- Capitulo 19

' El aparato circulatorio:
la sangre

Sangre.y
homeostasis

La sangre contribuye a la homeostasis
a través del transporte de oxigeno,
diéxido de carbono, nutrientes y
hormonas desde y hacia

las células del cuerpo.

Ayuda a regular la temperatura y
el pH corporales, y provee
proteccion contra las
enfermedades por medio de la
fagocitosis y la produccion de

anticuerpos.




El aparato circulatorio consta de ires componentes inle-
A ‘ melacionados: la sangre, el corazdn ¥ los vasos sanguine-

Foll| os. El objet de csiudio de este capfiulo es la sangre; los
dos capltulos que Siguen frtan sobre el conzan y los vasos
sanguineos, respectivamente. La sangre transporta una amplia
variednd de sustancias, ayuda a regular diversos procesos vitales v
confiere proteccidn contra las enfermedades. Por sus semejanzas
en cuanto & origen, composicitn y fonciones s¢ considera que la

FUNCIONES Y PROPIEDADES DE LA
SANGRE

P OBJETIVOS
Dieseribir fos funclones de 1o sangre,

Drederibie lay enracteristicns fisicas y sus principales componentes.

La mayorfa de las células de un organisme multicelular no
pueden circular para obienér oxlgeno y nulrientes, o eliminar did-
xido de carbono y otros desechos. No obsianle, estas necesidodes
se satisfacen a muvés de dos liguidos corporales: la sangre y el [i-
quido intersiicial. La sangre es un tejido coneclivo compuesio por
una matrix extracelular de liquido Namada plasma, en la cual sz di-
suclven diversus sustancias y se encuentran numerosas células
fragmentos celulares en suspensian. El liguide intersticial es el
gue bafia las células del organismo (véase fig. 27-1,), La sangre
ransporia oxfgeno desde los pulmones y nuirientes desde en trac-
10 gostroiniestinal, Bl oxigeno y los nutrignies difunden subse-
cueniemente desde la sangre hacia el Wouido intersticial, y de allf
a las célulus del cuerpo. El didzido de carbann v otrod desechos lo
hacen en la direccidn opuesia, desde 1as células al lguido inlersti-
cial. y de alli a lo sungre. La sanpre entonces irnsporis esios de-
sechns hocia determinados drganos —pulmones, riffones v la piel-
para su eliminacidn.

Funciones de la sangre

La sangre, un tojido coneclivo Hguido, posee ires funciones ge-
nerales:

1. Transporfe. Coma yi dijfimos, i sangre (ransporta ox{geno
desde Tos pulmones hacia los eflulas del cuerpo y diGxido de earbo-
no desde lus célulox hacin los pulmones, parn exhulurlo con In espi-
racitin. También lleva nutrientes desde el tmetlo gastroiniestinal ha-
cia las células y hormonas desde las ghindulas endocrinas hacia
otras células, Por dlimo, transpor calor v producios da desecho
hacia diferentes drganos pars gue scan eliminados del cuerpo.

2. Repulacidn. La sangre circulante ayuda 8 mantener la ho-
meastisis de Lodos los Hquidos corpornles. Ayuda o regular el pH por
media de la ulilizacisn de sustancias amoniguatoras (buffers), Tam-
bién contribuye en el ajusie de la temperatura corporal a ravés de las
propiedades reifigerantes ¥ de absorcidn de calor del agua prasente
en el plasmo sanguineo y su fluju vanable a movis de la picl, donde
el excedente de calor puede perderse y ser (ransferido ul medio am-
bienle. Asimismo, la presidn osmdtca de 1o sangre infuye en el con-
tonido de agua de los células, principalmeme por lus interacciones
entre los jones disueltos v las protefnes.

sangre s tan curacleristicn de cada persona corno o son I piel. el
hucso ¥ el pelo. A iravés de diversas prochas sanguineas, los pro-
fesionales de la sulud examinan y analizan en forma nutinaria las
diferencias gue permiten deleriminar la causs de diversas enlenme-
dades. La ruma de In ciencii o I cual le conciemice el estudio de la
sungre, Ios wejidos que fa forman y los rostornos asociados con
zllos ex |a hematologia (hemato-, de hdima, sangre, y -lopfa, de
ldgos, estudio),

3. Proteccidn. La sunpre pucde coagularse, lo cual previene su
pénddida excesiva del aparato circulatorio tr una lesidn. Mis adn, sus
gldbulos blancos nos protegen de las enfennedades Nevando o cabo la
lupocitosis, Diversis projelnus sanpuineas, incluyendo nrticuemos,
interferones y Ins factores del sisiemp del complemenio coniribuyen a
prategernos contra las enfermedades en una pran viinednd de formas,

Caracteristicas fisicas

La sangre es miis densa y viscoss que ef wgu, ¥ al el resulia le.
vemenic pegajosa. Su tempermrurs &5 de 38 “C, alrededor de 1 4C por
ensimia de fas iemperoluras oml o rectal, v posce un pH ligemuneniz il-
calino cuyo valor se encucnira entre T35 y 745 Constituye sproxima-
damuente ¢ 20% del liguide extrcelular, v aleanaa el 8% de lo masa
corporal totl. El volumen sanguineo es de enire 5 v 6 lms en un
hombre adulto de Llla promedio, y de enire 4 y 5 litros en una mujer
adulta de walla promedio. Diversas hormonas, reguladas por mecanis-
mos de retroalimentcion {feedbock) negaliva aseguran que tanin ¢l
volumen como fa presidn vsmdics de la sangre se mantengon refali-
vurnenle constanies. Las hurmonas aldostiernna, antidiurélica, v el pdp-
tido natrurélico auricular poscen especial importncin, ol regular lo
cantidud de wgua excretada en la onoo.

o~ 5= Exiraccién de sangre

Las muestras de sangre destimados a los prucbus de laboritonin
pueden ser oblenidas de diversas maneras. Bl procedimignio mds go-
min ¢s la punciim venosa (venopuncidn, la exiraccion sanguinen de
une vena con una jeringa, aguja ¥ un who recelecton, el cual contie-
ne chorins aditivos, Se hace un wmiguele alrededor del brazo por en-
cima del sitio deé puncidn, lo cual provoca le scumulucitn de sangre
en la vena. Esie aumenio del volumen sanguines provoch o su vex,
gue la vena sobresalpu. Abrir y cerrar ¢l pufio wmbicn facilit s de-
icecidn de la vena, haciends la puncido adn mds exitoss. Un sitio eo-
mildn para realizar la puncidn es la vena basilica del coduo (véuse Mg,
21-250). Oro médo de extruceitn sanpulnea es pinchando un de-
do o el taldn. Lok pacicnes disbélicos que deben monitonzar su ni-
wvel sanguinen de glucosa suelen hocerln o ravés del pinchazo de un
dedo; el método también cs ulilizado para extrer sangre de nifios y
lactantes. En una puncifn arterial, | sungre extrafda se wiliza para
determinzr €l nivel de exipeno en sungre arlerinl, B

Componentes

La sangre tiene dos componentes: 1} el plasma, una matriz exira-
celular Wguida seuosa que contiene sustancias dispelizs, v 2) los ele-
menios corpusculares, compuesion por células v frgmentes celulares.
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Flg. 19-1 Componesntes de la sangre an un adullo sano.
a La sangre &5 un to)ldo consctivo que conslste de plasma (Hguido) y slamontos corpusculerss (gldbulos rojos, glbbuioes blancos y plaquetas).

a =

Funcionas de la sangre
1. Transports da axigena, didxido de carbono,
nutrianios, hormonns, calor y desschoa.
Plasmp ($5%) = 2 Regulecién del pH, de la tampanatura corporal y
dal contenido de ague d= les cdluine.

