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INTRODUCCION 

ANEMIA DE FANCONI 

El vbjetivo de p\-esentar el -siguiente trabajo es 
n:al iza1- una revisi¿.n bibliográfica ~obre e! tema, 
conside1-ando los aspectos más importantes involucrados 
sob1·e el mismo en sus diferentes apartados, cuadro c:l ínico 
y diagn.=.stico tanto c:linico como parac:linico y en forma más 
importante el punto de vista t.erapéutico, ya que de eso 
depende el p1-onóstico, la evolución calidad de vida de loii 
pacientes a ~01-to y largo plazo. 

Est.a enfermedad e~ poco freCLLen te en nuestro 
medio, sin e1nba1-go llega a presentarse en forma esporádica 
motivo po1· el cual debemos de contar con información 
adecuad.:;., para un meJcw C\.•nocimiento de nue;;tros pacientes. 
La revisión de la literatura se reali;:ó tanto n.=icional como 
internacional en los Ultimo:; t1·es años básicamente. 

Este tipo de anemias se encuentra descrita en su 
g1-upo de trastornos conocidos com.:. anemias aplásicas 
constitucionales, caracteri::ado por una insuficiencia de la 
médula ósea consistente en anemia, granulocitopenia y 
trombocitopenia. <1,2,3). 

Es un t.rastorno familiar, caracterizado poi- la 
asociación de pancitopenia e hipoplo=!:sia familiar con Lma 
constelación variable de anomali~s congénitas en diferentes 
órganos siendo le más frecuentemente afectados: Piel, 
esqueleto, sistema nervioso cent.a-al, 1·enal y genital. (2). 

PRINCIPALES TIPOS DE ANEMIA APLASICA CONSTITUGIONAL. 

1.- Anemia aplási.::a const.i tuc ional (c.:imien;:o tardío) con 
anomalías congénitas o alterac:iC1nes cromosómicas. 
<Anemia de Fanconi>. 

2.- Anemia aplásicc.. constitucic•nal sin malformaciones 
congénitas (comi.en;:o tardío. Anemia de Estren-
Damashek). 

3.- Aplasia de comien=o tardío sin disqueratosis congénita. 
4.- Anemia aplásica constitucional Ctipo II). Trombo-

.::it.openio congénita con pancitopenia de comienzo 
t.ardio, sin anomalías congénitas. (2:). 
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ASPECTOS HISTORICOS 

FANCONI: Describi6 p.:>r primera ve:: esta anomalía en t.·as 
hermanos que tenían ;nicrocefal ia, intensa coloraciJn 
ma1·1-ón, hipoplasia genital familiar, estrabismo ir.te1·nc. e 
importante h iperrefle~~ ia, además de anemia ap lásica. <2). 
Uehlinger propuso el término de "Pancitopenia hipoplásica 
familiar". 

Naeg 1 i denominó 
FANCONI en 1931. 

este 

El interés actual se encuentra 
aber1-aciones 
1-elac ión con 
malignas. 

cromos6micas 
la elevada 

e:<pontánea e 
incidencia 

ANEMIA DE 

centrado er. las 
inducidas, ;· su 
de enfermedades 

La 1 i teratura hace referencia o los pocos casos 
1-eportados actualmente 200 ap1·o~:imadament.2. ( 1). 

ASPECTOS DE TIPO GENETICO 

Una tercera parte de los casos afectados son 
esporádicos, dos terceras partes s~ trata de casos 
fa.mi liares en los c:.1ales se ha observado consanguinidad 
entre los padres esto sugiere la presencia de una herencia 
autosómica recesiva simple. Cuando los padres son 
consanguineos se ha determinado una frecL!enc ia hasta de ur. 
20~ en compa1-ación con el 0.5r. de la población general. 
También se ha determina.do que los padres comparten 
determinantes del sistema mayor de Hist~compatiblldad HLA-D 
cromosma 6 en un halotipo, oti-a observación es que este 
mismo antígeno se hereda de la forma autosómica, de modo 
que la madre y el hijo tienen el mismo sistema de 
hist.o.::vmpat.ibilidad. Se observa que la edad materr;a en el 
momento del ¡:.arto as mayor que la habitual y en 66X se 
trata de varones afectados. <2,4). 

Lóhr y Cols. encontraron (1965) la carencia de 
hexoquinasa al cual =-'nduce en forma secundai·ia a la 
presencia de fracturas de cromosomas <2>. 

