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I n T R o D u e e I o N 

Fanconi en 1927, describió el caso de tres hermanos con 
Anemia Aplásica j snomalías congénitas múltiples. 

Desde entonces, se han reportado máa de 300 casos símil~ 
res, y se ha puesto de M3ni~iesto que la hipoplasia medular -
~ongénita puede ocurrir con ~alformaciones viscerales y óseas 
o sin ellas, así como historia familiar de este trastorno, -
aunque no sic;.¡pre es ?Osible detectar esta historia o antece
dentes. 

El objetivo de desarrollar esta investigación, es la im
portancia que tic~e la realización de un diagnóstico correcto 
del padecimiento; ya que existen pocos casos reportados en la 
literatura; y por otra parte, evitar diagnósticos erróneos y 
catalogarla sim?lemente cono una anemia aplásica idiopática, 
ya que el curso y res~uesta al manejo son diferentes. 

Sin embargo, el diagnóstico de Anemia de Fanconi no es -
fácil, pues no en todos los pacientes se encuentran las alte
raciones esqueléticas 'lel eje radial referidas como clásicas; 
por lo que es necesaria J.a cor.1.binación de estudios clínicos !! 
saciados a estudios cromosómioos par~ detectar las rupturas -
cromosómicas que se encuentran presentes en estos pacientes y 

que confiroan ~l 1i~Gn6stico de la enfermeded. 
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ANEMIA U FANCONI 

La Anemia de Fanconi es un desorden hereditario transmi
tido por un gen autosómico recesivo. El desor1en está caract~ 
rizado 9or malformaciones genéticas (especialmente en el sis
tema esqu~lético), anemia aplásica constitucional caracteriz~ 

da Dºr una falla progresiva de la médulo ósea y anormalidades 
cromosómicas consistentes en rupturas de las cromátides y del 
cromosoma. 

El cuadro de anemia se presenta usual~ente en la primera 
iécada de la vida, a~nque algunos reportes mencionan que se -
ha presentado en la Ja, y 4a. década ae la vida. 

Sien1o. la muerte la etapa final de este padecimiento, -
que es ocasionaJo por procesos infecciosos; pero un porcenta
je considerable presentan leucemia y otro tipo de tumores. 
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I N e I D E N e I A 

La frecuencia con la que aparece la Anemia de Fanconi se 
estima que es de 1 en 350 000. Observando que la mayoría de -
los pacientes afectados son del sexo masculino, en una rela-
ci6n aproximada de 2:1 (8). 

Se han formado dos criterios para verificar la evidencia 
de que la Anemia de Fanconi e9 de carácter autosómico recesi
va, ya que este síndrome clínico s6lo se presenta en homocig2 
tos en donde aparece un gen mutante~ 

El primer criterio se forma por la unión consanguínea ea 
tre familiares, transmitiéndose la afección vertical~ente de 
padres a hijos. 

El segundo lo forma un carácter recesivo raro, en donde 
se incrementa la prevalencia de consanguinidad entre parien-
tes, aunado con individuos afectados (18). 

La frecuencia entre matrimonios consanguíneos se presert
ta en un 0.5% de la poblaci6n ~eneral. La poblaci6n de indiv_i 
duos afectados, representa un ;:oiesgo aproximado de 25% (8,18.) 

Por otra parte, la may:;_·ía de los pacientes inician su -
sintomatologia en la edad escolar: 4 a 7 años en los niños y 
6 a 10 años en las niñas, siendo rara la presentaci6n de las 
manifestaciones clinicas durante la lactancia. (3,8) 
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M A n I F E s T A e I o N E s CLINICAS 

La Anemia 1e'Fanconi se describe co~o una falla progresi 
va de la méiula 6sea, por caU5as no muy bien deter~inadas, o
curriendo en &.<::ocia::i6n con una. o más anomalías congénitas .. 

En donde se señala que prácticamente todas las anomalías -
congénitas afectan tejidos derivados del mesodermo, el cual -
se diferencia entre los 26 y 35 dias de vida embriol6gica e -
20). 

Estas anomalías son de tipo anat6mico, usualmente en hu~ 
so, o metabólicas, como retraso en el crecimiento ~ hiperpig
centací6n en la pieJ. 

AHO!MALIDADES fil& ESJUELj;TQ 
Son frecuentes, especialmente en mano y antebrazo, pero 

se pueden presentar en cualquier parte del cuerpo. 
En un.alto porcentaje se han reportaio casos de anormali 

dades en el pulgar, al igual que se reportan casos de ~uoen-
cia de dedo e hipoplasia de uñas. rtipopl~sia o ausencia de -
primer metacarpo también han sido descritas (15 1 20). 

Las anormalidades radiográficas se observan a nivel de -
radio, con presencia de aplasía, con variación mayor o menor 
en su forma y longitud. Las ralanges proximales usualmente -
son de base ancha y con osificación central (13). 

En contraste con los cambios de las extremidades superi2 
res, las anormalidades de las extremidades inferiores son mí
nimas. 

Puede haber ausencia o hipoplasia del primer metacarpia
no, con dificultad para palpar el pulso radial, también hay -
anormalidades como hipoplasia de la eminencia tenar, sindacti 
lismo y deformidad a nivel escapular. 
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HIPERFIGMENTACION ~ ~ ~ 
Estas alteraciones aparecen en los primeros años de la -

vida, antes que las alteraciones hematológicas. La hiperpig-
mentación es usualmente central, con distribución a niv.el de 
cuello, región axilar, areolar, abdominal, umbilical, genital 
e inguinal. Esta hiperpigwentación es de tipo difuso, con pr~ 
dilecci6n en las zonas de pliegues y articulaciones. La cara 
y extremidades generalmente son respetadas. 

HistolÓgicamente, las af~cciones de la piel demuestran -
un incremento en la melanina en la copa basal, por lo que se 
considera qu:; la pig:n9ntaci6n se debe esencialmente a una Hi

permelanpsis (13,15,17). 
La posibilidad de que el oscurecimi~nto de la piel cent! 

núe, es debida a la actividad de la hormona estimulante de la 
melanina, de la parte intermedia de la hip6fisis. 

·~ Jlli fil! CRECI1UENTO 
Se ha reporta~o ~a deficiencia en la estabilidad de la 

hormona del crecimiento, aunque no se ha detectado el por qué 
de esta inestabilidad; pero es una característica frecuente -
en la Anemia de Fanconi, (aproximadamente el 60% de los pa--
cientes afectados). 

Los disturbio3 del metabolismo je la melanina se asocian 
con el retraso en el cr~cimiento; pero se sugiere un defecto 
en el área hipotalárnico-hipofisiaria; ya que el metabolismo -
de la melanina y la producci6n de la hormona del crecimiento 
se encuentra en esta área (15). 
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ANOfü'lALIDADES ~ 

A meOudo.se han descubierto anormalidades renales como -
ausencia de un riñón como dato más frecuente, riñón en herra
dura o ect6pico. Se han descubierto también, dobles ureteros 
y anormalidades vasculares renales (13,15). 

ALTERACIONES EN filfil'.• HERVIOSO :f. ~ fil! ¡;&§ SENTIDOS 

Se ha detectado microcefalia, anormalidades del anexo -
del ojo, corao pliegue del epicanto, ptosis y obliteraci6n 
del canal l3grimal; otras anormtlidades incluyen atresia del 
conducto auditivo externo y 1eformaci6n del pabellón auricu-
lar (15). 

Se incluye retraso mental y anormali1ades neurológicas -
tales como hiperreflexia. 

ALTERACIONES ViETAi30LICA3 J. E;t!ZiiMTICAS 

Dentro de las cuales se encuentran aminoaciduria, además 
se han presentado anormalidades metabó~icas del trptofano a -
nivel urinario (15). 

