevo sglutinégeno &l que llamaron Rh (rhesus).

A las sangres que lo contenien se leg aié el
nonbre de Rh & (85% de les parsonss de raza blanca)
Y 8 las que no rh (=) (15%).

Este nuevo factor tiene poder antigénico y es
capez en un elevado porcenteje de casosm, de producir

reacciones trensfusionales intragrupo,
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Por esto se puede consideraxr al factor Hh, se-
me jante & los eglutinégenos A y B. Bn cembio es dis=-
tinto @ los M; N y P porque estos no son capaces de
generar gglutininas en le especie humana.

Sin embargo el eglutindégeno Rh se diferencia
del A y b en que normalmente no hsy en ol suero hu-
mano seglutininas anti Kh y que éétas se producen en
ocasiones especiales.

8] fsctor Kh no es simple, sino que 68 un con=
glomerado de facdores semejantes, de lg misma fami-
lia. Se han sisledo las siguientes variedades: Rho,
Ro', Eh*, Rho', Rhé" y rh.

Kstos aglutinégenos estén ya rormados en épo-
ca temprana de ls vida intrsuterina; son termoesta-
bles y resistentes a los agentes quimicos,

¥l antigeno Kh se encuentra en la superficie
de los glébulos rojos en forma de haptenes, que son
sustanciegs simples que 5e unen & un ant{geno protei=-
co, que determine su especificided inmunoldgica. Se-
parados de egsa fraccion proteica los haptenes no es-
timulan la formscién de anticuerpos pero conservsan la
propiedad de combinerse con ellos. Posteriormentes se
ha descubierto un nuevo antigeno que se encuentra en
los glébuloms rojow de las sangres rh (negativas) y
en los de les Rh ¢ que no son sglutinsgdas por el sue-
ro enti BH'! . A este aglutinbgeno se 1o llamé Hr y
lyego se lo dividié en los subtipos Hro, Hr' y Hr".
Ks capez como el fsctor Rh, de producir isoinmunizg-

cién en les personass Hr negetivas. Por lo tanto, sl

investigar los distintos entfgenos globulares se
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_deben- tener en cuenta no solo los aglutinlgenos A
y B sino el h y Hr, tembién.los restantes no tie-

nen trescendencia clinice (M, N, P, Q).

Sacretoreg y no sgcretoras

Hgsta equi hemos habledo de los aglutindgenos
que normalmente pueden hsllaerse en los glébulos, pe-
ro segln los trabajos de Schiff, algunos de estoa
cuerpos Se encuentran en todos los tejidos y se vier=-
ten en secreciones como lea ssliva, jugo géstrico, en-
térico y légrimas.

A los individuos que tienen esta caracteristi-

ca se los llems Secretores .a los que no 1lsa poseenfﬁijfgﬂﬂ*

Uon respecto & los eglutinbgenoa 4 y B el 70%
de los individuos son secretores y el 30% no secre-
tores.

Para el factor Rh sucede 1o mismo, habiendo
secretores y no secretores, con ls sola diferencia
de que los te jidos lo contienen en mayor proporcidn
que los lfquidos pues el antigeno Rh e8 menos solu-
ble on sgue que ol 4 y B,

Lg cualided de secretor tiene su importencia,
porque ocuando ingresan al organismo aglutininas ane
ti Rh, por otra vie que no sea la endovenosa, los
aglutinégenos de los tejidos las neutrelizan impie
diendo asi su pasaje & la sangre y por consiguiente
los fenbmenos de aglutinacién y hemolisis., Ve aqui
se deduce que los no sscretores, estéin en inferiori-
ded de condiciones, pues carecen de esa barrera pro-

tectore de sus glébulos, que son los antigenos tisue
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lares.

3in embargo este peligro disminuye mucho con
reapecto sl factor Rh, pues normalmente no existen
aglutinines en la especie humena. Esto explica por-
qué en los casos de madre rh (-) y feto Rh (§), secra
toR rosultantes de un primer embarszo, el niﬁo sue-
le saer normal, pu®s sunque ls madre forme sglutini-
nas anti Rh, &stas van siendo sucesivamente bloquea-
das por los antigenos de los tejidos del reto, evi-
téndose asi ls hemolisis.

No sucede lo mismo con respecto & los antige-
nos A y B pues normelmente existen en el suero huma-
no eglutininas anti 4 y B, que en el caso de un reto
no secreto® passan a ls sangre ain en el primer emba~
razo pues no han sido neutralizadss por los sgluti-
nbgenos de los tejidos del feto.

Adglutiningg

Son cuerpos que en presencie del aglutinbgeno
correspondiente producen la aglutinacion de los glé-
bulos y luego sy hemolisis. Xstén contenidas en la
fraccifén euglobulinice del suero. NMesisten 65° ¢,10
minutos. ¥l rrio y le desecacifén no las destruyen.

kn el recidén necido no huy ezlutininas ™ y @
Y 8i les hay, son recibidaes de la madre. |

Lucgo van siendo elgboreades hasta alcanczar
en el wvAulto, on co.dicioncs TiciclSgices, los ti-
tulos siguientes:

Anti A: hesta 1: £500. -un titulo de 1: lU0 es
bueno para les transfusiones.

) kn casos de isoinmunizacién se llega & titulos
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de 1: 10,000 y 1: 15.000,

be squf que en muchos cesos de dsdoream del
grupo O, se produzcean eccidentes transfusionseles
por el elto tenorm de sglutinines anti A o anti B
estos son llamedos dadores peligrosog. '

En el recién necido Secretor pera los sgluti-
négenos A y B (70%), son rsros los sccidentes hemo=-
liticos, y sisse producen son sueves, pues los seglu-
tinbgenos de los tejidos neutrelizan lss gglutini-
ngs snti A y B. Las eglutininas anti Hh existen co-
mo anticuerpos eglutinantes (sglutinines comunes bi-

valenteg) o como de bloqueo (eglutinines ynivelontes)

A estos tembién se les llema gnticuerpos bloguesdo -

rg8 porque impiden lse eglutinacidén de las células kh
poshbtivas por el suero standard anti rho.

Lags aglutinines anti rh no existen en forma es-
ponténes 0 natursl; es decir que pares hsellarles es
necesarie previamente le isoinmunizeacidén ya ses por
transfusiones o por el embarazo.

Kstes carsctoristiccs e las eglutinings enti
Rh, les diferencien de los anticuerpos cx%gz que
existen normel y precozmente en forma esponténea.
Leapuds de formedes les aglutininaes snti Rh por iso-
inmunizacién, un nuevo contecto entre antfgeno y an-
ticuerpo produce aglutinecibdn "in vitro" y hemoli-
gis 86lo "in vivo", Wsta Gltima ceraecteristice es
propie de les aglutinines enti Kh y no se sabe & qué

s8e debe.

Aglutinines gctives en calientg son les que

/

¥
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producen eglutinacidn in vitro cuendo se l&8 inves=-
tiga @ la temperatura del cuerpo 57° C. A este tipo
pertenscen las seglutinines enti Kkh; son werm eggluti.
nin o gglutirines ectives en calienta.

En cambio los anti A y anti B son cold-egglutie-

nin o actives en frio.

Anticugrpos blogueadores

Analizendo sueros de mujeYes que hevian dado a

luz & nifios eritroblsstdsicos, se vié en algunos cesos
que eL titulo de aeglutininas era muy bsjo, y en otros
les reacciones eran negetivas.

Para explicar este fendmeno, se pensé en la exig

tencia de los gnticuerpos blogueadores, llesmados asi

por combinarse de manera especifica con los eritroci-
tos #h positivos, sin producir ninguna resccién visi-
ble, excepto la de perder éstos su capacidad de ser
sglutinsdos por los sueros anti Hh, alin los més poten=
tes, Kste sustancia inhibidore existe en més del 50%
de los sueros de mujeres sencibilizsdes por transfu -
8ién o embarazo, o ambas cosass 2 la vez,

Las primerses en asparece¥ son les simples saglu-
tinines anti Rh, las cuales aglutinan los glébulos
Rh positivos suspendidos en solucién selina. Vespués
de sensibilizsciones repetidas se deserrolls un senti-
Cuerpo que no reécciona en solucién salina, pero cuw
Y& existencie se puede demostrer si los glébulos se
suspenden en plasma compatibleogzg'albﬁmina humana o
bovina. A los primeros entiguerpos se les ha llamsdo

Precoces, anticuerpos inmaduros o aglutinines; sl se-
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gundo, el cual corresponde &l enticuerpo blogueedof,
se le ha llemasdo, gnticueg¥po #Ancompleto Q madurg.

Al enticuerpo precoz se lo considera bivelen-
te, es decir, que es capez de unirse sl antigeno de
dos glbébulos rojos y por lo tento de producir aglutie

nacién.

En cambio, al enticuerpo blogueséo/ se lo con-
sidera nonovelente o se& que s6lo se puede unir e un
glébulo rojo.

Cuando se ha producido este unidén, los hematies
no pueden ya eglutinarse.

Sin embar,0, la aglutinacién "in vivo" se pro-

duce graciaes & la presencia en el suero, de ls conglu-

tinina que es un ractor que seris gbsorbido por los
gloébulos rojos sensibilizsasdos especiricsanente, haciepn
do que se mantengan unicos (conglutinedos). Kste fac-
tor psrece ester constituido por albﬁmina/glbbulina

y fosfolipidos; también se lo llema proteina &. Tiene
la propieded de disocisrss en sus componentes, sSi se
la diluye en solucidn saline,

4 ggto se debs que las pruebas de sglutinecién
sean negetives con los métodos comunes en muchos ca-
sos,

En cembio, 8i se sﬁspenden los hematies en suo-
ro del mismo enfermo 0 en suexo AB insctivado, la aglu
tingcién se produce, eln en presencia de anticuerpos
bloqueadores.

Pars poner en evidencia la aglutinacidn se usa
la reaccién del portaodbjetos de Diamon&y Abelson que

tiene la siguiente técnica:



Ye mezclen V,2 cc de mangre kh 4 del grupo O
dilufda con una centidad igual del ue ro que 86 Va
e determine?, haciendo estes operacion sobre un pox
taobjetos. i la pruebe es positive se epreciarén
eglutinaciones perceptibles, las gue asparecerén en-
tre elgunos segundos y tres minutos, despuds de he-
ber calentsdo el portas objetos con suavided sSobre
une lampare de 25 watios. Se debe hacer gl mismo
tiempo una contraepruebe con sangre Rh negativa. von
esta pruebe se ponen en evidencie los dos tipos de
aglutinines.

Coombs, liourent y Race han ideado ung rcec =~
cién psre enticuerpos incompletas (bloqueadores),la
cual estéd basede en el uso de un suero antiglobulie
na humana que sglutinseria los glébulos previsesmente
sensibilizedos y que hubieran sbsorbideos enticuer-
pos globulinicos en algunos puntos de su superfi =
cle.

Los anticuerpos bloqueadores son indice de
une severas inmunizacidn y por lo tsnto su hsgllal =
go es de peor pronbstico que el de las eglutininsse
bivalentes. Lebe tenerse en cuenta edemfés, que la
sensibilizecién puede hacerse a expenses de ellos
exclusivamente.