También desde el punto de vista genético se ha.ce 
ref"erencia a la presentación similar a la forma adquirida 
en las cuales se encuentra un aumento de la Hb fetal y una 
def"iciencia de glucosa 6 fosf'ato deshidrogenasa (G-6-PD> y 
una fragilidad osmQtica alterada de los eritrocitos de 
estos pacic-ntes. (1 ). 

Algunos autores estudiar.:in el efecto del mitocin 
e y el Bromodeo>:yuridine sobre le:. induc.::ién de aberraciones 
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c1-omosómicas en los linfocitos de 4 pacientes con anemia de 
Fanc:oni, y de un sujeto normal, Lln control y 6 e::perimentos 
fue1·on real i ;::ados si como una prueba para comprobar ur. 
posible sinergismo entre estos dos medicamentos. (1). 

Est.e ef'ecto de sinergismo no pudo ser comprobado 
sobre la inducción de las aberraciones cromosómicas en los 
linfocitos de la anemia de Fanconi, sin embargo los 
linfocitos mostraron más daño cuando las .::élLtlas fue1·on 
rec:ole;:t.adas 24 hs. posteriores al tratamiento que 
inmediatamente al mismo. Esto puede ser e:~plicado poi- un 
defectc en la reparacié·n del DNA o por Lln efect.o tóxico de 
oxigenación de las células durante el p1·ocedimiento. (7), 

Se mencion,,:-, en la literatura el reporte de 1..m 

sind1-ome denominado N el cual está caracteri::::ado por 
retardo mental, malformaciones y lesiones cromosómicas y 
desarrollo de células leucémicas. Fueron estudiados los 
fibroblastos de estos pacientes con este síndrome asociado 
a cromosoma X <sexual) ligado a la deficiencia de Alfa DNA 
plimerasa de pacientes del gen locali::::ado en el cromosoma 
x. (5,8). 

Se ha reportado a la BLEOMICINA el cual es 
conocido por presentar alteraciones de DNA produciendo un 
incremento de lesiones cromosómicas, esto último se ha 
informado en controles de células de pacientes con anemia 
de Fanconi y en fibroblastos del síndrome N. (8). 

DI AGNOSTI ca 

Desde el punto de vista di.o\gn6stico se reporta 
que él puede ser relativamente ·fácil de establecer cuando 
los casos son típicos y se presenti:'I. la amplia gama de 
manifestaciones .::linicas, tanto desde el punt.o de vista 
hematológico, como seria la aplasia de la médula, así como 
de las malformaciones congénitas múltiples. <1,2,tt,11>. 

En cuanto a las alteraciones hematológica e~isten 
difei-entes opiniones en cuanto a la presentación en general 
no se ha obse1~vado un pat1-ón bien establecido. 

Algunos .:u.1t.ores opinan que no se ha observado su 
presentaci6n antes de los 5 años de edad, incluso puede 
observars2 hasta los 12 años de edad. 

Otras variaciones de presentación cronológica 
reportan que su presentación es rara de los 17 meses de 
edad, incluso pL1ede ser hi\sta l" segunda década de la vida. 
<2,4). 
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Desde el punto de vista morfológico hay una 
hipoplasia que se extiende a todos los sistemas 
parenquimatosos de médula ósea. Dicha hipoplasia no e:dste 
de modo continuo en la eritropoyesis ya que pasajeramente 
se pueden hallar alteraciones características de 
eritroblastos, tanto hiperplásicas como seudoplásicas, la 
alteración característica de la médula ósea es la 
reducción de toda eritropoyesis, así como la hipoplasia de 
la granulopoyesis y la trombopoyesis, en los casos 
familiares de trastOrnos hematológicos, el:iste la tendencia 
a que se presenten a la misma edad. La trombocitopenia es 
generalmente la primera anomalía que se presenta, seguida 
posteriormente de anemia severa y granulocitopenia,. en 
consecuencia y en base a lo anterior las manifestaciones 
clínicas pueden ser sangrados anormales purpúricos, anemia 
y presencia de infecciones a diferentes niveles y con 
grados variables. Cuando la pancitopenia Ge desarrolla de 
Forma completa es totalmente si mi lar a las formas 
adquiridas de anemia aplásica y se expresa clínicamente con 
el mismo espectro y gravedad. (10,11>. 

Fue realizado un estudio en el cual se 
correlacionó la etapa clínica, de sangre periférica, de 
médula ósea y de células mononuc leares, los cuales fueron 
cultivados en metilcelulosa adicionados de erltropeyetina y 
otros factores de crecimiento. 