QlM§. i'1ALFOR.'IACIONES CONGENITAS 

Dentro de la lista se mencion~ el hipogenitali~mo; pero 
es dificil de evaluar en per5onas muy jóvenes; otras.como hi
pospadias, testículos no descendidos, y en mujeres, alteraci2 
nes en útero y vagina., también se han descrito en estos pa--
cientes. 

Las anormalid~1des cardiacas son raras; pero se han dtec
te1o, tales como la coa~tación de aorta y persistencia del -
conducto arterioso (13). 
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~ E§ FALLA El. MEDULA ~ 

Con el desarrollo de anemia aplásica en forma espontánea 
y la presencia de anormalidades congénitas, se podría sospe-
char de Anemia de Fanconi, ya que gradualmente junto con los 
síntomas, se presenta una pancitopenia progresiva. 

El cuadro hematológico está caracterizado por una Anemia 
Aplásica. El primer dato de falla de médula ósea es usualmen
te la Trombocitopenia. El nú~ero de plaquetas no solo decrece 
en número, sino que se presenta también anormalidad en su fu~ 
ción, con la anarici'1n de innumerables petequias, he~ntomas -
con la simple pr~~ión, epistaxis severas y sangrados gastroi~ 

testinales (13,15). 
La aneroit:. tan severa produce palidez, fatiga fÍ:cil, ta-

quipnea y anorexia. 
La 5ranulocitopenia ocasiona sensibilidad a las infecci.2_ 

nes, ~ue frecuentemente son severas ¡ con pobre respuesta al 
trata~iento con antibioticoter~pia. 

Se ha consiiera1o una posible relaci5n en el mecanismo -
de la falla de médula 6sea: a) Fall9. en ~l sistema Ce produc
ción celular; b) Alteracion-::s del estroma y c) Autoinmunidad. 

En donde la que se ha consi-:iera1o di:: ma:yor valor es la -

falla en l~s cél~las madres totipotenciales de la médula ósea 

(il). 
Los si~nos de falla de rnéiula ósea lo presentan más tem

pranamente los niños (a la eda~ de 6.6 años) y posteriormente 
las niñas (a la edad de 8.8 años). En los casoS reportados, -
las a.n.orrnalidades hematolósicas se ·ietectan inicialmente de -
los 4 a 12 años. 

Estudios estadísticos mues~ran que en un 65%, se encuen
tran afectaios niños y ~dolescentes. 
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ANORMALIDA DE3 CRuMOSOiUCAS 

El núm~ro de cromosomas por célula es normal; pero en -
los linfocitos, fibroblastos y en la médula 6sea, se presen-
tan un mayor número de cromosomas con defectos de ruptura, -
cambios en las cromátides, gaps, cromosomas acrocéntricos, -
cromosomas dicéntricos y cro~osomas redondos y en cruz (B). 

La frecuencia de aoerraci6n en linfocitos normales caus~ 
da por una ruptura cromosómica espontánea es de 4% (18). 

Este porcentaje aumenta en sujetos de edad avanzada y en 
personas expuestas a rayos X, aumentando en un 8%. Detectánd2 
se en muchos casos, un gran número de mitosis bizarras a ni-
vel de médula. 

Las células d.e loG pacientes con Anemia de Fanconi mues
tran anormalidades a nivel de los cromosomas, las cuales fue
ron inducidas probablemente por radiaciones, infección por vi 
rus o productos radiomiméticos (18). 

Las aberraciones cromosómicas en las células de estos pa 
cientes ocurren espontáneamente; pero se presenta el caso de 
un aumento en la susceptibilidad en la ruptura de cromosomas 
debida a factores externos. 
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MECANIS.10 l. CINETICA fil¡ .!!! ~ .JlE! ¡;&§ CROMOSOMAS 

Aunque es posible que la ruptura de los cromosomas se o~ 
serve en los casos en donde aparezcan infecciones por virus u 
otros factores externos; esta ruptura depende de una estruct~ 

_ra defectuosa de los cromosomas, debido a una labilidad de la 
membrana lisosomal, por un incremento en la acci6n de enzimas 
y por otros mecanismos no conocidos (18). 

Aunque recientemente se ha demostrado que el 60% de las 
células, tienen una anormalidad estructural caracterizada por 
un cromosoma del grupo 11 011 con un brazo largo más grande que 
lo normal, lo cual ha sido resultado tle los rompimientos y -

rearreglos que han tonido lugar en el pasado (10). 
Por otro lado, se ha observa1o un aumento en la suscepti 

bilidad de los linfocitos de pacientes con Anemia 1e Fanconi 
para rompimientos cromosómicos por agentes que cortan el enl~ 
ce del DNA. Interpretándose estos resultados co~o una indica
ción de que las células de estos pacientes son defectuosas en 
algunos mecanismos de reparación del DNA. Lo cual es probabl~ 
mente resultado de una deficiencia de exonucleasa específica 
(16). 

En las células normales, el mecanismo de reparación del 
DNA dañado por algún factor externo, como lo es la radiación 
ultravioleta, o cualquier otro daño al DNA, es la producción 
de la separación de una de las cadenas de DNA en la vecindad. 
de la muesca (daño), por acción de una endonucleasa, y poste
riormente, la polimerización de una nueva cadena complementa
ria para el miembro intacto de DNA de doble hélix. En donde, 
para completar la reparación jel DNA dañado, inducido por ra
diación ultravioleta, es necesario que la cadena dañada sea ~ 
liminada, para que sea sintetizada nuevamente una cadena; y -

pueda unirse a la otra, mediante enlaces de di!osfodiesterasa 
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para ter:nina:- el re:;;to de la porción :.}¿ la crdena claña.ia. Es

to es generslmente consi ler'l 1o ser .función de 'Jn'.l exonucl<:?aso 
es?eCÍJ.'ica ( 1ó, 13). 

Sin e~bargo, en los ~aciente3 con Ane~ia ~e Fanconi, se 
ha :!e:Jostr~ l.o que, aunque las cél 1.ilas de e:.>tos pacientes pue

de:i pro1u.c:.::- la sepa::-ación end:mucleolítica, co'Ilo el prim~r -
paso en l:i ::~p3.r9.ción y que, aunque las células de estos pa-
cientas ~ueien polimerizar nucleótidos para reparar o rempla
z3r el daño de la colen.1 de D.:1A, estos :-acientes tienen una -
deficienci.:l en la habilidad par:i eli::iinar la c.'.liena ,!el DNA -

dañado; perinanecien1o Je esta m3.ne.:-3, los dímeros ano:-ma.les -
de ti:nidina in1ucidos por la r:i iiaci6n. 

Ob3ervando de esta manera que las célalas le pacientes -
con Ane,;:iia :ie Fanconi poseen ln r.:io.Joría de las .funciones re-
q'.Je:-i:l:ls para reparar el D:IA d3.ña-1o por luz ultravioleta. En 

don.ie ellos i:.ue'ien 9roiucir ls separación ie una Je l::s caie
nas en res;mesta a 13. in1ucción :le <limeros de timidin:i, y e-
llos p:.:eden ;>olic-eriz:ir nu::::leótiüo.3 dentro de est'l nueva cads=, 
n9. co~;>lD:!lentaria para ree:npl3~·2::- la f::)rción iañe.1a de la mo

l§cul::i :le D:lA. Sin e.nbarg:o, pa:::-ecen te:i.-=r una funci,jn :bfi--

cie:J.tc <.m una e:..:o"l.ucleasa, la C'.13.l remueve o eliaina lá. cade

na ie DHA daziado des::iu~.s de que se h'.i realiza1io la sep.'lra.ción 
endonucleolítica (1ó). 