Otre manera de inV9st1gar las sglutininas mo=
novalentes es por medio del "blocking test" de Wie-
ner.

Un suero que las po08ea puesto en contacto con

¢l6bulos RE #+-conocidos, hace perder a éstos la pro-
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pieded de ser aglutinsdos por un suero enti RH po-

tentee.

ANgtes aglutinines monovelentes se combinarfan
con el entigeno de esos hematies impidiendo que sean
posteriormente sglutingdos por los anticuerpos bi -
velentes. Ksos glébulos después de ese contacto se
compor ten como Rh negativos y al ponerlos en presSen=-
cia de un suero anti Rh potente, no se produce sglu-
tinecibén o §ste es muy debil,cosa que esté en desa-
cuerdo con la severidsd de los cusdros clinicos que
producen. k9to se deberf{a a que los hemeties han si-
do bloqueados anteriormente por las sglutinines mo =
novelentes, impidiendo asi la aglutinscién por los
enticuerpos comunes. Yor ests rezén se les ha lla-
mado cuexpos Blogusadoragd.

De.,lo antes dicnho sobre anticuerpos bloguesdo-
res y conglutininas, se intfiere la importancia de
los mismos y se explican esos casos de enfermedad
hemol{tica grave del reciéun nacido, en los cusles ha-
bfa un bajo tenor de aglutinines, o stas no podian
ser puestas en evidencia por las tédcnices comunes.

Ademés debe tenerse en cuenta gque lss pruebas
cruzades que se hacen con motivo de las transfusio=-
nes no los ponen de manifiesto; de shi su peligrosi-
ded, y la necesidad de reslizar los testa completos.

Cuendo se use el suero snti Khe los anticuerpos
blogueadores formen uns berrera & los glébulog Yo =

Jos e impiden su eglutinacidén. Kste fendmeno perece

ser especifico pere los anticuerpos Rho y no pere
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.
las eglutininas enti Rh' y enti Rh",

Felta por dilucider si los anticuerpos bloqueg
dores se formen en Yespuesta el antigeno Rho 0%l
gGn otro entigeno especifico.

Aparecen més tarde que los comunes y son {ndi-
ce de un severo estado de inmunizacién y por lo tan-
to son causantes de las formes clinices mfs graves
de enf ermeded hemolitica, habiédndoselos encontrado
haste 20 efios después de un embarazo.

Hergneis del factor Rh

El factor Rh se hereda como un carécter mende-
liano dominantes, por un psY de genes alélicos, tres-
nitidos uno puxr le madre y otro por el pedre.

Kl dominsnte se denomina Rh, positivo,y el re-
cesivo rh, negativo.

vade uno de los caracteres (e un individuo tie-
ne una constitucidén gendtica doble, trensmitide por
un gen materno y otro paterno; uno puede ser domi e

nante y enmescarary al otro que se llams recesivo.

)
K1 genotipro es la constitucidén de la molécula

herediteris y &ste expresada por la representacidn

de los genes elelomorfos que interviensn en cads ca-

8o. Yuede ser homocifota si los genes son semejantes

Yy heterocigotag si no lo son.

K1 fenotipo es el conjunto de caracteristicas
exteriores de un individuo (color de los o0jos, cabe-~
llo, piel). Los individuos rh (negetivos) son todos
homocigotas (gendtipo rh-rh); en cambio, los Rh (po-
sitivos) pueden ser homo o heterocigotas (genotipo

Rh-Rh o Rh-rh).
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En sfintesise, en la horencia del factoxr Rh se

puedon dar los cesos que detelio & continuacifn:

/heterocigota —ye §6Nn0tipo Rh-rh
Rh (+)

(fenOtiPO)\homocigota ———3 gonotipo Rh-rh

rh (=) ——s= homocigotes ———y gonotipo rh-rh
(fenotipo)

Veamos ashorae las distintas posibilidades de

union y la calided de los hijos de esos matrimonios:

12) Supongemos ¢ue Se unen dos conyugwss rh (-). En
ese caso todos los hijos serén rh (-) y homocigotes,

pues los padr~t son siempre horocigotacs.

Homocigotg rh (-) Homocigota rh (~)
rh rh

rh - rh | rh - rh
rh :><:'rh

ad \| — ,h]/ e

rh(-) lUO%

homocigoteas

22 ) Bn las uniones de los Rh (¢) se presentan los si-

-~

guientes cesos:

(ver pag. 26)



a) bomocigotg Rh (4)

LABh - Bh | Rh

<\

Rh
lh

‘Hh -

ke |

Rh (4) 100 %

homocigotes

b) Homocigote Rh (+)

.
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Homocigota Rh (&)

[ Rh - Rh

Heterocigota #h (4)

—

Rh - Rh Rb155;222:3h |Ba = rh |
//// Rh— ay
Rh { rh
‘ Rh =Rh Rh -rh -
850% Rh (+) 50% Ra (-)
homocigotas heterocigotas

c)Heterocigota (Ra (#

Rh « rh

Rh
. X

Rh

rh

Rh«Kh

25% Ba (

omocigotas

I A

wh - rh |

80% Rh (+)

Heterocigotas

Heterocigote Rh (&)

Rh « rh

| Yh « rh;/

25% rh (=)
homocigotas
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3%) Homocigota kh (4) Homocigote rh (-)
th - Ru| TR
kh -—_~¢h \\\\
IRhI [zh |
th - rh
Rh (4) 100%
Heterocigotas
42) Homocigote rh (-) Heotgrocisiota kh(d)
l rh - rh ] ‘Rn - rh I

‘gh - rh

50% Rh () heterocigotes

lrh < rh

$0% rh (-) bhomocigotes

Bn verdad esta concepcibén no se sjusta e la
Yeeallced estrihtamente pues por medio de los Ssueros
enti ¥ho y anti rh* y anti nh", se demostré quedb exig
tien cinco tipos de eglutinbgenos: kho, Kho', Kho",
Rh', Rh"; por lo tento el factor Rh no se trsamitie
¥fa por un par de genes alélicos (Kh-rn) sino por
Beis genes slelowoxfos: Rho, #ho', Rho", Rh', kh" ¥y
rh,

Les distintes posibilidades de combinacidn de
estos genes producen 8 fenotipos de sangres, distri-

bufdos en veintilin genotipos.
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tip bgnotipos
rh (negstiva) rh - rh
Rh' Rh' rh y &h'Kh'
rh - Rh"rh y xh“th"
Rh'kh" Kh'kh"
kho Knorho;rherh; rhokh' y rhorh™
Rho' Rho 'Rho'; Rho'Rh';Rho'rh;Rho'Rho
Rho" Rho"Rho";Rpo?Rh";Rho"rh;Rho'Rho
Rho 'Rho" Rho'Rho”gg;?Rho"Rh'.

Esta diversided de genotipos explicasris los ca-
sos de isoinmunizacibén por el emberazo o por trensfu-
8ién pudiendo unaber enfermedad hemolitica con madre
Rh(4) y accidentes trsnsfusionsles intregrupo sungue
el receptor y dador seen Rh (4).

Relegcién entre los factores Rh y Hr.

Segfn Fisher todss les sangres humenes contie-
nen algunos de estos dos factores con sus distintos
guptigpos.

Rstos fzctores se traswiten por tres paresdgenes
alélicos u opuestos. Ya sabewos que pare el Rh hay 3
tipos fundawentsles de sglutinbgenos: Rho, Rh' y Rh"
y pare el Hr los correspondientes: Hro; Hr' y Hr",

Segln Fisher la sangre gue no contiene uno de
los sglutinfgenos Rh contiene el correspondiente Hx.
Por ejewplo:

Sengre Rh" contiene Hro y Hr'
Sangre Rho" contiene Hr'

Sengre rh (-) contienen Hro, Hr' y Hr"

A Adeufs, como la antigus nomencleture resultabe
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incémode con el desculrirniento fe los nuevos sgluti-
négenos, Pisher jropone une nuecva, gue involucra e
los factores Rh y Hr.

Pare esto usa les letres mayGsculss C,D y E pa-
ra los diversos entigenos Rh (Rh' - Rno - Rhpg") y

las mindsculas @, 4 y e para los Hr (Hr' - Hro, Hr")

Nomenclatura Compogicidn Nomonclatura
Wienar tadrica Tiahan

rh Hr% Hro~Hxr" c-3-e-

Rho Hr '~Rho-~Hr" ¢c-D-~e

Rh' Ra'-Hro-Hr" C-d-0-

Rh" Hx'-Hro-Rh" c-d-B

Rho! Rh'-Rho~Hx" C-D-e

Rho" Hr'-Rho~Rh" ¢-D-F
PATOGENTIA

Se hen invocedo sucesivamente diversos mecanis-
mos patogénicos de le enfermedad hemolfitica.

Actuslmente el mfs aceptado es el gque toms coO=-
mo centro de todos los fenbuenos ls peuolisig de los
glébulos rojos,

En efecto, to?ando este punto de partide se pue-
de llegar & explicar todes les elteraciones de los
otros 6rgenos y por lo tanto, la sintomatologie de
las distintes formes clinicas.

La hemolisis de los eritrocitos lleve & le ane-

mis hemolfitica, gque da lugar por un lado, & ictericia
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(el foto es un ictérico) y por otro @ enemia (el fe=-
to tiene ademés enemiae merceds). La snoxis consecu-
tiva o8 cepez de elterer la permesbilided vascular
(formas edemstoses) y de llever @ le insuficiencia
de cigrtos Srganos como el hfgado trayendo esto le
insuficiencia hepbftice con sus sindromes de hemorra=-
gies e hipoproteinemis (formaslhqmorrégicas y edeme~
tosas).

Yendoe por otro cemino, si la hemolisis es muy
intensa, la sobrecarga de ls funcién hepética puede
llevar la gléndula a le insuficiencia. Le eritrobles-
temia y la hiperplesie de los Orgenos hometopoydti -
cos son une consecuencis directa de la enemia Yy Be
producen para compenser la destrucecifn de glébulos
rojos, lanzando formes inmeduras a le circulscién.

El esquema de Davidsohn resume en forma cleara,
las distintes posibilidades de produccibén de los fe-
némenos, y la correlacién entre los mismos a& partir

de 18 enemie hemolitice:

Ictericia obstructiva > Ictericia grave

Bstesis bilier Ictericia

intrehepético hepatocitice
T Pérpura

Toriel Britropoyesis ex-« T
Egmgiigiga trame dular en higa- s i
do.Atrofia por com- 65ion
P noy —> Eﬂg phtics I

Presién y trastornos

circulstorios 7“
Hipoprofbi
aﬁémia nemia
magrocisi
ce
Britroblestemie
1~ \
Capacided 3e
0 diswminufida
e |ANomiag \\‘ Lesién y
emolitica Anoxem:l:n — endotelial@L
Pirpure

Hemolisie

—7 por Bn
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Los cesos en que no hay enemis se explican por
la teoris de Wiener, de las embolias,formadas por la
eglutinecidén globular.

Existen varias condiciones que derfien lugsr en
unos casos a una forma clinics y en otros s otra.

12) Eded del feto, cusndo comienzen g actuar los santi-
cusrpos Rh sobre 6l.

22 ) Durscifn de le exposicibén del mismo.