L T 1. Proteccién contra ln pérdlda de sangre por madio
ms“"’m'“lg“w deda congulacién, y conira los enformedades por
ghabules blancos madio da los globulos blancas tagocincos y los

Glédtulos rojos | v plaguatas anficuenpos.
{45%)
{&) Apariancia da I; sangra camifugnds
Sangro amom . Plaama sanguings Protainas L Albilminas 54%
B - ..f 5% % /
I~ Globulinas 38%
Otros guidas
y tefidos Agus e
525 H1,5% Otras 1%
— Electrolitos
Mulrienles
GiasAs
Suntancizs
reapuladoras
Oiros solulos - Productos de desscho
1.5% =g
PLABMA (peso) SOLUTOS
Plequalas WNeumifilos
150 D00—400 B0-70r% |
L L 0000 |
= ,  eeee® | |
5 000-10 000 =/ ' ‘ ' ' 0
—_ Gibbulos rojos ;
7 i @ U
O e Manocilos
3-B%
a 0 Eosindijlos
2%
@ @ s
v 0,5-1,0% .
PESO CORPORAL WOLUMERN ELEMENTOS CORPUSGULARES CLOBULOS BLANCOS

feaniidad por g
{b) Componantes de la zangre

*'_l."‘) LCudl es &l voluman de sangre aproximado de su cusrpo? (Piste: code ltra de gengre tana un kilogramso de masa.)
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51 una muestra de sangre o8 centrifugnds en un poquedio twbo de vi-
drio, 1as cflulas descienden al fondo del fubo mientras que los elemen-
tos plasmdticos, mis livianos, ferman una capa sobre &llas (Fg. 19
Ia). La sangre esth constituidn en un 45% aproximodamente por ele-
menlos compusculares, ¥ en un 55% por plusma. Pur In general, mils
del Y9% de los elementos corpuscularcs son células llnmadas, por su
color rojo, gldbules rojos (GR) o entmocitos. Los pilidos e incoloros
glétulos blances (GR) o leucocitog y las plaguetas ccupan menos del
| % del volumen sangufnea tial. Al ser menos densos que los glébu-
los rojos y mds que el plasmu, fomman une fina capa lencoplagqoeta-
ria enbre |os GR y el plasma en I3 sangre centrifugals. La fgura 19-
Ih muesta la composicidn del plasma sanguinoo y las proporciones
de lag diversos lipos de clementos corpusculares de lu sangre

Plasma sanguinec

Cuando se quitan los elementong carpusculares de |a sangre, se ob-
tene un liguida citring (amarillents) llamado plisma sanpuinea (o
simplemente plosma). Bl plasma esul compuesto pur alrededor de un
B1.5% de agoa, v 8.5% de soluios, ks mayoria de los cunles (79 se-
giin el peso) son proteinas. Alpunas de ellas pueden cncontrarse tam-
hién en wlrms partes del organismo, pera aquellas que estin confinadas
& 1a sangre se denominan protefnas plasmdticas. Enire olas funcio-
nes, cslas pinteinas participan en el mantenimienty de fa adecuada
presion psmidtica sanguinea, faclor imporiante on el intercambio de 1i-
gmdo a ravés de Ins paredes capilares {iratado en ] capitulo 21).

Los hepalncitns (cdlalas del higadn) sintetizan gran parie de las
proteinas plasmfticas, entre lag cuales estdn ia allviming (54% del
tedall, las plobuolines {389 v el fibrindgeno (790, Sux Tunciones se
muestrin en &l cundro [9-1. Cierwns clulns de la nulg-,lt se uransfor-
mian an células productoras de gammueglobulings, wn Gpo importan-
te de globuling, Estas proleinas plasmidticas son tambidn lumadas
anticuerpos o inmunoglobulings porque se producen durante cier-
tas tipos de respuesta inmunitaria. Mumerosas susioneias eadgenss
{antigenos) como bacteras v virus estimulan s produccian de mi-
llones de anticuerpos diferentes. Esios se unen cspecificamante al
antigeno mvasor que estimuid su produccicn, dessclivdndolo,

Aparte de |as prolelnas, olros solutos plismdticos comprenden
electrolites, vutrientes, sustoneine reguladorns como enzimas ¥ hor-
monas, gaies, ¥ productos de desecho como ured, dcide Grica, ereu-
tning, amoniaco ¥ bilimubing,

El cundro 19-1 describe la composicidn quimica del plasma
sanguinen,

Elemenios corpusculares

Los elementos corpusculares de la sangre incluyen tres come-
ponentes principales: glébulos rojos (GR), glébulos blancos (GB)
y plaguetss (Mg, 19-2). L.os GR ¥ los GA son células completas; las
plaguelas son fragmentos celulares. Los GR y los plaguelss tienen
Lan sélo poas pocas funciones, pero los GB Henen un gran ndmero
de funciones especializadas. Diversos tpos de GB —neutrdfilos, lin-
facitos, monocitos, ensindfilos v basdfilos— cada uno con su diferen-
e aspecio microscdmcn, Hevan a cabo estas funcioncs, cswdiadas
mis adelante en csie capitula,

El porcentaje del volumen total de sangre ocupado por GR se
denoming hematocrito; un hematocrito de 40 indica que el 40%

FUNCIONES ¥ FROMEDADES DE LA SANGRE
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(o112l e RS Sustancias del plasma sanguineo

Constituysnis Descripoién

Agua (91,5%) w'umldaduhﬂmm.hﬁhmm:[
madio SLapansor piua log componentas de la ean-
gno; absarba, inspona v iban calor

Ejercen la prasiin coleldesmélica, que ayuda a
manlensr & equillbrio acucso anlra la sangre ¥ o6
talidos, y regula el voluman sanguinao

Laa mis pequafins y numamsaas de las proleinas
plasmalicas; producidas por el higade. Fundanan
come profelnag imnsporigdoras de diversas bormao-
nas esloroldes ¥ de dcidos gasos.
Producidas por ¢ higado ¢ las células plasmiticas,
las cuaies provianon de los Bnfocitos B. Lot anti-
cusrpas {iInmunodlobullnas) ayidan & alsoar s virus
y bacterina. Las globulinas affa y beta fmnspartan
hlesre, lpldas y vitkaminag liposclubles.

Producido por ef higada, Juega un papal asancial
af la congulacin sangulnga.

Globulinas

Fibrindgeno

Otros solutos
(1,5%)
Mmmwjmuwmmpmmn-
ta (cafiones) incluyan al Ne*, K¢, Ga®, Mg'*; loa io-
nes cangados nagafivamente (znlones) incliyen O,
HPO,?, SOF, y HCO, . Ayudan a manloner la pre-
mmvlmmumﬂmuwu
funcioramisnto calular.
Los producios de b digastidin pasan a la sangre parm
ser distribuidos a lodas las oblulas sanguincas. Exios
incluyen aminadcidos (de las pealainas), glucosa (da
los hidralos de carbono), dcides grasos y gliesnol {da
jas irighcdridas), vitarninas y minarales,
Cnfgeno (0,), @dxidn de carbono (CO) ¥ nitrdgana
(M.}, Hay més mdgano asociade a la hamogiobina
dentro de los ghébules rojos, y tambidn, méds CO, di-
suelic on ol plasma. E1 M, estd presenie en e cunr-
po, part s doseonocs su funclén on ol orgeEnizmo.
Las anzimas, producidas por oblulas del cusmo,
cafalizan rencciones quimicas. Las hosmonas, pro-
ducidas por las gldndufas endocrinas, moulan &l
mietebolisma, 8l crecimisnio y o dosamrollo, Las -
taminas son cofacioms da reaccionss enzimalicas.
La mayoria son producics dal melaboliemo protaico
que la sangre rengportn hacln (o8 drganos da ex-
crockin. Estos incluyen urea, dcido drioo, crenting,
craatining, bilirublna y amonlacs,

dzl volumen sanguineo estd compuesto por GR. El rango normal de
hematocrito para lus mujeres adultas ez de 38-46% (prumedio =
42}, para hombres adultos, es de 40-54% (promedio = 47), La hor-
mana testoslerona, presenie en mucho mayor concentrucidn en
hombres que en mujerss, estimula la sintesis de entropoyeting
(EPDO), hotmona que, a su ver, estimula la produccidn de GR, En-
\npces, la lestosierona conwribuye al mayor hematocrito de los hom-
bres. Los valores menores en las mujores durante 50 alipd répro-
ductiva pueden deberse a la excesiva pérdida de sangre durante la
mensiruscitn. Una ealda significativa del hematoento indica ane-
min, una canlidad de GR inferior a la normal. En la policitemia,
porcentaje de GR es anormalmenie alto, y el hematacrite puede sar
de 65% o incluse mayor. Esto incremanta [a viscosidad de la san-
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Fig. 18-2 Microfotografia alectrdnica da barrido (MEB) de los
elemenlos corpusculares de |a sangre.

_ Los afementes corpusculares de la sangre son los gldbulos rojos
_.-:'-{L—-_-_ {GR), gidbulos blancoa (GE) y laa pluqustss,
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gre, wumentando la resistencia al flujo y dificultando su bambeo por
parie del corazdn,

Ea viscosidad clevtidn thmbién contribuye o In hiperensido ar-
teriul ¥ al resgo sumentndo de infano, Las causas de policiiemia
comprenden aumentos anormales en la prduccidn de GR, hipoxin
tusulur, deshidratacidn y doping o el uso de EPO por parte de atletmas,

1. ;En qué =& parece ¢l plasma sangainco al Ilguids imerstickal?
{Cdmo se diferencia?

L. jQué sustuncius transpony la sangre?
Y (Cudnins kilogramos de sangre hay en su everpn?

4. Compare ¢! volumen plasmdtion del crampo con &l valumen de
uni botella de dos lirros de paseosa,

5. Haga una lista de los elemenlos corpusculares del plasmi y des-
eribir sus fupcivnes.

6. ;Cudl es lo importancis de un hematocrito superior o inferor al
normail?

