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RESUMEN

Se estudian 12 enfermos en hemodialisis periédica (HDP), divididos en dos gru-
pos: A: con grandes necesidades transfusionales (mas de 1 al mes), B: con anemia
bien tolerada con escasos requerimientos hematicos. Se determinan diversos pa-
rametros hematol6gicos en un intento de dilucidar factores patogénicos en la ane-
mia grave de la insuficiencia renal crénica (IRC); se valoran el recuento periférico
de las tres series hematicas y de reticulocitos, caracteristicas de los hematles,
sideremia, capacidad e indice de saturacion, ferritina, estudio isotépico con Cr5!
para determinar vida media de los hematies y captaciones esplénica y hepatica y
puncién de médula 6sea, con especial consideracion a los depdsitos férricos en la
misma.

Del estudio se deduce que la anemia de estos pacientes obedece a muitiples
causas, destacando una mas evidente disminucion de la vida media de los hema-

.ties en el grupo con grandes necesidades transfusionales, sin que ello se correla-

cione con una hipercaptacién esplénica, lo que indirectamente sefiala hacia la
existencia de una hemdlisis periférica como factor importante. La determinacion
de la ferritina es de valor similar a la de la sideremia, y en nuestros enfermos no se
correlaciona con los depésitos férricos en el sistema reticulo-endotelial (SRE) de
la médula dsea.

Palabras clave: Anemia. Ferritina. Hierro. Vida media de los hematies. Hiperes-
plenismo. Hemdlisis periférica. Hemodialisis.

SUMMARY

Twelve patients on maintenance hemodyalisis are studied; cases fall into two
main groups: A: with a severe anemia, requiring more than 1 transfusion per
month, B: with well tolerated anemia and much less need of blood transfusions.
Different hematologic paramiéters are evaluated in an attempt to clarify the
pathogenesis of anemia in chronic renal failure. In all our cases, the anemia is
multifactorial. Red cell half-survival time measured by Cr®' (Cr®' T/2) is reduced in
all patients, significantly more in group A. No correlation was found between the
reduction of Cr®' T/2 and an increased splenic uptake of red cells verified by
external counting with scintigraphy. Serum ferritin levels correlate with serum iron
and are not related to bone marrow iron storage levels in our patients. In all cases,
bone marrow aspiration shows a relative suppression of erythropoiesis, identical in
the two groups.

We conclude that the anemia in hemodialyzed patients may be ascribed to
several factors with a significant reduction in red blood cells survival with no
correlation with hypersplenism. This result implies a extracorpuscular haemolysis,
not localised to any specific organ, as a leading factor. This increased destruction
of red blood cells is more important in group A.

Key words: Anemia. Hemodialysis. Iron. Eritrocytes half-life. Hypersplenism.
Hemolysis. .

INTRODUCCION cos, aunque también pueden persistir mas o menos mo-

El empleo de la hemodidlisis periddica (HDP) conlleva dificado§ otros, e incluso se puede asistir a complicacio-
la mejoria de una serie de pardmetros clinicos y bioquimi- ~ "eS derivadas del método o de lo que se ha dado en
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llamar la uremia sobrepasada.

La anemia constituye sin duda un buen ejemplo como
complicacién inherente a la uremia, que en ocasiones
mejora, pero que también puede ser empeorada a lo lar-

Fundacién Jiménez Diaz. Madrid. go del tratamiento con didlisis, constituyendo uno de los
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factores fundamentales responsables de la mala rehabili-
tacion de parte de estos pacientes.

En la patogenia de esta anemia intervienen multiples
factores ', dependientes unos del déficit de Ia funcién en-
docrina (eritropoyetina) y otros de la funcién exocrina
{acumulo de sustancias toxicas a distintos niveles). A és-
tos se suman el déficit de vitaminas y hierro, las pérdidas
hematicas (analiticas, hemorragicas y en dializadores) y
la posibilidad de un hiperesplenismo.

Muchos de los mecanismos mencionados son ain mo-
tivo de amplias controversias, tanto en cuanto a su exis-
tencia como en relaciéh a su cuantificacion. Ello conduce
a una multiplicidad de actitudes terapéuticas con resulta-
dos no siempre suficientemente claros.

La hemodidlisis periodica, en la mayoria de los enfer-
mos, conlleva un grado de anemia bien tolerada. En
otros se acompana de una continua necesidad de trans-
fusiones para mantener al enfermo asintomatico, con los
riesgos consiguientes de hemosiderosis, transmisiones
viricas y desarrollo de anticuerpos citotoxicos que dificul-
tan la' obtencion de un rifién para trasplante.