$2) Calidad de los enticuerpos. Ys sabemos que la iso-
inmunizecién por las aglutininas monovelentes o blo -
queadoras es de peor prondstico que la producida por
los bivalentes.

42) Cantidad o poder de los anticuerpos. No se sabe

= 2 aﬁnjgl t{tulo de aglutininas es exponente fisel del
podexr del suero materno. Perxo en genersl puede decir-
se que hay una relacidn directe entre la graveded de
la enfermedad del feto y el alto titulo de aglutini-
nes.

5¢) Estado de le placents, es decir 1ls mayor o menor
capacidad de ésta para hacerse perreabls.

Segin algunos sutores, ademfs de los trastornos
Tetales yue produce lea incompatibilided sanguinea,
éste serias responsable de los fenbmenos de toxeuis y
eclsupsia de algunas de estes embarazadas.

Fsto no esté dewostrado alin y queda en discu -
8ién, siendo nogede este hipbtesis por muchos inves-

tisadores.

Datos que apoyen le teorfs de lo isoinmunisegion

A
12) 1a diferente frecuencia de ls onfermedad hemol{-
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tice de ascuordo & la mayor o menor frecuencie del
factor Rh, en les distintes rezas.

Le sfeccidn es mfs comln en'los pueblos de
raza blanca donde el entfgeno Rh se encuentra sblo
en ol 85% de le poblacidn, siendo un 15% de ésta
rh (-). -

En cambio es rara en los pueblos de Yeza no=
gra donde el 92% de los hebitantes es Rh (+) y pric-
ticamente desconocida en las naciones de rsza amari-
lla, donde los Rh (%) son el 99% de la poblacidn.
22 ) Rl salto porcentéje de madres rh (-), QOﬁjcoinci-
diendo con maridos Rh (4) y fetos Rh (4) que padecen
la enfermedad.

¥ste alto porcentaje de madres rh (-) no esté
de acuerdo con el escaso porcentaje de rh (-), 15%,
que hay en la poblacidn general.

32) La posibilided de poner en .pvidencia, en ol
feto y la medre, la presencis de aglutininas anti Rh
en los cesos de enfermseded hemolitica., Ademfs si se
mide el titulo de esos anticusrpos, se ve que ascien-
de 8l evanzar el embarazo y baja despuéa del parto.
48) FEl suero de la madre de un feto con onfermeded
hemolitica, eswcompatible con los glébulos del mise
mo, y con los del psadre.

Ademés se han observedo graves accidentes trans-
fusionales por la inyeccién de sangre del merido @
uns mujer que ha tenido un hijo eritroblestfedco.Bge
tos hechos indican le incompatibilidad de la sangre

materne con la del hijo y el padre.

~.
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52 « Generalmente el primer hijo se salva de la en-
fermeded o pasdece formas leves. Kn cambio los su-
cesivos van presentando formas con graveded crecien-
te.

Ksto se deberfs & que el pasaje de esglutinie
nes en el primer embarazo es més diricil o es menor
y & que la capecided de reaccifén de la madre es poca
¥ Zﬁéiééﬂé varios embsrazos para alcanzsr el titulo
de asglutinings suticiente pesre que la enfermeded se
produzca.

62 ) Lesiones de ls placenta en muchos casos de en-
fermedad hemolftica.

72) Bn los cesos de embarezo gemelsar bivitelinos con
un feto %h (+) y otro rh (-), la enfermeded Se pro=-
duce solo en el Rh (4) & pesar de que les aglutini-

nas pasan a le circulscién de los dos.

Objeciones a la teorfie

1¢) Casos en que el padre y el foto son Rh (4) y

la madre xh (-) y no se produce la enfermeded. Bn
estos casos pusden ser varios los factores que con-
tribuyen a que el nifio nazce sano.

Yore que se produzca la isoinmunizacidén son
necesarios cierto poder entigénico y cierta capa -
cided pare la sensibilizsecién.

5e ha demostrado que tanto los animales de
leboratorio corxo las personass, reaccionan con distin-
te velocided e los diferentes antigenos, rormando sl-
gunos los anticuerpos répidamente, mientraes que otros

necesitan repetidas entrades de aquellos.
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Otras razén serfia el esceso nlmero de hijos de
estas perejas, lo que no derie tiempo & alcanzer un
tenor suficiente @e aglutinines en la sangre mater-
na como para producir la enfermedad.

¥n otros cesos el pedre es Rh (4) pero hetero-
cigota 1o que hasce posible que los primeroe hijos
sean rh (=) y la entermedad no se produzca.

Ademés pusde suceder que el nifio sufre foruas
tan leves que pesen inadvertidas.

Otra posibilided es le preponderancia de anti-

e

Lenos; es decir gque si hay un coenflitéto por los fac=-
tores A - B, este sistema prepondera sobre sl Rh y lo
apagae.

22) Hey casos on gque ex$%3ten todas las condiciones pa-
rs que e produzca la enfermedad: padre e hijo Rh(+)

y madre rh (~), comprobsde isoinmunizacién materna y
sin embargo el niiio nace sano.

Kstos hechos han sido observados repetidas ve-
ces sin poder llegar & darse explicacibn precisa. S56-
lo se arguye que Son necesarias ciertas condiciones
especiales de la placenta para el pasaje de los an -
ticuerpos.

32) Bn otras oportunidades sucede & le inversa: ls mg"
dre tiene bajo titulo de aglutininas o no contiene y
en cambio ol nifio sufre la enfermedad hemolfitica.

Esto en realidad, es s6lo aparente en la mayo.
rfa de los casos y se debe @& le imperfeccibn de los
antigue® tests, que no ponfan en evidencia los snti-

cuerpos bloquesdores y conglutininas,
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¥n otros casos, teniendo en cuenta la teoria
de mecklin, la negetividad de las pruebes se deberis
8 qua le isoinmunizacibén se he hecho teniendo como
estimulos & rormes inmadurass de le Serie roja, no
obteniéndose respuests cuando ls prueba se hsce con
glébulos rojos sdultos.

42 ) Medroes Kh (4) que dan & luz & nifios con enferme-
ded hemolitics.,

ssto parecid ser una seris objecidén a la teo -
ria de la isoinmunizacidén, pero & medida que Se ahon-
daron las investigaciones, se vid que dentro del fac-
tor Rh hgy varios subtipos, los cusles son capaces de
producir sensibilizacién. Asisgl padre kh (4) tiene
un genotipo (Rho. Rh'),y la medre kh (&) con genoti-
po (Rho-rh) el nifio ser§ Rh (4) (RneRh'). Xs decir que
en los glébulos del niitio hay una variedad del fac =
tor Rh, (Rh'), que no estéd en los de la madre, por
lo tento ésta se sensibilizaré con ella,

Ademés, cuendo la madre es Rh (4) debe pensarse
también en los otros factores como el Hr, A y B capa~
ces de producir la enfermedad hemolitice.

§2) Nifios que nacen sanos, antes y después de un fe=-
to con enfermedad hemolitica,

K§3to se explice teniendo en cuenta el genotipo
del psdre, que 8i 68 heterocigote, daréd origen a un
50% de hijos rh (-), los cuales nacerédn sanos, nece=
siténdose por lo tanto verios embarazos pera llegsar
@ un grado tal de sensibilizacibén cspaz de producir

la enfermeded.



Si el pasdre es homocigota (Rh (&) daré un 1l00%
de¢ hijos Rh (&); pero tampoco es seguio en estos ca=-
sos de que Bepproduzca la incompatibilidad desde
los primeros embarazos, puesS y& Vinos que 86 neCew
sitan ciertas condiciones pare ellq,como poder antie
génico suficiente de los glbébulos fetales y sjficien
te capacided de reaccilén on la medre. ¥s decir, que
en 688t09 casos existe la incompatibilide d en poten=
cia desde el primer embarazo, pero la enfermedad sé-
lo se produciré cuando se hay@ alcanzedo el Sptimo
de esas condiciones,

62) Cesos de enformedsd hemolftica en el primogéni =
to. Esto no tiene nade de raro, pues o8 ficil admi-
tir que por un elto poder antigénico de los glébu-
los, una mayor sengibilided meterns y una sltore -
cién de la permesabilided de la plecenta etc., pueden
darse cesos ‘de una sensibilizacidén precoz alin en sl
primer emdbarazo.

Adaubs, puodoncstos cesos e, licarse por otro
ceuilng, toniondo cn cuente que la embsrazedes puew
de haber sido inmunized@ con mucha anteriorided por
une inyeccién intremusculey o unatrenstfusién de san-
gre Rh ¢,
7¢2) Casga de un solo nifio afectedo, en un embarazo
gemelar,

Esto, més que une objecibén & la teorfa de la
isoinmunizacifén es un ergumento en su spoyo.

S1 se trate de gemelos univitelinos Rh &, log

dos §peden sufrir le enfermedsad, en cambio, ngoen in-
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demnes si son rh (=),

5i el embarezo es bivitelino dando dos nifios
con distinto genotipo, por ser el paedre heterocigzo-
ta, tiene peligro de entermar el rh (&), mientres
el rh (-) nace sano siendo que las sgglutinines pa-
sen & ls circulscién de los dos. Asi lo atestiguen
muchos trebajos como los de kscklin, mc vormicks,
JaveRt etc.
8¢ ) Poca frecuencis de la enfermeded hemolitice. En
verded resulte raro gque la onformedsd sea tan poco
frecuente teniendo en cuenta que el 1%%» de log matri-
ronios estén forrmados por hombres #h (4) y mujeres
rh (=) ¥y que edemés en un 9% de nacimientos uns ma-
dre rh (-~) da a luz & un niftio Rh (4). ksto tendrle
su explicecidn en:
8) que hasts hsace poco tiempo le investigaciln de
le incompetibilided@ no se hacia con la frecuencis
necesaria, por lo tanto han quedado muchos casos
sin diegnosticaer.
b) Al poco nfmero de hijos de los metrinonios ectusa-
les &8 lo que se une la eventuelided de que 6l pri -
mero generelmente B8e 8slva, y & Veces los siguientes
tambiég;:; necesiten varios embar ezos para producir
le sensibilizecién. re aequi gque muchos mstrimonios
@estinados & der hijos eritroblestdsicos, no los ten=
gen por la esces8 parided.
c) 5i el padre es Rh (4) heterocigota, daré un 50%
de hijos rh (~) que no sufririn la enferuedad

d) Poco poder antigénico del tactor KRh del nifto, o
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poca reeccién en ls medre. Ksto tendrfa su confirma=
cién en que solo 1 de ceds 25 a 50 individuos rh(-)
es sensibilizedo por el antigeno Hh,
o) Que el sglutinSgeno no logre franquear la plecen-
ta.
) Que pese sl pesaje de agldtinines de la medre el
feto, este resista el staque sin producirse hemolisis
es decir, es inmune gl suero anti rnh.
g) Formes muy stenuades que pasan inadvertidas y evo-
lucionan esponténeamente & la curacién, no llegando
e disgnostic’rselas.
B) Factor & de wiener. vomo apr oximedemente sdélo 1
de cede 25 individuos rh negativos sxpuestos & la
isoinmunizacién por Rh queda Ssensibilizado, se ha
pensado que la sensibilizacidén dependeris de uns cua=-
lided constitucionel hereditsria.