FORMACION DE CELULAS SANGUINEAS

B OBJETIVD

Explicar el origen de lns células sanjuineis.

A pesar de que se ha determimado gue cienos linfocitos viven
afios, la mayor pane de los elemenios corpusculares de o sangre du-
ran win sdlo horas, ding o semanas. ¥ deben ser reemplacados en for-
mu continud. Lo contidad de GR y pluguetas circulanies se reguln
por sistemas de rerroalimentncin (feedback) negativa que permilen
fue a5 valores permonezean esiables, Mo obstonte, In abundancin de
los difercnics tipos de GR, vara en respuasta a la exposicidn o pald-
penos invasores y olros antigenos exdgenns.

El procesn por ¢l cual los clomentos eomrpusculares sangulneos
se dezarrollan sc denomina bemopoyesis o hemwlopayesis (hemalos,
de hfime, sangre, ¥ -poyesis. de padeesis, formacidn), Antes del no-
cimignto, In hemopoyesia se lleva & cabo pamero en ) snoo viraling
embricmario, ¥ miis 1arde en el higado, hazo, limo v ganglins Hnfd-
ticos fetles. La médula dsen rojo se conviene en ¢l drgano heimopo-
yético primanio durnnle los dlumos g imescs antes del nacimicnio,
y contintia comio 1o Tuente principal de células sanguinéns después
del nocimiento y duranic toda s vida.

La médula dsea roja s unizjido coneetive almmente vascalari-
zaddo localizado cn los espacios microscdpicns enire [as imbdoulas del
hucse esponjoso, Estd presente casi exclusivamente en los huesos del
canuelels axial, en las cintoras cscupular ¥ pelviona, ¥ en las epifisis
proximales del himero y [Emur, Alrededor de 0005 - 0L % de los ed-
[nlns de 1o médula Szen rojn dervan de célulns mescnoquimatosas g
madns célulns madre pluripotenclales (sem cefis) o hemocitahias-
tog. Esios edlulas venen 1o eopacidad de diferenciarse en diverdos ti-
pos celulores (Mg, 19-3), En los néonatos, [oda Lo médula dseo es myjd
¥, por Lo tanto, setiva en lo praduccitn de oflulas sanpuiness, Duran-
te el crecimignto del individuo ¥ en su odubicz, 19 tsa de formacitn de
células sanguincas decrece; In midula 6s2a roja en Ja cavidad medu-
lar de los huesos largos se hice macdva y & reemplazada por médula
Gacn irmarilio, compuestn en sy mayoara por células adipesas. En de-
terminadas circonsiancias, como una hemormagia, ln médulo dsea
amarills puede convertirse en médula dsea roje por extension de csia
tltima sabre la primees, v repoblars de células ploripeenciales.

o 5= Examen de la médula dsea

A weces os necesurio oblencr unn muestrn de médulo dsea rofa pa-
r didgnogticar determinados rasinmos songuingos, como leucemias
y anemias severas. Bl examen (puncidn) de la médula dsea puede ha-
come medinnte ls aapivgeiidn (extraccidn de médula dsen con spujn
fina v jeringa) o la Biopsia (remocidn de un fragmenta de médula
dsid con ung apuje mds grande’.

Aanbos Opos de muesoas son, por lo generl, obenidos de o
cresta ilince del Aveso de o cndorn, sungue o veces 1o puncidn-nspi-
racidn s¢ obtiene del esterndn, En niflos pequefios, las mucsitas de
médula dsea = 1oman de unp vérichrn o de 1a bia. El wojido o la
biopuin s envin entonces al laboratonio de anotomis patalégica pa-
rit su ondlisis, En particular, los ¥enlcas de loboratorio buscan sig-
nos de eflulas neoplisicas (cancerosas) v olras células enfenmins pa-
m ayudar al dingndstico, Bl
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Flg. 18-3 Origen, desarrollo y estruclura de las células sanguineas. Algunss gensraciones de clerlas lineas celularas lueron omilidas.

E Daspuds del nacimlants, la praduceldn de celulas sanguinaan, llamads hemopoyeals, ocurrg principaimeante en lo méduls dzes roja.
Y

Aelaranclas: — Relerencine:
[E] Cilulas proganhoms UFC-E mmﬁm da colénios

Celules precursams o "blestas” UFC-Mag Unidad lormadora do colonlas

mggacancciicns
enlos comuscularen de la sangre Géltuls madre pluripatencial — ec gy Unidad flormardors de colonias de
Cllulas Hyulnras granulocitos-macrifagos
Caluta madma
mikrlakde T
Célula madra infaide

rd L 4 ¥

basafilion

Mislobinsto  pfisioblaste  Manaoblasic  Liniobiasio T

Linfotlasta B

Ty iDesda qué cdiules del tefldo conscilva se desarrollan las oélules madre pluripotencisies?

f

Las células madre de |a médula dsea roja se reproducen, prolite-
ran y se diferencian en células que dordn origen a las célolas de la
sapgre, macrdfagoes, células reticulores, magtocitos v adipocitos, Al-
gunas de ellas tambicn pueden formuar ostechlasios, condroblastos y
cllulas musculares, v algin din podrin ser usadas como una {uente
de 1gjido dseo, canilnginoso y muscular par la restitucion de tejidos
¥ érganos. Las células reticulares producen fibras reliculares, las cus-
les forman la estroma {la estructum) que sostiene @ las cdlulas de Ja
rivéduls dreu maja, Una vez que lus effulis sanguingas se producen en

In médula dsea, entran al lecho vascalar a través de simeroidey (tm-
bitn Lamoados sénod), capilarcs grandes v permeables que rodean Ins
cdlulss v fibras medulares, Exceptuanda a los linfociios, los elemen-
los corpusculanes no se divilen despuds de abandonaer la médula,
Pora formor células sanpuineas, 08 eélulos madre plunpolencin-
les o troncales de la mdlula (stem cells) producen did lipos miis de
eélulas madre, llamadoes célnlas madre mieloides v eélulas madre fin-
fordes. Las micloides empiezan su desarrollo cn la médula dsen rojn
y dan origen a globulos rojos, plaguetas, monoecitos, neutrifilos, so-
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sindfilos y basdfilos. [as linfoides empiezon su desarrollo en fa mé-
dula también, pero In compleiin en Ios tejidos Tnfliicos, ellas dan
origen a Jos linfochlos. Pesc a que las diversas célulus madre poseen
marcadones de identidad distintivos en su membrany plasmdtica, no
puedan distinguirse hisloldgicamenia y se asemejan i los linfociios,

Durante Ta hemopoyesis, alginos de fos eélulus migloides se di-
ferencian en eélulas progenltoras, Otras ¢élulas micloides y las cé-
lulas linfoides desarrollan direclamenie cAlulas precursoras (deseri-
tas hrevemente). Las célulus progenitnoras no son capaces de repro-
ducirse ¥ cstin comprometidas a dar origen a elemenins de la san-
gre mads especificos. Algunas c&fulns proganitorns son conocidas co-
mo uridades formadaoras de colonias (UFC). A continuacidn de es-
ta designacidn s¢ ubicn una abreviature que indics el clementn ma-
durm que van a producic la UFC-E praduee erirociles (GR), |a
UFC-Meg produce megacarincitos, fuente de las plaquetas, v o
UFC-GM produce granulazitos (cspecificamente, noutrdfilos) v mo-
niscitos (véose fp. 19-3) Las célulgs progeniloras, ol igual que los
célulns matre, se asemejan a lns linfooiios y no poaden sar recono-
cidas por su apaneéncis micmscpicn.

Las células de la siguients gencracidn son lus denominailas cé-
lules precursoras, Lambidn conocidus como blnstes, Tras vanas di-
vikiones celulares, cstas dliimas desorrollan 1ns elementog corplscu-
lures de la sangre. Por gjermplo, los monohinsios darfin monociios,
los migloblastos cnsinafTlicos dardn ¢osindfilas, y asfl sucesivamen-
te. Las eflulas precursoras tienen un aspeeln microscfipico receno-
cible.

Variak hormonas llamadas Mctores de crecimiento hemopoydé-
tien regulan la diferenciacifn y proliferaciin de deierminadus célu-
las progenitoras. Lo eritropoyeting o EPO aumenia el nimero de
precursores de globulos rojos. Se produce principalmente en cdlulis
situndas entre [os mibulos renales (células peritubulares inlersticia-
les), En la insuficiencia renal, la liheracidn de EPO disminuye, dan-
do lugar a uni insdecuada produccién de GR. La trombopoyeting
o T es unn hormona producida por el higado gque estimula la far-
- macién de plaguetss (rombocitos) a parir de megacanociing. Di-
versas citocinas regulan el desarmolle de los diferenies tipos de edlu-
las sunguineas. Las cilocinas son pequefias glucoproteinas produci-
das habitvalmente por cflulas de 1a méduln Ssea roja, leucocitos,
mucrii{agos, fibroblasios y células endotelinles. Actdan por lo gene-
tal como hormonas locales (autbcrings o paracrinas; véase cap. 18),
Estimulan la proliferacidn de células progenitoras medulnres v regu-
lan la actividoad de las cflulas involucradas en la defenss inespecihi-
ca (como los [agocitos) y en la respuesta inmuniiarna (et como las
células B y Th Das familias importantes de citocinas que estimulan
la formacidn de gldbulos blancns son los faclores estimulantes de
colonias (C5F) v las inferleucinas.

