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El tratamiento con G-CSF recombinante es esencial en los
nifios que presentan neutropenia ciclica®®. Su aplicacién
durante periodos de neutropenia grave y ante la aparicion
de los sintomas, mejora sustancialmente la calidad de vida
de los sujetos y reduce la duracion de los episodios, la
intensidad de los sintomas y el riesgo de complicaciones
bacterianas'> "4,
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Esplenomegalia gigante por leucemia
mielomonocitica juvenil

Giant splenomegaly due to juvenile
myelomonocytic leukaemia

Sr. Editor:

Se presenta el caso de una lactante de 8 meses ingresada
para estudio de esplenomegalia masiva de 5 meses de
evolucion. No presentd incidencias durante el periodo
perinatal. La nifa nacié en nuestro pais, sus padres eran
de origen sudamericano y estaban sanos. A los 3 meses de
vida se detecto esplenomegalia.

Se realizé:

e Analitica: hemoglobina (Hb) 9,54 g/dl; volumen corpus-
cular medio 81 fl; reticulocitos 10%; monocitosis (20% del
total de leucocitos de 12,6 x10°/l) y plaquetas
134 x 10%/1. El estudio de anemia e inmunoglobulinas
(Ig) resultdé normal. Las serologias para el virus de la
inmunodeficiencia humana, el virus de la hepatitis B, el

virus de Epstein-Barr y de Leishmania fueron negativas; la
IgM fue negativa a citomegalovirus con IgG positiva. La
reaccion en cadena de la polimerasa de Leishmania
resultod negativa.

e Ecografia abdominal: esplenomegalia homogénea de
84 mm.

Durante los siguientes 4 meses, la lactante se mantuvo sin
clinica aguda a pesar del empeoramiento progresivo de la
esplenomegalia, la anemizacion (Hb 8,3g/dl), la disminu-
cién de plaquetas (39,3 x10°/l a los 7 meses) y el
incremento progresivo de monocitos (desde 0,4 x 10%/1 a
los 4 meses hasta 4,1 x 10°/1 a los 7 meses).

A los 8 meses reingreso por estancamiento ponderal de un
mes de evolucion, asociado los dias previos a su ingreso a
tos, diarrea y fiebre. Destacaba esplenomegalia gigante,
palpable hasta la cresta iliaca izquierda.

Se realizo:

e Ecografia: bazo de 130mm, sistema suprahepatico
permeable y hepatomegalia homogénea.

e Analitica: Hb 7,8 g/dl; plaquetas 20 x 10°/1, y leucocitos
de 17,7 x 10°/1: 16% neutrofilos, 3% neutrofilos bandas,
49% linfocitos, 23% monocitos, 3% metamielocitos, 6%
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A) Extension de sangre periférica que muestra displasia en serie eritroide y monocitosis discreta (10%) con el 1% de blastos

en serie blanca. B) Aspirado de médula 6sea, en el que el 10% corresponde a la serie eritroblastica con rasgos displasicos leves como
punteado basofilo; el 41% corresponde a la serie granulopoyética con desgranulacion y cuerpos de Dolhe; el 41% corresponde a la
serie linfoide, con linfocitos de aspecto maduro; el 3,2% corresponde a la serie monocitica, y el 4,6% corresponde a la serie de
blastos; los macrofagos son escasos, de aspecto normal y con ausencia de parasitos.

mielocitos y 6 eritroblastos por cada 100 leucocitos. La
morfologia de sangre periférica mostraba displasia en
serie eritroide y monocitosis (fig. 1).

La electroforesis de hemoglobina mostr6 HbF de 13%
(rango de normalidad del 2,3 al 12%); el estudio de hemolisis
y fosfatasa acida fueron normales.

o Aspirado de la médula 6sea (AMO) y biopsia en cresta
iliaca posterior, en el que la celularidad y la citogenética
fueron normales. Se solicito cultivo de progenitores, en
el que se aprecio hipersensibilidad de progenitores
mieloides a las unidades formadoras de colonias de
granulocitos macrafagos (CFU-GM).

La presencia de esplenomegalia con leucocitosis, mono-
citosis importante, AMO compatible, el aumento de valores
de HbF y la hipersensibilidad a las CFU-GM in vitro
permitieron establecer el diagndstico definitivo de leucemia
mielomonocitica juvenil (LMMJ). Este caso cumple todos
los criterios diagnosticos, a excepcion de la monosomia 7
(tabla 1).

Se derivd el caso a un hospital de tercer nivel donde se
practico trasplante de precursores hematopoyéticos de
cordén umbilical no emparentado, previo acondicionamien-
to. Presentd fallo de implante con reconstitucion autologa
en la lactante, por lo que se realizé un nuevo trasplante de
cordén no emparentado, tras esplenectomia y acondiciona-
miento presentando también fallo de implante.

La LMMJ es una enfermedad medular clonal que repre-
senta el 2% de las leucemias infantiles' y se clasifica en el
grupo de los sindromes mielodisplasicos y neoplasias
mieloproliferativas. Present6 alrededor de los 21 meses
con sintomas constitucionales, hepatoesplenomegalia, lin-
fadenopatias e infiltracién de otros 6rganos?>. Su incidencia
esta incrementada en pacientes afectados de neurofibro-
matosis tipo 1, sindrome de Noonan y mosaicismo de
trisomia 8%*3. A diferencia de la mayoria de leucemias, el
AMO apoya el diagnostico pero no es especifico.