Viener sugiere la hipdtesis de le existencia
de un par de genes sglélicos que llame K y k. K1 ge-
ne mayQscula facilita ls sensibilizecién, el minds=-
cula es de condicibn contrsrie. Kl 95 % de los indivi-
duos pertenecg el genotipo XKk. Kstos individuos se =
rfan incapaces de ser sensibilizados por susencia del
gone K. Alrededor del 3 £ 8e los sujetos seria del
genotipo Kk y serfsn ficilmente sensibilizedos. Los
rexos individuos del genotipo KK serian extremsdemen-
to sensibles y justificerian los reros casos de ene
fermedad hemolitica congénite en el primer enbarezo

Yy la apericifn de sensibilizaciones miltiples.

FORLAS CLINICAS
Forma hidrbpica (Schridde)
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Es le¢ forma conocida desde hace més tiempo.

Kn 1898 ya se la consideraeba como una enfermg
dad que tenfs su origen en le sangre.

Se caracteriza por el notable efema genereli=-
zedo con que nece el teto. Acompaﬁa‘aquél)espleno y
hepatomegelia escitis y muy poces veces ictericis.

K1 nifio generslmente es un premeturo, a peser de lo
cual tiene un peso y un voluuen superiores a los
corrientes.

Lg piel es pdlida, lisa, brillante y blends;
rares veces es cienftica o ictérice. fusde haber he=-
morragies y potequias. Lg cara es reionda; los ras-
§0s estén desdibujedos por el edema, el cuello tan
corto que queda & veces reducido & un surco y la
lengua Sale de la boce egrandade por la int'iltrecidn
Ios mieubros tembién estén muy deformedos por el
odeua, apareciendo més cortos y dificiles de flexio-
ner.

5l ebdomen es globuloso, o tome el aspecto de
vientre de Letrecio, si la ascitis es sbundante. Hay
egpleno y hepatonegelis acentuacdos,

sl corddn y la plecenta estén tembién muy infile
tredos y ésta suele Ser cnorme. Hey generalmente hie
dramnios, lo gue favorece el parto prematuro. sn la
sangre hay leucocitosis merceda. En la serie Yoja hay
formes inmeduras y acentuadea anemia.

Javert observd heste 3005000 glébulos rojos nu-
cleado®, existiendo 1.000 normoblastos y 300 eritro-~
blestos ceda 100 leucocitos.

Ye enemie puede lleger a ser de 500,000 glébulos

%
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rojos. nay pdemés hiperplesie del tejido hematopoyé-
tico de le médule 6sea y de los centros extremedu-
lares de la eritropoyesis.

nsta forme clinice es de pésimo prondstico.
Todos los tetos mueren & las pocas horas o dias del
nascimiento. Pare Linsres Garzén, el esclerema, en-
fermedad de etiologis desconocide, seris una rorue
del edems fetoplscenterio. Yera confirpmaer o recha-
ze¥ esto, ¢s necesario un estudio prolijo de esos
enfermos desde el punto de viste de le incompatibi-
lidad seanguines.

Forime ictlrice (Pfannenstiel)

K9 le conocida como ictericie grave del recién
necido. rambién se llems enfermedad de PFannenstiel,
ictericie grave Tramilier, ictericia maligna eritro=~-
bléstice del recién nacido o eritroblastosis.

¥ué diferencisde por Llomifield en 19Vl,de la
ictericis tisiollgica y mejor estudiada luego por
PFannenstiel. Se destacd sobrs todo su carécter
familiax y la gravedad del cusdro que presentabe.
Tembién se observl que en slgunos cesos8 el primer
hijo no sufrias ls enfermedsd y si la padecian los
giguientes.

Lgs caracteristicaes del cusdro clfinico son:
nifio con aspecto de ester gravemente enfermo y con
ictericia precoz intensa y generalizeda & piel y
mucoses. Kl enfermo esté eletergedo, frio, indife-
rente, no succiona. Puede haber cisnosis, disnea y
convulsiones con rigidez de columna vertebral y

opist6tenos.
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Lembién hay vémitos y diarrees con heces colo-
readss. °i no fuere por la ictericie intense, se no-
terie la senemis muy ecentusde. ruede haber edemes. A
este cuedro Se agregen e veces, henmorrggiaes mucoses
y de piel, por insutriciencie hepitice. Hay hepsto
y esplenomegalis. sn orina hey pigmentos biliares.

Kn sangre, ney anemie muy intensa con gren reac-
cidén eritribléstica en sangre periférica (lo normel
es de v,% a 2 eritroblestos por cade LU0 cédlules sin
nGclec). La susencia de eritroblastosis no invslida
el diagnbéstico. A veces hay snemis macrocitice. La
resistencia globular estd disminuida y sumentedo el
indice icterico. Hay también leucocitosis y focos
extremedulares de hematopoyesis.

Lg bilirrubinemia es alte, sobre todo la indi=-
recte por tnetarse de una ictericis hemolitice, pero

edemés hay bilirrubins directa en sangre por la apa-
ricién de insuficiencie hepétice que explice las he-
morragies, el colesterol bajo y lss pruebas funciona-
les de higado, positivas,

¥l pronbéstico de esta afeccidén es muy serio. El
§0% de los enfermos mueren entre el 22 y 5% dfa del
nacimiento. Algunos mueren @& las pocas horas y otros
llesean @ vivir heste le tercere Semsns.

La gravedad de la enfermedad puede ser atenua-
da por el tretamiento intenso y precoz. din embargo
hay muchos cesos que curan esponténeamente, y algunos
que incluso pueden psser insdvertidos. Kn los casos que

curan, le ictericis, la espleno y hepatomegalia, tar-

den & veces meses en desapérecer y algwe s Veces dg-



jen secueles importentes, como cirrosis hepftices
juveniles, 0 lesiones degenerstiveas de los nucleos

de la base con trestornos demenciales (tipo enrer-

medad de wilson).

ictericig nucleer o Kernicterus (Schmoxl)

Ksta torme clinica tiene como carscteristices
selientes les lesiones degonerstivas de los nicleos
de la base del cerebro, que deje Secueles serias que
puseden llevar 8 1ls demenciaes No es una forma muy fre-
cuente; Schriorl le encontré seis veces en 120 casos,

Bl cuadro clinico tiene las siguientes carace
teristicas: apatie, somnolencia, disneas, cisenosis,
inepe tencie, que puedeon terwiner en el coma y l& muer-
te.

Los sighos neurolbgicos, en los caso8 que 8O-
breviven, apeérecen entre el segundo y décimoguintp
dia. Son del tipo extrepiremidal y se treducenpor hi=-
pertonia generslizedea con opistdtonos, movimientos
coreicos y atetésicos y convulsiones, que suelen ser
a veces el Gnioc signo nervioso.

Puede hebexr traestornos bulbares con: crisias de
apnes, diricultades en la deglucibén y elteraciones del
ritmo cardiaco.

S5i el nifio sobrevive quede con altersciones sew
rias de su psiquismo: inestebiliced emotiva, retardo
mentel que puede lleger & le demencia, y edembs hiper=
tonfe y atetosis.

Anatomopatollgicemente se encuentra una imprege

nacién bilirrubinice muy intensa de los nfcleos ner
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viosos y en algunos cesos, hemorragies.

rormg anémicg (¥cklin)

Sinonimie: enemia eritroblestbsice del recién
necido, snemis neonatorum, Bnemia genodistr{rica.

Kl cuasdro clinico es el siguiente: el recién
nacido sufre una anemis poco intensa que luegod se
ecentfa .y se torns greve.

sntre el cuarto y décimoguinto die, el nifio de-
cee, no Se aliments, esté pilido pero sin ictericia
o con ictericia muy leve.

Hay edembs sumento del higado y el bazo.

KEn la sangre hay ecentuada disminucidn de gloé-
bulos roljos gue puede lleicr & cifras por debgjo de
1.500.000, con bajes cifras de hemoglobina ( =25%)

y marcade anisocitesis, poiquilocitosis y policrome-
torilis., Ademés hey une mercada eritroblastosis: 80,
100, y heste 200,000 eritroblsstos por mm3, También
estéd disminufde le resistencia globular y sumentada
la bilirrubinemia indirecta.

Suele haber disminucién de plaquetss y protrom-
bine., #ste snemia es de spariciln precoz, es decir,
ede en el primer mes y su etiopatogenia es igusl =a
la de les otres forwes clinices de ls enfermedad he-
molitice, siendo en cambio su pronéstico mucho més

fevorable (R5%) de mortelidad segin Javert.

Formg cirrotice

Aste forme clf{nice psrece ser muy frecuente
pues psera Henderson oscilarfs entre 16 y 29% como cau-

Y\’L,.
88 entre los fctos nacidos mugrtos y macersdos,
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X1 feto nace con intenso estedo de meceraciédn,
cirrosis pitruse de higedo, escaso edema, ictericia,
esplenonegsalisa.

Lg plecente es de gran temaflo, de color rosa
pélido. Se diferenciam de les plecentes sifilitices
por la presoncies heste el final del embarazo de leas

célules de Banghans. Kstas célules persisten hesta

el perto, soleamente en la enfermedad hemoliticae.

Forma hemorrfiica

Ugracterizen & esta forma, las hemorragiaes
de todo tipo: petequies, melenas, hemstemesis, he-
moptisis, hemorregie mucoses,

A ¢stss hemorregiss se puefe agfreger icteri-
cie. sl diegnbstico se hace por el examen de la pla-
centa y el examen de la sengroe que presentan los ca-
recteres tipicos de estas onfermedad, desde el punto
de viste globuler y de .le& incompstibilided matexrno
fetel,

Ksta forma da une mortelidad del 25%, Se debe
diferencier de los caesos de hemorragias del recién
nacido por hipoprotmembdnemia, por ls; csracteristi-
casde la sengre y poder msponder al tratemiento

con vitamine K.

Formes mortsles

Den origen a fetos macerados pero sin icteri-
cia, hemorrsgies, edemas, ni anemia,

K1 diagnéstic se hace por el exesmen de ls san-
§re que nuestra eritroblestosis, incompstibilided

fetometerna y focos de hematopoyesis extramedular,
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rormeg ingperentes
A estas formes pertenecen cuadros leves que

simulan ictericie fisiolégice.

Muches veces slgunos trestornos nerviosos o la
debilided mental infustificado se deuen a una incom-
patibilided por rector rh, gque he pasado inedverti=

doe.

VIAGNOSTLCO

El diagnéstico positivo pucde ser hocho antes
o después del perto.

sl diagnbéstico sntepertum tiene mucha impor tan-
cies pues permite espevar al nifio enfermo con los ele-
mentos neceserios pare su tretaulento, y evite nu -
ches voces tretemientos entisifiliticos inGitiles en
embey azedes y sobre todo la adopcibén, en el momento
el parto, de medides peligroses pera le medre, des—~
tinedas & sslver un feto que resulta no vieble por pa-
Jecer ure forme hidrdpica o ester macerado.

vseben hacer sospechar enfermeded hemolitica los

giguientes detos y aentecodentes,

e) Pad;g Kh(+) ¥y medre Rh (-). Xsto no es absoluto,
ni suficiente, pues ye hemos visto que pera que se
produzce le enfermedsd, son necesarios otros factores,
como suficiente poder antigénico del sglutindgeno fe=-
tal y eleveda capacidad de reaccidn en la madre.