Esto es interesante, ya que las c~lulas de e~tos pacien

tes parecen ser C.'l¡'.laces ie volver a unir los rompimientos en 

la cad0na, oca.3lo:i.ando la unión con otro3 cromo.3o~as rotos, -
p:-o:iuciea lo t::>3.Il3loc ·..:.cienes. 

En la formación de cromosom~s céntricos y licéntricos, -

i'i_;ura la translocaci..Sn bizo..rra y m3.::; fr~cuentemente se pre-

sent&. ~n los cromosomao con cromatina rota. 

;.~'..lchas de e::>tas aberr.:iciones no Gon viJ.bles, o no conti
núan 0u ~ivisión celular, en algunas ocasiones, s6lo BGre~an 
su ~aterial gen;tico para la .nitosis (13). 
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Recientemente se ha demostrado que las céL1las de indiv!, 
duo~ con Ane~ia de Fanconi presentan un incremento en la sus

ceptibilidad para transforoarse en malignas debido a !actores 
oncosénicos. 

Padres y familiares afectados (heterocigotos), presentan 

un estudio bemato16gico normal; pero presentan un incremento 
en la incidencia de leucemias y otros tipos de neoplasias ma
lignas (7). 

Se ha estimado que el ries~o de que un heterocigoto con 

antecedente fa~iliar je Anemia de Fa.nconi muera por neoplasia 
maligna es ~e 0.48; lo cual, es 3 veces mayor al ries~o nor-
mal de la poblnción general, lo cual podría comprende~ un ~% 

de todos los pacientes que ::meren por cáncer o la'J.ce:nia (19). 
Por otra parte, se han realizado est',,liios encaoina:los a 

detcrmin3r la susce?tibilidad ie l3s células de estos pacien
tes a tran3form:irse en malignas para lo cual, :J·'? h'.3.n ::-ealiz.a
do in5culos con vir~s SV40 en fibroblastos de piel ¿o ?acien
tes con Anemia de Fanconi; el primero en realizar este tipo -
de estudios fue Todaro en 1966 (11,22), en donde se observó -
que las células de estos pacientes fueron de 10 a 20 veces -
más sensibles a transformación que las célulss de pacientes -
normales, encontranJo ta~bién, que las células de heterocico
tos con ant. familiar de Anemia de Fanconi, presentaban una -
transformación más lenta que los pacientes con la enfer~edad, 
pero también se observó que la transformación ne presentaba -
más rápida~ente que en sujetos normales, lo cual los coloca -
en un estadía intermedio de susceptibilidad a transformación 
entre los homocigotos con Anemia de Fanconi :i los individuos 
normales, con lo que se incrementa el riesgo de panecer enfeE 
medades maliGnas (7). 
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Ya que se ha observado que una fracción del virus infec
ta a las célul3s, ocasion~ndo cor.io carscterística de las mis
mas, 11 r.ializ,nitlad'1

, ocasion:lndo o perdiendo su inhibición por 
contacto, in:r<?.wentan:!o en !::U tamaño, con anomalías en sus -

cro:nosomas, al t·:::::-3ciones ::io::-:'')légicas y la habilidsd para pr2 
pagarse indefinidamente (1B,22). 

Far otra ~arce, se ha da1o mucho énfasis a la presencia 

de rupturas c:::'omosómicos y de c::-o~~ti1es en la Anemia de Fan
coni, y es posible 1ue el dato que más llame la atención sea 
la presencia ae tr3nslocJciones y gaps. Las cu~les son produ

cidas por una recombin3ci6n de cro~áti1es y cro~osomas rotos 

(18). 

Por lo general, esta translocaci6n se p:::'esenta después -
de la división mitótica, en donde pueden ocur:;oir :::everss re-
combin~ciones y anorra3liiades cromos6micas, en donie la posi
ble importancia de éstaz se~ el incremento Uel riesgo de pa~~ 
cer leucemi:is y otro tipo de r:eoplasias (7) .. 

Entre las neoplasias más fr<:?cuentes asocia::!as a lo Ane-

mia de Fanconi se encuentran: !{e!)atoma o carcinoma. he~:;tocel!! 
lar, carcinoma de células esca~osas y Leuce~i3s no linfoideas 
agudas, las cu~les son notablemente frecuentes en estos pa--
cie11tes (1')). 
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CARACTERISTICAS .QÉ1 LABORATORIO 

La pancitopenia es constante. HaJ diferentes sra'los de -
gravedad en el cuadro clínico, y en el título total de leuco
citos puede encontrarse menos anormal que el nú:nero absoluto 
de granulocitos. 

La Anemia Aplásica es normalmente normocítica, pero pue
de tener algunos rasgos :nacro.cíticos, con eritrocitos ligera
mente anc:"::i'.lles en el tarno.ño y en lA forma. 

El nú.'::!.:ro de reticulocitos puede oscilar entre O y 5%; -
pero su Y::ilor absoluto es habitualmente inferior a lo normal. 

Se ha comprobajo que muchos de ellos son anormalmente -
Brandes e inoaduros, lo cual revela posiblemente, una elevada 
concentración de eritropoyetina, y por tanto, un periodo de -
maduración anormalmente corto (15,21). 

El número de Gr3nulocitos está disminuido en form~ prác
ticamente constante, siendo el resultajo ie la po=ción leuco
pénica de la pancitopenia. La magnitud de ésta, es de consid~ 
rable i~portancia en relación con el pronóstico inmediato. c2 
mo criterio aproximado se puede ai::nitir que unos gronulocitos 
con valores absolutos inferiores a 200/mm3 representan un pe
ligro inmediato de complicación infecciosa (5,21). 

Aunque existe generalmente monocitopenia, l~ producción 
linfocitaria no se consiler:;. alt.ara:la. Sin embargo, la cifra 
de linfocitos absoluta, está a menuJ.o dis::ninuída, ;¡ :lcsie lu~ 
go, está siempre dis::ninuída cu:indo el recuento de leucocitos 
totales es inferior a los 1500/mm3. El significa~o cinético y 

fisiol6gico ¿e este descenso es desconocido, ya que la pro1u~ 
ción de in::l'-lno:;lobulinas y la sensiOilidad rettrdada están ~ 
bas conservadas. 

Y por Último, encontramos también, Troobocitopenia. Las 
pruebas de coagul~ción son generalmente normales si se excep~ 
túa el tiempo de sangría, la fragilidad capilar y la retrac-

ción del coágulo, todas ellas depen:iientes de lu escasez de -
plaquetas ( .::1). 
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La Silere~ia está elevada con una saturación casi compl~ 
ta de la transferrina. Este signo puede ser el primero en de
mostrar la detención ~ritropoyética y es de ~ran valor para -
la detecci6n de ufectación me.jular (6,21). 

Otros estudios ferrocinéticos ponen de manifiesto un a-
claramiento plasmático prolongado y una incorporación a los ~ 
ritrocitos circulantes disminuida. 

Este tipo de datos muestran una reducción en el consumo 
total de hierro por los eritroblastos, y constituye uno ie -
los criterios más sólidos para el diagnóstico de Anemia kplá
sica. 

Por otro lado, la hemoglobina fetal se encuentra elevaia 
pero todavía no se encuentra una explicación a tal fenómeno. 

El estudio eritroquinético demuestra una eviiencia de i
nefectividad de la eritropoyesis, motivo por el cual se pre-
senta falla en la producción de eritrocitos (21). 
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DIAGNOSTICO 

Aunque la Anemia de Fanconi en ninos es infrecuente, es 
muy probable que muchos pacientes tengan un diagn6stico falso 
de anemia aplásica idiopática. La urgente necesidad de un co~ 

trol hemorrá¡;ico y .i.e infección en niños con falla de médula 
ósea, requerirá de una atención Císica completa. 