Nuestro estudio se basa en el analisis de un grupo de
enfermos con grandes necesidades transfusionales, inten-
tando dilucidar el papel de algunos de los factores pato-
génicos arriba mencionados que nos pueda ayudar en la
toma de posibles actitudes terapéuticas.

MATERIAL Y METODOS

Incluimos 12 enfermos de nuestra unidad, que recibian trata-

miento con HDP entre 12 y 15 horas por semana divididas en
tres sesiones, con bobinas de cuprofan de 1-1,3 m? de superfi-
cie. La dieta era practicamente libre en cuanto a contenido pro-
teico y estaba restringida en sodio y potasio. Todos recibian su-
plementos de hierro y complejos vitaminicos con B, ,, C y félico.
La investigacion periddica del antigeno de superticie de la hepa-

titis B fue negativa en todos los casos. Los distintos parametros:

de la bioquimica hepatica fueron normales en todos los pacien-
tes. Ninguno habia sido sometido a esplenectomia.

-Los enfermos fueron divididos en dos grupos, segun el nime-
ro de transfusiones que precisaban, administrandose las mis-
mas cuando aparecia sintomatologia atribuible a la anemia:

Grupo A.—Con grandes necesidades transfusionales, mas
de una unidad al mes; formado por 8 pacientes cuyas caracte-
risticas clinicas basicas estan especificadas en la tabla I. Se tra-
taba de 6 mujeres y 2 hombres, con edad media de 22,7 afios.

La enfermedad de base era glomerular en 4 casos, tubulo-
intersticial en otros 3y en 1 no filiada. El tiempo de permanencia
en HDP oscilaba de 6 a 71 meses, con una media de
26,8 £26,8 meses. En dos casos se habiapracticado nefrecto-
mia bilateral. Cinco pacientes se dializaban en dos centros saté-
lites de nuestro servicio hospitalario localizados en Madrid, y los
otros 3 lo hacian en su domicilio, también en Madrid.

Grupo B.—Con anemia bien tolerada, necesitando menos de
una transfusién al mes; incluye 4 enfermos (tabla Il). Se trataba
de 3 hombres y una mujer, con edad media de 32,7 afos. La
causa de la insuficiencia renal crénica era glomerular en 3 y en
uno nefroangioesclerosis. Estaban sometidos a HDP desde 9 a
25 meses antes, con una media de 18,5 + 6,95 meses. En nin-
gun caso se habia hecho nefrectomia bilateral. Todos los pa-
cientes se dializaban en los centros satélites.

La analitica y demas exploraciones se han hecho tras 4 se-
manas sin recibir transfusiones, suplementos vitaminicos ni de
hierro, practicandose las extracciones sanguineas prehemodiali-
sis. Los parametros hematoldgicos en sangre periférica fueron
determinados por métodos electronicos; se ha valorado el hierro
medular calculando el tanto por cien de sideroblastos y el esta- *
do de los depdsitos del metal en las células del sistema reticulo-
endotelial (SRE), estableciendo para esto ultimo una gradacion:
0 = ausente, + = depdsitos algo disminuidos, ++ = normales,
+++ = aumentados. La- sideremia, capacidad de saturacion e
indice de ‘saturacién se estudiaron por método colorimétrico
(Petterson). La dosificacién de ferritina se realizé por radioinmu-
noensayo con Kitt (Gammadab™ 1'25 Ferritin). El estudio de la
vida media de los hematies marcados con Cr®' y captaciones
transcutaneas de radiactividad en areas esplénica, hepética y
precordial se realizd segin técnica previamente recomendada
por el ICSH (International Committee for Standarization in He-
matology, técnica C) 2, manteniendo a los enfermos sin trans-
fundir durante otras 4 semanas que dura el estudio isotopico. Se
determiné el indice de JanpL 2, tanto hepatico como esplénico,
para dilucidar la posible presencia de una secuestracion
de hematies en esas areas.

RESULTADOS

En la tabla Ill se recogen los parametros analiticos en
sangre periférica de los dos grupos de enfermos.