La sangre periférica y de médula ósea de 6 
pacienteS fue cultivada y analizada a crecimiento normal 
con oxigeno al 20X comparado con el crecimiento lento con 
oxigeno al sr.. Todos los pacientes fueron clasificados en 6 
grupos diferentes. <BFO-E=Hemolisis). 

1.- Aplasia severa, trasfundido, sin precursores eritro­
poyeticos. Cun paciente). 

2.- Severo, trasfundido y con andrógenos no correspondiente 
<un paciente sin hemolisi de sangre <BFO-E>. 

3.- Andrógenos correspondientes, <ocho pacientes> con 
deplección BFO-E en la sangre. 

4.- Aplasia con tratamiento inicial (dos pacientes> con 
CFO-E y BFO-E con cifras menores en la sangre. 

5.- Establece con anemia moderada, y/o trombocitopenia, y/o 
macroci tos is. (siete pacientes BFO-E con ci fra.s 
menores a lo normal. 

6.- Norma.les hematológicamente con cifras BFO-E bajo 
normal .. 
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Los datos obtenidos demostraron que existe una 
correlación el inica satisfactoria y confiable en cuanto a 
la etapa clínica y la eritropoyesis en vitro a mejor 
estabilidad hematologica meJ01- eritropoyesis. Así. como 
también se hace énfasis en que el cultivo de los 
precursores de eritrocitos en vi tro pod1·á ser utiliza.do 
como un indicador del pronóstico hematológico en la anemia 
de Fanconi. ( 10>. 

11ALFORHACIONES CONGENITAS 

Se reporta que pueden observarse incluso desde el 
nacimiento las cuales pueden presentarse solas o combinadas 
en una amplia gama y a diferentes niveles. Las anomalías 
que contribuyen en forma especial al diagnóstico son: La 
Hiperpigmentación de la piel, las malf'ormaciones 
esqueléticas, la estatura pequeña y el hipogonadismo. 

HIPERPIGHENTACION DE LA PIEL. 

Este trastorno se observa en un 76X 
aproximadamente, dicha pigmentación suele ser central y 
afecta cuello, axilas, areolas, abdómen, ombligo, genitales 
y las ingles. Histológica.mente se observa mayor cantidad.de 
la melanina en la membrana basal. 

DEFORMACIONES Y ALTERACIONES DEL ESQUELETO. 

Este tipo de anomalías se 
variedad, se menciona que se presentan 
los pacientes, las alteraciones para 
deciden como sigue: 

presentan en gran 
hasta en un 75X de 
fines prácticos se 

ESTREHIDADES SUPERIORES. Aplasia e hipoplasia de los 
pulgares, aplasia e hipoplasia del primer metacarpiano, 
número de carpianos disminuido, aplasia e hipoplasia del 
radio, aplasia de antebra=o, ligera hipoplasia de 
antebra::o, ligei-a hipoplasia. del núme1·0, sindactilia. 

EXTREMIDADES INFERIORES. Luxación de cadera, enfermedad de 
Perthes, pie zambo, aplasia de calcáneo. 
OTRAS. Microcefalia, deformidad de cara, hipoplasia de 
mandíbula. 
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ESTATURA BA.JA. 

En cuanto a este problema, se mensiona que se 
puede manifestar variable 60 al 75X del total de los 
pacientes, lo caracteri.stico es que el tronco sea corto y 
las piernas relativamente largas, en algunos pacientes se 
han descrito deficiencias de hormona del crecimiento. 

MALFORMACIONES RENALES. 

Se reporta que esta alteración se presenta hasta 
en un 28% aproximadamente, algunas series reportan como la 
forma más común la ausencia de riñón, en 'forma de 
herradura, hidronefrósls, otra serie más completa los 
reporta en el siguiente órden, aplasia renal, pelvis renal 
y ureter doble, riñón en herradura, hidronefrosis y 
magaureter, riñón quístico completo. 

HIPOGENITALISMO. 

En muchas series se ha reportado este tipo de 
alteraciones sin embargo se menciona que es muy dificil de 
valorar en los pacientes muy jovenes, la frecuencia 
aproximada es de un 3SX las alteraciones encontradas son 
crlptorquidia, hipoplasia con malformaciones del miembro 
viril, así como hiploplasia de los genitales femeninos. 

OTRAS MALFORMACIONES MENCIONADAS. 