Para realizar el diagnóstico de Anemia de Fanconi, se r~ 
quiere un exámen físico coillpleto y cuidadoso para observar si 
hay hiperpigmentación de la piel J membranas mucosas, anorma
lidades a nivel ósea, especialmente en manos y muñecas, ade-
más de microcefalia y las de:nás características clínicas men
cionadas en el cuadro clínico. 

Se deberá realizar además una Biometría hemática comple
ta, electroforesis de hemoglobina, incl'.lyendo medición cuant.!, 
tativa de Hemoglobina F (15). 

En tercer lugar, deberá solicitarse radiografía de tórax 
cráneo y huesos largos. 

Se realizará a1emás, Urografía excretora par~ la detec-
ción de malformaciones renales y se realizará por último, pa
ra confirraar el diagn6stico, un Análisis 1e los cromosomas, -
para observar si hay incremento en número y/o lu presencia de 
rupturas y rearreglos. 

Establecer el diagn6stico es importante desde dos puntos 
de vista: Pronóstico y Consej"o genético. "fa que la enfermedad 
no responde bien a la terapia con andrógenos ni esteroides. 

Pues el patrón clínico típico es una progresión de le -
pancitopenia en forma irreversible, hasta llevar al paciente 
a la muerte. Aunque en algunos c~sos, la enfermedad puede ex
tenderse por varios años. 

Puesto que la.enfermedad es familiar, hay posibilidades 
de que los niños sir,uientes de los mismos padres puedan estar 
similarmente afectados (15). 
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Po=-que la diversij:id fenotípica f"rec'.lent-~mente hace dif!, 
cil el diagnóstico de Anemi3 de Fanconi en las bases sólo de 
las manifestaciones clínicas, se ha sugerido que el hallazgo 
de ro!ilpimientos cromosómicos incre~entad.os a niYeles basales 
e inducidos por efecto de stress con al~unos agentes como el 

diepoxibut~no; puede ser usado para ijentific~r pacientes en 
estado preané~ico o no ané~icos, as! como en pacientes con a

ne~ia aplá3ica o leucemia, quienes no tienen hallazgos físi-

cos característicos. 
El nivel basal e in.1ucido por stress rle rompi:lientos cr2 

;nosómicos, puede ser usa .. lo corao un marcador celular para el -
:Jiagnóztico pr~nü.tal de ún.J:::ia de Fanconi, así como ta:ibién -

en el diagnóstico posnatal (1). 

La Ultrasonosrafía puede ser usa1a para identificar fe-

tos con malformaciones asocia1as algunas veces con Aneoia de 

Fanconi, como los defectos del eje r~dial. Sin e~bargo, ~ues
to que las anomalías c~ngénitas son detectadas en menos del -

50;6 de los paci ::ntes, r.:ste cétodo sólo polría ser usad.o en 

conjunto con estudio3 je rorapi~ientos cromos6raicos. 
:>ara el d.ia;:;nóstico prenatal de un feto con riesgo de p~ 

decer Anecia de Fanconi, se tomsn ouestras 1e las vellosida-

des coriónicas, las cuales son obtenidas por punción transce~ 
vical a las 3 y 9 semanas de gestación (1). 

Cultivanjo posteriormente estas células y observando la 
presencia de rupturas cromos6micas en con1icionss basales y -
COfi estimul~ción y sensibilización por diepoxibutano, que co~ 

diciona un incre~ento en el número de rupturas de estos pa--
cientes (1). 

También se ha observado, que las células de líquido am-
niótico de fetos afectados, crecen lentamente, comparadas con 
las cultivadas de retos no afectados con riesgo o de cultivos 
de ~acientes con fetos normales. Por lo que el pobre creci--
miento de lo.: a~niocitos de fetos con riesr;o de Fanconi puede 
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ser un útil marcador de un feto afectado, aunque también pue
den ser otras las causas que condicionen este lento crecimie~ 
to (1), 

Por lo que, ante el antecedente de una familia con niño 
afectado previamente, este método es de gran utilidad, ya que 
de encontrar evidencia de un feto afectado, se podría recu--
rrir al aborto terapéutico. 
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D I A G N O S T I C O D I F E R E N C I A L 

Existen dos síndromes asociados con alteraciones en el ~ 
je radial y manifestaciones hematol6gicas, con los cuales de
berá hacerse diagn6stico diferencial: 

En primer lugar, se encuentra el Síndrome de TAR (Tromb2 
citopenia Asociada con Aplasia de Radio). En donde la princi
pal diferencia con la Anemia de Fanconi es que en este síndr2 
me, la médula ósea cuestra hipoplasia sólo en los megacarioci 
tos y la trombocitopenia es transitoria, aunque recurrente, -
es decir, epis6dica. 

Los rasgos característicos revelados son: Trombocitope-
nia hipomegacariocítica congénita, reacciones leucemoides fr~ 
cuentes, o eosinofilias, anomalías cardiacas congénitas fre-
cuentes. La anomalía esquelética del miembro superior es la -
ausencia primaria bilateral del radio, asociada con ausencia 
o cúbito corto. Los 5 dedos, incl~yendo el pulgar, están sie~ 
pre presentes -una diferencia definitiv·a con la Anemia de Fan 
coni- (20). 

El negunio sínirome con el cual debe realizarse Dx. di!~ 

rencial, es con el Síndrome de Anemia Hipoplásica y Pulgar -
Trifalange. En donde el principal hallazgo clínico es la aso
ciación de anemia hipo;lásica congénita con pulgar trifalange 
localizado en el mismo plano que los demás dedos. La anemia -
está caracterizada por inicio normocrómico y normocítico, con 
deficiencia en los precursores de los eritrocitos a nivel de 
la cédula ósea y disminución de la cuenta de reticulocitos (-
17,.20). 

Sin ecbargo, en e3tos pacientes no hay rupturas cromosó
micos Y la respuesta es buena con el tratamiento con prednis2 
na. 

A continuación se muestran las princip~les característi
cas diferencial~s de estos síndromes. (Tabla I) 



TABLA I. 

ANOMALIAS 

PULGAR 

DISFUNCION 
DE l•'.EDULA 

INICIO DE DISFUE 
CION llEDULAR, 

CURSO 

RESPUESTA A LA 
PREDNISONA. 

RUPTURA DE CROMQ 
SOMAS. 

Hb. FETAL 

HIPilRPIGl•lErlTACION 

REL. HOl•lBRE/MUJ ER 

PRINCIPALES CARACTERISTICAS DIFERENCIALES ºEN SINDROMES 

CON DEFECTO RADIAL Y DISFUNCION DS lfEDULA OSEA 

SD, DE ANElf.IA HIPOPLASTICA SD, DE TAR SD, DE PANCITOP.li: 

CON PULGAR TRIFALANGE NIA DE FANCONI 

TRIFALANGICO PRESENTA HIPOPLASIA AUSENCIA O HIPO-
PLASIA 

ANEMIA TROl•ffiOCI'l'OPJWIA PANCITOPENIA 

NACIMIENTO NACU.IIENTO/INFANCIA INFANCIA 

PUEDE RESOLVERSE PUEDE RESOLVERSE PROGRESIVA 

BUENA NO RE3PONDE NO RESPONDE 

AUSENTE AUSENTE PRESENTE 

INCREMilNTO NORlo'AL INCREl'ENTO 

NOTADA EN UN CASO AUSENTE PRESBllTE 

MAS EN MUJERES J.:2 2:]. 