" La anemia, como es légico, es mucho mas evidente en
el grupo con grandes necesidades transfusionales, con
un Htc. medio de 16,38 + 2,41 y una hemoglobina (Hb.)
de 5,18 + 0,62 g% frente al grupo con anemia bien tole-
rada, que tenia un Hto. de 29,85 + 7,74 y una Hb. de
9,67 + 2,33. Los hematies eran normociticos en todos
los casos, salvo en un enfermo (C. C.) perteneciente al
grupo B, que mostraba un volumen corpuscular ligera-

TABLA |

GRUPO A. GRANDES NECESIDADES TRANSFUSIONALES

Enfermo Edad Sexo Enfermedad de base Tiempo en HDP Nefrectomia
(meses) bilateral
T.S ... 18 H  Nefropatia tubulo-intersticial 18 -
CM ...... 22 H  Nefropatia tubulo-intersticial 71 +
MM ...... 31 H  Glomerulonefritis no filiada 68 +
C.LM. 17 H  GN mesangio-capilar 8 -
P.L....... 26 H  Hialinosis focal 7 -
AR ...... 29 V  Nefropatia tubulo-intersticial 6 -
Jobooooo 18 V  Nefropatia no filiada 21 .
F.G. ...... 21 H  GN endo-extracapilar 16 -
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TABLA |l

'(’ GRUPO B. ANEMIA BIEN TOLERADA

Edad

Tiempo en HDP  Nefrectomia

Enfermo Sexo Enfermedad de base (meses) bilateral

C.C. ...... 33 V  GN hipocomplementémica 18 -

JCM ... 30 V  GN hipocomplementémica - 22 -

B.M. ...... 27 H GN mesangiocapilar 9 -

GG ...... 41 V  Nefroangioesclerosis 25 -

TABLA ill
DATOS ANALITICOS EN SANGRE PERIFERICA
Reticulo- Leuco- Capacidad Indice
Hb. VCM HbCM locitos citos Plaquetas  Sideremia fijacion sat. Ferritina
Enfermo Htc. g% T ug. por mm?® por mm® por mm? v % vy % % ng/mt.

Grupo A )
T.8. ...... 18,4 55 89 278 23760 5.100 217.800 150 240 62,5 1.500
CM ..... 123 54 90 32 9.500  4.400 330.000 287 357 80 3.500
M.M. ..... 16,5 53 89 29,4 21.120 6.800 264.000 225 390 60 4.750
C.LM .... 169 54 93 31,4 3.480  4.400 200.000 70 270 26 1.900
P.L ...... 16 4,8 94 30 85.000 5.300 276.375 122 264 46 1.100
AR ... .. 19,7 58 96 28,9 66.300 4.100 351.000 114 171 66 3.800
JL ... 13,7 3.8 95 27,5 9520 5.600 16.320 187 275 68 1.600
F.G ...... 17,6 55 93 30 39.600 5.200 162.000 160 215 74 900
X 163 518 923 296 32420 5112  227.180 164,3 272,7 60,3 2.381
DS 241 086 2,7 1,5  29.570 859 106.380 68,3 71,4 17,1 1.430
Grupo B
C.C. ..... 32,6 10,4 70 23 18.200  5.800 200.000 70 300 - 23 22
JCM . 20,9 73 106 38,5 19.300 3.200 200.000 145 200 72,5 1.700
B.M ... .. 26,9 8,4 82 25,7 47.400 7.000 290.720 10 333 10 80
G.G. ..... 39 12,6 83 271 60.320 7.800 696.000 118 412 28 40
X+ 29,8 9,6 852 285 36.300 5.950 346.670 85,7 311,2 33,3 460
DS 7.7 2,3 1,5 6,8 20.940 2.009 236.770 59,2 87,8 271 826
p< 0,005 0,0025 NS NS NS NS NS 0,05 NS 0,05 0,01

Htc = hematdcrito, Hb. = hemoglobina, VCM = volumen corpuscular medio, HbCM = hemoglobina corpuscutar media.

mente disminuido, y otro del mismo grupo (J. C. M.) con
un volumen algo aumentado. La anemia era normocrémi-
ca en todos los casos, salvo en 2 del grupo B, que pre-
sentaban hematies hipocromicos y se acompanaban de
cifras bajas de sideremia y ferritina, por lo que se pueden
considerar como casos de anemia ferropénica; los datos
de médula 6sea apoyaron esta idea.