Mic:roftalmos C1SX>, Estrabismo <2UO, 
HiperrefleHia C19X>, Oligofrenia C17Y.). 
ALTHOFF. Ha señalado que las anomalías del esqueleto puede 
referirse a un trastorno producido aproximadamente a los 31 
o 32 días del desarrollo intrauterino, las fases de 
diferenciación del t&jido hematopoyéico corresponden a los 
días 24 y 25 y la del desarrollo renal a 2 a 3 días más 
tarde. por lo tanto se pu~de inferir que los problemas se 
presentan en estos pacientes en el órden cronol6gico 
descrito. C1,2,4,9,12). 

DIAGNOSTICO PARACLINICO. 

La característica de .la MO es la reducción de 
toda la eritropoyesis, hipoplasia de la granulopoyesis y de 
la tromboyesis, consecuencia de ello son las alteraciones 
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ca1-acterísticas que se encuentran en la biometría la cual 
generalmente muestra una leucopenia de menos de 5,000, con 
netropenia y linfocitósis relativa de 80 a 90Y., así como 
también una trombopenia de menos de 50,000, las 
manifestacines en cuanto a la forma \-oja son una menenia 
intensa, los eritrocitos pueden descender hasta 0.5 de 
millón y es más frecuente encontrarlos en cuenta total del 
millón. La nemia frecuentemente es macrocítica estando 
aumentado el diámetro medio de los erit.roc:itos, la mayoría 
de las veces por arriba de 8 micras, así como el volumen 
eritrocitario mendio de 90 a 120. El contenido de Hb está 
aumentado. 

Las cifras de reticulositos por mil están siempre 
descendidas y ocasionalmente se encuentran normales o 
aumentadas pero sólo en forma transitoria, así pues junto a 
hipo y aplasia deben darse al menos en forma pasajera 
hlperplasia de la eritropoyesis. 

Algunos autores han demostrado un descuento en la 
concentración de ATP y un incremento casi al doble de la 
ATP esa con una marcada abreviación del tiempo de vida de 
los eritrocitos, por lo tanto y en consecuencia se 
encuentra aumentada al excreción de urobi l inógeno en heces 
y orina. 

Un hallazgo importante reportado es un aumento 
del procentaJe de Hemoglobina F, desde un 2.8 a un 10.SY. 
considerando como cifras normales por abajo de er.. el hecho 
de que la Hb B preceda a la manifestación de la anemia 
habla en contra de su determinación en la enfermedad de 
anemia de Fanconi, por el elevado contenido de hemoglobina. 
En cuanto a la determinación de Hierro y Cobre en suero se 
encuentran aumentados. 

Otros estudios de importancia para la valoración 
integral de estos pacientes están encaminados a detectar 
las alteraciones ósea y renales descritas, por lo cual 
deberá de valorarse una serie ósea y un US renal y de vias 
urinarias completamente con una urografia excretora. 
(1,2,3,4,10,11). 

Existe un estudio complementario el cual se 
realizó en unas Qemelas monocigóticas las cuales fueron 
disgnóstic:as al nacimiento c:omo Anemia de Fanconi ya que 
presentaban múltiples anormalidades congénitas y un 
incremento aparte de la base cromosoma! fueron estudiadas 
por 13· años en forma prospectiva durante los cuales no 
desarrollaron alteraciones hematolóqic:as. Se les reali:ó un 
test para investigar incremento aparente de la base o 
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alteraciones cromosómicas inducido por DIEPOXIBUTANE <OEB> 
repetido en dos ocasiones. También se utilizó el 
coeficiente de clasificación para el diagnóstico de anemia 
de Fanconi desarrollado por Auerbach < 1989) basados 
únicamente en aspectos de tipo clínico el coeficiente de 
probabilidad de que tuvieron anemia de Fanconi fue de 0.75 
y 0.98, por medio del registro internacional para anemia de 
Fanconi otros 15 pacientes tuvieron la misma probabilidad, 
pero se registraron DEB negativos y no desarrollaron anemia 
aplásica. Estos casos demostraron la utilidad del test con 
DEB y otro agente de mezcla de eslabones de DNA en órden 
para descriminar entre una anemia de Fanconi con otros 
síndromes que tengan fenotipos similares (6). 

