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Pancitopenia: Enfoque diagnóstico. 
Revisión de la literatura.

Pancytopenia: Diagnostic approach. Literature review.

Natalia Morales-Quintero1,a, Lina María Martínez-Sánchez2,a

RESUMEN
La pancitopenia es una alteración hematológica que puede poner en peligro la vida del 
paciente en muchas ocasiones. Su diagnóstico supone un desafío para el médico tratante 
dada su amplia posibilidad de etiologías. El objetivo es hacer un acercamiento en el abordaje 
diagnóstico de un paciente con pancitopenia. La búsqueda de información se realizó 
en las bases de datos: PubMed, Google académico, Clinical Key y Medline, utilizando 
descriptores en español e inglés. En la práctica clínica se ha visto la importancia de saber 
abordar correctamente a los pacientes con pancitopenia e identificar la causa subyacente, 
ya que un gran número de pacientes cursan con una etiología reversible y el diagnóstico 
oportuno puede salvar su vida.
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ABSTRACT
Pancytopenia is a hematological disorder that can endanger the life of the patient on many 
occasions. Its diagnosis represents a challenge for the treating physician given its wide 
possibility of etiologies. The objective is to make an approach in the diagnostic methodology 
of a patient with pancytopenia. The information search was carried out in the databases: 
PubMed, Academic Google, Clinical Key and Medline, using descriptors in Spanish and 
English. In clinical practice, the importance of knowing how to correctly approach patients 
with pancytopenia and identify the underlying cause has been seen, since a large number 
of patients present with a reversible etiology and timely diagnosis can save their lives.
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INTRODUCCIÓN

La disminución de las tres líneas celulares de la sangre se conoce 
como pancitopenia, esta conduce a la presentación de anemia, 
trombocitopenia y leucopenia, las cuales son responsables de las 
diversas manifestaciones que puede tener un paciente con esta 
condición, aunque también, puede cursar de forma asintomática, 
por lo que su diagnóstico puede ser incidental.1-7

Los principales síntomas de una pancitopenia están relacionados 
con la anemia y la trombocitopenia, estos son fatiga, edema, 
sangrado mucocutáneo, hemorragias petequiales, epistaxis, he-
maturia, entre otros. Por otro lado, los síntomas generados por 
la leucopenia son poco comunes, sin embargo, son una afección 
potencialmente mortal durante el curso de la enfermedad, entre 
estos se encuentran, la predisposición a infecciones por microor-
ganismos comensales del tracto gastrointestinal, de la piel e in-
fecciones de tejidos blandos que muestran respuesta incompleta 
a los antibióticos.8

La pancitopenia es un signo de una enfermedad que precisa ser 
diagnosticada y no debe ser considerada una enfermedad en sí, 
entre sus diversas causas se encuentran la toxicidad medular por 
tratamientos, procesos tumorales o autoinmunes, las infecciones 
virales entre las que destacan el virus de la inmunodeficiencia hu-
mana, parvovirus B19, citomegalovirus o el virus de Epstein-Barr. 
Es importante llegar al diagnóstico definitivo tan pronto como sea 
posible ya que el pronóstico y el tratamiento de la pancitopenia 
dependen de la causa.9,10

Por otro lado, la pancitopenia se clasifica en central o periférica, el 
primer caso se refiere a la disminución de células hematopoyéticas 
en médula ósea, y el segundo si existe una destrucción o secuestro 
celular.9 El método diagnóstico más utilizado para determinar la 
causa de la pancitopenia en los pacientes es el aspirado de medula 
ósea (MO), este permite detectar lesiones focales, determinar 
patrones de distribución de infiltrados anormales y evaluar la 
arquitectura de la MO.8,11

El tratamiento y pronóstico del paciente estará determinado por 
la patología subyacente, es crucial encontrar cuál es la causa de la 
pancitopenia para poder implementar a tiempo el tratamiento para 
el paciente. Cabe resaltar que debido a los múltiples diagnósticos 
diferenciales es necesario tener en cuenta los factores ambientales 
que puede sugerir o limitar las posibles etiologías para acelerar 
el diagnostico, por esta razón la correlación clínica al estudiar un 
paciente con pancitopenia es de suma importancia.10,11

EPIDEMIOLOGÍA 

La incidencia de las patologías que causan pancitopenia varían de 
acuerdo con diferencias genéticas y distribución geográfica.11,12 