El nimero de reticulocitos por mm? estaba disminuido
en 5 de los enfermos del grupo A y en 2 del grupo B, sin
que existiera diferencia estadisticamente significativa en-
tre las medias de ambos grupos. Hemos de sefalar que
en relacién al grado de anemia, dichos valores eran fran-
camente bajos en todos los casos.

Se detectd leucopenia en 3 pacientes del grupo Ay en
uno del B, con una cifra media de 5.112/mm® y de
5.950/mm?>, respectivamente para los dos grupoa, sin
que existiera diferencia significativa entre ambos valores.

Las plaquetas estaban normales o aumentadas en nd-
mero en todos los enfermos, salvo en uno del grupo A
(J. L. ‘

La sideremia alcanzaba niveles elevados en 5 pacien-
tes del grupo mas transfundido, estando dentro de valo-
res normales en los restantes enfermos con anemia gra-
ve; entre los pacientes con buena tolerancia de la ane-
mia, solo un caso tenia una cifra ligeramente alta y en
otro disminuida (B. M.); existé una diferencia ligeramente
significativa entre las medias de ambos grupos. En 4 en-
fermos del grupo A y en uno dei B la capacidad de fija-
cion del hierro, medida indirecta de la transferrina, esta-
ble disminuida y el indice de saturacién estaba aumenta-
do en todos los casos con necesidades transfusionales
importantes, menos en uno, y de los casos del grupo B
sblo uno tenia una cifra superior a la normalidad.

La ferritina estaba muy por encima de los valores nor-
males (135 = 4,7 mg/ml.) en el grupo A y en un caso de
los enfermos del B, destacando en este dltimo tres valo-
res inferiores a la normalidad; entre las cifras medias de
ambos colectivos existia una diferencia significativa. En
la figura 1 representamos la linea de correlacion entre los
valores de ferritina y sideremia, gue es positiva, con una
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Correlacion ferritina-sideremia.
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r = 0,6464 que determina una p < 0,05, en el limite de la
significacién.

En la puncién esternal, en todos los casos el hueso era
de corisistencia media, obteniéndose sin dificultad un
material medular en forma de escasos copos finos, salvo
en un caso (C. I. M.) en que era abundante; en 2 enfer-
mos del grupo A no se obtuvo suficiente material para
ser valorado. La celularidad global era en general bas-
tante buena, salvo en dos casos, uno de cada grupo
(J. C. M.y T. S.), en que era pobre. La serie granulocitica
y los megacariocitos fueron normales en todos los casos,
cuantitativa y cualitativamente, y en ningun estudio se ha
objetivado infiltracién linfoplasmocitaria. La serie roja
aparecia algo hipoplasica en 3 enfermos del grupo A
M.M,J.LLyF.G)yen2deiB(J.C.M.yC.C);en los
restantes la respuesta medular era mas normal en rela-
cion al grado de anemia, exhibiendo una moderada hipc-
plasia roja.

En la tabla IV se recoge el estado de los depositos de
hierro medular en ambos grupos; destacaba en general
un acumulo dei metal, mayor en los enfermos més.trans-
fundidos, con valores superiores a lo normal en 4 de los
6 estudios valorables, a nivel de las células del SRE, y
también en forma de sideroblastos, con cifras aitas en 3
de los 6 casos valorados. Por su parte, en el grupo con
menos transfusiones, el hierro del SRE estaba normal o
disminuido y las cifras de sideroblastos eran bajas en to-
dos los casos. No existia correlacion significativa entre
los valores de ferritina en sangre periférica y los depdsi-
tos de hierro a nivel del SRE medular (r = 0,321).

El estudio con Cr®' (tabla V) ha mostrado una disminu-
cion en la vida media de los hematies en todos los enfer-
mos, con una media de 12,7 * 2,8 dias en el grupo Ay
de 20,5 £ 2,4 en el grupo B, existiendo entre ambos da-

tos una diferencia claramente significativa. El indice de

secuestracion de JANDL, que es la diferencia entre la ra-
diactividad expresada como porcentaje de la del precor-
dio, en zona hepatica o esplénica en el momento de la
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TABLA IV
ESTUDIO DEL HIERRO EN MEDULA OSEA

Enfermo Depésitos en SRE Sideroblastos (%)
Grupo A: ‘
TS ... No valorable No valorable
C.M ..... + 20
MM ++ + 63
C.LM ... + + 40
P.L ...... No valorable No valorable
AR ..... + + + . 74 ..
JoLoooo + + + 84"
F.G ..... + + + 34
Grupo B
c.C. ... + + 30
JCM ... + 28
B.M ... .. 0 14
GG ... + + 32

SRE = sistema reticulo-endotelial.