ANEMIA DE FANCONI Y EMBARAZO 

Se registraron 6 nuevos casos de anemia de 
Fanconi y se revisa.ron otros 11 reportados en la 
1 i ter atura, al menos 110 mujeres con anemia de Fanconi 
alcanzaron los 16 arios de edad o más de las cuales se 
embarazaron el 15Y., hubo un total de 16 embarazos, 
resultando 19 nacimientos con 18 sobrevivientes. Anemia y 
trombocitopenia se presentaron en 10 embara::os , pero 5 
mejoraron subsecuentemente y no presentaron nuevos 
problemas hematológicos, 7 de las pacientes embarazadas 
murieron subsecuentemente de cáncer y dos por sangrados 
trombocitopénicos 3 y 20 después. No se presentaron muertes 
perinatales. El embarazo en la anemia de Fanconi es 
claramente posible con un riesgo aumentado de aspectos 
obstét\-icos y hematológicos manejables. C15). 

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL. 

No debería haber aumento en la dificultad en 
cuanto al diagnóstico en los pacientes que presentan las 
anormalidades típicas de anemia de Fanconi, como ya se 
mencionó previamente, análisis cromosómico, el examen 
físico cuidadoso, el estudio del e$queleto y la pielografía 
intravenosa, deberian de permitir la distinción entre 
anemia aplásica y anemia de Fanconi. <2> 

El diagnóstico diferencial puede considerarse con los 
siguientes trastornos: 



A.- Sin pencitopenia. 
1.- Pulgar con tres falanges con anemia hipoplásica. 
2.- Trombocitopenia y falta de radios. 

B.- Con pancitofenia. 
1.- Anemia de Fanconi. 
2.- Anemia aplásica adquirida. 
S.- Disqueratosis congénita. 
4.- Anemia aplásica constitucional sin anomalías 

congénitas. <Anemia de Estren-Damasheck). 
5.- Anemia aplásica constitucional tipo II. 

9 

Los sindromes de las tres falanges acompañados 
con anemia aplásica, y de la trombocitopenia-ausencia de 
los radios se caracter i :::an porque representan su problema 
hematológlco desde el nacimiento y no evolucionan hacia una 
anemia aplásica total. 

La anemia aplásica tipo I I es una tromboci topenia 
magacar ioc i tic a que aparece al nacer y posteriormente 
evoluciona hacia pancitopenia, sin embargo en esta los 
cromosomas son normales y no se presentan anomalías 
congénitas. 

La disqueratosis congénita es un trastorno que 
comparte muchos hallazgos con la anemia de Fanconi, 
incluyendo el desarrollo de panci topenia, aumento de la 
pigmentación cut.i;nea, retardo mental y detención del 
crecimiento. Sin embargo pueden estar presentes en la 
disqueratosis congénita y ausentes en la anemia de Fanconi 
el eritema y la trofia cutánea telangiectásica, la 
displasia exocrina ungueal )' dental, asi como divertículos 
del esófago. Mientras que las anomalías esqueléticas 
renales se encuentren en la anemia de Fanconi, pero 
ausentes en la disqueratosis congénita, en esta última se 
presentan además de la leucemia y el hepatocarcinoma, 
también de ano, vulva y encias. 

En algunos pacientes puede ser dificil de 
distinguir entre ambos trastornos. C1,2,3>. 

TRATAMIENTO. 

El tratamiento habit.ual de estos pacientes es de 
sostén en forma crónica, básicamente con apoyo hematológico 
y de los problemas que ocurren durante la evolución, antes 
de 1985 la mortalidad reportada era hasta de 99X 
disminuyéndose actualmente hasta en un SOY., el objetivo 
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principal del tratamiento de los pacientes está encaminado 
a la sobrevida del tiempo suficiente para que se alcance la 
remisión la cual se alcanza aproximadamente al 3º ó 4º mes 
de tratamiento adecuado, esta sobrevida puede verse 
amenzada por complicaciones como son las infecciones, 
hemorragias, hipoxia tisular severa crónica, los 
medicamentos de sostén indicados son los del tipo de los 
andrógenos CMetenolona y Oximetolona>, asi como est.eroides 
CPrednisona), sin embargo el manejo de estos pC\cient.es no 
está exento de efectos adeversos indeseables como sería la 
sensibilización a plaquetas, eritrocitos y leucocitos 
debido a las transfuciones múltiples, los medicamentos 
también presentan efectos adversos indeseables que se 
mencionarán posteriormente Cl,2,3). 

La bibliografía actual aborda varios aspectos 
terapéuticos novedosos y se podría asegurar que los 
adelantos desde el punto de vista científico en este tema 
están casi dirigidos en una gran parte a este último 
apartado. A continuación exponen algunos puntos de 
importancia. C16,17,18>. 