El pico de incidencia de esta patología en adultos se presenta en 
la tercera y cuarta década de la vida, mientras que en niños se 
presenta una incidencia máxima entre los 11 y 20 años de edad.13,14

Las causas más comunes de pancitopenia en el examen de la 
médula ósea son aplasia medular 29,05%, anemia megaloblástica 
23,64%, neoplasias hematológicas 21,62% e hiperplasia eritroi-
de 19,6%8. Siendo más común encontrar en personas adultas 
síndromes mielodisplásicos y mieloma múltiple, a diferencia de 
los niños donde se encuentra con mayor frecuencia pancitopenia 
asociada a leucemia aguda e infecciones por parvovirus B19.15

La incidencia de citopenia grave que requiere apoyo transfusional 
en patologías de la médula ósea es alta, encontrándose una dife-
rencia significativa entre los pacientes que tienen una enfermedad 
hematológica primaria y los que tienen causas secundarias de 
citopenias.3

CAUSAS DE PANCITOPENIA

Las múltiples causas de pancitopenia van desde la supresión tran-
sitoria hasta neoplasias, deficiencias nutricionales y enfermedades 
inflamatorias. Fisiopatológicamente puede deberse a hemato-
poyesis ineficaz, disminución en la maduración, infiltración de 
la médula ósea, secuestro periférico y destrucción (Tabla 1).3,16

La gravedad de los signos y síntomas clínicos puede variar 
según la gravedad de la citopenia. La neutropenia está definida 
como neutropenia leve (1000-1500/mm3), neutropenia moderada 
(500-1000/mm3) y neutropenia grave (<500/mm3) según recuen-
to absoluto de neutrófilos. Trombocitopenia se clasifica como 
trombocitopenia leve (100.000-150.000/mm3), trombocitopenia 
moderada (50.000-100.000/mm3) y severa (<50.000/mm3) según 
recuento de plaquetas.3

DISMINUCIÓN EN LA PRODUCCIÓN

Mielofibrosis

La mielofibrosis es una neoplasia mieloproliferativa, la cual se cla-
sifica en primaria o secundaria, dependiendo si esta se desarrolla 
por si sola o como resultado de otra enfermedad de la medula ósea 
(policitemia vera o trombocitemia especial) respectivamente.17

El sello distintivo de la mielofibrosis está dado por la alteración 
del tallo hematopoyético con proliferación clonal de megacario-
citos y granulocitos anormales. Los megacariocitos, histiocitos 
y monocitos clonales liberan citoquinas inflamatorias generando 
un depósito reactivo de tejido fibroblástico policlonal en MO y 
hematopoyesis extramedular.1,17-19 Se presenta generalmente con 
pancitopenia, fatiga extrema y agrandamiento del bazo e hígado 
por hematopoyesis extramedular.1,20 A nivel bioquímico se da 
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principalmente un incremento de lactato deshidrogenasa, ácido 
úrico y vitamina B12. Adicionalmente, en el frotis sanguíneo se 
encuentran los hallazgos característicos de una hematopoyesis 
extramedular (dacriocitos, mielocitos, promielocitos y eritroci-
tos nucleados) y anemia normocítica normocromica.1,21,22 Estos 
pacientes mueren principalmente por falla de MO, progreso 
de mielofibrosis a leucemia mieloide aguda o eventos trombo-
hemorrágicos e infecciones y el promedio de vida posterior al 
diagnóstico es de tres a cinco años.19,23

Anemia aplásica

La anemia aplásica es un síndrome caracterizado por presentar 
aplasia o hipoplasia de la medula ósea, como resultado del reem-
plazo del tejido hematopoyético por tejido adiposo, en ausencia de 
infiltrado anormal y sin aumento de la reticulina en la médula ósea, 
y una disminución de al menos dos de las tres líneas celulares.24-26 

Existen tres mecanismos por los cuales se puede desarrollar dicha 
patología. Primero, la lesión directa sobre la medula ósea dada 
por el uso de medicamentos o de forma iatrogénica como en la 
radioterapia o quimioterapia. Segundo, destrucción de las célu-
las madre hematopoyéticas por una desregulación en el sistema 
inmune, donde las células T citotóxicas activan la apoptosis e 
incrementan la producción de factor de necrosis tumoral alfa e 
interferón gama. Y tercero, falla de la medula ósea que puede ser 
de carácter hereditario o adquirido.24,27