Deposites en SRE: 0 = ausentes, + = disminuidos, + + = normales,
+ + + = aumentados.

Sideroblastos: normal = 40-60 %

* Un 14 % de sideroblastos son en anillo.

TABLA V
ESTUDIO CON CRS'

Indice de Jandl

Vida media

Enfermo (dias) Higado Bazo
Grupo A
TS ... 13,8 © 16 ’ 92
CM ............ 18,1 8 20
M.M. 14,5 -6 12
C.LM .......... 9,4 4 70
PLoo.oooi. .. 13,7 -11 14
AR ............. 1 _ 18 52
JLooo 1 14 40
F.G. ............. 10,5 8 88
X + DS 12,7+28 48,5 + 32,3
Grupo B
C.C............. 21,4 34 50
JCM. ... 21,2 22 . 30
BM . ........... 17 14 58
GG .......... .. 22,7 -16 4
X + DS 20,5 + 2,4 35,5 + 24,07
P < 0,0005 < 0,0005

vida media de los hematies y la radiactividad en las mis-
mas zonas en el momento cero tras la inyeccion del is6-
topo, era en el caso del higado normal o subnormal en
todos los pacientes, y en cuanto al bazo sélo en 3 casos
mostro de ligera a moderada secuestracién esplénica
(T. 8., C. 1. M., F. G.), pertenecientes todos al grupo con
grandes necesidades transfusionales; la diferencia entre
las medias de ambos indices de JANDL era claramente
significativa, pero no existia correlacion entre la vida me-
dia de los hematies y dicho indice.



DISCUSION

Hemos intentado analizar los distintos factores que
mantienen una anemia severa, invalidante, en un grupo
de enfermos en HDP y su importancia relativa. Aunque
se trata de un nimero reducido de pacientes, creemos
que podemos obtener algunas conclusiones validas.

La presencia de leucopenia y plaquetopenia no es ha-
bitual en los enfermos en HDP y su incidencia en lo ca-
sos con hiperesplenismo para algin autor es constante *
y para otros no >®, aunque si estan de acuerdo en que ia
esplenectomia lleva en todos los casos a un aumento
significativo de las cifras. En los 3 enfermos con discreto
‘hiperesplenismo, segun el indice de JANDL, no encontra-
mos cifras de leucocitos y plaquetas en sangre periférica
significativamente inferiores a las del resto de los enfer-
mos. -

En todos nuestros pacientes la vida media de los he-
maties esté disminuida, hecho ya resaltado en otros tra-
bajos, aunque con incidencia variable que alcanza desde
el 100 % de los enfermos ° a casi el 0 % 7, habiéndose
relacionado con la calidad de la hemodialisis y el arrastre
de toxinas dializables que ello comporta 8. Por otra parte,
la esplenectomia en los casos con hiperesplenismo
mejora de forma evidente la anemia y sélo a veces la
vida media de los hematies, pero practicamente nunca
llega a normalizar esta ultima, hecho que apoya la exis-
tencia de otros factores de hemdlisis extracorpusculares.
Resaltamos que en estudios repetidos no se han detec-
tado cloraminas en el agua que utilizamos, factor implica-
do en una hemdlisis mas o menos aguada ''.

La deteccion de un hiperesplenismo se basa en capta-
ciones cutaneas de Cr°' fundamentalmente a nivel de
tres areas: esplénica, hepatica y precordial, habiéndose
utilizado multiples indices de interrelacion para definirlo °;
usando el indice de JANDL %, en ninguno de nuestros en-
fermos existe acumulo hepético y sélo 3 casos del gru-
po A presentan una ligera-moderada secuestracion es-
plénica, de acuerdo con las cifras recomendadas por el
autor (30-60: normal, 60-100: ligera 0 moderada, 100:
moderada o severa). Aunque entre los dos grupos de en-
fermos existen diferencias muy significativas entre la vida
media por una parte y entre los indices de JANDL por otra,
no existe una correlacion significativa entre ambas deter-
minaciones, |0 que nos hace piantear que en la disminu-
cién de la vida media de los hematies intervendria la se-
cuestracion esplénica, pero no como unico factor respon-
sable. '

Es de resaltar la alta incidencia de esplenomegalia en
ias necropsias de los enfermos urémicos, que alcanza
hasta un 50 % '°; en nuestra serie estudiada, s6lo en un
caso se detecta esplenomegalia clinica (C.1. M.) en el
que coinciden un estudio de secuestracion esplénica po-
sitivo y el Cr®' T/2 mas reducido de todos los casos: 9,4
dias.