Se reporta el estudio de 11 pacientes con las 
características típicas de anemia de Fanconi por estudio 
citogenético, todos tuvieron anormalidades eKcepto uno, 
durante se evolución dos pacientes presentaron leucemia 
aguda no linfoblástica y el resto solo anemia de Fanconi, 
todos ellos recibieron tratamiento con Oxymetholona y 
tuvieron' una evolución adecuada por un promedio de 38.6 
meses, ambos pacientes con leucemia aguda no linfoblástica 
murieron. < 16, 18 >. 

Como sabemos en la anemia de Fanconi, la 
evolución es general izada fatal, excepto en los pacientes 
que reciben trasplante de médula ósea de un hermano con HLA 
idéntico, de acuerdo con los trabajos preliminares sobre la 
sensibilidad a células de la anemia de Fanconi y a pruebas 
de radiosensibilidad en vivo, se han realizado regímenes de 
condiciones modificando las células con ciclofosfamida a 20 
mg/kg y con 5 grays de radiación toracoabdominal, fueron 
tratados 19 pacientes, de esos se reporta una sobrevida 
del4Y. con una vida media de 4 años con un rango de 6 meses 
a 4 años. El rechazo del injerto huésped fue la principal 
complicación en 58X y fue responsable directamente de 4 
muertes, los resultados expuestos mostraron que el 
trasplante de MO tuvo éxito en la mayoría de los casos, la 
disminución de la dosis de ciclosfosfamida permite una 
mejor respuesta, sin tanta toxicidad están en proyecto 
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estudios para usar este tipo de protocolo en situaciones 
sin un donador de HLA idéntico. <17). 

Otro grupo de investigadores reporta el resultado 
con '5 pacientes 4 hombres y una mujer, los cuales fueron 
sometidos al transplante de MO, sus rangos de edad entre 4 
y 13 años, el tiempo transcurrido entre el diagnóstico y el 
transplante fue de 6 meses a 10 años, tres pacientes habian 
sido tratados previamente con Oximetholona y Prednisona el 
rango de edad fue de 20 meses a 25 años, la correlación 
entre donador y receptor f"ue de 4 casos mujer-hombre y el 
restante hombre-mujer, todos fueron HLA idénticos, los 
cultivos de linfocitos fueron negativos, el trasplante de 
MO se realizó con un infusión de 2.2 a '5.3 x 10 células de 
MO x kg. Fue usada la ciclosponina A como profiláctico de 
la enfermedad injerto huésped, se asoció a Metrotexate 
un caso y a Prednisona en los restantes, un paciente no 
mostró datos de rechazo, el demás grupo tubo lugar de 8 a 
18 di as posteriores y fueron de grado I I a I II, cuatro 
pacientes estAn vivos y en buenas condiciones generales de 
11 a 63 meses posteriores al trasplante, el resto de los 
que presentaron rechazo murieron en los siguientes 45 dias 
posteriores al mismo Cun solo paciente>, estos resultados 
se confirman por otros autores a.si que podrían considerarse 
como una buena opción de trat8miento en la Anemia de 
Fanconi. C18> .. 

En base a los rechazos y los problemas 
mensionados en el trasplante de médula ósea, dos grupos 
europeos uno para el trasplante de médula ósea y otros para 
inmunodeficiencia,. real izaron un estudio en 46 pacientes 
con desórdenes de inmunodeficiencia verdaderos CSx. de 
Wiskott-Aldrich, Inmunodeficiencia funcional de células 
tipo 1 con o sin expresión de deficiencia de HLA-II> 
osteoporosis maligna o anemia de Fanconi, con respectivos 
trasplantes de médula ósea con ~ no idénticos de 
diferentes donaciones. Fueron retirados de la MO las 
células uno Ccell-1 > para reducir el riesoo de enfermedad 
injerto contra huésped. También con este mismo propósito 
fue infundida en los pacientes un Ac monoclonal de ratón 
especifico para la función 1 infocitica CLFA-1 >. Once 
pacientes recibieron cinco infusiones de 0.1 mg/kg. de 3 a 
5 días, 35 pacientes recibieron 0.2 mg/kg. diarios por 3 a 
6 dias. <19). 