... 
'° 1 
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Por otra parte, el Sd. de Anemia de Fanconi, forma parte 
de un grupo de enf'ermedades que se carscterizan por inestabi
lidad cromos6mica, las cuales tienen etiologías diversas y di 
ferentes manifestaciones clínicas como son: la Ataxia-Telan-
gicctasia, Sd. de Bloom, Xerodermia Pigmentosa, Sd. de Werner 
Disqueratosis congénita y el Sd. de Chediak-Higashi (19); por 
lo que, ante la evijencia de rupturas cromosómicas, deberá 
~ealizarse también, diagnóstico diferencial con estas patolo

gías. 
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T R A T A M I E N T O 

Los intentos para inducir la remisi6n de la Anemia Aplá
sica en los pacientes con Ane~ia de Fanconi, con sustancias -
mieloestimulantes, tales como los esteroides y los andrógenos 
han si1o útiles hasta cierto punto en niños; pero en general, 
ban sido descorazonadores en los pacientes adultos. Se ha re
portado ;iosible la reposición_ :..:~ médula ósea mediante trans-
plante, lo cual ha proporcionado un nuevo recurso terapéutico 
(21). 

~ GENERALES 
Hasta donde sea posible, se puede permitir al paciente -

el desarrollo de una actividad normal respecto al trabajo, d~ 

portes y actividades escolares. 
La incidencia de infecciones cutáneas puede ser reducida 

mediante el empleo de jabones antisépticos y disminuir los -
riesgos de hemorragias con el uso de máquinas ¿e afeitar elé~ 
trie as ( 21). 

El paciente debe de mantener una higiene bucal con cepi
llo dental suave y enjuagues bucales con peróxido de hidróge
no o per6xido de carbamida. El ácido aminocaproico puede dis
minuir el sangrado oral persistente (6). 

La hemorraBia menstrual no es peligrosa en la mayoría de 
los casos, a menos que el nú~cro de plaquetas sea extremada-
mente bajo. La supresión de la misoa con un anovulatorio hor
monal como el noretind.rol es un r:ie:iio efectivo para disminuír 
la hemorragia menstrual en exceso; sin embargo, debe tenerse 
en cuenta que pueden producirse pequeñas hemorragias inter--
menstruales por el uso contínuo de estos fármacos (6,21). 
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La aspirina debe ser eliminada porque ésta causa depre-
sión de la f11nción plaquetaria. La fiebre puede ser trata·ia -

con aceta~inofén. 
Las inyecciones intramusculares pu~den ser airninistradas 

cuando se requieran, con agujas delgadas (6). 

·rRA;lSFUSIONES 

El uso de sangre y sus co~ponentes está indicada cuando 
la concentraci6n de he~oglobina se aproxima a niveles que ca~ 

san síntomas (21). 

Los pacientes con reciente dia5nóstico de Anemia de Fan
coni, deben ser observados por 7 a 10 días para excluir la -
presencia de enfermedad subyacente y para establecer los val~ 
res hematológicos de base. Durante este tiempo deben de ser -
realiza~os estudios de histoco~patibilidad, para determinar -

los pacientes candidatos a transplante de médula ósea (6). 
La necesidad de reposición o transfusión sanguínea ocu-

rre, cuando debido a hemorragia, fiebre u otras causas infla
matorias, se produce una pérdida prematura o una hiperdestru~ 
ci6n eritrocitaria (21). 

La transfusión de plaquetas se ha ido convirtiend.o poco 
a poco en un sistema importante en la prevención y tratamien
to de las hemorragias en los pacientes con anemia aplásica. 

Con la preparación adecu~da de las plaquetas a temperat~ 
ra ambiente y su administración dentro de las 10 horas si-•-
guientes a la extracci6n, se consi~ue una vida media práctic~ 
mente normal, y su infusión a intervalos adecuados mantiene -
en estos pacientes unos niveles s·Jperiores a 20 OOO/mm3 duran, 

te periodos de tiempo considerables. Cuando no es posible re~ 
lizar una tipificación cJmpleta de estas plaquetas, se puede 
pronosticar una disminuci6n progresiva de su eficiencia por -
la aparición de anticuerpos contra antígenos no HLA presentes 
en las células del donador, pero ausentes en el receptor (6,-
21 ). 
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No obstante, cuando se emplean escasa y juiciosa.:JJente y 

en especial, si se dispone de donantes HLA-compatibles, las 
transfusiones ,ie plaquetas pueden cohibir la hemorragia trom
bocitopénica aguda y prevenir las complicaciones bemorrágicas 
durante meses e incluso afias. 

Las t=ansfusiones de concentrados de células blancas, -
aunque factibles, son prácticamente prohibitivas ¿ebido a la 
corta vida media de los granulocitos. Se ha calcula1o que pa
ra a~mentar en 1000 células/m3 la cifra de leucocitos perifé
ricos, es necesaria la infusión de 5x1o10 células leucocita-
rias diarias, que corresponden aproximadamente a los leucoci
tos que se encuentran en 40 unidades de sangre total de ~onan 
tes normales. 

'11RATA:·1IE?i'I'O A:rrIBIC:'ICO 

Las infec~iones en los pacientes con nnemia aplásica re
quieren u~1 tr:-.tamiento antibiótico inmediato e intenso. Tan -
pronto como s¿ presenten la fiebre o signos clínicos locales 
que hagan sospech~r la presencia de infección, deberá re~li-
zarse hemocultivo, urocultivo, coprocultivo y exudado rarín-
geo e iniciar tratamiento antibiótico de amplio espectro, ta
les como la gentamicina asociada con ampicilina o cefalotina, 
y tan pron;o como se tenga el agente causal aislado, cambiar 
o modificar el manejo. 

Es muy importante hacer énfasis que estos pacientes, al 
igual que otros pacientes tratados con inmunosupresores; las 
infecciones inducidas por Listeria, Hocardia, Hystoplasmn, 
Aspergillus y Cándida se han hecho muy importantes, ya que no 
tienen oposición con los ?acientes trata1os con esteroides y 
al miemo tiempo grnnulocitopénicos. 

Las frecuentes infecciones orales y rectales, hacen ·-~ 

atractiva la técnica de esterilización~del tubo digestivo, la 
cual puede conseguirse con el empleo de ftalilsulfatiazol (s~ 
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falftalidina), neomicina, polimixina, vancomicina y nistatina. 
Los efectos colaterales derivados del cambio de la flora 

bacteriana intestinal no han sido convenientemente valorados, 
ya que todavía se encuentr3.11 en proceso de experimentación (-
21). 

Sin embargo, no todas las fiebres pue1en ser atribuidas 
a la presencia de infecci6n, ya que se ha observado desapari
ción de la fiebre con el uso de esteroides. Tales fiebres pue 
den ser causadas por tejidos necr6ticos o hematomas, pero es 
prudente siempre pensar que la fiebre es causada por un agen
te externo que puede ser tratado. 

AI3LAMIENTO 
Dado que la mayoría de las infecciones se originan en la 

piel y el tracto gastrointestinal, es razonable intentar red~ 
cir las posibilidades ambientales de transmisión pat6gena. 

Cuando el número absoluto de granulocitos se encuentra -
por encima de 500/mm3, únicamente es necesaria una explica--
ción al paciente y a su familia del riesgo de infección. Y en 
caso de que el número descienda a 200/mm3, debe llevarse a c~ 

bo el aislamiento estricto hasta unos límites aceptables, co~ 
sistiendo principalmente en la reducción de la exposición a -
los visitantes mediante el lavajo de las manos con jabón ant~ 
séptico y el uso de mascarillas con los contactos personales. 

El uso combinado de antibióticos no absorbibles y el si! 
tema de aislamiento estricto, se reduce la incidencia de in-
fecciones hasta en un 30% (21). 
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CORTOCOES'i'S20TiES 

El empleo de corticoesteroides en el tratamiento de sos
tén es controvertido, y dado que se han obtenido resultados~ 

xitosos con esta terapéutica, es~á justificado su uso a títu
lo de prueba durante 2 a 4 meses. 