* = Usas clinicos de los factores de
v &= crecimiento hematopoyéticos

Los faclores de crecimienlo hematopoyéiicns disponibles o tra-
vés de 1eenologla del ADN recombinante implican un enorme polsn-
cial de wilidad médice cuando la capacidad de una persopa de pro-
ducir nuevas cllulas sangufness esud disminuida o o defectuosn. La
farma arincial de eritopoyeling (epoeting alfa) cs muy efcctiva en
el tratmmiento de la menor produceidn de gidbulos rujos que acom-

pafa i lo enfermedad renal termined. EI fictor estimulanie de colo-
nins de granulacitos v macrdfagos y el C5F grmnilocitico se admi-
nistran pura estimular lo formacidn de glébilos bluncos en pacienies
con cAncer somelidos & quimintarupia, ya que la quimioteropin, gue
mate células en mitasis, eliming 1onto las cancerigenas como células
normales de lo méduly fsen rojo. (Recodrdese que Jos gldbulos hlan-
cos inlervienen en ln protecoicn contra los enfermedades.) La trom-
hapoyeling represents ung gran esperanzy para la prevencidn de la
deplecidn de plaguetas, necesarias para la coagulacidn de la sangre
durante la quimisterapla. Los CSF y 1o rambopaycting tambidn me-
Jorun s evolucidn de lox pacientes que reciben trasplantes de médo-
In dsen. Los (aciores de crecimiento hemopoyéticos iambién se uli-
lizin cn ¢l trajamienio dé la rromboacilopénis én neonalog, cn Glros
restomos de la coaguloeidn y en diversos tipes d& anemia. Li inves-
tigneidn acnuel sobre estos medicamentos csul en marcho v gencr
grandes expectativas. W

L3

7. Cudles de los faciores de crocimienio hemopoyétioo reeulun fa
proliferacidn y diferenciacion Je la UFC-E y la formacidn de
pluguetus a partir de megacanocins?

8. Desenba in formocidn de plaguetas desde las célufas pluripo-
tzgciales, incluyendo la influoencia bormonal.

GLOBULOS ROJOS

= OEBJETIVO
Desoribir ln estructura, funciones, ciclo de vida y prodoecitn de los

glihules rojos.

Los gléhulos rojos (GR) o eritrocitos (erivro-, de eryehrds, To-
jo, ¥ -cito, de kyns, célola) contienan la pro@ime ransportadora de
axfgeno, la hemoglobing, ¢! pigmento que le da a la sangre su color
rajo. Un hombre adulto sano ticne alrededor de 5.4 millones de glé-
bulos rojos por micralitro (UL) de sangre) y una mujer adulo alre-
dedor de 4.8 millones, (Una gota de sangre cguivale mils o manos o
&0 pl..) Pars mandzner el piimern normal de GR, debon entrar a la
circulacidm nuevas células maduras con 18 asombrosa velocidad de
por o menns 2 millones por sepundo, un numo que cquipara a la
destrueelim, wmbién ripids, de GR.,

Morfologia de los GR

Los GR son discos bicdneavos de un difimesiro de 7-8 pm (fig.
19-451). Las gldbilos rojos maduras fensn una estroctur simple. Su
membrana plasmiticn ex an resistante como {lexible, lo que les par-
mite deformirss Sin gue S& Fompan maenbas e comprimen &n 5u re-
enrrida par los enpilares asirechos, Como se verd mis adelane, cier-
ios glucolipidos de [n membrana plasmdiice de lns GR son las an-
penus delerrainantes de los diversnos grupos sanguinens, como e
ABRD y el Rh. Los GR carecen de niclen y arros argdnulos, y no ple-

b= 1 mm® = 1O0EY hom
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!
Fig. 184 Marfologle de un gldbulo rejo (GR) ¥ une molécula de hamodglobing, ¥ estructura de un grupe hemo. En (b). ndless gue
cda una ds las custro cadenss pollpeplldicas (azul) de una molécula de hemoglobing fiens un grupo femo (ocre), que contiens un ion his-

mo (Fe™), safalado an rojo.

! La porchin férice de un grupo hamo sa une &l axigano pore que soa trenaporiedo por i hemoghabing,
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y 4Cubnins moléculzas de O, puede ransportar una molécula de hemoglobine?
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den reproducirse ni llevar o cabo nctdvidades metahdlicas complejas.
Su ciwsol contiene moléoulas de hemoglobing: esths importantes
moléculis son sintetizadas ames de lo pérdida del micloo, duranie In
produccidn de GR y constituyen atrededor del 33% del peso de la
edlula,

Fisiologia de los GR

Loz glébulos rajos estin altamente aspecializados para su fun-
citin de transpone de oxfgeno. Dado que los GH maduros no tienen
nifclen, todo su espacio interno éstd disponible para esia funcidn.
Como carecen d¢ mitocondrias y generan AT en forma anaerdbica
(sin oxfgeno), no wtlizan nada de lo que transporion. Hasts (o farma
de on GR facilita su funcidn, Un disco bicéncavo nenc una superfi-
che de difusidn mucha mayor 1anto para el ingreso camo para la xa-
lida de moléculas de gas del GR que les que 1endrfan, por ejemplo,
una esfern o un cuhao.

Cada GR contiene ilrededor de 280 millones de moléculas de
hemaglobina. Una maléeuln de hemoglobing consiste en una profei-
na llamada globina, compuesta por cuatro cedenas polipeptidicas
(dos cadenas alfs v dos beln); un pigmento no proteico de estructy-
m anular Nemada bemo (e, 19-4h) etrd onido o cadn one de las
cugirn cadenis. En el centro del anille hay un ion hicrre (Fe®) gue
pueden combinarse revensiblemante con ong maléenla de oxigeno
ifig. 19-c), perinéndole a cade moléculn de hemoglobing unime
eon cuatro molécutas de oxlgeno, Caldn molécula de oxigena captu-
rada en los pulmones estd unids a un ion hiero. Mieniras |a sangre
Muye por los capllares tisulares, o reaccidno hierme-oxgeno se revier-
e La hemoglobina libem el oxigeno, el cunl difupde primers al 1i-
quido intersticial y Juega hacia las células,

La hemaoglobinn tnmbidn transpar alrededor del 213% de wda
¢l didxido de carbann, nn producto de desecho metabdlico. La cir-
culacién de la sangre o truvés de los capilares tisulares capta el did-
zida de carbonn, parte del cual se combina con los aminodcidos de
la parcidn globlnica de 1o hemoglobine, Mientras la sangre fuye a
través de los pulmones, ¢l didxido de carbono es liberado de la he-
moglabing v, despoés, exhalado,

Sumado u su importante papel en 2l ransporte de oxigeno y did-
xido de corhopo, ls hemoglobinag también estd involucmda en la re-
gulacidn del Mujo sanguineo v la presidn arerial, El Gxido nitrico
(NO), un gos con funcitn hormonal producida por las edlulas enda-
teliales que revisten los vasos sanguineas, sz une o lo hemoplabina.
Bajo cicrms circunstancias, fa bemoglobina libera NO. Este cavsa
vasadilaincidn, un sumenio del didmeiro del vaso sanguinen que se
produce por lo relajacidn del mrsculo liso vascular Lo vasodilmo-
cidn mejorn el Nujo sanguineo y aumenta ¢l aporie de oxigenn o lus
célulos an el sitio de liberacidn del NO.

Ciclo vital de los GR

Loz glébulos rojas viven tan sélo alrededor de 120 dias por el
desgoste que sufren sus membranas plasmiéticas sl deformarse en los
eppilores sanguinens. Sin un nieles y otros orginulos, los GR no
pucden sintctizr nogvos ocomponenics parn reemplazar o los dafa-
dos. T.a membrona plasmitca se va volviendo mds frigil con el
tiempo, ¥ los células son mis propensas o eswallar, especialmente
cusndo se comprimen en Au paso por los sinusoldes esplénicos. [os
gldbulos mijos lisados (rotos) son retirados de lo circulacidn v des-
truidos por los macrdfagos fjos del bazo ¢ higado, y los desechas
producidos snn recicludas, de la siguiente manera (fig. |'.5)
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Flg. 18-5 Formacldn y dastruceién de glébulos rejos, v recicledo da componeniss de la hemoglobina. Las GR circulan par aprosi-
madamente 120 dias despuds de dejar la médula dsea roja y anles de ser fagocitados per macréfagos.