En estos pacientes el indice de sobrecrecimiento 
'fue de 2Y. en lugar de 26. lY. observado en un grupo control 
anterior de 24 pacientes, tratados en forma similar excepto 



por la infusión de Anticuerpos Anti-LFAl, no ocurrió 
rechazo tardío, el método de deplección celular 1 CE­
Rosetting or compath IM plus complement>. El resultado 
f'ueron diferentes indices de crecimiento (83.SX y 5/0.9Y. 
respectivamente, P=0.05). El indice de crecimiento fue 
ligero pero no significativamente influido por el grado de 
compatibilidad entre el donador y el receptor, el rechazo 
agudo de grado II o mayor ocurrió en 35.SX de los pacientes 
y el indice de rechazo crónico fue de 12.9X. El total de la 
supervivencia actl.1al con injerto funcional es de 4/,3Y.. en 
té1-mino medio en un seguimiento a 28 meses en pacientes con 
Inmunodeficiencia y con Osteoporosis, pero no se observó 
sobrevivencia en ninguno de los cuatro pacientes con Anemia 
de Fanconi, el desarrollo total funcional de las células de 
tipo 1 se observó en un promedio de 6 meses, y el 
desarrollo funcional de las células B se observa en un 
promedio de 10 meses. Los problemas infecciosos 
significativos se desarrollaron en la mayoría de los 
pacientes en el postrasplante, el virus de Epstein-Barr por 
células de tipo B pro 1 i fer.5 o desarrolló síndrome 
infeccioso en 7 pacientes, seis de los cuales estaban 
afectados de síndrome de Wiskott-Aldrich. La corrección de 
la Inmunodeficiencia en términos de cinética y calidad en 
la que se observó con Inmunodeficiencia severa combinada en 
los HLA no idénticos BMI. El uso en vivo de anticuerpo 
CDlla-LFA-1 como una terapia inmunosupresora adicional en 
los HLA no idénticos BMI. Puede así promover el crecimiento 
y la supervivencia, con la corrección de la enfermedad 
primaria, en un número importante de pacientes con 
osteoporosis e Inmunodeficiencia tratados durante la vida, 
pero no en los pacientes con Anemia de Fanconi. (19). 

Se ha demostrado recient.emente que la sangre de 
cordón umbilical de HLA genotípicamente igual de donadores 
puede proveer un número suficiente de células precursoras 
para la reconstitución hematológica. Esta técnica ha sido 
utilizada suscesivamente en el tratamiento de los niños 
afectados de Anemia de Fanconi. Células fetales fueron 
examinadas en cuanto a su tipo de HLA la sangre del cordón 
de donadores compatibles pueden ser recolectadas al 
nacimiento y congelarse para su subsecuente uso en 
reconstituciones hematológicas. 

La célula fet.al con amplificación del DNA por 
tipificación 02 puede ser un importante procedimiento 
adjunto para la verificación serológica de la determinación 
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de HLA I I y/o establecer clase I I con halo tipos idénticos 
al paciente. 

Otro autores ha demostrado que la sangre del 
cordón umbi 1 ical humano contiene e lonas de células 
precursoras en un número comparable al de la médula ósea· 
adulta, se reporta el 5° caso exitoso de trasplante de 
cordón umbilical. El paciente venía padeciendo de anemia de 
Fanconi complicada con marcada anemia aplásica. Durante el 
embarazo se mostró que la madre estaba portando un hermano 
no afecto de la enfermedad y con HLA idéntico al del 
paciente, la sangre al nacimiento fue colectada y congelada 
con nitrógeno líquido, después se trató al paciente 
afectado con Ciclofosfamida y radiaciones como 
anteriormente se ha descrito, los pacientes recibieron el 
trasplante de sangre del cordón umbilical de células 
descongeladas. Tres pacientes no presentaron efectos 
colaterales inmediatos, uno no tuvo suficiente seguimiento, 
pero dos pacientes están vivos con una adecuada 
reconstitución hematológica donada y sin la enfermedad 
crónica de injerto huésped. (20,21,22,23,24). 

PRONOSTIC:D 

El uso de asteroides y andrógenos han dado como 
resultado la remisión a largo pla~o, anteriormente la 
enfermedad habitualmente er-a fatal dentro de los dos a~os 

posteriores al diagnóst.ico, sin embar-go el incremento en la 
supervivencia ha condicionado que se incremente la 
presdisposición a la malignización de las células con que 
estos pacientes cursen, en base a esto se ha incrementado 
el diagnóstico de Leucemias y Tumoraciones sólidas en estos 
niF;os tanto en forma expontánea como secundaria a 
tratamiento, en seguida se mencionan algunos reportes de 
interés en la literatura. <1,2,3). 