Desde que en 1975 se mostré la buena correlacion en-
tre la cifra de ferritina y el estado de los depositos férri-
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cos en meédula osea '2 |a mayoria de autores han coinci-
dido en este hecho, desplazando asi la dosificacion de
ferritina a la de la sideremia, por ser mas fiable aquélla
como valoracién de los depositos de hierro '® y mante-
niendo algunos autores la ausencia de correlacion entre
las cifras de ferritina y las de hierro sérico . De nuestros
resultados obtenemos una correlaciéon positiva en el limi-
te de la significacién entre la ferritina y la sideremia, aun-
qgue esta baja significacion junto al nimero reducido de
pacientes puede traslucir un hecho falso. El nimero de
estudios aun se reduce mas cuando consideramos los
depositos medulares de hierro, ya que solo disponemos
de 10 punciones esternales valorables; a pesar de esta
premisa, destacamos la ausencia-de correlacion entre la
cifra de ferritina en sangre periférica y el estado de los
depésitos férricos en médula 6sea, en contra de 10 que
han hallado la mayoria de los demas autores, salvo algu-
na excepcion '®. Existe un paciente (J.L.) del grupo A
que presenta hasta un 14 % de sideroblastos en anillo,
demostrando un defecto complejo en la incorporacion del
hierro en los hematies, equiparable a lo que puede consi-
derarse una anemia sideroblastica, habiéndose descarta-
do la ingesta de drogas como los tuberculostaticos que

-pudieran justificarlo. Es importante resaltar que otros ‘au-

tores han encontrado un defecto a nivel del SRE,con ate-
soramiento del hierro impidiendo una transferencia nor-
mal del mismo para su utilizacién en la sintesis del
hemo '6. Ninguno de nuestros enfermos padecia clinica-
mente una hepatopatia que pudiera justificar cifras falsa-
mente elevadas de ferritina 2°.

Del resto del estudio de la médula 6sea, destaca en la
mayoria la escasez de! material obtenido y una celulari-
dad global que, con su normalidad, traducen la escasa
reactividad de estas médulas ante la situacién de ane-
mia; en algunos casos aparece una ligera hiperplasia
que soélo en un enfermo coincide con hipersecuestracion
esplénica; estos hallazgos son similares a los de otros
autores . Nuestros datos sugieren un defecto regenerati-
vo como fundamental en la patogenia de esta anemia ',
pero sin que ello permita diferenciar los dos grupos de
nuestros pacientes. El factor hemolitico, que determinaria
una médula hiperplasica en respuesta al aumento de
destruccién de las células rojas, parece menos importan-
te. De acuerdo con otros autores ’, no encontramos alte-
raciones en la serie blanca ni en los megacariocitos.

Finalmente, comentar que los 2 pacientes binefrecto-
mizados, incluidos en el grupo con grandes necesidades
transfusionales, corroboran el beneficio de la conserva-
cién de los rifnones en cuanto a la anemia '8. De los da-
tos analizados, no existen diferencias claras. entre estos
2 pacientes y los demas enfermos, destacando el que no
aparezca una eritroblastopenia mas manifiesta como ca-
bria esperar '°, .

BIBLIOGRAFIA

1. ERSLEV, A. J, y SHAPIRO, S. S.: «Hematologic aspects of renal
failure. Strauss and Welt's diseases of the kidney». Little Brown and
Company. Boston, 1979,

119



I. UBEDA ARANDA, F. MATA FUENTES

10.

11.

120

ICSH: «Recommended methods for radioisotope red-cell survival
studies». Br. J. Hematol., 21: 241, 1971.

JANDL, J. H.; GREENBERG, M. S.; YONEMOTO, N. H., y CASTLE,
W. B.: «Clinical determination of the sites of red cell sequestation in
hemolytic anemias». J. Clin. invest, 35: 842, 1956.