Tabla 1 Criterios diagnodsticos de la leucemia mielo-
monocitica juvenil

Criterios principales (obligados los tres):
® Ausencia de cromosoma Filadelfia o del gen de fusion bcr/abl
e Monocitosis en sangre periférica superior a1 x 10°/1
® Porcentaje de blastos en sangre periférica y médula 6sea
inferior al 20%

Criterios menores (son necesarios dos o mas):

Aumento de HbF segiin edad

Granulocitos inmaduros en sangre periférica

Recuento de leucocitos superior a 1 x 10°/1

Anomalia cromosomica clonal (p. €j.: monosomia 7)
Hipersensibilidad al CFU-GM de los progenitores mieloides in
vitro.

CFU-GM: unidades formadoras de colonias de granulocitos
macrofagos; HbF: hemoglobina F.

Una caracteristica distintiva de las células de la LMMJ es
la hipersensibilidad de las células leucémicas in vitro a las
CFU-GM2. En la patogénesis de esta hipersensibilidad
interviene la pérdida de regulacién de la sefial de transduc-
cién de la via de la proteina ras*®.

Son signos de mal prondstico la edad superior a 2 afos, el
recuento plaquetario bajo y la concentraciéon de HbF alta.
La supervivencia promedio sin tratamiento se sitla en
menos de 12 meses’. El trasplante alogénico de precursores
hematopoyéticos es el Unico tratamiento curativo disponible
(curacion del 50% a los 5 afios®), pero se han descrito casos
de curacion espontanea en un subgrupo de pacientes,
fundamentalmente entre aquellos afectados de sindrome
de Noonan.

En nuestra paciente se planteo el diagnostico diferencial
de esplenomegalia progresiva. Descartados los procesos mas
prevalentes de etiologia infecciosa, hemolitica, autoinmu-
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nitaria y estructural, se debian considerar procesos menos
habituales, como los de origen hematologico o las enferme-
dades de depésito. La principal enfermedad de deposito
compatible clinicamente con este caso era la esfingolipidosis
de Gaucher. Esta enfermedad, dificil de diagnosticar en
ocasiones (ya que no siempre se visualizan las células de
Gaucher en los AMO), suele cursar con fosfatasa acida
elevada y no hay hipersensibilidad a las CFU-GM en el cultivo
de progenitores.

Dado el contexto de anemia y la procedencia de los
padres, debian descartarse las anemias congénitas que
cursan con esplenomegalia y fue necesario realizar frotis
de sangre periférica, resistencia globular osmotica y
electroforesis de hemoglobinas.

La aparicion de monocitosis importante en la sangre
periférica durante la evolucion permitié orientar el cuadro
hacia el diagndstico de LMMJ.
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Disnea severa como motivo de consulta: ;es
s6lo un problema pulmonar?

Severe dyspnoea as a reason for a medical visit.
Is it just a lung problem?

Sr. Editor:

A continuacion se presenta un caso que resalta la im-
portancia del enfoque global en urgencias del paciente
grave afectado de disnea severa con el objetivo de recordar
diagnosticos menos frecuentes pero que ocasionan una
importante morbimortalidad.

Se trata de un varon de 10 afos que se remite a urgencias
por dificultad respiratoria. Presenta dificultad respiratoria y
astenia progresiva de 2 semanas de evolucion con empeo-
ramiento en los ultimos 2 dias, sin clinica catarral ni fiebre.
Niega haber estado en contacto con toxicos, plantas o
animales, asi como haber realizado viajes recientes.
Durante el traslado al hospital se le administra salbutamol
inhalado y adrenalina nebulizada y subcutanea, sin apre-
ciarse respuesta favorable. De sus antecedentes destaca una
distocia social importante, prematuridad con bajo peso,
falta de seguimiento del calendario vacunal, un ingreso por
bronquiolitis y una faringoamigdalitis (tratada con amo-
xicilina durante 2 semanas) 2 meses antes del proceso
actual. En la exploracion realizada al ingreso se observa
peso de 28kg, talla de 133 cm, frecuencia respiratoria de

60rpm, frecuencia cardiaca de 84lpm, presion arterial de
167/105 mmHg, saturacion de oxigeno del 86% (fraccion
inspiratoria de oxigeno [FiO,] del 21%), mal estado general,
distrés respiratorio intenso, leve edema en tobillos y pies, e
hipoventilacion en ambas bases pulmonares. De los exa-
menes complementarios, destaca: analitica de sangre
con leucocitos de 13,9 x 10°/1 (neutrofilos 75,9%), urea
37 mg/dl, creatinina 0,64 mg/dl (filtrado glomerular estima-
do por talla 114,3 ml/min/1,73 m?), colesterol y triglicéridos
normales, proteinas totales y albimina en plasma de
68,2/34gr/l, iones y proteina C reactiva normales; la
microhematuria y la proteinuria en orina de miccion son
de 4,4 mg/mg (rango nefrético). En la radiografia de térax se
observa condensacion hiliofugal algodonosa bilateral y
derrame pleural bilateral (fig. 1); la ecocardiografia muestra
dilatacion de ventriculo izquierdo pero funcion conservada.
El paciente ingresa con el diagndstico de infeccion respi-
ratoria, edema pulmonar y sindrome nefritico. Se inicia
tratamiento con oxigenoterapia (FiO, 50%), macrélido,
nifedipino y furosemida, y el paciente presenta mejoria
clinica sobre todo con el tratamiento deplector. En estudios
posteriores, destaca: analitica sanguinea completa inespe-
cifica con creatinina de 0,82 mg/dl (control a las 24 h), orina
con extraccion fraccionada de sodio (EFy,) del 0,9%,
superior a 100 hematies con el 35% de dismorficos; proteinas
y creatinina de 0,9 en la orina de la miccion a las 24h y
proteinuria de 7,6 mgs/m?/h con aclaramiento de creatinina
de 125ml/min/1,73m? en la orina minutada a las 48h;
liquido pleural compatible con trasudado, pruebas funcio-
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