Dosis relativamente pequeñas, a razón de 5-10cg de pred
nisona (0.2-1mg/K/día), son utilizadas en estos pacientes(2). 

Los esteroides tienen como efectos, una disminución en -
la fragilidad vascular y de las hemorragias trombocitopénicas 
así como también, actúa como reductor de las fiebres idiopát! 
cas y de la toxicidad febril. Al mismo tiempo, producen un a
largamiento de la vida cedia de los eritrocitos, que es una -
de las complicaciones tardías más serias como consecuencia de 
las múltiples transfusiones y de los episodios inflamatorios 
intermitentes (2,6,21). 

Sin embargo, la terapia prolongada con corticoesteroides 
está asociada con un pésico pronóstico de la anemia aplásica 
en estos pacientes (6). 

ESTEROIDES A:!AilOLICOS (AN;;aoGEiiOS) 

Los andrógenos estioulan la hecatopoyesis por varios me
canis~os. Se ha reportado una estimulación directa en las cé

lulas hematopoyéticas, y recientemente se ha reportado una e~ 
timulaci6n de las células del estroma medular (14). 

Los andrógenos inducen la estioulación de la síntesis de 
he~oglobina y potencialización de la eritropoyetina, además -
de presentar un efecto inmunosupresor como se describe en mo
delos enimales (14). 

Se reporta que estos efectos llegan a su pico máximo a -
los 3 meses de iniciado el tratamiento (9). 

Por otra parte, se reporta que los andrÓGenos interac~-
túan con la activación lel co~plemento, por lo que, la testo~ 
terona puede reducir la sensibilización de las células precuE 

soras del paciente al complemento (14). 
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Pero se menciona además, que esta habilidad de la testo~ 
terona para eliminar la sensibilización de las células precu~ 
soras de médula ósea, parece ser dosis dependiente. 

Sin embargo, aunque en algunos casos la acción estimulan 
te de los andrógenos sobre la médula ósea aplásica ha sido i5 
presionante, varios investigadores no han logrado encontrar -
más que un incremento temporal de los recuentos hemáticos pe
Tiféricos, y solamente un ligero cambio de supervivencia. 

En el tratamiento de sostén con andrógenos orales se ut! 
lizan: La Oximetolona (un preparado sintético oral de la tes
tosterona) a dosis de 3-5mg/X/día. Y el Dec::i.nato de Uandrolo
na a dosis de 3-5:nr;/K VÍ.3. intra:nuscular una vez por semana; -
pero se ha observado que la administración de inyecciones in
tramusculares puede causar trastornos a los pacientes trombo
ci topénicos (2,6,21). 

La experiencia con la andro6enoterapia tod~vía es dema-
siado reciente co~o para mostrar cuál puede ser en la actual! 
dad el pronóstico final. La cayoría de los pacientes requie-
ren tratamiento co~tínuo p~ra mantener la respuesta hematol6-
gica; pero todos se hacen finalmente refractarios al trata--
miento con andrógenos, además 1e que se ha observado un 25 a 

50% de pacientes con recaídas después de la descontinuación -
de los mismos (2,6,14). 

Además de la virilización, la forma primaria de toxici-
dad de los andrógenos es el daño hepático. La mayoría de los 
estudios han demostrado que la toxicidad hepática por agentes 
17-alfa-alquilantes es mayor que por los componentes no alqu! 
lantes (6). 

La hepatotoxicidad asociada a aniró~enos incluye la 11 pe
liosis hepatis 11

, adenomas hepáticos y carcinoma hepatocelu--
lar (2,6). 

Los pacientes con 1i.nemiu de Fanconi representan la más -
alta proporci6n ac pacientes con toxicidaa hepática más seve
ra de la esperada. 
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Esto puede reflejar la terapia prolongada requerida en -
la Anemia de Fanconi o una susceptibilidad inherente de las -
células de estos pacientes para el daño inducido por drogas. 

Los tumores hepáticos pueden presentar regresión después 
de la descontinuaci6n de la terapia con andr6genos (6). 

Debiendo tener en cuenta que los pacientes con tratamien 
t~ androgénico prolongado, deben de tener pruebas de runcion~ 
miento hepático o USG abdominal cada 4 6 6 meses. 

~ INMUN03UPRESORA 
Recientemente se ha utilizado Globulina Antitimocito o -

Suero antilinfocitos en el tratamiento de pacientes con Ane-
mia e~lásica severa, los cuales carecen de donador para el -
transplante de médula ósea. 

El suero antilinfocito fue usado inicialmente en la ane
mia aplásica como régimen de preparación para el transplante 
de médula ósea (6). 

Ya en 1977, Speck y cols. reportaron que la globulina ~ 
titimocito es un tratamiento efectivo en la anemia aplásica, 
con un índice de respuesta del 38 al 69%. Y sobrevida a 12 m~ 
ses en el 60% de los pacientes tratados (4). 

El mecanismo por el cual la globulina antitimocito corri 
ge el de.fecto, es des.conocido. Pero posiblemente tiene un pa
pel en la estimulación directa del sistema celular pluripote~ 
cial, e indirectamente, por estimulación del sistema celular 
que ocasiona aumento de las clonas e induce las sustancias h~ 
morales y la inactivaci6n de la circulación de los lin.focitos 
supresores (4). 

Uno de los mecanismos de acci6n incluyen una seleCci6n ~ 
en la destrucción intravascular y de la recirculaci6n de los 
linfocitos timo-dependientes. 

Por otra parte, se ha observado que el uso de ciclo.fosta 
mida asociada a la globulina antitimocito ha tenido resultado 
favorable en estos pacientes (5). 
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Además se ha observado que en aquellos pacientes en los 
cuales no se obtuvo respuesta favorable en un primer ciclo de 
trataoiento, cu~nio é~ta se aáillinistra nuevamente en otro ti
po de preparaci6n (ejem. usan1o suero equino en lugar se sue
ro de conejo o viceversa) se obtiene mejoría notable en las -
condiciones del paciente, sobre todo en aquellos que no son -
candidatos a transplante de méiul~ ósea o quienes por proble
mas médicos ven li:nitada su posibilidad de recibir trataoien
tos alternativos como alt~s iosis de esteroijes o ciclofosfa
m.ida (12). 

La glo:Julina antitimocito se ad.ministra a dosis de 1Smg/ 
K/dia (0.2;nl/K/día) en los niños, :¡ una dosis de 15 a 22.5ml 

en adultos, diluida en 500 ml de dextrosa al 5~, en infusión 
continua durante 4 a 6 horas diariamente d'.lrante 14 días con
secutivos (4,6). 

E3&-LEN3CTOMIA 

La esplenectomía puede beneficiar al paciente crónicame~ 
te afectado, con hiperesplenismo y cuentas ~e sanóre periféri 
ca muy disminuidas; pero ésta úede ser perjudicL~l en pacien
tes con aplasia medular quienes todavía tienen una susceptibi 
lidad incrementada a la infección (6). 

Se ha recomendado este método como meiio para restaurar 

la función medular. Se han publicado algunos casos de remisi2 
nes sorpren1entes; pero se acepta en generalt la esplenecto-
mía no produce una remisión hematopoyética en estos pacien--

tes. 
Hasta el momento no existe una explicación teórica por -

la cual la esplenectomia pueju c3usar remisión; pero se ha -
comprobado que esta técnica puede alargar la vid~ media de -
los hematíes, ?rincipaloente en los pacientes en quienes la -
hemosiderosis postransfusional o los procesos inflamatorios -
recidivantes hayan producido esplenomeGalia con hiperespleni~ 
mo (21). 
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TRANSPLANTE ALOGENICO DE ~ OSEA 

P~IiICI?IOS ~ TrtAUfü?LANTE 

Los injertos de médula ósea 1ifieren en varios aspectos 
de los transplantes de órganos sólidos, particularmente el -
riñón. 