NHo obstante se deben tener en cuents estos
datos y seber que les posibilidafes crecen si el pa-

dre es homocigota.

b) Redrgq irlendega, o descendiente de vascos y galleé




£08, POor ls meyor frecuencis de mujeres kh °(-), en
estos pueblos, lo que sumenta les posibilidades de
maetrimonios con sengres incompetibles, desde el pun-

to de viete del tactor rh,

¢) pultipgricded: Ye hemos visto que en la generali-

ded de los ¢s808 son necesarics Vvgrios embarszos pa-
re que se produzcsn la isoinmunizecibne
Por lo tento, los nifios enfermos generelmente

no son primogénitos.

d) Tamatio excesivo de lg metriz. Wsto hace pensar

en les formas hidrépices, mbs, si se agrega trahajo

de parto prematuro y liquido smniftico de color pare

do amarillento.

e) Existencis de un hijo antorior que tuwo anemis ,
ictericia o adeusd enseguida del nacimiento o el an-

tecedante de un parto prematuro con feto macerado

que muere en seguida del parto.

f£) Radiogrefia fetal dursnte el embarszg, Este méto-
do no es de valor préctico porque solo mrmite ol
diagnbstico de lss formes con hidrops fetalis.

La infiltracién de los teguuan tos se presenta
como un ribete que rofdea al feto y que 63 més evVi -

dente a nivel del créneo, También es tipica en ese

tos casos la posicifn de Buds,

g) Presencia de sglutinines enti Rh en el suero de
la medre, que son sctives sobre los glébulos del pa=

d};ﬁe °
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Yig;nfstico despuds Acl parto

@) Si el feto nace vivo el disgnbstico de las for-
mas clinices més tipicas es fécil, pues puede hacer-
se, con muches probabilidedes de acertar, solo con
el examen clinico.

Yg sabemos que sstas formas més llametivas son:
la ictericis grave, el hidrops y la anemia.

Si @ la sintometologia conocide se agregan en-
tecedentos de partos prematuros, fetos con ictericia,
0 enemia, m%ltiparidad, @ etc., ol disgnbstico es ca-
8i de certeza,

Sin embargo, si esto og suficiente en la icte-
ricia greve y eh el hidrops fetalis, en las formas
enémicas son indis ensables los datos del lesboratorio,
sobre todo pare llegar al diagnbéstico de las formas

qug pveden.

le¥es & inapersntes 'despuds—de paser insdvertidaag. Lo
mismo sucede con lsgs formes hemorrédgicas que no tie-
nen nads de caracteristico.

Los exdmenes de lasboratorio que deben pedirseson:
12) VDeterminacién del factor Hh en la sangre del feto,
la madre y el padre. Los resultedos que se obtisnen
pueden se;: madre Rh negativo y padre y feto Ra (4)
que serfes la férmule més comfn, .

Pero no olvidar que los tres pusden ser Rh (4)
Y el nifio sufrir la enfermedad; esto 8e explica por
los subtipos del aglutinbégeno Rh, Ademfs, es nece-
s@rio tener en cuenta que pueden s er causa de income
patibilided los antfgenos A, B, y Hr.

Por eso tiene més importancis la investigas -

cign de eflutinines en le sangre de la madre Yy ol fe-

o nr
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to , activas sobre los glébulos de estes,
22) hepogramas

Siempre hay anemia, pudiendo presentaer nuy
distintos gredos desde las formas muy leves, hasta
les muy intanses. .Ks macrocitica e hipercrémica,con
enisocitosis, poigquilocitosis y policromatofilia.

Ademés, en ls mayoria de los cesos hay eritro-
blestemia en sangre circulante, aunque este dato
no es tipico de la enf grmedad ni tiene valor pronbs-
tico. Tampoco su ausencia invalide el diagnbstico.

En los nifios normales, el numero de hemsatiss
nucleados, es de 2.000 @ 10,000 por mu3., y desapae
racen @ los dos o tres difas de la sangre periférica.
Kn cambio, en la eritroblasstosis, hay de 2V.000 &
100,000 por mm3., y persiste dos o tres semanas @§m
la sangrn circulante.

Otra alteracibn que se esncuentra, es el sumen-
to de la bilirrubina indirecta, por la heuolisis in-
tensa; a esto sucle ajregerse insutriciencia hepédti-
ca de causa obstructive por el espesamiento de la bi=
lis, con la consiguiente bilirrutinemia directa.

Los valores de la haemoglobina suelen ser muy
bajos, hasts del 20 %, con un milldén de gldbébulos ro-

Jos. Hay tembién leucocitosis,

32) Altoraciones del esquclato fotgl. No son tipicas
de 1la enfermedad, pero pucden servir como un slemene-
to més pare el diagnéstico.

QConsiste en una mayor densidad de los huesos por

un mayor crecimiento en nlmero y espesor de las trabg-

culas, 4 veces haybzonas més claras, elternsndo con
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las més densas como on lag lles; sin embargo el
nifio no es un sifilfitico.

Lg causa de este proceso noroestéd aclerada. be
atribuye & un depdsito de hierroode bilirrubinag pro-
veniente de le& intensa hemolisis, oaun aumento de
produccidn ds howymonas coribénicaes. Todavia no se ha

dicho la Gltime palabrs sobre asto.

42 ) Exemen mscro y microscdpico de la placenta que
presenta ceracteres especiales en la enferredad he-

molitica, ya descriptos.

D) Si el feto nace muerto o muere en seguida, elm
diagndstico se hace por el estudio histoldgico de
los 6rganos, sobre todo de ls medula o0sSe@ que 8e en-
cuentra hiperplesiads, y la biusqueda de focos extra-
medulares de la howatopoyesis en higado y bazo. Ade-
més debe heacerse el estudio de la sangre, ya Sea en
el cordbn o en los capilares del pulmén si los 0 =

tros Organos estin muy sltersados.

Diagnégtico Diferencial

1% - Con ictericia fisioldgica, Aparece hacia

el tercer dfe del nacimiento. X1 estado general del
niflo es bueno, succiona bien; no hay antecedentes

@ favor de enfermedades hemolfiticas; el higado ¥y

el bazo estén en limites normeles; hey sbundante
urobilinuria, pero no hay pigmen%os biliasres en la
orina,

o Comienza por la cars, extendidndose luego &
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todo el cuerpo y generelmente no coloree las escle-
r6ticas, pudiendo lle. ar akharlo en slgunas ocesio-
nes cusndo es intensa. Les durecibén es corte desape-
reciendo & los pocos dlas; sin embargo,ha habido ca=
sos de¢ tres semanas y hasts e un mes, No necesita
tratamiento.

La ictericia risiolégica se presenta en for-
ma evidente en el 80 % de los recién nacidos, so-
bretodo en los prematuros y ddbilaes congénitos.

o Ks interesante consignar que en un 30 % de es-
tos nifios el suero de la madre aglutine los glbbu-
los del hijo. Por lo tanto esos cesos seriasn for-
mes muy leves de enfermedsd hemolitica, que pasan

inadvertidas,

2¢) Enfermededes congdnitas dgl corazdn.

A veces suelen acoupaiiarse de icCtericia y eri-
trobl estosis ebundente en sangre circulante.

Sin embargo, siempre prcdomins la cisnosis so-
bre le ictericie y le determinscién del faoctor RQ,
Le auscultecifn y eleftrocardiogrema, radiogrefia y

angiocerdiografias, aclaran el diagnéstico.

32) Melformecibp congénita de viass bilisrag. Le ic-

tericia es tardis, epereciendo hacis la sg;unda se-

mena 0 mas terde. Hay hepatp y esplenomegal ia.

Bn sangre, hay grsn predominio de bilirrubi-
ne dirocta (més del 80 % Adel totel), el colesterol,
elto y les pruebes de insuficiencia hepética &on
negativag al principio. Hey acolia y en orins no hay

urobiline, pero si piguentos biliares,
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Ademfs, no se encuentres en ssngre les sltera=
ciones caracteristicas de la enfermeded hemolitica.

No olvider que en la eritroblastosis, le exce-
siva hemolisis puede llevar a le obatruccidén de los
conductilios bilisres, por espesamiento de le bilis
y luego & la insuficiencia hepética,

Yor lo tanto es necesario saber deslindar lo
primitivo de lo secundario y recurrir a todos los

medios de diagnlstico pere evitar errores.

42) Preinturgxz

Muchos prematuros sufren ictericia, anemia y
presentan elementos inmaduros en sangre, por deficien-
cias an 6l Buncionamisnto hepético, pero el higsdo
y el bazo son normales.

Nsta ictericia desap8rece espontaneamente ¥y
no se encugntran los elementos de la incompatibili-

ded materno fetal.,

62) Enformedad hemorragica del recién nacido

Hemos visto que hay formas hemarrigicas de lea
eritroblastosis que podris plantéax ol diagnéstico
con las hemorragias del recién nacido,.

Bn este Gltimo caso le gnemis de,ende de la
intensided de les hemorragiems y e8 normocitica »
hipocrémica., £demés no existen formes inmadurss ni
hepatossplenomegalias J .responde rspidamente a la

vitemina K,
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62) P4rpura trombgcitopénica.

Lg enemis es secunderia & les hemorraegias, por
lo tantq}normocitica o microcitica e hipocrémica; no
hay formas inmeduras pero hay plaquegtopenia, eumento
del tiempo de sangrfa y falta de retraccién del coé-

gulo,

78) Enfermedad dg Polak-Winklel

Hay cianosis y hemoglobinuria y tinte bronceado
de la piel.

82) Sepsis Neongtorum

Los estsdos septicémicos del recien nacido pro-
ducen intensa hemdélisis que puede ir sesuids de in-
suticiencie hepética por hepetitis,

La fiebre, le nocién de infeccién, el hemocul-
tivo y la felta de incompatibilided senguines reto-
meterna, hacen el dibgnostico.
9¢) Con la ictericia &collrics familier

Hay entecedentes familia res. Aperece tardiasmente.
102) Con lg sifilig

En muchos casos, el diagndéstico diterencial con
le sifilis, puede ser dificil.

La l8es da lugar & fetos macergdos, como la one-
termedad hemolftica, y en otras ocasiones & nifios con
esnemie, ictericia, espleno y hepatomegelia, pero en
estos cesos hay eademés leasiones tipicas de pisl, co-
riza y serolo;fa positiva.

Ademés, la radiologie de los huesos, suele ser
muy semejante en los dos cgs.8, porx es0 e&s naecesario
investigar la lGes en forma minuciosa,

/

¢ un dato que puedc aclesrar algo, es que en la si
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em
filis los primeros barazos se interrumpen precos-

mente y & medide que aumenta el nfimero, las gesta-
ciones llegan mes cerca del término, & la inversa
de lo que sucede con la enferuedadhemblitice.

¥l aspectomy tamafio de la placente puede ser
también motivo de confusidn, en cambio se diferen-
cian por la histologfe. Kl hsllazgo mes tipicom es
le persistencia de laa@ célules de Lenghans hasta el
tinal del emberszo en la ictericia congénita; nor-
melmente desaparecen hacia la 248 semana.

Ademés, en caso de du@d, le investigacién del
factor kh, acleraréd el cuadro.