La mayoría de los casos de anemia aplásica se consideran idio-
páticos dado que no existe una causa clara. Sin embargo, existen 
diversos agentes etiológicos como lo son los fármacos, tóxicos, 
virus y algunas enfermedades hematológicas malignas y no 
malignas.24,28 La evaluación comienza con un recuento de reti-
culocitos que está disminuido y a veces totalmente ausente, en el 
extendido de sangre periférica se pueden observar glóbulos rojos 
macrocíticos.1 El diagnóstico se establece mediante un aspirado 
o biopsia de médula ósea que muestren una celularidad reducida 
con ausencia de fibrosis y células malignas. Para confirmar el 
diagnóstico, se debe evaluar, además de fármacos e infecciones, el 
síndrome mielodisplásico y excluir la ausencia o coexistencia de 
hemoglobinuria paroxística nocturna (HPN), ya que el tratamiento 
de estos últimos trastornos puede ser diferente.1

Síndrome mielodisplásico 

Es un conjunto de alteraciones clonales de la célula madre hema-
topoyética, que lleva a una hematopoyesis ineficaz, con displasia 
en la médula ósea, pancitopenia en sangre periférica y posibilidad 
de evolucionar a leucemia mieloide aguda.4,29-31 El comporta-
miento clínico es heterogéneo, dado que la sobrevida en algunos 
pacientes puede compararse a la esperada para su edad, mientras 
que en otras ocasiones los pacientes fallecen a los pocos meses 

del diagnóstico, generalmente asociado a una falla medular.32,33

Deficiencias nutricionales

La anemia megaloblástica, por déficit de vitamina B12, es una 
de las causas más importantes de pancitopenia en los países en 
vías de desarrollo. Es una de las deficiencias nutricionales más 
comunes, y su etiología se relaciona con nutrición inadecuada y 
enfermedades crónicas del intestino.3,7

DESTRUCCIÓN PERIFÉRICA

Hemolisis autoinmune

El lupus eritematoso sistémico (LES) puede presentarse con 
pancitopenia cuando las tres líneas celulares están afectadas. La 
pancitopenia en el LES podría deberse a medicamentos, infec-
ciones, esplenomegalia o mielofibrosis autoinmune. La mayoría 
de los pacientes con LES y pancitopenia necesitan una biopsia 
de médula ósea para descartar otras causas. Los pacientes con 
enfermedades autoinmunes como artritis reumatoide, psoriasis, 
LES, tienen mayor riesgo de trastornos linfoproliferativos y es 
importante excluir neoplasias malignas subyacentes como el 
linfoma al evaluar los pacientes.1

DISMINUCIÓN EN LA PRODUCCIÓN Y DESTRUCCIÓN 
PERIFÉRICA

Drogas

Una gran variedad de medicamentos pueden causar anemia aplá-
sica. Como, fármacos quimioterápicos, AINES, antiepilépticos, 

Pancitopenia: Enfoque diagnóstico

Tabla 1. Causas de pancitopenia.1

Causas Patologías

Disminución en la 
producción

•	 Anemia aplásica.
•	 Infiltración de la médula ósea.
•	 Deficiencias nutricionales.
•	 Síndrome mielodisplásico.

Destrucción 
periférica

•	 Secuestro esplénico.
•	 Hemolisis autoinmune.

Disminución en la 
producción y 
destrucción periférica

•	 Hemoglobinuria paroxística 
nocturna.

•	 Drogas.
•	 Leucemia.
•	 Linfohistiocitosis.
•	 Infecciones.
•	 Transfusión asociada a enfer-

medad injerto contra huésped.
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esteroides y antibióticos como el cloranfenicol. El mecanismo de 
la aplasia se genera por el efecto tóxico sobre las células tronco 
hematopoyéticas o por mecanismos autoinmunes.1,34 La pancito-
penia causada por fármacos es casi siempre reversible una vez 
retirado el fármaco causante.4

El abuso de alcohol puede afectar las tres líneas celulares sanguí-
neas, causando toxicidad directa en la médula ósea. El consumo 
excesivo de alcohol también puede aumentar la absorción de 
hierro del tracto gastrointestinal que conduce a una sobrecarga y 
a su vez contribuir con la hepatitis y la cirrosis.1

El metotrexato es un medicamento utilizado para el tratamiento 
de diferentes patologías como la artritis reumatoide, psoriasis y 
algunos tipos de tumores. Este cursa en un 2% a 4% con altera-
ciones hematológicas, incluyendo la pancitopenia.34 

El uso prolongado de vancomicina se ha asociado con algunos 
casos de neutropenia y trombocitopenia, con una frecuencia que 
puede oscilar entre 2% a 12%.35,36