Antes que nada, la reacción huésped vx injerto puede ge
neralmente ser prevenida por un ciclo corto de altas dosis de 
inmunosup=esores a.:iministrados inmediatamente antes de la in
fusión medular. En 2o. lugar, las transfusiones anteriores de 
sangre no son benéficas y pueden comprometer injertos medula
res subsecuentes. En 3er. lugar, la terapia in~unosupresora -

del transplante puede ser terminada después de 3 meses y 4o. 
No hay una pérdida pe=manente del órgano para el donaOor de -
médula, ya que la médula removida es reemplazada rápidamente 
(6). 

El sistema inmune del receptor puede ser suprimido para 
recibir el injerto alogénico de médula ósea, para que éste -
sea aceptado. 

El ré~imen más extensamente utilizado es la ciclofosfami 
da a dosis de 50mg/K/día por 4 días. Otros regímenes incluyen 
radiación corpor~l total (dosis media tisular de 300 a 1000 -
rads) ad.ministrados a dosis de 4 a 26 rads/minuto; o bien, e~ 
pleando métodos combinados de ciclofosfamida y radiación cor
poral total de linfocitos (6,11). 

Con estos re5ímenes se ha observado un índice de rechazo 
menor del 10% en pacientes tratados con estos métodos (11). 
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IIlFUSION filill!lliill 
En este procedimiento; las c~lulas del donador de médula 

son infundidas intravenosamente por Kg de peso a dosis de 2x 
103 y 6x108 (6). 

Observándose qu~ la celularidad me1ular y las cuentas de 
sangre periférica se i:;.crementan alrede.jor de :? a 4 secanas -
de haber realizado el transplante. En donde finalmente, todas 
~as células hematopoyéticas, lin~ocitos y macrófagos-~onoci-

tos son deriva;!os del donador de mé:iula 6sea (5,6). 

l'iIB'JZ;:cIOil .:;& 16 E:lFE,{H~DAD ~ VS ~ 

A pesar de la iGualdad HLA del JonJdor J el receptor, 
puede desarrollarse enfermedai injerto vs huésped, la cual es 
una reacci6n inmune desencadenada por d.esigualjad de antíge-
nos no HLA. 

Las órganos blanco principales son la piel, intestino e 
hígado (6). 

Esta enfermedad se ha expresado en 4 gra1os de severidad 
el grado I es cutaligajo co~o Pase cutánea aguda; el grada II 
como Fase avanzada; el gra1o IV corresponde a la enfermedad -
cr6nicn; quedando por Último el grado III que se encuentra e~ 
tre la fase avanzada aguda y la enfermedad crónica (11). 

En donde. la droga inmunosupresora más frecuentemente u
sada para prevenir la Enfermedad Injerto vs Huésped, es el M,!:. 
thotrexate, ~~~ se administra intermitentemente durante 3 me
ses después del tran~plante (6). 

Cuan1o la drosa es jescontinuada, la m3yoría de los pa-
cientes lo tolerDn bien, con persistencia de tolerancia injeE 

to-huésped. 
La Enfer~edad Injerto vs Huésped se presenta en aproxim~ 

damente el 25 al }0~ de los pacientes transplontados y en el 
8% de los receptores es fatal (6). 
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Pa::-a lo cual, han si jo utilizadas la pre·inisone. y la gl.2. 
bulina antitimocito para estabilizar la fase aguda de la en-
.fer:nedad. 

Recientemente, se han utilizado combinaciones de asentes 
inmunosupresores conocidos para prevenir la enfermedad injer
to vs hué3ped, en donde se incluye la ciclosporina, así como 
eliminación de células inmunocompetentes del inóculo medular 
con retención de cepas de células hematopoyéticas viables por 
el uso de centrifugación. 

'3itF3::t¡.¡EDA.i) ~~E_~ 

Esta enfermedad afecta al 20-3~ de los pacientes quie-

nes sobrevivieron por más de 6 meses. Esta se caracteriza por 
signos clínicos parecidos a aQuellos e~contrados en enfermed~ 
des vasculares de la colágena: inmunodeficiencia persistente, 
inadecuada quiniotaxis de los Granulocitos e infecciones bac
terianas recurrentes (ó). 

La combinación de terapia con prednisona y ciclofosfa~i

da o azatiop=ina ha siao efectiva en aproximadamente el 80% -
de los pacientes con enfermedad crónica i~jerto vs huésped. 

CmlPLIC.<CIOHZd IilF::CCI0.3AS 

Entre las complicaciones infecciosas oás frecuentes se -
encuentran las neumonías inte~sticiales. 

La frecueücia de neumonía intersticial es de 16% en pe-
cientes con injertos sostenidos, quienes están condicionados 
por ciclofosfamida, y 40 a 507:'.> en paci~ntes condicionados Con 
irradiación corporal total. 

Cuarenta a 50~ de las personas afectadas mueren. Aproxi
maiamente 50% de las neumonías están asociadas con citomegal2 
virus y 50% son de causa desconocida. 
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RE.3ULTADOS ~ 

El transplante ie méaula ósea en pacientes HLA cornpati-
bles ha sido usado para tratar pacientes con anemia aplásica, 
suponiendo que la enfermedad es usualmente debida a falla de 
las células madres totipotenciales. 

Con el método de transplante de médula ósea. se ha obse~ 
vado una sobrevivencia desde 6 meses hasta 2 eñes y medio.(6) 

La edad es un factor que interviene en la sobrevivencia 
a largo plazo en los pacientes con trans~lante de médula ósea 
asi, se ha observado que en niños y adultos hasta los 30 años 
de edad, la sobrevivencia a largo plazo es de aproximadamente 
80%. Entre las edade~ le 30 y 5J años de edad, la sobreviven
cia desci~nde al 50.~ a causa :le un incremento en la inciden-
cía y severidad de la enfermedad injerto vs huésped. Pero muy 
pocos transplantes se han realizaio en pacientes después de -
los 50 años de edad (6). 

Por otra parte, se ha observaio que en p3cientes que ha
bían recibido múltiples transfusiones antes del transplante, 
existe mayor incidencia de rechazo, ocasionado por sensibili
zación de antígenos menores contenidos en la sangre transf'..m
dida. En donde los antÍGenos involucrados en la sensibiliza-
ción parecen estar eA~resados en linfocitos no T y monocitoo, 
eritrocitos o plaquetas (5,6,11). 

Por lo que, para lograr una mejor in~u..,osupresión en es
tos pacientes que recibieron transfusiones múltiples previas, 
se han utilizado regímenes intensos como los antes descritos 
para reducir el ín~ice de rechazo. 

Finalmente concluimos (1.ue el transplante de médula 6sea 
es actualmente el trat3~iento de elección en niños y adultos 
jóvenes con anemia aplásica severa. Esto es especialmente 
cierto en pacientes que no han recibido transfusiones antes -
del transplante. 
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En pacientes mayores y en aquellos sin donadores cocpati 

bles, se requieren evaluaciones controladas para establecer -
regímenes inmunosupresores, o bien, tr1tamiento con andróge-
nos asociados con globulioa antitimocito, ,aunque los benefi-
cios de este tr~tamiento aún no están bien establecidos (12, 

14). 
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Masculino de 5a 10/12 de edad, originario de Calpulalpan 
Tlaxcala, y residente de Tepeapulco Hidalgo, con los siguien
tes antecedentes de importancia: 

Madre de 28 años de edad, padre de 29 años de edad, am-
bos sanos. Un hermano fallecido en el periodo neonatal por -
BNM. Se niega consanguinidad entre los padres. 