FRONO S14G0

La anfermedad hemolitics sa ancuentra como cau
Sa en el 5% de lo mortalided fetsl total.

Ya durante el embamrazo puede pronosticarse la
mayoY O menor gravedad de la afeccibén, si se encuen
tran las siguisentes condiciones: padre .momocigota,
aparicibén precoz y slto titulo de aglutinines, mas
si eatess son monovalentes, pués streviesan leas pla=-
contes mas faciluente por ser de molécule mss chica,
Y 8ignos de reto grande gue hagcen s pedhar una for
ma hidrépica.

Después del parto, el prondstico veria segfin
le torma clinice que pedezce el reto,

Seglin une estedistica de Javert que incluye 47
cesos con diferentes formes clinicas, mueron el 1UO
por ciento de los retos con formes hidrossdpicas;

el 54 % de los que pedecen ictericia grave; el 33 %

correspondientes & los egnéumicos e igual cifra
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de les formas hemorra;ices y el 100 % de las rormes
no clesiricedas.

Ve equi se i1nriere que les formas mes greves
son la hidr8pica e ictérica, muriendo la mayorie de
los nifios dontro de las primexres 4 horas.

Actualmente el prondstico ha mejoredo por la
transtusién de sengre kh (-), eumentando las posi-
bilidades de vida & medide que paesen los dias,

Kl promedio elejado de los nifios que._pedecen
0 hsn padecido entermedad hemolitice es incierto y
lleno de interrogantes.

Las lesiones parenquimetos&s de higsdo y bazo
y sobre todo de sistems nervioso, son siempre serisas
Yy no pueden ser evitadas por el trateamiento que no
es causal, sino de substitucidn.

Muchos casos de espleno y hepatomegalia, de
trastornos extrapiramidales, de degeneracién hepa-
tolenticulaxr etc, serfan secuelas slejedas de la
énfermedad hemolitica.

S5in embargo, no todos los nifios tiene eses con
secuencies, llegando muchos de ellos & un desarro-
llo completamente normal.

Fl prondéstico rera le medre pucde Ser sSerio en
muchosy cesos, sobre todo en las formes hidrdpices
con foeto y placentes excesivamente grandes que hacen
imposible el parto y el slumbramiento por les vias
neturales, heciendo neceseria le cesfirea y- produ-
ciendo hemorregies incoercibles que obligen & ls

histerectonia,
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Lambién corren pelig™ o estes mujores si es ne-
cesario hacerles una transfusidn y se usa sangre

TRATALITN 1O

Profilfctico. Kste consiste sobre todo en evitar la
sensibilizecién de las mujeres rh negativas,

Pars esto seria necesario no hacerles nunca
sengre Rh (+) ni por trensfusibén ni intrsmuscular,
ain siendo nitids. wsto involucrs ls clesificacién
de todes las mujores y las sangres a usar, cosa que.
gin es costose y diffcil de hace;ﬁguchos me d io g

Con estes precasuciones se conseguiria que una
rujer rh (-) pudiere tener por lo menos un hijo sae
no, teniendo on cuenta que lae isoinmunizecién co -
mienze con el primer emberezo pero se complete con
los siguientes,

Otras eventualidades que merecen evitarse son:
abortos, curetejes, prolongacién del tratejo de par-
to, alumbramiento mexmel, porque casi inevitatlemen—
te producen ontrede de sangre fetel & Lo madre.

Una vez producido el esmbarazo K existiendo la
incompatibilidad, se ha tretédo de conseguir un me-
dio psre eviter que el nifio nazce enfermo siguiendo
diferentes caminos,

Wiener, teniendo en cuents que sl organisno
huwano es incapesz de Yeeccionsr sinul téresmente @
ver ios antligenos, produciendo anticuerpos sblo para
el preponderante, propone la vacunacién tifica o co-

queluchose@ pera que el orgenismo msaterno no forme ene
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ticuerpos FRh,

L)

agte procedimionto es eficaz, si todevia no
comenzd le inmunizacidén, pero si ésta ha ompezado,
la recaccién snamnésice viene més pronto y el titu-
lo de aglutinines sube més répidemente.

Ultimamente le vrae Carter ha conseguido seis=-
lax un haptene que tendria propiecdedes profiléctie
ceg y curatives. Hableré de 61 en tretemiento cura-

tivo.

Poligtivg

VYitawing C. Vurante ol embarazo es conveniente sa=
turar s le madre de vitamina U, para evitsr le anor-
mal permeabilidad de los capilares coriales. Pars
esto se prescribe una dieta rice en esta vitsmina

¥y le inyeccibn de 500 mlgs 2°0 3 veces semanales.

K1 mismo fin persigue la sdministracidén del
factor P o vitamina P (citrina) que active el 5cido
ascbérbico,

Tenbién, pare que ls madre y el Ieto tengan e
Serves se deben dar vitamine K, extracto hepético y
hiexro,

Una medide que afin esté en discusibn es le in-
terrupeidn del euwbarezo para evitsr une exposicién
prolongsda del feto & los enticuerpos. Son pertide-
rios de ells Vaccaro y Meza, Lineres Gerzén y Molli-
son,

Sin ombergo, si bien .odria obtecrerse un feto
Lenos eritroblestdsico, coss que no es Segura, se le

hecen correr los riesgos de la Prematuresz.



Lg préctice no estd a fevor de le interrup -
cién Ael ombarazo, pues sunque tedricemente se le
evites al foto le exposicidén prolongsdé@ & las s&;luti
nines, le eccidén de estas suele Ser muy precoz y Se
intensifice en el momento del parto, con lo cual le
securidad de un nifio seno o con une forme clinicae

love 69 casi remota.

Agreguemos a esto que ls induccibén del parto
antos de término es genersalmente large y trabajo-
se no pudiondo evitarse prScticamente, la irrupcidn
en mesa de aglutinines e le circulscidn fetsel, con
les supuestes consecueoncias peré& el nifio,

Pera gelvar los inconveniontes €e un parto
provocado, algunos han propuesto la cesfree con
enestesiea local. ®obre este punto tampoco hay acuer-
do. #n qué casos vale le pondé interrumpir el emba-
razo y porqud datos debemos guiarnos?

Cuando haya sntecedentes de embaraszos anterio-
res @ término, que pongen on evidenclie la gravecded
de la onfermeéed. LVebemos guiarnos por el control
estricto del tenor de sglutininas cads seis semanas
durante los 6 primeros meses del ocmbarszo, y luego
cad® cuatro seman®s. Kl momento de intervenir seris
pare sglgunos ol 8- mes; para otros siendo el fato
viable, en cl morento en que las gglutinines dismi-
nuyen y entes (ue &perezcen los anticugrpos de bloe-
queo, Page da importancie més que al alto t{tulo de
aglutinines, el tismpo de exposicién @ ellas, As{

si lai eglutinines aparecen hacie el 62 mes la ine
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duccién o ls cesfres son innecesarios pues hccerd

con nuches probabilidedes, un nifio eafectedo de ic-
tericia o enemis quo seneré con tretemiento médie
co y si los anticuerpos aperecen antes, naceré un
feto con hidrops que morir& in Gtero o en seguida
de neacer.

Pese & las opiniones contrarias hey publica -
ciones de Dismmond, de casos exitosos con ls inte-
rrupcién del ewbarazo en el 8¢ mes,

Vg todos modos, estas medides estén en revie
eién.én ol momento del parto, es necesario estar
preparado perae ciertas eventualidades. Ks recowmen-
dable ligar inmedistamente el corddn para evitar
el pesaje de sangre placentarie al treto; tecner sane
g§¥e rh negativa para transfundir & la madre, Si hay
gran hemorragie en el alumbremiento, como suele su-

cedexr en los casos de hidrops.

Curative

Transfusibn de sengre rh negativo,

“ste 63 el recurso soberano que la préctica
he consegrado. Vebe iniciarse inmedistemente &l per-
to.

X1 uso de sengre rh negativa se basa en gue
los glébulos inyectedos, no contienen el antfgeno
rh sobro el cuel ven & actuaX las sglutinines, evi-
téndose la henolisis de la sangre transfundida. To-
do lo contrerio sucede si se transfunde sangre Rh

positiva,

¥n el 90% de los casos de nifios con enfermedad
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hemolitica, es Gtil ls sangre rh negaetive; en el‘lv%f
rostente detido e subgrupos del entigeno rh o a otro
s;lutindgeno con medre Rh (4), 8e usaron los ¢glébu--
los de ésta levedos Yy suspeﬁdidos en sqlucién fisio-
16cice 0 en plasua de un dedor normal del riswo gru-
po del nifio, que no haye rocibido trensfusiones.

Cuando ls incompatibilided se deba &l sisteme
AeB- 0 86 prererira san30¢chyas eglutinines se
hayen inesctivedo; si esto no se puede hacer se laven
los glébulos y se suspenden en plesme A - B 0 en so-
lucidn seline o ¢lucossde norrales.

5i estd en jucgo ol fector Hy,., se debe trand-
tundir sengre Hry negetiva.

Le supervivencia ¢fe los glébulos rh (-, es de
oV dfes término medio fAespués de inyectedos, en cam-
bio, los kh (4) duran sélo diez dfes;la sctivided
de las sarlutinines enti ®h es de 3V & 4b dias. Ve
equi se deduce la conveniencia de la inyeccién de
sangre rh (-).

Oin embargo autores como Veccaro y Leza no
creen cue le sangye kh (4) ests contreindicadas y
otros efirmen que e8 nejor, beséndose on r&ézonsrlon-
tos que tedricemente perescen légicoas. Esos sutores
efirmen que el nimero de asglutininas anti Rh conte-
nides en la sangre del nifio es limitado, por lo tan-
to llegaeré un momento que todes serén inactivadas
por los glébulos del feto. Bl se transtunde sangre
rh (-) esas &-lutinines no sctuerén sobre 10s gldbue

los de éste sino sobre los del feto, pudiéniose lle-

€er 8 un srotamionto de los 6rganos heratopoyéticos
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de S§ste. Adonés, no toniendo otro sustrato sobre el
que actusr, suponiendo que se hezolizaer®n todos los
glébulos Aol teto, los enticuerpos sctuarien sobre

los perénquimes produciendo degenersciones viscera-
les, sobre todo del higado y sisteme naervioso.

No sucederia esto, si se inyecte sengre Kh(+)
pues8 se ofrece un sustratoradecuado paré que ectien
les gglutinines, evitendose le destruccion globulax
y de los parénquimss del nifio.

Agregan estos sutores que en los A0S CEEOS
el namero de los gldbulos destruifos es el mismo,
rues perten de la bese de las cantidad limiteda de
aglutinines, y por lo tento, el trabejo del higedo
} del tazo es iguel,

Sin a.lergo, en le prfctice, los resultedos
con sangre rﬁ(-) son meJores, y se ha podido conypro-
Ler que le inyeccién Qe sengre ¥h () va seguide de
une sutida fugaez del nimero de Elébalos y de la can-
tided de nemoglobina y un suncnto de lu espleno y
hepatoregalia., Si no se Adispone ke sasngre ¥h (-) Se
userén los glbébulos rojos de la madre levados y sus-
pendidos en solucién fisioldégice 0 en plasme de los
grupos A - B - 0 competibles. Su uso es de rigor en
los cesos de madre kh (#) en las que no se ha podido
determiner el subgrupo ;1 que se han sensibilizado,
0 en los caso8 de incompatibilided por Hr, en que
esté contraindicada ls sengre rh (-).

