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OBJETIVOS

» Conocer el proceso de Leucopoyesis y los factores
gue intervienen en su regulacion.

» Conocer las propiedades de los leucocitos y sus
funciones.

» Conocer la Férmula leucocitaria Relativa y absoluta y
sus variaciones fisiologicas.
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Las células de la sangre se dividen, segun su origen en dos grandes grupos:

. Célula Troncal Hematopoyética
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CLASIFICACION DE LOS LEUCOCITOS

# Mieloides
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Neutrofilos en Cayado
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. Célula Troncal Hematopoyética
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MIELOBLASTo» PROMIELOCITO » MIELOCITO » METAMIELOCITO »CAYADO»SEGMENTADO

Granulaciones Primarias Granulaciones Secundarias

Mieloperoxidasa Lactoferrina
Fosfatasa Acida Fosfatasa Alcalina
Hidrolasas Acida Lizocima
Lizocima Aminopeptidasa
Proteinas Basicas Colagenasa

Glucuronidasa Beta Proteinas Basicas



MIELOCITO

Tamaiio: 15 - 20 um Tamaiio: 14 — 24 um Tamaiio: 12 — 18 um

Nucleo: redondo/oval Ntcleo: redondo/oval Nucleo:
Nucléolos: 2 - 5 Nucléolos: 1-3 _____ redondefevat/excati==——
Cromatina: fina_ === EromMTtMT-TiNa - aunque > Nucléolos: no
I"'Clt!!ip"l‘asma mod basofilia  Que en mieloblasto Cromatina: gruesa y

RN/C:4:1 Citoplasma: basdfilo, condensada
MO: 0-2% granulacciones 1° Citoplasma: lig.basdfilo.
Circulante: 0% RN/C:3:1 Granulac. 1°y 2°

MO: 2-5% RN/C:2:1

Circulante: 0% MO: 5 -20%

Circulante: 0%

METAMIELOCITO

Tamafio: 10 — 15 um et
Nucleg.amnenad-o-—-"""""___
Nucléolos: no

Cromatina: grumosa

Citoplasma: rosa palido

Granulac. 1° < 2°

RN/C:1,5:1

MO: 13 - 22%

Circulante: 0%

J/ DIAMETRO CELULAR

J, RELACION N/C



NEUTROFILO SEGMENTADO:
Nucleo segmentado, 2 o mas I6bulos unidos por fino filamento
nuclear.

80 % Granulaciones 2° - 20% Granulaciones 1°

Representan 55-65% del total de leucocitos circulantes en el
adulto.

Su Numero Absoluto varia entre 2 — 7 x?/litro

Vida Media en sangre: 6-7h

Son comunes las variaciones diurnas, mas altos en la tarde y
menores en la mafana (grado de actividad del individuo)







ALGUNOS COMPONENTE
DE LA MEMBRANA

Fracciones del Complemento

DEL NEUTROFILO

Inmunoglobulinas

Rc. para la Interleucina 1 (IL-1)

Rc. para el factor estimulante de colonias
de granulocitos (CSF-G)

Integrina LFA-1 (ICAM-1)

Integrina VLA-4 (VCAM-1)
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Cinética de los Neutrofilos
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Estrategias utilizadas por los neutrofilos para
eliminar los microorganismos invasores

1- Fagocitosis
2- Degranulacion

3- NETs:
Trampas extracelulares de neutrofilos



Fagocitosis — Etapas
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FAGOCITOSIS: ADHESION, INGESTION, DIGESTION
INCORPORACION

UNION

OPSONIZACION ’/ C3 Q




Moléculas de adhesidon que intervienen en la migracion de leucocitos a los tejidos

Selectinas

E-Selectina (endotelio vascular)
P-Selectina (plaguetas)
L-Selectina (leucocitos)

Integrinas
Ligando entre Leucocitos — Células Endoteliales
Favorecen el proceso migratorio (sangre-tejidos)

Inmunoglobulinas

ICAM-1 (moléc de adhesion intercelular 1)

ICAM-2 (moléc de adhesion intercelular 2)

V-CAM (moléc de adhesion de las células vasculares)

PECAM (Molec de adhesion celular entre Plaquetas y endotelio)



Atracccional

foco Rodamiento
inflamatorio
Quimiocinas Selectinas

o

Extravasacion leucocitaria o diapédesis

Adhesion
firme L
Paracelular Transcelular
En migracién paracelular:
Integrinas Intqgrip_as dg leucocitos yoe Ilgandos o *"‘,‘."f'? gndotejig_le&
Moléculas que se expresan en linfocitos y endotelio (CD31).
Complejo VE-cadherina.