. La taen de formacidn da GR por la méduls deaa roja equivale & in tesn de destruccidn de GR por los macrofagoo

.5;) LCudl &3 la funcién de |a tranaferrina?

J

€ Los macrifagos del bazo, higado o médula Gsea roja fagocilan
gldbulos rojos lisadoys v desgaslados.

# Las porciones de la globina y del hemo s¢ separap.

€) Laglobina sc degrada a aminodcidos, los cualcs pueden ser reu-
lilizados para sinletlzar otras protefnag.

@ El hicrro se elimine de la parcién hemo en la fonma Fe™, 1n cual
se usooid con [u protcing plasmiilica transfervina (mans-, de
frang, o wravds, v -ferring, de ferrnm, hiema), un transporiadeor
intravascular de Fel*,

) Eb las fibras musculares, células hepdiicas y macréfagos del ba-
zio & higado, el Fe* sz libera de la fransferming ¥ sc atocia con
una pmicing do depdsito de hierro Uamada ferciting.

3 Por la liberacitn desde algin sitio de depdsilo, o 1a absorcién
desde ¢] tructo gaitminlestinal, el Fe s vuelve a comhinir con
lu transferrin.

@ E! complejo Fe™-transfeming es entonces transportado hacia la
médula dsea rojs, Jonde lus células precursoras de los GR lo
captun por endocitosis mediada por receplores (véase fig, 3-10)

B Efllropoyesis an
la médula dsaa rofn

Raferancias:
- 80 SN0
e i bl

para su uso en la sintesis de hemoglobina. El hiermo es necesa-
rio para la porcidn hemo de 1a molécula de hemoglobinag, ¥ los
arolpodeidos son necesarios para la porcidn globinica. La vita-
mina B, tambifn ex necesania para [a sintesis de hemoglobing.

G La ericropoyesis en 1a médula dsea roje induce la produccién de
gl6bulos rojos, los cusles entran a la circulacién.

ﬂ Coando el hiermo es eliminado del hemo, fa porcidn no fémica
del hemo se convierie en biliverding, un pigmento verdoso, y
despuds en hilirrubing, un pigmento amarilo-anamnjado.

(D La bilinubing cnua a Ja sangre y es transporiada hacia el higado.

(D En <l higado, lu bilirrubina es liberada por 1as células hepfiicas
en 1 bilis. la cual pass al intesting delgndo, v luego al inlesting

ETUEAD.

@ Fn gl inlestino prueso, las bacteriay convieren Ia bilimohinn en
urobilindgena.

i) Pune del urobilindgeno se reabsorbe hucin Ja sungre, se convier-
te en un pigmento aminllo llamade vrobilion y se cxcrets en Ly
T,



i Lamayor parte del urobilindgeno es eliminatlo en heces bajo la
forma de estercobiling, | cunl le da i las heces su color carie-
ferisiico.

|

@' J'ﬂﬂhrﬂﬂama de hierro y dafio tisular

Dudo que 1os iones hierro libres (Fe™ y Fe™) se unen y dafion o
moléculas de las eflulas o de 1 sangre, la transferring v 1a ferriling
senian comao “prowines scompafantcs™ protactons duranie el rans-
porte ¥ depdsito de Jos lones, Como cofisecuencia, &l plasma prica-
camente no contiene hiemo libre. Mds adn, las células =dlo Genen
peguenas cantidades de hierro disponible pam la sfutesis de molécu-
las que liy requieran, comg los citpcromos necesanos parn la produc-
cidn de ATP en las mitocondrios (véise fig. 25-9). En casos de so-
brecarge de hierro, la cantidad de hierro presente en ¢l cuerpo au-
menta. Como oo wenemos fomma de climinar €l biemo escedeme,
cualquier trastomo que incremenic la absorcidn dietaria del ion pue-
de cousar snbrecarga. Bn alpunos casos, las protelnas wanslerring y
fermiting se salimn con iones, ¥ la cantidad de hiermo libre aumenta.
La sobrecarga de hiemo da eomo resultado generalmentz los unstor-
nos del higado, comadn, islotes pancrediicos ¥ gonadas. La sobre-
carga de hierro lambién permite que cierios microblos que dependen
de €] ye desarrollen, Por lo general, estos microbios no son patdge-
nos, pem pueden muliplicarse ripidamente vy causar afectos fatales
¢n poco lgmpo en presencin de hicrmo libre. B

Eritropoyesis: produccién de GR

La eritropuyesis, la produccidn de GR, empicza en lo médula
Osea roja con una célula precursora llamada peoeritroblasto (véaise
fig. 19-3). El proerivroblosio se divide varias veces, produciendo of-
lulas que empiesan a sintetizar hemoglobing Bn dliima instancia,
una célula cercana al fin del desarrollo se deshace de su ndclen ¥ se
convierie en reticulocito, La pérdida del odcleo provacs la hendidu-
ri del centre de Ta eélula, gue le da la forma Bicdneavn caracteristi-
ca del gldbulo rojo. Los reliculocilos rerenen algunas mitocondrins,
ribusoma, y retficulo endoplasmatcn, Pasan de la médula dsea rojn
hacia la circulacidn, desplazdndose enire 1as células endotelinles de
log capilures sunguingos,

Normalmente, la erropoyesis ¥ la destruccidn de los gldbulos
rojos e levan o cabo a un ritmo similar, Si 1o capacided de transpor-
le de oxigenu de las células diminuye porgue la cntropoyesis no s-
Lt equilibrada con la destruccidn de GR, un sistema de ratroalimen-
Lacidn negutiva acelera su produccidn (fg. 19-6). El contrml de ia -
tuacitn depende de la cantidad de oxfgenn aportodo o los ejidos, La
deficiencin celufar de oxigeno, llamada hipoxda, puede ocurrir si cl
oxigeno que ingresa a lo circulacidn es demasiado escaso. Por ejemn-
plo, el menor contenido de oxfgenn del aire a grandes altitodes re-
duce |# cuntidud de oxipeno en Tu sangre. El aporic de ox{genn Lm-
bién puede ser insuficiente por una anemia, que se produce por mu-
chas cawsis; los déficil de hierm, de cienos sminofeidos y de vig-
mina B,, son Lan s6lo algunas de ellas (véase pdg. 693). Los proble-
mas circulalonios que reducen el Mujo de sangre a los tejidos wm-
bitn disminuyen el aporic de oxigeno, Cualguicra sea In causa, la bi-
praia estimuls el aumento en la liberacién renal de enropoyeling, la
cual scelera of desarrollo de proeritroblasios a reticulocitos en 1 mé-
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Fig. 196 Regulacién de Is eriiropoyasis (formaclén de glé-
bulos rojos) por retroalimeniaclén neqgativa (feadback). El bajo
contenido da oxigano del aire @ grandas alluras, anamia y probis-
mas circulalotios pueden reducir la ofera de oxigeno a los tejidos

corporales.

f El principal estimulo para la ertropoyesia es In hipoxla, bna dis-
minucidn on le capacidad trensporiadors de oxigeno de la
sangre.

Més reficulocitos entran
. enla sangre circulonto

i

= E

g
da GH an
chiculazion

K
"

Alpmenio de la olorta

da oxigana & los iejidos

™ LC4dmo puede camblor &l hemalocrlo an UNS parsona que §e
¢ mude desde una cludad al nivel del Mar & un pueblo en 18 alta
montefia’?

duli dsea vogn, A medida que aumenta el mimero de GR circulanies.
mis ox{geno puede entregarse a los tejidos.

Las recién nacidos premaluros putden manifestur anemid como
vomsscuenci, on parte, da la inadecuala produccidn de erirapaye-
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ting. Durante las primeras semanas tas ¢l nacimienen, ¢l higado, no
lox rifiones, producen la mayor pante de ln FPO. Al rer 2 higado me-
nas sensible que log nfiones a la hipoxia, los neonatos tiencn menor
respuesia de EPO a la anemin que los adultos.

v =) ‘Recuento de reticulocitos

La tnza de entropovesis s mide con of recuento de reticuloci-
ins. Nomalmenie, poco menos del 1% do Jus GR envejecidos o
reemplazado por nugvos rebiculocitos en cualyuier momento dade v
s refjuieren entre 1 y 2 dins para que los retleulociog plerdan los dl-
fimos vestigios de wticulo endoplasmitico v 3o conviertan en GR
maduros. De esta manery, los reticulocios representan va 0,5-1.5%
del towal de GR en wna mucstra de sangre. El recuenio reticulociia-
rio bijo en una persona anémica puede indicar eseasey de eritropo-
weting o In incapacidad de lo médula dsea para responder a la EPO,
debido tal ver o deficiencia nutricional o leucemia. Un recuento ul-
io puede ser indicio de buens respuesta medular o la pérdida provis
de sanpre o a la terapia con hiemo en algdn individuo deficiente de
1. Puede Lambién indicar el uso ilepal de epocting alfa por pane de

un deporisia. B

> TEI L ERYE

U, Diescriba el tamafio, apaniencia microsedpiva y funciones de los
GR,

10. ;Como se reclels 1o hemoglobina!?