Una revisión de todos los casos por el Comité de 
Registro Internac:ional para la anemia de FL\nc:oni reporta 
que por lo menos un 15% manifestaron Leucemia mielocitica 
aguda o P1·eleucemia. 

Estos pacientes comLtnmente presentaron clonas de 
médula ósea cariotipicamente anormales, pero no mostraron 
tras lo cae: iones cromosómicas, representando puntos débiles 
asociados con Oncógenos específicos, la leucemia en la 
anemia de Fanconi es más bien un proceso evolutivo, más que 
una fase aguda única, el defecto celular en la anemia de 
Fancon i resulta de una inestabilidad cromosoma l., 
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hipersensible al daño de DNA y con inestabi 1 idad por 
mutaciones de alelos dañados. Hasta la fecha es lo que se 
presenta, la caracteristica de la anemia de Fanconi podria 
fomentar nuestro entendimiento en la etiología de las 
Leucemias. (26.27). 

Se reporta el caso de un paciente de 11 aí1os el 
cual se conocia enfermo de anemia de Fanconi, de tres años 
de evolución, tratado con androgénos y asteroides, asi como 
múltiples transfusiones, dos semanas antes de su muerte se 
remitió por una cr1s1s aguda de anemia aplásica con 
septicemia y marcadas alteraciones en el funcionamiento 
Hepático. La autopsia reveló peliosis y múltiples tumores 
hepáticos que fueron estudiados histológica.mente, donde se 
diferenció carcionoma hepatocelular. 

Este caso contribuye a prevenir esas neoplasias 
hepáticas no metastc\sicas y pel iosis pudiendo encontrarse 
en pacientes con anemia de Fanconi tratados con Andrógenos 
y Esteroides. (28.29>. 

Se reporta al caso de otro muchacho de 9 años el 
cual padecía de anemia de Fanconi tratado con Oxymethalona 
un andrógeno sintético, murió de hemorragia intracraneal,. 
en la autopsia el hígado presentó di versos adenomas y un 
gran carcinoma 'fibrolaminar hepatocelular en la anemia de 
Fanconi. <PHLEBECTATIC PELIOSIS HEPATITIS>. Los once casos 
de la anemia de Fanconi reportado anteriormente no tuvieron 
aparentemente tipo 'fibrolaminar, los cuales tuvieron mejor 
pronóstico, ocurriendo en varios niños de ambos sexos y 
generalmente no se asociaron con cirrosis. 

El potencial de malignidad de los tumores 
primarios de hígado asociados con anemia de Fanconi es como 
la naturaleza de sus relaciones de anemia de Fanconi y la 
terapia con asteroides anabólicos. C28,29). 

Otros casos reportados por tener un alto riesgo 
de asociación de anemia de Fanconi y Carcinoma, se reportó 
un caso de un niño de 11 años con carcinoma de células 
escamosas de la lengua. 
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COtlCLUSIONES 

Por último otro punto importante en los pacientes 
y relacionado con el pronóstico es el relacionado con el 
c\·ecimiento posteriormente al trasplante de médula ósea, en 
padecimientos como Anemia Aplásica, Anemia de Fanconi y 
Síndrome de Wiscott-Aldrich. En 14 de 21 pacientes se 
observó detección del crecimiento lineal posterior al 
tt·asplante de médula ósea, el restablecimiento del 
crecimiento en forma normal tendió a ocurri.1- 1 a 2 af;os, 
posteriores al trasplante, si ésta se ejecutó a edad 
temp1-ana. También se real izaron pruebas de estimulación con 
Hormona del crecimiento las cuales se llevaron a cabo de 5 
a 72 meses después del trasplante de médula ósea. 6 de 8 
pacientes con enfermedad de injerto huésped crónica 
presentaron retraso significativo en el cree imiento, 
mientras que 8 de 13 sin enf'ermedad de injerto huésped 
disminuyeron su crecimiento, en la mayoria se llevó a cabo 
el estimulo mencionado, ninguna edad en trasplante, ni 
e1,fermedad diferente, ni presencia en el retardo del 
crecimiento postrasplante, dan diferencia significativa en 
lc1 respuesta a la estimulac ión de la hormona del 
c1~ecimiento. 

Esto concluyó que aproximadamente 2/3 partes ·de 
los niF;os con injerto de médula experimentaron una 
trascendente disminución de la velocidad de crecimiento 
después del trasplante de médula ósea. (30). 
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