Moléculas de Adhesidn
Rolling inducido por
Selectinas
Integrinas: adhesion Firme
Activacion y aplanamiento

ENDOTELIO ENDOTELIO

Mediado  Mediado
Selectinas  Integrinas

Rolling Adhesion Migracidon
A Firme Endotelial
Libre
Al

[ EndoteliofVascular

Tejido
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Metabolismo de los Neutrofilos

La mayor parte de la energia proviene de la
GLUCOLISIS ANAEROBICA

La desviacion del MPH: produccion de NADPH.
Otorga fuerza reductora.

La fagocitosis se acompana de un Brote Respiratorio que
requiere energia y en el que se generan compuestos
oxidantes importantes para destruir los m.o.



La activacion de una oxidasa unida a la membrana

Generacion de H,0,

H

Formacion de Hipohaluro




MECANISMO MICROBICIDA DEPENDIENTE DE OXIGENO — BROTE RESPIRATORIO
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MECANISMO MICROBICIDA NO DEPENDIENTE DE OXIGENO

Disminucion del pH en el Fagosoma: hay produccion de acido lactico,
haciendo que las enzimas de la via glagolitica sean mas activas.

Lactoferrina: bacteriostatica, secuestra el Hierro.

Lisozima: actua a nivel de los enlaces glucosidicos de la pared
bacteriana: N-Acetilglucosamina, para Gram positivos.

Proteinas cationicas: se adhiere a la particula extrana produciendo |la
destruccion de ellas. Son mas eficaces cuando en un primer
momento aumenta el pH en el fagosoma.




TRAMPAS EXTRACELULARES DE NEUTROFILOS (NET)
CONSECUENCIA DE UN SUICIDIO CELULAR

Malla de fibras de ADN que encierra histonas y proteinas
antimicrobianas, liberadas por los neutrdfilos al espacio
extracelular que contiene una concentracion letal de agentes
antimicrobianos: mieloperoxidasa (MPO), elastasa del neutrofilo,
catepsina G, lactoferrina, triptasa y gelatinasa.

Microorganismo

http://www.elsevier.es/es-revista-medicina-clinica-2-articulo-trampas-extracelulares-neutrofilos-un-mecanismo-
S0025775312004666



Mecanismos microbicida Estallido o Brote respiratorio
dependiente de Oxigeno (Mieloperoxidasa)

v'{ pH en el fagosoma
v’ Accion de la Lactoferrina
v’ Accion de Lizocima (G+)

Mecanismos microbicida

Independiente de Oxigeno » ; e
v’ Accidn de Proteinas Catidnicas

v’ Mallas de fibras de ADN

Trampas Extracelulares v’ Sustancias Microbicidas
De Neutrofilos (NET) (MPOQO), Elastasa, Lactoferrina, etc.




EOSINOFILOS
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SERIE DE LOS EOSINOFILOS

Progenitor

N 7
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Eosinodfilo en Cayado

¥

Eosinofilo

CFU-M

Granulocito/Monociticos

Representa: hasta el 6% leucocitos.
Vida media en SP es de 8 horas aprox.
Localizacidn: conductos nasales, piel,
vias urinarias.

Granulos citoplasmaticos:
e Neurotoxina del eosinodfilo
e Proteina cationica del eosinodfilo

Proteinas de membrana:

¢ Integrinas

¢ Selectinas

¢ VCAM-1: moléculas de adhesion a la
pared vascular



Receptores de membrana y responden a las mismas quimiotaxinas
que los neutrdfilos: IgG - C3a - C5a.

Posee receptores para IgE e Histamina

QUIMIOTACTICOS PARA EOSINOFILOS: productos liberados de los Baséfilos y
células cebadas, las linfoquinas de linfocitos sensibilizados y las reacciones
antigeno-anticuerpo de alergia.

Secreta sustancias que pueden neutralizan los productos liberados por células
cebadas y baséfilos (MODULA LA RESPUESTA ALERGICA)



sSecretora

"Fagocitica
=Bactericida




S.R.L.A

Histamina

OzZzmoOaomr >»

Degranulacion

eArilsulfatasa
eHistaminasa.
*P.B.P ( proteina basica principal): efecto téxico sobre la
pared de parasitos.

eProteinas cationicas: accion toxica contra larvas de parasitos.
eFosfolipasa B y D: inactiva un activador plaquetario.



BASOFILOS




Los Basofilos poseen granulos de
heparina e histamina (mediadores
guimicos que modulan la inflamacion)

Tienen funcion en los estados alérgicos
en la hipersensibilidad retardada.

La liberacion masiva del contenido de
sus granulos puede causar un shock
anafilactico que puede llegar hasta la
muerte si no es controlado
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LINFOCITOS
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VALORES DE REFERENCIA

LEUCOCITOS TOTALES

Adultos (14 a. 1) =4.000 — 11.000/ mm?