11. 3Qué es la eritropoyesis? ;Como afecta al hematocrite? jQué
lactores acelerun v cudlex frenan la eritropoyesis?

GLOBULOS BLANCOS

> OBJETIVO A ——y, :
Deseribir la estructura, funciones y produccion de glibulos hlancos
(CH).

Tipos de GB

A diferencia de los GR, los glébulos blancos o lencocitos (leu-
co-, de Jewkds, blanco) poseen nidcleo v no contienen hemoglobing
i Fig. 19-7), Los GB se clusifican como granulares o agranulares, de-
pendienda de si tenen prinulos ciloplusmillices notables llenos de
sustancias quimicas {vesfculas) visibles por iéenicas de tincidn. Los
granulocifos incluyen a los neuirdiilos, cosindfilns y baséfilos: los
lencaciios agrannlares incluyen o los linfocitos v monocites. Coma
se muesira en la flgura 193, los monociios ¥ granulociios se desa-
rrollan desde ung célula madre micloide y los linfocios, de unw cf-
lula madre linfaide.

Granulocitos

Tras la tincwdn, cada uoo de los tres tpos de granulocitos ox-
ponen lyrmutives granulos de distiota coloracion gque pueden ser

reconocidos al microscopio dplicn. Los grinulos grandes y uni-
formes de los eosindfilos presentan easinafilia (= afinidud por lo
eosina), es decir, se tifien de rojo-anaranjado con colorantes fdci-
dos (g, 19-7a). Los grinulos normalmente no cubren v ocultan
el nibeleo, el cual suele mostrar dos 16bulos conectados por una
grucsa bebra de cromating, Los granulos redondeados y de vario-
ble tumaiio de los basofilos presenian bosafifia, es decir, afinidad
por los colorntes bdsicos, y sc tifien de azul-violiceo con ésios.
Las grinulos de un neutréfilo son menores, se distribuyen en for-
ma parcja, ¥ su color es violets elaro; el nicleo presenta de dos o
cinco J6bulog, consctados por finas hebras de cromating. A medi-
da que las cflulag ernwejecon, ol ndmera de ldbulos nucleares au-
menw. Dado que los neutréfilos mis antiguos tienen lébulos nu-
cleares de formas diferentes, suelen ser Hamados palimorfome-
cleares (PMV) o pulimorfos. Los neulrdfilos méy jdvenes suclen
denominarse en cayado (en banda), pormue 3us mieleas tienen
farma de bustdn.

Agranulocitos

A pesur de que los llamados agrmanulacios poseen grinulos ei-
Loplasmdticos, dalos no son visibles on un microscopio dptico por su
escaso lamana y limitnda cappeidad de tingidn.

El nicles de un limfocito es redondo o levemenie hendido, v se
lifie de forma intensa. El citoplusma se tifie de celesie v forma un re-
borde alrededor del nicleo. Cuante mds grande es la céluls, mds ci-
toplasma se puede ver. Los linfocitus se clasifican come pequeios o
grandes segin el didmetra celular: 649 pm en los pequefios. y 10-14
pm en los linfocinos prandes (g, 19-7d). (Pese o que el significado
de In diferencia de tmofio entre infocitos grandes y pequellos no
estd elara, la distincidn es, de wdas formas, clinicamente dtil porque
el incremento en el niimers de linfoeiins grandes liene imponancia
dingndatica en inflecciones virales apudas v en cieras inmunodefi-
ciencias.)

Los monocites poseen un didmetro de entre 12-20 pm (g,
19-7¢}. El miclen de un monocito pases forma de rindn o herradu-
ra, ¥ el citoplisma es aal-grisicen y de apariencia espumosa, El
ealar v la apanencia son debldos a sus finos prdmelos amerdfilos
{de ezwr-, nzal), conformados por lisasomas. La sangre transporia
monacitos desde I cirewlucidn u los 1efidos, donde aumentan de
tamafio y se difcrencinn & macréfagos (macro-, de makrds, gron-
de, y -fago, de phagdy, comer). Algunns s¢ transforman en macrd-
fagos fGjos, 1o que significs que residen en un lgjidn particular,
ejernplos de éstos son los macrdMgos alveolares de log pulmones,
|t macrdfvgos del baeo, ¥ 165 eélulas reticolocadoielinles esmrallan-
das (de Kupfler) del hignda. Otros se vuclven macriofagos circu-
lantes, vagan par los tefides y se acumulan cn focos de infeccidn
n inflamacicn.

Los glébulos hlancos y otas cflulas nucleadas del cuerpo tie-
nen proteinas, Numadng antigenos del complejo mayor de histo-
compatibilidad (CNVEH), que protruyen desde su membrana plasor-
bea hecia el cspacio extracelular. Esios “marcadores de identidad de
Ias células” =om diferentes para cada persona (excoplo para los ge-
melos [dénticos). A pesar de gue las GR poscen anifgencs de los
grupos sunguineos, earecen de antgenns del CMH.



- na lencopenia.

Flg. 197 Tipos de glébulos blancos.,

GLOBULOS BLANCDS EB.II

Ls forma de sus nicless y lee propledades tinlorleles de sue grinuioe cltopleamidlicos parmiten dislinguir los diferentes glébulos blancos
erire al,

T

(8} Ecaindflio

(t] Bansdiio

) £ 0ud GB ss denominen agranulaclioa? [ Por qgué?
[

Funciones de los GB

En un cuerpo sano, algunos GB, especialmente los linfocitos,
pueden vivir par varios meses o afios, sunguo la mayoria vive wan so-
lo unos pocos dias. Durante un perflodo de mfeceidn, Tos GB Tugoel-
ticos pueden llegar o vivir apenas unas horas, Los GB son mucho
menos nomerosos gue los glébulos mjes; con solamente 5 000-
10 000 eélulas par uL di: sangre, son superados por los segundos en
unn relacidn de T00:1. Lo lencocitosis, ¢l aumenio de la cantidad de
GB por encima de 10 00uL., es una respucsta normal y proleciora
n silvaciones de estrés como lu invisidn por microbios, € gjercicio
intenso, la ancstesia y lus intervenciones quirdrgicas. Un nivel anor-
malmenie bajo de gldbulos hlancos (menas de 5 DO0/L) 52 denomi-
Esta no es nianca beneficioss y puede deberse o ra-
dincidn, shock v cienos dgentes quimioteripicos.

La piel y las mucosas estin expuesis permaneniemente # los
microbios ¥ sus toxines, Algunos de cstos microbios pueden invadir
iejidos mis profundos y cousar enfermedades. Une vez gue los pa-
idgenns ingresuron al organismo, la funcidn general de los gldbulos
bluncos es combatirlos o través de la fagocitosis o la respuesu nanu-
nitarin. Pars evar a cabo estas tarcas, muchos GB dejan Ta circula-
cidn y ke acumulan en los sitios de invasido del patdgeno o de infla-
mucidn. Cusndo los granulocitos y los monociios ahandonan la cir-
culacitn, nunca vuelven a ella. Los linfocitos, por el contranio, recir-
culan continuamente, desde lo sanpre al espacio interstcial en los te-
jidow, de ahf a la circulgcion linfidtica y de vuelia a la sangre, Sélo el
2% de In poblacidn linfocitaria wola) circula por la sungre constante-
mente, el resto estd en la linfa ¥ en Grganos como lu piel, los pulmo-
nes, ganglios linfiticos y bazo,

Los GB dejan el lecho vascular por medio de un proceso |lama-
o migracidn, antes lamado diapddesin, durante ¢ cual riedan a lo
largo del endotelio, s adhicren a él, parm después abrirse paso enbre
las células endoteliales (Mg, 19-8), La sefial precisa que estimula la
migracidn o tavés de un vaso sanguineo en particular varfa para los
diferenies tipos de GB. Molé&culas conocidas como molécalas de
adhesién ayudan o los GB a peparse ol endotelio. Por ejemplo, las

(i) Mol

" Fig. 16-8

€ 1 700 (oass)
(&) Monocilo

{d]} Linlocho

células enduteliales exhiben moléculas de adhesion llamadas selec-
iimar en respuesta al daio local o la inflamecion. Esias se pegan a hi-
dratos de carbono de la superficie de los newirdlilos, frendndolos y

Migraclén da gidbulos blancas.,

yan a la migracion da GB desde |la cireulacldn al ligulds

! Las molbéculas de ndherencla (selectinas o imsegrinne) contribu-
Intarsticinl.