Tembién se pueden usar glébulos del grupo O

lavedos, y en Gl timo ceso plasume.
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La vie usaede para lss transfusiones es le en-
dovencee. &n cuanto & la cantided hey fistintos cri
terios. Hay quienes preconizan le exanguino-trensfiy
gion es decir, la substitucién totel de la sangre
fotsl por sengre rh (-) hecha en uns sols sesifn
oeén 2 6 3 sesiones. Se calcula le cantided 8otal te~
niendo en cuenta que la volemia del nitio pequeflo e8
igual & L de su peso.

Otros autores hacen de 20 & 30 cc., de sangre
por kilo de peso, cada 12 6 24 horns, segln la evo-
lucidén del caso.

51 médico debe guiarse por el rocuento de gld-
bulos rojos y el tanto por ciento de hemoglobine,no
debiendo ser inferiores & 3.500.000 y 60-65 % res =
pactivaments pare mantenerse en buen estedo sl nifio.

K1 recuento debe hacerse en seguide del naci-
miento y luego 2 6 3 veces por die, y si hay anemia
y los glévulos bajen, junto con la hemoglobina, es
imprescindible la transfusidn.

Un recurso para inyecter meyor cantidad de
glébulos en un pequeiio voluuen, es ls eliminacidn
de parte del plesma, con lo que se obtiene una cone
centrgcién de 7-8 millones de glbédlLulos por mm3.

Bn los casos en que no hay enemis, muchos au-
tores opinen que la transfusién es infitil y que la
ictericiea se debe @ insuficiencia hepdtica. 4sf lo
atestiguan en estos casos la aparicién de bilirrubie
na directa, el derrumbe del colesterol, el su.onto
del tiempo Ade protrombine no modificable por la vie

tamina K etce.
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Bl hierro, el calcio, los extractos hephticos
dedos como coedyuventes poco tienon yue hscer.

En cambio tiene wmucha importanpia el tretemiepn
tomcorrecto de le insuficiencie hepética, que siempre
existe en mayor o menor grado. Lon este fin se hidrg
toré sl nifo, suwministrendo suficiente suero gluco -
sedo, factores lipotrSpicos (colina, metionina) vitg
minas K y U,

Si la anoxis es scentusde se dard oxigeno. En
cuanto & slimentacidén es mejor no dsr leche de la
madre los primeros 14 diss, pues contiene aglutinie
nas gctives; si no se contars con otros recursos,

se la debe hervir para destruirlss.

Heptaeno RRh-

Los haptenes son sustancies simples ubicadas
en la superficie de los glébulos, que se unen & un
antigeno proteico que determina su especificifled in-
munolSgica. Separados de esta fraccidn proteica, los
haptenes no estimulen la foruecidén de anticuerpos
e decir, no act@an como antigenos, pero conservan
le propiedad de combinarse con aguellos.

Begada en esto, la Ura. Bettine Carter ha See
parado de los glébulos rojos (Rh (+) de todos los
grupos sanguineos combinados, un e;tracto ctéreo
que contiene el haptaeno.

Ve tal extracto se ha conseguido gisler un com-
puesto cristelino de punto de trusién 156,98 157,29
C, que tiene actividad en soluciones de 1: 6000, me-~

didos por fijasoidn del complemento con suero Rho.



Kl oxtracto crudo preperedo de acuerdo & lass
directives de la Sra Carter fué liberado de fosfoliw
pidos por precipitacién del éter con ecetona y la pox
cién soluble fué cromatogrefieda con pentano satura=
fo con 95% de moetenol sobre gel de silice impregnada
con el mismo solvents. Se obtiene un nimero de frace
ciones que contienen colesterol bruto y freacciones
que produjeron agujes brillantes por cristelizacidn
en solucibén de éter-pentano o cloroformo-pentano,con
punto de fusibén 156,9° - 157,2o C.

La titulecidén de una mezcle més pura con un
peachimetro de Beckman indicé un pKa de 10 f’0,5 y
un equivalente neural de 230 # 5. No ai6 color con
cloruro férrico; se mantuvo inalterable al sublimae
do y fué recobrzdo sin alteracibn despuds de hervir
durante una hores con alcaiﬁ alcohdlicoy después de
refluido con anhidrido acético~piridina y despuds del
trestamiento con scetato de semi carbacide Aurante
dos dias.

Lg sbsoreién ultrevioleta a 2220 K, tenia loge
= 238 decreciendo constantemente con un incremento
de la longitud de onda. En solucibén elcslina, la cure

va se desvié 350 X hacia visible, con un méximo en «

tre 2350 y 2450 4 ; log., = 274.

De 979 llg de extracto bruto se obtuvieron 80
mlg de hapteno puro., Kl tratamiento consiste on la in-
yeccibn intremusculer del hapteno, y segin los descue
bridores del método, éste tiene velor profilictico Y

gurstivo. Fl mecanismo intimo de lsg reeccibén seris,en

forma esquemétice, el siguiente:
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I Hapteno Joupleomento Anticuerpo Anti RH
Klemontos del sistema
1I
0
+ QM + G
Anticuerpo Complomento
Gl6ébulo Anti RH
Rojo FRH 4
Aglutinacibén y hemolisis
IXI1

P+ <+ <

______4‘:
Hapteno

Anticuerpo Cowplemeg Complemento
Anti RH¢ to fijedo
1V
Hepte- ,
no Anticuerpo Anticuerpo
Anti RH& bloyueado gue

no puede com-
binarse con los he-
me ties RH4

LDIBUJOS TE LA REVISTA ABBOTT



65

Lg Drg. Carter tiene tretedos 27 casos gravei
de eritroblastosis y 30 medres sensibilizadas,

be los 27 nifios, 20 se recupereron ybconservaron
buen estadd. Ve estos 20, 6 requirieron trensfusibn
de sengre, adembs del hapteno pero en cantided que
no sobrepasd los 100 ce on ningln caso.

Hubo 7 muertes, 5 de las cuales ge debleron &
otras ceausas.

De las 30 madres sensibilizsdas en quienes Se
hizo tratamiento con un fin profiléctico, se encon-
trd en 7 de ellas reduccidén considerable del titulo
de aglutininas; de 8, no se tuvieron datos,

Los ombarazos de 14 madres han terminado; 4 per-
dieron sus hijos a ceusse,segin parcce,de que ol tra=-
temiento fué hecho muy tarde; dos de ellas tuvieron
nifios con enfermedad hemoliticaIB* dieron nifios come
pleotamente normalese.

Lg Ura Varter relata como casd tipico de enfer-
meded hemolitice trateda con cl hapteno, el siguien-
te. La Sra 5, madre del niko tratedo, cayd por prime=-
ra vez bejo su observacibn en 1940, cuando fud admiw
tide en el hospitel, on la 36a. Seuana del embarazo
con el diagnfstico de desprendimiento de placenta y
toxemis del embarazo. Vid & luz un feto mesculino ma=
cergdo, y tuvo que ser transfundide con 500 cc. de
sangre B 46l mexAdo. Fud dsde de slta restablecida.

Kl segundo hijo, del sexo femenino, nacid en el
mismo hospital, & le8s 86 semanss de embarszo. Una mar-

cada ictericia se notd en el primer exawen pedidtrico,
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rasgo que se fud scentusnd0 con el correr de las horas.
La decisidén Ade transfundir & le nika fud heche el 22
dis de vida, pero murié antes que el padre pudiera ser
llamado como dador. Un e¥Xsasmwen post-morten revéld una
marcada ictericia ds los tejidos, congestién pulmonex
asgrandsmiento de hfgado y bazo con una marcade ectivi-
dad hemsatopoydtica en el estroma de los tejidos. Kl
tercer embarszo se produjo en febrero del 43, en ol
mismo hospitel, dendo & luz une nifia gsan2 que vive poer-—
factamente.

Un reciente oxXai.en de la sangre de este niiia mos-
tr6 que era del grupo B, rh (~)., ¥ud esta le Gltims hi-
je del primer merido que luego murid en la guerra ¥ que
era del grupo B, Rh (¢) y heterocigota.

51 cuarto emberazo resultb una nifia con eritro-
blastosis cuyo tratamiento se descxibe.

LYa medre tuvo un embarazo sin inconvenientes,
eXcepto que el slumbramiento se produjo un mes des-
pués de ls fachs espersda.

Durante el embarazo el eXamen de su sansre de-
mostrd que era del grupo B rh (-) y e las 32 semanes
revel$ sensibilizacibém Rh con el test Race y anticuer-
pos bloqueadore8 en uns dilucidn de 1: 40

Kl padre era del grupo A. Susg glbébulos eran ne-
getivos para el suero stenderd (Anti Rho o Anti DJ pe-
Yo fueron aglutinedos por el suero de le sgeiiora s.

Investigaciones posteriores mostreron que el Se-
or 8 era del tipo Rh" (c d B) y el suero de la Setiora

S contanfa enticuerpos blogueadores de especificided
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anti Pho (enti ¢ D e) y eglutinines contre Rh" (o &
¥). Este trabejo fué verificedo por Levine.

Bs probeble gue el primer merido hsya dedo el
estinulo pere le formaciln de enticuerpos bloyuesdo-

res snti Rho (anti D).

La nitle de este cuarto embasrazo fué deda & luz
en Junio de 1947, despuds de une labor de cuatro ho-
ras,

Estebe completamente edemaetizaeda, ¢on conside-
rable mucosided que no podia ser secada por completo
por aspirecidn, tento que fué colocada en una ciwara
de oxiseno.

En un exemen prscticado uns hora después del ng
cimiento, la nifie mostraba mercado edema e ictericia
de piel y esclerlticss; higedo y btazo egraendados y
considerable exudacidn en pulwmén. Bstaba complets-—
uwente adoruwedida.

Le sangre del corddn mostrd 100 slementos rojos
inmeduros pox cade 100 blancos,

Hobia 6.000.,090 glébulos rojos, 24.000 glébulos
blancos, 18 grs. de hemo,labine y eglutininas contrs
los glbébulos del bebéd y del pedre.

Le nitia fué exsmina@a nuevemente 6 horas despuis
del elumbraiiento.

Esteba todevia edorwedide, y ten’s todsvis una
centided enormel de mucus; le ictericie mas o menos
como wntes, rero el edems de caera y cuello parecia
heber sunentedc., El indice ictérico en ese momento
ora de 200, y los gldbules do le niiia ersn del gru-
po B, Ra" (¢ 4@ §).

Puesto que el rroceso perecfs desfevorsble y le
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expoeriencia heblebha en contre de estos nifios eritro-
blestdsicos con edema, se decidil hecer el tretgmien-
to con el hepteno RH.

A La mefiana siguiente de le primera inyeccidn,
el edema hsbfs disminuido en unae considersble propor-
cibén, no habis mucosidedes y los pulmones estaban
claros. Le ictericie fué mejorendo lentemente.

Se secd & la enferme de le céumsasrs de oxigeno.

El recuento globular fuéd de 5.900.000 rojos y 18,000
blancos, 18 gremos de hemoglobina, 39 glbbulos rojos
inmaduros cada L0C blancose.

