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Resumen

El sindrome de Schwachman-Diamond es una enfer-
medad rara, autosdémica recesiva, caracterizada por
insuficiencia pancredtica exocrina, disfuncion de la
médula o6sea, alteraciones esqueléticas y baja talla.
A continuacion se presenta el cuadro clinico de un
paciente de 8 afnos que consulta en el Servicio de
Hematologia Infantil del Hospital Prof. A. Posadas
por neutropenia.
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Abstract

Schwachman-Diamond syndrome is a rare, auto-
somal recessive disease characterized by exocrine
pancreatic insufficiency, bone marrow dysfunction,
skeletal disorders and low stature.

We report an 8 year-old patient who was admitted
to Prof. A. Posadas Hospital Hematology Pediatric
department because of neutropenia.
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Caso clinico

Paciente de sexo masculino de 8 afios de edad, con
antecedente de multiples intercurrencias respirato-
rias bajas y altas. En seguimiento por Neurologia
por retraso madurativo.

Consulto por guardia del Hospital Posadas por fie-
bre y tos. Se realizo diagnodstico de neutropenia fe-
bril con foco respiratorio y se decidio su internacion
para cumplir tratamiento antibiotico.

Durante su estadia en el hospital de constata al exa-
men fisico: percentil de talla y peso <10, retraso
madurativo, abdomen distendido y heces esteato-
rreicas.

Laboratorio: Hto 38,6%, Hb 12,8 g/dL, VCM 87 fL,
GB 4.500 x 10°/uL (neutréfilos 9% = 405 x 10°/ul),
plaquetas 213.000 x 10*/uL. Reticulocitos 3%. BiT
0,2 mg/dL, BiD 0,1 mg/dL, TGO 17 U/L, TGP 6
U/L, urea 0,14 g/L, creatinina 0,3 mg/dL.
Serologias virales negativas. Ecografia abdominal
sin particularidades.

Por persistir con neutropenia en sucesivos laborato-
rios se realiza PAMO donde se observa hipocelula-
ridad. Cariotipo 46 XY. Biopsia medular compatible
con hipoplasia medular.

Ferritina 662 ng/mL. Vitamina B 12 690 pg/mL.
Acido folico 11,1 ng/mL. Eritropoyetina 9,8 mU/mL.
Se realiza interconsulta con Nutricion Infantil quie-
nes constatan las heces esteatorreicas y solicitan
clastasa fecal. El resultado es de 20 ug/g para un
normal de 200 a 500 ug/g.

Con todos los datos anteriores se establecio el diag-
noéstico de sindrome de Schwachman-Diamond y se
inicié manejo con dieta normal y suplemento con
enzimas pancreaticas. Se completaron los estudios
solicitando radiografias de huesos largos y segui-
miento por Endocrinologia. La evolucion hasta el
momento ha sido satisfactoria, presentando neutro-
penias en forma intermitente, algunas de las cuales
requirieron internacion.

Revision del sindrome de Schwachman-Diamond
El sindrome de Schwachman-Diamond es una en-
fermedad rara, autosomica recesiva, caracterizada
por insuficiencia pancredtica exocrina, disfuncion
de la médula osea, alteraciones esqueléticas y baja
tallaV. Fue descripto por primera vez en 1964 por
Schwachman, Diamond, Oski y Khaw en Estados
Unidos. Su incidencia es de 1 caso cada 100 mil na-
cimientos, con una relacion hombre-mujer de 1,7-1.
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Es la causa mas comtn de insuficiencia pancreatica
en nifos®, después de la fibrosis quistica y, proba-
blemente, la tercera causa hereditaria mas comun de
sindrome de fallo medular, siguiendo a la anemia de
Fanconi y la anemia de Diamond-Blackfan.

El locus responsable de este sindrome se ha iden-
tificado en la region centromérica del cromosoma
7 (7p10-7q11), mientras que el gen responsable de
este fenotipo pleiotropico y complejo esta en vias de
ser descubierto®.