Liquida intersticial

Nautréfio
& Calun endolalial

Fodamienia (rolling)

T'J LDe qué meners el “patrdn de trinsitc” de loa linfoctos on &l
¢ cusrpo ea diferants del de los olros GB?

-
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haciéndulos rodar 4 lo largo de la superficie codoteliol, En la super-
ficie del neutrdfilo hay otras maléeulas de adhesido [lumadas infe-
grings, que fjun los neotrdfilos al endoielin y colaboran en su mo-
vimienta, o lravés de Ja pared del vasn, hocin @ Wguido intersticiol
del izjido lesiondo,

Los neutrdfilos y macrdfogos participan en |a fagocitosis, pue-
den ingerir bacterins y desechos de matenia inanimada (véase fig. 3-
11,). Diversas sustancias quindear liheradas por los microbios y ie-
jidos Inflamados atrsen fagocitos, fendmenn lomado guimioluxis,
Entre las sustancias que esgmuolan la quimintaxis se incluyen raxi-
nas producidas por microbios, cinimas, pmducios cspecializados de
los tefidos dafiados v ciertos [etores eslimulamies de colonius
(CSF). Estos dlimos tambidn swmenian 1z sctividad Tagocitica de
Ing newirdfilos ¥ mucrdiagos.

Entre Jos GB, las neutrdfilos son las que mis rapido respenden
a I desiruceion tisular por parte de hacteriay, Trs englobar ol pald-
genn durmnie la Nigocitosts, el neutrdfilo libera diversis sustancias
quimicas para desiruirlo, Estas sustancias incluyen la enzima lisori-
ma, que destruye ciertas bacterins, ¥ foerles oxidanies, como ol
anidn superdaido (0,7), pertxido de hidrdgeno (H O} y el anidn hi-
poclorito {OC1), similar o lu lavandina de usw doméstico. Los neu-
irdifilos también contienen defensinas, proieinas gue exhiben un am-
plin rango de aclividad antibidtica conira las bacierios ¥ los honges,

En el neutrdfily, las vesfeulas gue eontienen defiensinas se fusionan.

ean los Mgosomas que contienen a los microbios. Las defensinas
forman péplidos que aetdan coma “laneas” que perforan las mem-
hrnas microbionns; o pérdida resulianto del contemido celular ma-
ta al invasor,

Los monociles fardan mis que Ing neulrifilos en alcanziar el si-
tin de infeccidn, pero Jo hacen en cantidades mayoros y destruyen
mids micrahios. Upa vez en el sitin, aumentan su temaio v se dife-
rencinn a macrdfagos circulinies, los cunles limpiun los derrims ce-
lulares y microchivs medimmte fagocilogis tras unm infeccidn,

En los focos de inflamacidn, los hasdiilos defan los capllares,
entran & los weiidos, v liberun grioulos gque contienen hoparina, his-
taming y seroloning. Estas sustancias intensifican la reseeidn infla-
mtaria ¥ estin implicadas on las rencciones de hipersensibitidad
(alérgicas). La funcidn de los basdfilos es similar a la de los masto-
eitos, cflulas del tejido conectivo originadas de células pluripoten-
ciales en la médula dsea roja. Como les hasdillas, Jos mostocitos [i-
beran sustancias que interviencn e la inflamaecidn, como heparina,
histaming y proteasas, Estdn ampliemente distibuidos por el cuer-
po, panicularmeniz en los tejidos conectives de la picl y membranas
mucosas de los lractos respimtonio y digestivo,

Los ensindliles dejan los capllares y eniran al liguide tisulac. Se
eree que liberam encimas, como histuminass, que combate los efec-
tos de In histaming y otras susiancias involucradas en la inflamacidn
durante g meacciones alérgicas. También fagociian complojos anti-
gengeanticuarpo y son cleclivos nnle ciertos agentes parasitanios. Un
ilto recuentn de eosindiilos suele indicar un estado alérgico, o una
inTECCIOn parisilans

Lass linfocitos son los soldados destacados en lns howallas det
sistema inmunitaio (deserito en domlle en el eapiule 22), Toy trey
lipos principales de linfocilos son Ies célulus B, las edlulas T y las
citoliticus natarales (matimal Lifler o NE). Las cdlulas B son particu-
larmente efeciivas en la desiraceidn de bacierias & inactivacidn de

sus lominas, Las célulus T atucan virus, hongos, eflulas wasplanta-
dos, edlulas cancernsus v alpunus buviering, v son responsables de
las reacciones transfusionales, lus resccioncs alérgicas y el recharno
de drganos rasplontados. Las respucsias inmunifaras levadas o cu-
ho tanto por las células B como por las eélulos T ayudan a combarir
la infececidn y proveen proteccion contra cicnas enfennedades. Las
células NK atacan a una amplia variedad de microbics infecciosos y
ciertas eflulag wwmvrales de surgimicnio ciponldneo,

Como s acaba d¢ ver, el awmento en ¢l nilingro de GO circu-
lanies suele indicir inflamacitn o infocoidn. Un médico pucde orde-
nar un recuento diferencial de gldbules blancos, recuento de cada
une de los cinco lpos de gldbulos blancos, para delectar infeccidn o
inflamacidn, detcrminar los efectos de una posible intoxicacon por
guimices o fArmacos, evalyar afeeciones hemdlicas (por ejemplo.
leucemia) y Ios efectos de lo quimiclerapia, o delectar reacciones
alérgicas o infecciones porasitarins, Como cada tipo de célula san-
guines juega vun papel diferente, determingr el poreentaje de cada
una en sangre coniribuye al diagndstico del rasfoma. Bl guadro
19-2 cnumera ¢l significado del recucnto aumentudo y dismiovido
de GR.

|

12. ;Cudl 25 la imponancia de b migracion, la quimioaxis y o fa-
gocitngis en la lucha contra lok agentes bactenanos invasores?

13. Establezca la diferencia entre levcociiosis y leocopenin.
14, [ Qué es un recuenio diferencial de globulos hlancos?

15, ;Qué funciones tienen los granulocitos, los macrdfagos, v las
cilulas B, Ty ME?

W ILs] (e RS-0 Significado de los recuentos de
glébulos blancos altos y bajos

Un recuento alio Un recuento bajo
Tipo de GB  puads indicar pucds indicar
Noutrétilos Infeccion bactardana, que-  Exposicidn a mdiacdn,
maduras, estrés, inflama- toxlcidad por farmacos,
citn. daficioncia da vitamina
B, 0 upus srismaloso
sistdmico (LES).
Lintociios Infecciones vimles, dortos  Enfermedad prolongada,
tipos do lsucamiss. Inmunosuprasidn o rty-
mignto con corticoldes.
Manocilos Infacciones virales o fangl-  Supreslon do b mddula
cas, fubanculasis, clerios dand, ITalamsnio con
ipas de |sucamias, oras [ TR
anfgrmedades cronicas.
Ensindfllos Reaccionas zlémgicas, Toxlcidad por [dmrnacos,
infecclones parasitanas asipis.
enfarmadades auldinmi-
nilarias.
Basdfllos Peacciones aldmpicas, sy  Emnararms, owlacidn,
comias, neoplasiag, hipoftl-  eslrés o hiporvoldlsmo.
roldismmo,
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PLAQUETAS

P OBJETIVO
‘Pescribir ln estrmeciure, fociin ¥ origen de las plaguetns,

Aparie de las células inmadures gue se convierien en erirocitog
¥ leucociion, lus célulis madre hemopoyéticis tambidn se diferen-
cian a células que producen plaguetas. Rajo o influencia de 1a hor-
mena trombopoyeting, los eélulas mudre micloides s¢ convierten
en unidades formadoras de colonios mepacanociticas que, a su vex,
devienen en eélulas precursoras Namadas megacarioblasios (véase
fig. 19-3), Los megacarioblasios s¢ mnsforman cn megacanociios,
grandes células que se sscinden en 2 000 a 3 000 fragmentas, Cada
[ragmento, encermado por una porcidn de membrang plagmatica, ey
una plagueta (trombocito). 1 a5 plaguetns se liberan desde lod me-
gacariocilos en ln médula dsea rojo, y despuds entran 4 la circulacidn
sunguines, Hay entre 150 000 vy 40 000 plaguetas en cudu pl de
sangre, Tienen forma de disco de 2 a 4 pm de didmetrs ¢ muchas ve-
siculps, poro canecen de nicleo,

Las plaguetns contribuyen a frenar la pérdida de sangre en los
vasos sanguineos dafiidos formande un tapdn pliguéelario. Sus gri-
nulos tambidn contienen sustanciss que, ung ver liberadas, pro-
mueven la coagulacidn de la sangre. Su promedio de vidu es bre-
vz, por lo general de tan sdle 5 a 9 dias, Las plagquetas muerias y
envejecidas son eliminndus por los macrdfagos explénicos y hepd-
teos,

El cundro 193 resumae los elementos corpusculares de la sanpre.