Fn este segundo dls se le inyecteron, intramus-
culares, otros BO ¢c. ¢. conteniendo 200 mlgs de hap-
teno Ph,

41 tercer d% toda ls mucosided yje]. edewma habien
desaparecido. Temperatura y pulso normal;:. Alisen-
tgciln artificisl poryue le leche de la madre conte-
nis enticucrpos. Fl recuanto globular &816: 5.51C.000
glébulos rojos, 1C,000 blancos, y 18 gramos de hemo-
globina; 12 gldbulos rojos inmaduros cada 100 blancos

Fl proceso siguid sin inconvenientes y le nifia
fué dade de alts al octsvo dfs.

Un estudio del suero waterno, seis gemanas des-
pués del nacimiento de la nifie, mostré e los enti-
cuerpos bloqueadores en una ddlucién de 1:40 y aglu-
tinines per@istentesm para glébulos ¢ & K en un tftu-
lo de 1l:64,

Como ejewplo de descM@ibilizecibén de uns msdre

tretede con hapteno, ge relsta el Siguiente caso,.
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Ledre rh (-), pedre Rh (4) ( C D e). El primer
enberazo 4i6 un nifio normel; el segundo, un vardn
con ictericie greve que sobrevivid por les transfu-
siones con sangre rh(-).

Durante el tercer embarezo Se inicif el trete-
miento con el hepteno, cuando el dosaje de enticuer-
pos bloyusadores ora de 96 unidedes.

Después de la primera inYeccién , el titulo ba-
j6 @ 28 unidedes; después de la uinte no se encon-
treron anticuerpos en el suero meterno.

Asfigge mentuvo & ls mujer, por medio de inyece
ciones administredes ceda dos Semanss hasta el finsl
del emberazo.

Di6 @ le luz un nifio normsel, Rh (4+) tipo C D e
que hasta le feche es normal.

La Toctirs Carter insiste sobre la necesidad de
tomar precauciones para interpretar los informes con
respecto @ los ensayos clinicos de sufextracto, que
8¢ han publicado.

Indudebleménte es necesaris uns investigecidn
extensa antes e poder dicteminaY sobre ls naturale-
za y accibén del haptono Rh,

Cortigona: Hay poce experiencia en ests clsse de tra-
temientos. Algunos investigsdores “hor teamericanos la
han usedo besendose en gue inhibe la reasccidn anti-
geno-anticuerpo.

De equi se deduce que pueds tener un valor pro-

filectico tsmbidn.
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Como tretemiento curstivo 8e usa en le dosis de
25 mlgs, en seguida de necer, junto con unse trenafu-

sién de sangre rh(-) de 60 c.c.

CAS0§ CLINICOS

lor. Cgso (cedido por el Dr. J.F. lorano Brandi).
L.I.Bnrique

A, Hereditsrios: madre sana, padre curado de una le -

gién bacilar del pulmbén; dos hermanos gue tuvieron
ictericis 8l nacer; otro herweno fallecido al mes de
edad con ictericia del roecién nacido, y heumorrsgia del
ombligo. Fste nifio recibid BCG teniendo ictericia, lo
que esth contreindicado.

A, Porsongleg: nacié6 con asfixies y circular del core

dén; peso de nacimiento de 4.850 grs.
B, Actusl: Tione 4 dfies de edad y desde el nacimiento

Presenta ictericia de piel y mucosas, coluria, mate -

’
riss feceles coloreadas y convulsiones. Bn la orins
se com)robd le presencie de &cidos y pigmentos bilia-
res.

Tretauwiento: Vitamina K, varies smpollss en el curso

de una sewana, suero glucosado isotdnico y luminsl,
Alisentecidn mgterna completeda 8on leche del lacta-
rio del L. de Niflos.

No se hizo transfusidn. Le ictericia Yetrocedib
lentawente en el térwino de un wes y el nifo quedd

con un sindrome de debilided wotriz y retardo psfqui-
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co. En enexro de 1946 ol nifio tenfa 23 meses de edsd;
eln no caminsba. Se comunicsbs con el médico, recono-
cfa @ sus femiliares pero todavie no decfs ningune pa
labra.

Con fecha 23 de noviembre de 1945 se hicierxron
las siguientes determinaciones en el lnstituto Becte-
riolézico de le Provincis.
madredP Grupo Sanguineo Al’ Rh negativa
pedre: Grupo sangufneo O, Rh pogitivo
nifio: Grupo ssnguineo Ay» Rh positivo
madre: Kahn standaxd y Kline negativas.

Pado el tiempo transcurrido desde el nacimiento
no 8¢ investigd el tftulo ni la presencia de aglutini-

nas snti Rh, en 6l suero de ls madre.

22 cgso (cedido por el Dr., J.F. Lorano Brandi)
E.A.P.
Atendido en su dowicilio en setiembre de 1945

4, Horeditsriog: madre saena. Fadre presenta un sindro-

me melancélico. Otro herwano que no tuvo ictericia,fg
llecido & los 13 meses, de bronguitis capilar.

A, Porgonales: BEmbarazo y psrto normales; ictericia

desde el nacimiento. Peso al nacer: 2,900 Kgs. Tella
50 covl.

Estaedo actual: Tiene 3 dfas. Presenta desde ol naci -

wiento intense ictericie de piel y wmucoses, vlwitos
biliosos, rehusa el pecho, gren deshidrste cién, ori-
na oscure, deposiciones coloreadas.

Tratewiento: Vitawineg K 10,0000 Dam por die durante

5 dfes; suero glucosado isotdémico. Alimentscidn netue
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rsl por cuchsreditas. No se practicé transfusidén. Al

mes la ictericis estabe muy ekonusda y .ers reeupleza-

da por una gran pealidez sacompstiedas de anorexia tenaz.
KL 88 de Noviembre de 1945, cusndo el niflo te-

nfe 2 meses y 8 diess de edad, se reelizeron las si =

guientes investigaciones:

madre: grupo sanguineo A, Rh nogativa.

pedre: grupo sanguineo A, Bh positivo

nifio: grupo sangufineo 4., Rh positivo

1’
medre unshn standard y Kline negativas.
Noviembre 24 de 1945. Ipvestigacién 7e aglutininas en-
ti Rh en sl suero perteneciente a la madre.
T{tulo de a_lutininss anti B l: 1l6.

Fl estudio efectuado con el suero, un wes y 22
dias después del parto, utilizando glbdbulos rojos del
hijo Rh4¢ como asi también controles conocidos Rhé y rh

(-) arrojé los siguientes resultados:

suero en estudio

Glébulos dol nifio positivo
Control Rh positivo positivo
Control Rh negativo negativo

T{tulo de aglutininas anti Rh 1% 2. Adewfs se
comprobd le presencia de autoaglutinines que actuaban
sobre las sengres Rh (4) y Rh (-) a bajas temperatu-

Yas pero nho a 570 C

Control Rh positive Control Rh neogativo
A 5° C  positivo positivo
4 10° positivo positivo
Contrg} Rh positivo Control Rh neogativo

A 200 positivo positivo
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A 37° C positivo negetivo

Estes sutoaglutinines fueron absorbides & bajas
tempersturas utilizando glébulos rojos Rh negsativos,

Despuds de la observacién el suero puesto en
presencie de controles Rh positivos y Rh negativos s
baja temperaturs, resccion§ positivamente con los prie
me¥os y no con los segundos,

Fl 3 de noviembre el cuedro hemético del nifkio
era 3.200.000 glébulos rojos por mm3; granulocitos
neutréfilos 26%;.eosin6filos 6%; baslfilos 0%; linfo-
citos 55%, monocitos 1l1,9%, eritroblsetos policroma-
t6filos 0.50 #, promielocitos neutréfilos 0.50 %; cé-
lulss plasmbticas 0.50%.

Se reamplazé el pecho materno por leche del lac-
terio y se completé la racién con Baberlsec compuesto.
Se le administr§ un preparado con hierro y cobra.

El 16 de noviembre el cuadro hemftico era el
giguienta:

Glébulos rojos 4.000,000 por mm3; glébulos glancos
9.850 por mm3, hemoglobina 80%, valor globuia: l,gre-
nulocitos neutr6filos 38,5%, eosindfilos 3%; begbfie
los 0%, linfocitos 54.50%, monocitos 4%.

Bvolucibn A los 3 meses y 20 dfes de edad pesa 4.280
g§xs., tiene &7 cms, de tella, presenta gran excite-
bilided, esté en opistétonos peruensnte e hipertonfe
generalizade que cede en el sueflo, es un disérgico
con frecuentes crisis diarreicas y bruscas oscila-

ciones de peso.
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r, Cgsg - (cedido por le Dra. Velia de Cafino)
H, D. O, - 28 é1ds - Internado 20-XI-51
Antecedantgs her gditar iog. Padres sanos. Un hermsno
preameturo nacido con ictericis que regresd sola.

Antgcgdanteg pexsonales

Nacido 17 dfes antes de la feche correspondiente Se-

gin la msdre. Parto norwmel. Alimentacifn materna 2
dias, luego Baberlac cads tres horas,

Enfermgded gctual. En seguida de nacer notan icteri-

cia intensa y generalizade. El nifio se internd en un
estehlecimiento, donde segln dice se le practicd la
exanguino-transfusién. Cowo el nifio no mejorabe sSe ls
interna en ol Hospita. de icifios, donde se levantd ol
siguionte estado actual.

Estado ectual. Piel con ictericia de tiyo verdinico

generalizada & piel y mucosas. lual estado general.
Higeado se palpa a 4 traveses de dedo. Baezo: se palpa
a 3 traveses de dedo del reborde costsl. iIntensa co-
luria, meteriss fecales hipercoloreadas.

Adoufs se le prscticoron los siguientes anili-
sis:

20~-4I-51 - Pgcuento de 516bulog rojog: 2.390.000 eni-

socitosis poiguilocitosis, policrowmstofilie, Yeticulo-
citos 10%,

Recuento de glébulos blancos: 6,100; granulocitos neu-

tr6filos 41%, eosinffilos 3%; besdfilos 0%, linfocitos
504; wonocitos 5%,

Howo iobinas 7,6 grs %.

Vossgruen y Kahnd ncgetivas

Eoonge¥: negotive « Caduwio: nogativo



75

Bilir>»ubine “ivacte 6,9 wl_ ¥, in7ivectzt 1,L0 wi rs.
Totalt 7,40 mlgr. \
El dfa 20-XI-51, se le hicieron 70 cc. de glébulos
rojos sedimentedos (grupo Orh{-)) y 25 mlgr de corti-
sona intremusculares.
Adewés se lo hidreté con susro Ringer y glucosado,
se dieron protectores hephticos (colina) extracto he-
pético, vitawina C, K, Rutina (Peniciline-terramicina)
22-XI=51 - Recuento glébulos rojom 3,200,000
Hemoglobina 11,8 grs %
Se le hizo una nueve transfusién de glébulos rojos
sedimentados, rh negativo, grupe O.
R4~-XI~51 « Glébulos rojos 4.600.000
Hemoglobina: 15%
Alimentscién artificisl (con babeurre)
Fl estado general del nifio hs mejorsdo y se sliwenta

bien.
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