Alteraciones hematolégicas

NEUTROPENIA. es la alteracion hematologica mas co-
mun, ocurriendo en un 88-100% de los pacientes y
se identifica desde el periodo neonatal. Esta neutro-
penia por lo general es intermitente y fluctia entre
niveles severamente bajos y niveles normales®. En
caso de neutropenia severa y fiebre, el tratamiento
se basa en antibioticos de amplio espectro y factores
estimulantes de colonias granulociticas (G-CSF)®,

QuiMIOTAXIS ALTERADA: los neutrofilos pueden tener
alteraciones en la movilidad, la migracion y la qui-
miotaxis®.

ANEMIA: se observa en el 80% de los pacientes. La
misma es microcitica, hipocromica y con reticuloci-
tos bajos. Es comun observar niveles de hemoglobi-
na fetal aumentada®".

TroMBOCITOPENIA: presente de 20 a 80% de los pa-
cientes. En caso de ser necesario estos pacientes
pueden llegar a requerir transfusiones en varias
oportunidades.

La presencia de pancitopenia con hipoplasia de las
tres lineas celulares a nivel medular conlleva un mal
pronoéstico y un riesgo elevado de desarrollar aplasia
medular severa, sindromes mielodisplasicos o leu-
cemia mieloide aguda®.

Muchos pacientes tratados con corticoides han de-
mostrado una mejoria hematologica, pero ésta se
observa en una pequena porcidon de los mismos.

En los casos de leucemia franca se debe iniciar de
manera inmediata la quimioterapia. Hasta el mo-
mento el Gnico tratamiento curativo de las alteracio-
nes hematoldgicas es el trasplante de células madre
hematopoyéticas®?.

Alteraciones pancreaticas

Se observan grados variables de insuficiencia pan-
creatica, secundaria a alteraciones en el desarrollo
acinar.
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SINDROME DE SCHWACHMAN-DIAMOND: CASO CLINICO

Los sintomas de insuficiencia pancredtica exocri-
na, malabsorcion y esteatorrea estan presentes en el
90% de los pacientes. Macipe y colaboradores re-
portan que en estos pacientes son caracteristicas las
concentraciones disminuidas de enzimas pancreati-
cas, como amilasa (50-75%) y tripsindgeno sérico
(70-100%); sin embargo, para todos los autores la
determinacion de elastasa fecal es la prueba con ma-
yor sensibilidad y especificidad para valorar la insu-
ficiencia pancreatica®.

La insuficiencia pancreatica mejora con la edad en
el 40-60% de los casos, sin embargo la gran mayoria
de los pacientes requieren suplementacion con enzi-
mas pancreaticas de por vida.

Alteraciones dseas

El 50% de los pacientes presentan disostosis meta-
fisiaria, que involucra principalmente la cabeza del
fémur y que usualmente es asintomatica.

Otras alteraciones incluyen: clinodactilia, sindacti-
lia, pie cavo, xifosis, escoliosis y osteopenia®.

Otras alteraciones

La falla en el crecimiento es muy comun y esta cau-
sada por varios factores.

Pueden encontrarse alteraciones estructurales y fun-
cionales en el higado, incluyendo hepatomegalia y
aumento de las enzimas hepaticas.

Diagnostico
No existen pruebas genéticas o bioquimicas especi-
ficas para el diagnoéstico de esta enfermedad. En la
actualidad el diagnostico se realiza en base a crite-
rios diagnosticos clinicos y de laboratorio:
- INSUFICIENCIA PANCREATICA EXOCRINA
(por lo menos una de las siguientes):

- Prueba de estimulacion pancreatica cuantitati-
va anormal.

- Tripsindgeno sérico cationico por debajo de lo
normal.

- Grasa en heces de 72 h anormal mas evidencia
ultrasonografica o tomografica de lipomatosis
pancreatica.

- ALTERACIONES HEMATOLOGICAS (por lo menos una
de las siguientes):
Citopenia cronica de una o varias lineas celu-
lares:
- Neutrofilos < 1,5 x 103,

- Hb < a 2 desviaciones estandar de la media
ajustada para la edad.
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- Trombocitopenia < 150 x 10°.

- INFORMACION ADICIONAL:
- Estatura baja, anormalidades 6seas o alteracio-
nes hepaticas.

Conclusion

En todo paciente con insuficiencia pancreatica exo-
crina asociada a alteraciones hematoldgicas, en el
cual se haya descartado fibrosis quistica, se debe
considerar el sindrome de Schwachman-Diamond.
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