= -Humunrama

Un hemogramy completo ¢s uoa prucha muy valiosa gue per-
mite dingnosticar anemias ¥ diversas infeccinnes. Habilualmenic in-
cluye el recuento de GR, GR y plaguetas pur pL de sangre wonal; el

. hematocrito; ¥ ¢l recuento diferencial de plabolos hlancos. También
52 delermina la cantidad de hemoglobina en grmios por mililito de
sangre, Los valores normales de hemoglobing son: nifios, 14-20
2/ 100 ml. de sangre; mujeres adultas, 1216 gf 100 mL de sangre! ¥
hombres adulios, 13,5-18p/100 ml. de spngre. W

- BERAREGUNTA D

16. L0ué diferencins presentan los GR, los GB v los plaguetas con
respecto a su lamafio, nidmero por jl de sangre v tiempo de vi-
ta media?

TRASPLANTES DE CELULAS MADRE
DE LA MEDULA OSEA Y DE SANGRE
DEL CORDON UMBILICAL

> OBJETIVO

Fxpliear In Importancia de los transplanies de médola dsea ¥ de of-
Tulas precursoris,

El frasplante de médula dsen ex la sustitucidn de una médula
duea rofs anormad o cuncersis por médula samns con el fin de lograr

recuentos normiales de células sanguineas. En los pacienies con edn-
cer o cieros trastornos pendéticos, ln médula dsen roja delectuosa es
destruida mediante dlias dosis de quimisterapia y radiseitn previes
al trasplante, Fstos iniamientos motin las célulos concernsas ¥ des-
truyen €l sistema inmuaiiann del pamente para disminuir lo posibi-
lidad de rechazo del trasplante.

La méduly deea roja sang pard el irasplante pueds serproporcio-
nada por un donante o por ol peclonic cuando &l trastorno subyacen-
le estd inactvo, como sucede cunndn |a lescamin estd en remisiin,
La médula del donante se sucle exiruer de la eresa ilinca bajo anes-
lesia geperal con una jeringa, purn inyectarln después en una vena
del receptor, de munera muy similar o las ransfusiones sanguineas.
La méduln lnyectads migra bavia los espacios medolares del recep-
tor y las cé&lulus modre medulures se muldplican. Si todo sale bien.
la médula Gsea roja del receptor se reemploes enterimente por célu-
lus suludables, no cancerosis.

Los trasplantes de médula Gsea se usan en el trmiamicnto de ane-
mias apldsicas, clertos Upos de leucemias, inrmunodeficiencios com-
binadas gruves, enfermedad die Hodgkin, linfoma no-Hodgkin, mie-
loma miltiple, alaseming, unomia de eflulns falciformes, cdincer de
mama, clncer de ovarie, cdneer testioular y anemia hemolitica. No
obstanie, existen ciertos inconvenicnles. Dado que las célulns san-
guineas del receplor fucron complelamente destruidas por la qui-
imiolerapia v lu rudincidn, 2l pacienie es extremadamente vulnemble
2 |as infecciones (e requicnen alrededor de 3-3 semanas parn gue
una médula dsea trmnsplontnds produxen suficientes glébulos blan-
cos como pard proleger contra una infeceidn), Mas atn, la medula
tsea trasplantady puede prodocir edlules T que aanuen los wejidos
del receplor, reaccian Namada enfermedud de injerfo versus huds-
ped. Ep formy similar cunlquiera de Ins edlules T del receplor que
sobrevivieron i la quiminlerapin v ln radineidn pucde macar o Tas cf-
lulas rasplantadas diel donanie. Ora ineonvenicoic es que los pa-
clentes deben tomar firmocos inmunosupresores de por vida. Como
eslos [irmacos reducen 1o setividad del sistems lnmunitino, aumen-
lan el riesgo de infeecion, Ademds, inmbién tienen efectos colalera-
les coma fcbre, dolores musculares (minlgios). dolor de cabera,
nivseas, futign, depresion, hiperiensidn arenal & insaficiznen renal
¥ hepitica,

Up avance mds reciente par obiener células madre consisie en
el trusplante de sangre del corddn nmhbilical. El nexo entee o ma-
dre y el embridn (y despuds el Tein) es al conddn wnbilical. Las cé-
lulss madre pucden oblenerse del corddn umbilicel poco después del
necimiento. Sz cxtraen del corddn conouma jeringa v se las congela.
Estas celulns Genen ciorius ventajas sobre las obienidos o partir de s
médila ésea o

1. Se recolectun con Meilidad eon autorizocidn de los padres del
recién nacido.

2. Son mis abundanies que las edhulas de la médula dsca.

3. Son menos propeosas o provocar enfermedsd de injefio ver-
sus hudsped, asi que 1a compatibilidad entre donante ¥ receplon no
recositn sor tan gxacta coma én un iransplanie de méduln dsea. Euo
provee un ndmern mayor de polenciales donanies,

4. L4 probabilidad de imnsmitic infeeciones es menor,

5. Se¢ pucden guardur indelnidameniz en bancos especinlizas
dos.
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cal y de la médula dsca? JEn qué se diferencian?

(=il zle R |2 Resumen de los elementos corpusculares de la sangre

17. (En qué sc parccen los trasplantes de sangre del corddn wmbili-

Hombre y apariencia Himero Caracteristicas*® Funcionos

Glébulos rojos [GR) o 4.8 milone=l an mujerns; 7.8 pm da didmotio; dicos bicdnoh- La hameghbing de los GR imnsparin

aritrocitos 5.4 millonesl en hombras Vs, min nbclaa; viven alrededor da & mayor parts del oxigeno y parts ool
120 digs. didxido de carbann &n la sangre.

Glébulos blancos [(GB) 5 000-10 DOL/L La rrayoria vivien slgunes homs o GCombate paldgancs y sustandias

Granulociios inchuso pocos dins * oedgenas qua sniran al srganismo,

Mautrdfilos G60-70% dal total do GB 10-12 pm de didgmalng; al nicloo tene Fagocitosis. Destruccidn da |as bacts-
de 2-5 bulos conectados por finas fies por madic da ka lisozima, defansi-
hebmg de cromating; o coplacma nis y fuertes agoanlos cxidantos, tales

y ! posoa granilos paquafics, finos, N como al anidn superdside, sl pardwido
palidos. di hidrdgano y &l ankin hipecksio.

Easindfilos 2-4% dod 1atal de GB 10-12 pm de dldmetro; ol nicleo Combalen los sfecios de la histamina
suake jenor 2 IGbulos conectados por on lag reaccionas aléngicas, lagocita
una gruaca habra do cromating; los complajos antigono-anficuorpo y das-
grindos granulos anamnjado-im ruyan canos pardsios (guasnog).
rellenan al sitoplasma,

Basdfiios 0,5-1% del lotal d= GB B-10 pm de didmstro; & ndcleo lsna Liberan heparina, hisiaming y satolo-
dos ldbyloes; los grandes grnulos nins an reaccionss alingicns que
ciloplasmaticos so ven mzul-violdoeg. intensifican la respussts inflamatoria

global
Agranulocios

Linfocitos (células B,T y 20-25% dal folal do B Los linfoclios pequafics son de 7-9 Medlan respuesias immunitarias,

Patural Kitior <ME-) jim de didmsto; kos grandes, de 10- incluyande redccianes gntigenc-anti-
14 pm: sl ndclan ee aprecla redonde: cuerpo. Las edlulas B se desarmollan

0 do o levementa hondida; & citoplas- en células plasmilicas, sacraeras de
e foema un halo alrededor del anhicusmaos, Las células T alscan &
nijcleo qus e Vo celisls-arikads; virus invasores, célilas cancerasas y
cuante mis grands la oblula, mads cilulas da tejidos (rasplantados. Las
cllioplasma sa hace visible. cAjulas NK atscan o una amgli varis-
dad de microblos inlesciosos y clerias
células wmombes surgldas an forma
psponlEnan.
3-A% dal total de GB 12-20 pm de diamairo; & ndcleo tisne Fagocitosls (tas transtommarses an
farma de rifidn o hermadurs, & cito- macrifages fijas o circulsntes),
- plasma o axul-grisdonn ¥ poBes una
aparioncla espumoss.,
T
Flaguetas 150 000-400 0OGHL Fragmentos calulares de 24 pm da Forman o lapda plagustars en la
difimairn qus viven de 5-9 diag; con- hemoatasia; libaran sustancias quimi-
>~ - fonan mychas ves/cdas peno no oS quo promuavan al Vasoaspasmo
r !. nibcloos W I eoagulngldn eanguines.
- &

* Los coloves son aquelios vistos al ulllizar la tincitn de Wright,
“Abguno lintochon, liemeodos colulas By T o8 momars, pUaden vivil fof muchas aRas una w2 que 56 han desarmidand,