BISCHEL, M. D.; NEIMAN, R. S.; BERNE, T. V.; TELFER, N.: LU-
KES, R. J., y BARBOUR, B. H.: «Hypersplenism in the uremic he-
modialyzed patients. The effect of splenectomy. Eftect on transplan-
tation and proposed mechanisms». Nephron., 9: 146, 1972
BENGMARK, S.; HENRIKSON, H.; LINDHOLM, T.; NAWERSTEN,
Y.. THYSELL, H., y WHITE, T.: «Effect of splenectomy on anemia in

"patients on regular dialysis treatment». Scand. J. Urol. Nephrol., 10:

63, 1976.

HARTLEY, L. C. J.; MORGAN, T. O.; INNIS, M. D., y CLUNIE, G. J.
A.: «Splenectomy for anaemia in patients on regular hemodialysis».
Lancet, 1343, 1971.

CALCAGNO, E. J.; KEMENCHUZKY, $.; QUIROGA MICHEQ, E.;
ROCHNA VIOLA, E. M.; FEIERSTEIN, J. N., y MIATELLO, V. R.:
«Evaluacion de los mecanismos etiopatogénicos de la anemia de la
insuficiencia renal crénica». Sangre, 23: 823, 1978,

VON HARTITZSCH, B.; CARR, D.; KJELLSTRAND, C. M., y KERR,
N. S.: «Normal red celi survival in well dialized patients». Trans. Am.
Soc. Artif. Intern. Organs., 19, 1973.

SZUR, L.: «Surface counting in the assessment of sites of red cell
destruction». Br. J. Hematol., 18; 591, 1970.

BISCHEL, M. D.; NEIMAN, R.; BERNE, T. V.; TELFER, N.; LUKES,
R. J., y BARBOUR, B. H.: «The elimination by splenectomy of blood
transfusion requirements, leukopaenia and trombocytopaenia in the
patients on RDT». Proc. EDTA, 8: 81, 1971.

EATON, J. W.; KOLPIN, C. F.; SWOFFORD, H. S., y KJELLS-
TRAND, C. M.: «Chlorinated urban water: a cause of dialysis indu-
ced hemolytic anemia». Science, 181: 463, 1973.

13.

14.

15.

16.

18.

19.

20.

HUSSEIN, S.; PRIETO, J.; O'SHEA, M.; HOFFBRAND, A. V.: BAI-
LLOD, R. A., y MOORHEAD, J. F.: «Serum ferritin assay and ‘iron
status in chronic renal failure and hemodialysis». Br. Med. J., 1: 546,
1975.

BELL, J. D.; KINCAID, W. R.; MORGAN, R. G.; BUNCE, H.; ALPE-
RIN, J. B.; SARLES, H. E., y REMMERS, A. R.: «Serum ferritin
assay and bone-marrow iron stores in patients on maintenance he-
modialysis». Kidney 1., 17: 237, 1980.

ESCHBACH, J. W.; COOK, J. D.; SCHIBNER, B. H., y FINCH, C.
A.l «lron balance in hemodialysis patients». Ann. Intern. Med.,
87: 710, 1977. '

TABERNERO ROMO, J. M.; RODRIGUEZ COMES, J. L.; SAN-
CHEZ MARTIN, S.; MACIAS NUNEZ, J. F.; RODRIGUEZ PEREZ,
J.; BONDIA, A, y CASTRO DEL POZ0, S.: «Estudio de los depdsi-
tos de hierro en la insuficiencia renal cronica». Rev. Clin. Esp., 147:
2, 1977.

BEAMISH, M. R.; DAVIES, A. G.; EAKINS, J. D.; JACOBS. A., y
TREVELT, D.: «The measurement of reticulo-endothelial iron relea-
se using iron-dextran». Br. J. Hematol, 21: 617, 1971.
DESFORGES, J. F.: «<Anemia in uremia». Arch. Intern. Med., 126:
808, 1970. ’

VAN YPERSELE DE STRIHOU, y STRAGIER: «Effect of bilateral
nephrectomy on transfusion requirements of patients undergoing
chronic dialysis». Proc, EDTA, 6: 185, 1969.

ORTEGA, J. A; MALEKZADEH, M. H.; DUKES, P. P_; PENNISI, A,
V.; FINE, R. N.; MA, A, y SHORE, N. A.: «A beneficial effect of the .
in situ kidney on in vitro marrow erythropoiesis in chronic rena! failu-
re». Nephron., 23: 169, 1979, .
LIPSCHITZ, D. A,; COCK, J. D., y FINCH,'C. A.: «A clonical evalua-
tion of serum ferritin as an index of iron stores». N, Engl. J. Med.,
290: 1212, 1974