Virus

La pancitopenia causada por virus suele ser reversible al resolver 
la infección y transitoria. Aunque cuando el agente causal es la 
hepatitis es menos probable que resuelva de forma espontánea. 
Por otro lado, la leishmaniasis y la tuberculosis es raro que pro-
duzcan una supresión crónica de la medula osea.1 Los principales 
agentes infecciosos que deben ser evaluados cuando se sospecha 
una infección viral en un paciente con pancitopenia son la hepa-
titis A, B y C, citomegalovirus, virus del Epstein-Barr, virus de 
la inmunodeficiencia humana, virus herpes 6 y parvovirus B18.1 

Se han descrito cuatro mecanismos por los cuales un virus puede 
dar origen a una pancitopenia como resultado de la aplasia de 
MO que produce. El primer mecanismo se debe a cambios en la 
expresión de factores intracelulares que afectan las células del 
huésped al interrumpir su traducción. El segundo de ellos está 
dado por el reconocimiento del patógeno a través de la activación 
de diferentes receptores de reconocimiento de patrones (PRR) y 
cambios en la expresión del receptor de quimiocinas que tiene 
como fin último inducir la apoptosis. El tercero de ellos es dado 
por insuficiencia de las células hematopoyéticas como resultado 
a una sobreproducción de citocinas inflamatorias. Por último, 
el cuarto mecanismo, las células estromales juegan un papel 
determinante en las señales de inducción de la hematopoyesis.37

DIAGNÓSTICO

Para el diagnostico de pancitopenia es esencial tener un buen exa-
men físico, una historia clínica detallada, hemogramas completos 
con recuento de reticulocitos y el frotis de sangre periférica. Sin 

embargo, a pesar de que estos datos pueden guiar al profesional 
en cuanto a la etiología de la pancitopenia, el examen de la me-
dula ósea será la clave para determinar con certeza su etiología, 
dado que permite una excelente visualización de la morfología y 
enumeración de las células (Figura 1).38-40

En relación con la historia clínica y examen físico, es importante 
cuestionar la edad del paciente, dado que cuando se presenta a 
edades tempranas puede sugerir como etiología causal una falla 
de medula ósea y síndrome de Evans. Adicionalmente, conocer 
la duración de los síntomas nos guía en relación con la severidad 
e indagar sobre su historia nutricional puede ser clave ya que se 
puede ver relacionado con la anemia megaloblástica o anorexia 
nerviosa.41,42

En el examen físico, ciertos hallazgos pueden orientar más hacia 
ciertas patologías como la sudoración nocturna que hace pensar 
en un desorden linfoproliferativo, el dolor en el hueso que puede 
indicar una leucemia aguda o mieloma, la ictericia que guía más 
hacia un proceso infecciosos causado por el virus de la hepatitis, 
la estomatitis o queilosis que puede indicar una deficiencia de 
vitamina B12, la esplenomegalia y hepatomegalia que se obser-
va principalmente en los pacientes con anemia megaloblastica, 
seguido por leucemia y malaria.41,43 

Otros hallazgos clínicos que se presentan generalmente en los 
pacientes con aplasia medular o leucemia son la sepsis asociado a 
neutropenia profunda con trombocitopenia y sangrado. A diferen-
cia de los pacientes que presentan diarrea, glositis y parestesias, 
cuyo diagnostico más probable es una anemia megaloblastica.38

En relación con los estudios de laboratorio, es importante saber 
que el aspirado de medula es un método diagnóstico muy im-
portante en el estudio de un paciente con pancitopenia, ya que 
es rápido y confiable y cumple un papel muy importante en el 
estudio de anomalías hematológicas observadas en el frotis de 
sangre periférica, la evaluación de procesos de enfermedades 
infecciosas como la fiebre de origen desconocido, el estudio de 
enfermedades de almacenamiento metabólico y la evaluación de 
tumores primarios o metastásicos a medula ósea.44-46

En casos de pancitopenia, el diagnóstico se realiza por medio 
del aspirado de médula ósea, biopsia de médula ósea e inmu-
nofenotipado en el 83,4% de los casos.10 Cabe resaltar, que la 
recomendación es realizar aspirado de medula ósea y biopsia 
trefina, ya que la biopsia proporciona un índice de celularidad 
más confiable y puede mostrar infiltración de la medula ósea, 
fibrosis y granulomas, por tanto, es muy valioso en el diagnostico 
de anemia aplásica y mielofibrosis. Mientras que el frotis de la 
aspiración es muy bueno para ver los detalles morfológicos de 
las células y es esencial para el diagnóstico de anemia aplásica, 
leucemia subleucemica y neoplasia linfoide.47,48