Proveniente de nivel socio-econ6mico bajo, habita en me
dio rural. Es prOducto de la G:II; C:II. Normoevolutivo, ~efi 
riendo leucorrea a partir del 3er. mes de gestación. Sin exp~ 
eición a radiaciones ni enfermedades infectocontagiosas. De -
término, resuelto por cesárea por· falta de aparición de T de 
P. Se ignoran datos de hipoxia neonatal. Con peso al nacimiea 
to de 2.500 Kg, al parecer sin cocplicaciones durante el pe-
riada neonatal. 

Alimentación con leche maternizada hasta los 6/12, post~ 
riormente leche entera hasta el momento actual. Ablactación a 
los 3/12. Integrado a la dieta familiar al año de edad, la -
cual es deficiente en calidad y cantidad. 

Desarrollo psicomotor normal, con cuadro de inmunizacio
nes completo. Refiere haber padecido hepatitis a la edad de 3 
años, así como cuadros repetitivos de epistaxis, presentando 
un episodio al ces. 

Inicia su pa1ecimiento actual el 8-III-89 al referir la 
pre3encia de fiebre no cuantificada, de ?redominio nocturno, 
acompañada de epistaxis, la cual se refiere al inicio en poca 
cantidad, con duración de aproximadamente 30 minutos, progre
siva, un episodio cada 24 brs, presentando posteriormente una 
duración de una hora, motivo por el cual fue llevado a hospi
tal periférico en su lugar de origen en donde se transfundió 
en dos ocasioneG, los días 22-III-89 y el 23-III-89 por refe
rirse una Hb: 3.3; Bto: 9; Leucocitos: 3650; Reticulocitos:;t,11 
Linfocitos: 58%; Segm: 42%; plaquetas: 100 OOO/mm3. 
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Asociado a la epistaxis, ha presentado palidez progresi
va, ataque al estado general. mialgias y artralgias. 

Ingresado al HIM el 28-III-89, encontrando los siguien-
tes datos a la Exploración Física: 
Peso: 14.600 Kg Talla: 108 cms. P.C: 48 cms. P,T: 
56 cms P.A: 47 cms. 

Se trata de paci~nte masculino de edad aparente menor a 
la cronológica, con talla baja para la esperada a su edad y -

Sexo. Palidez generalizada de tegumentos. Sin facies caracte
rística ni movs. anoroales. Cráneo con P.C. en percentil 2 p~ 
ra su edad, sin hundimientos ni exostosis. Cabello abundante, 
reseco, irn¡,;lantado de acuerdo a su edad y sexo. Cara con res~ 

qudad de la piel en ambas mejillas e hiperpigmentación de las 
mismas. Pupilas isocóricas y nor~orrefléxicas. CAEs sin alte
raciones. Orofaringe hiperémica, con d~scnrga retronasal runa
rilla escasa. Cuello sin alteraciones. Campos pulmonares con 
rudeza respiratoria, sin estertores. Ruidos carjiacos rítmi-
cos, de buena intensidad, sin fenómenos agregados. Abdomen -
plano, blando, depresible, no doloroso a la palpación, sin -
visceromegalias. Peristalsis presente y normal. Extremidades 
Superiores: Se observa hipoplasia de eminencia tenar en ambas 
manos, así como digitalización del pulgar (no oponible) dere
cho, hipoplasia de la tercera falange del 50. deio de mano i~ 
quierda, con clinodactilia y sindactilia cutánea del 5o. dedo 
de ambas manos. Miembros infe1•iores hipot!"'Óf'icos, ROTs prese_!! 
tes y normales. Exámen neurológico normal. 

A su ingreso, se tomaron los siguientes exámenes de lab2 
ro.torio: BHC: Hb: 11.2; lito: 33; Leucos: 5700; Linfos: 56%; -
1."lonos: 2%; See;m: 4-1P; Bandas: 1%; plaquetas por apreciación -
disminuidas. TP: 9.7" más del 100%; TPT: 20.7" con testigo de 
29.7". 

Nueva BHC tomada el día 29-III-89, la cual reporta Hb: -
10.9; Hto: 33; Reticulocitos: 3.2%; Corregidos 2%. Leucocitos 
3 300; Segm: 36%; Bandas: 2%; Linfas: 55%; Monos: 7%. Plaque
tas: 32 OOO/mm3. Presentando como alte~aciones anisocitosis + 

+, microcitosis ++ y anisocromía ++. Con algunos ovalocitos y 
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esferocitos. Dos linfocitos atípicos, granulaciones tóxicas -
++, 2 neutr6filos polisegmentados. 

Se realizaron ajemás Fruebas de funciona~iento hepático, 
pruebas de funcion3miento renal, electrolitos séricos, con -
calcio, fósforo y magnesio, así como exámen general de orina, 
todos en lí~ites no~males. 

Ni veles sé ricos de ácido i'ólico: 8 nanogramos/ml; Vi t. -
B12: 340 picogramos/ml; Hierro: 297 microgra~os/ml; captaci6n 
de transferrina: 300 microgramos/ml; saturación de transferr! 
na: 99%. 

Rx. de Tórax normal. Rx. de senos par~nasales con vela-
miento je ambos senos maxilares. Rx. de huesos largos con os
teoporosis generalizada discreta, así como bandas de Jeten--
ción de crecimiento. Edad ósea correspondiente a una edad de 
3 años raiiológicamente. 

El día 31-III-89 se realiza Uro~ra.fía Excretora, la cual 
reporta Ectopia pélvica bilateral renal, sin poder precisar -
si los riñones se encuentran unilos. Con presencia de dos ur~ 
teros ectásicos, y vejiga normal. 

El día 4-IV-89 se realiza aspir~do de médula ósea, la -
cual reporta celularidad dis~inuída, megacariocitos ausentes, 
serie roja: 55/100. Algunos con ca¡¡¡bios megaloblásticos. 

Serie blanca: Blastos: O;C; Frer.:iielocitos: 0%; l1ielocitos 
6~¡ Juveniles: 4.5~; Bandas: 4%; Segmentaios: 19%; Linfocitos 
55~~; Monocitos: 3.5:b; Eosinó.filos: 4~~; Célulao plasmáticas: -
1.5%; Ea~6filos: 1~. Serie blanca disminuída, la roja con ºªfil 
bies megaloblásticos y me~aca:-iocitos ausentes. MéUula ósea -
hipopló.sica. 

Datos con los cuales, aunados a las alteraciones esquel! 
ticas y renales que presenta el paciente, se decide tomar ca
riotipo de médula ósea y en sangre periférica en el cual nos 
reportan en el cariotipo de médula ósea; cariotipo 46xy con -
gaps y rearreglos, con lo cual, se corrobora el Diagn6stico -
de Anemia de Fa.nconi. 
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Actualmente, el paciente es visto por el servicio de He
matología y Medicina Interna del HIM. Sin que haya presentado 
hasta el momento, nuevos datos de sangrado. 
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F o T o G R A F I A s e L I N I e A s 
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Fig. 1. Habitus Exterior del propositus. 
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\,~ 

Fig. 2. Alteraciones del eje rRflial y lesiones hipercró:nicas. 
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2ie;. 4 

8n lns fig. 3 y 4 se observ;n l3s 3lternciones clínicns y 

radiológicas del eje del ra:lio. hprccié-tn.-lose dir;it:llización -

del pulgar. 
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Fig. 5. La Urocrafía Excretora muestra riñón y 
'.1retero5 ectópicos. 
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I<'itj. 6. i:!l cn.riotipo muestrn lRs ru!,")turas cromosó:nicas. Las fle
chas :narcan los cromosomas en .ionde hay incGtabilidad cromosó.ni
ca (gaps y cromosomas :licéntricos). 
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