VALORES DE REFERENCIA
desde el Nacimiento hasta los 4 anos

Nacimiento 3-14 dias | 3 meses | 6 meses 1 ano 4 anos

EDAD

GB/ mm? 21.000 ()11.000 | 9.900 | 9.200 | 9.000 | 8.000

Neutrofilos (%) 36 (\35 40 a0 |( 50 ,
Eos/Bas (%) 3 5 3 3 3 2 2
Linfocitos (%) 30 [(20) 53 (55 ) 51 | 53 (a0
Monocitos (%) 12 15 5 7 6 5 8
Inmaduros (%) 10 5 - - - - -




FORMULA LEUCOCITARIA

% aprox.
N

f\ Inversién de la férmula
60%........ .....“ :OOOOOOOOOONeutréﬁIOS
..: .'o
o§~. ¢§~.
30%.....‘... .....“. ......‘.....LinfOCitOS
> Edad
48 Hs 4-6 ahos

Hasta los 4 — 6 ailos el nifio presenta formula invertida respecto al adulto



FORMULA LAUCOCITARIA RELATIVA

Hasta 4- 6 (a) (%) Adulto (%)

Cayados 0-1 0-3
Neutrofilos 20-40 55 - 65
Eosinofilos 1-4 1-4
Basofilos 0-1 0-1
Linfocitos 50 - 60 25-35

Monocitos 4-8 4-8



FORMULA LEUCOCITARIA RELATIVA'Y ABSOLUTA

FORMULA LEUCOCITARIA RELATIVA Formula Relativa
C: 0%
N\ S: 60%
M ~ E: 4%
@ B: 0%
Sae® L: 29%
M: 7%

FORMULA LEUCOCITARIA ABSOLUTA 1 - Recuento de leucocitos Totales

2 — Formula Relativa



Datos del Paciente
Nombre y Apellido: Juan Acosta
Edad: 45 afos
Motivo de Consulta: Control anual
Medicacién: Ninguna

Resultados Hallados
Recuento Total de Leucocitos: 7200 leuc./mm?3
Formula Leucocitaria Relativa:

g; 68‘(://:: - Valor Absoluto de X= (%) X x 1I:::.Leucoatos
E: 4% ==

B: 0%

L: 29% =% Valor Absoluto de EOS = 3 x 7200

M: 7% 100

Valor Absoluto de EOS = 288/mm3



FORMULA LEUCOCITARIA RELATIVA y VALOR ABSOLUTO
VALORES DE REFERENCIA PARA ADULTOS

VALOR ABSOLUTO/mm?3
NEUTROFILOS EN CAYADO............. 0-3% 0-150
NEUTROFILO SEGMENTADO......... 55-65% 3000 -5000
EOSINOFILOS........c.oeeeeeeeene 1-4% 20-300
BASOFILOS: .......covveeeeeieeee 0-1% 10-60
LINFOCITOS: ... 25-35% 1500 -4000

MONOCITOS: ... 4-8% 100 -500



Tabla 1. Valores de referencia para el leucograma por pL*

Edad
Recién nacido
12 horas
24 horas

1 semana
1 mes

6 meses

1 ano

1 a4 anos
5 a 6 anos
7 a 14 anos
5 a 14 anos

15 a 99 anos

Leucocitos

9.000 a 30.000

13.000 a 38.000

9.400 a 34.000
5.000 a 21.000
5.000 a 19.500
6.000 a 17.500
6.000 a 17.500
4.500 a 13.000
4.500 a 13.000
4.000 a 12.000
4.000 a 12.000

4.000 a 11.000

Neutrofilos
6.000 a 26.000
65.000 a 28.000
5.000 a 21.000
1.500 a 10.000
1.000 a 9.000
1.000 a 8.500
1.500 a 8.500
1.200 a 9.000
1.200 a 9.000
1.200 a 9.000
1.500 a 8.000

1.500 a 8.000

Eosinofilos
20 a 850
20 a 950
50 a 1.000
70a1.100
70 a 900
70 a 750
50a 700
30 a 550
30 a 550
30 a 550
30 a 550

30 a 550

Basofilos
0 a 640
0 a 500
0a 300
0a 250
0a 200
0a 200
0a 200
0a150
0a150
0a150
0a150

0a 150

Linfocitos
2.000 a 11.000
2.000 a 11.000
2.000 a 11.500
2.000 a 17.000
2.500 a 16.500
4.000 a 16.500
4.000 a 10.500
2.000 a 9.000
1.500 a 6.000
1.500 a 6.000
1.500 a 6.000

1.000 a 4.000

Monocitos
400 a 3.100
400 a 3.600
200 a 3.100
300 a 2.700
150 a 2.000
100 a 1.300
50a1.100
50 a 950
50 a 950
50 a 950
50 a 950

50 a 900

https://sintesis.med.uchile.cl/index.php/component/content/article/102-revision/r-

pediatria-y-cirugia-infantil/1716-interpretacion-del-hemograma?ltemid=101



https://sintesis.med.uchile.cl/index.php/component/content/article/102-revision/r-pediatria-y-cirugia-infantil/1716-interpretacion-del-hemograma?Itemid=101