Morales-Quintero N, Martínez-Sánchez LM. 
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Figura 1. Algoritmo diagnóstico. Tomado y adaptado de: Drelichman G, Elena G, Fernández N, Milovic V, Ramos A, Rossi BM. Fallo 
medular. En: Sociedad argentina de hematología. Guía de práctica clínica de síndrome de fallo medular. 2012. Disponible en: http://
sah.org.ar/docs/363-394.8.SAH_GUIA2012_FalloMedular.pdf
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Síndrome anémico

Fiebre de origen desconocido
Tendencia al sangrado

Asintomático

Laboratorio que muestra pancitopenia: 
Hemoglobina < a 13 grs% en hombres y < a 12 grs% en mujeres 

Leucocitos < a 4.500/mm3 
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El recuento absoluto de reticulocitos puede ser muy útil en la 
evaluación inicial de la pancitopenia. Dado que al ser un marcador 
de la producción de eritrocitos permite diferenciar las anemias 
hipoproliferativas de las hiperproliferativas. Los valores norma-
les del recuento de reticulocitos es 0,5% a 2,5% y del recuento 
absoluto es de 50-100 x 109/L.49 A los pacientes que presentan 
valores muy bajos <25x109/L o valores muy altos >100 x 109/L se 
les debe realizar aspirado de medula ósea excepto si se sospecha 
que se debe a sepsis o malaria.39,41

En la anemia aplásica es típico observar una hipocelularidad 
marcada con la reducción de las tres líneas celulares y una linfo-

citosis relativa.50 Sin embargo, el recuento de células sanguíneas 
periféricas no son una buena herramienta para discriminar entre 
patologías benignas o malignas causantes de pacitopenia.2 En el 
frotis sanguíneo de pacientes con leucemias agudas se eviden-
cian en su mayoría células blásticas, mientras que los neutrófilos 
hipogranulados a menudo indican síndrome mielodisplasico. 
Adicionalmente, los glóbulos rojos con núcleo en el frotis de 
sangre periférica sugieren proceso infiltrante de la medula, 
mientras que las anomalías morfológicas de estos con niveles 
bajos de vitamina B y folato o pacientes pancitopenicos con 
hipersegmentación de los neutrófilos confirman el diagnóstico 
de anemia megaloblástica.38,41
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En los trastornos adquiridos por insuficiencia de la medula ósea 
como la hemoglobinuria paroxística nocturna, anemia aplásica, 
deficiencia de vitamina B12 o folato y síndrome mielodisplasico 
(SMD) se evidencia macrocitosis, donde la deficiencia vitamí-
nica se caracteriza por ser macrocitos ovalados a diferencia de 
los encontrados en el SMD donde son redondos. Otros hallazgos 
morfológicos que se pueden encontrar son dacriocitos que se 
presentan en infiltración medular metastásica, mielofibrosis y 
SMD. Dianocitos presentes en enfermedad hepática, punteado 
basófilo en anemia megaloblástica y los SMD.41 Por último, pos-
terior al examen de la medula ósea, hay otros exámenes que se 
pueden realizar dependiendo de la sospecha diagnóstica que se 
tenga. Entre estos exámenes está la serología hepática, tiempos 
de coagulación, fibrinógeno, niveles de vitamina B12 y folato, 
prueba para el virus de la inmunodeficiencia humana, entre otros.41

CONCLUSIONES

La pancitopenia es una alteración hematológica poco común, 
que debe sospecharse en todo paciente que se presente con fiebre 
prolongada, anemia sin causa aparente y tendencia al sangrado. 

El abordaje diagnóstico sugiere un gran reto para el médico tratan-
te, dado que su presentación puede deberse a una amplia cantidad 
de posibles etiologías. Los hallazgos clínicos y el extendido de 
sangre periférica puede proporcionar información importante para 
el diagnóstico. Sin embargo, el examen de medula ósea sigue 
siendo esencial para el diagnóstico de la etiología. Cabe resaltar, 
la importancia de hacer un buen abordaje, dado que hacer un 
diagnóstico y tratamiento oportuno, será crucial dado que algunos 
pacientes presentan condiciones de malignidad y requieren un 
tratamiento rápido para su patología.
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