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Resumen

Laenfermedad de Minkowski Chauffard es una entidad autosémica
dominante causada por una morfologia eritrocitaria anormal

debido a deficiencias proteinicas especificas. También denominada
esferocitosis hereditaria, eslaprincipal causa de anemia hemolitica
hereditaria en México; se caracteriza ademés por esplenomegaliae
ictericia. El objetivo del presente reporte de la enfermedad en dos
hermanas consanguineas radica en presentar lainformacion actual
existente en el padecimiento asocidndolaa manejo integral de este
tipo de pacientes, incluyendo tests genéticos de diagndstico actuales
y lautilidad de lacirugia

Palabras clave: Esferocitosis hereditaria, anemia hemolitica,
ictericia, esplenectomia.

Abstract

Minkowski Chauffard disease is transmitted in a dominant
autosomical pattern; it is caused by abnormal eritrocitary
morphology due to specific protein deficiencies. Also known

as hereditary spherocytosis, it is the main cause of hereditary
haemolytic anemig; it is also characterized by splenomegaly and
jaundice. The aim of the report of the disease in two sisters, it is
to present the current information available about the disease and
correlate it to the integral patient management, including genetic
tests and the usefulness of surgery.

Key words: Hereditary spherocytosis, hemolytic anemia, jaundice,
splenectomy.

INTRODUCCION

La enfermedad de Minkowski Chauffard es autosomica
dominante, caracterizadapor anemiahemolitica causada por
una morfologia eritrocitaria anormal debido a deficiencias
proteinicas especificas. En nuestro pais, esta entidad clini-
ca, también conocida como esferocitosis hereditaria, es la
principal causa de anemia hemolitica hereditaria® En €l
75% de | 0s casos se transmite con carécter autosdmico do-
minante, mientrasque en el 25% restante presentaun patron
autosomico recesivo, herencia dominante con penetrancia
incompleta 0 mutaciones espontaneas.? La mayoria de los
individuos afectados cursacon hemdlisisleve o moderada.®
La enfermedad es causada por un defecto en la organiza-
cion del citoesqueleto eritrocitario debido a deficiencia o
disfuncién de alguno de sus constituyentes, tales como la
espectrina, ankirina, banda 3 y/o proteina 4-2, cuyo papel
es el de mantener la forma, deformabilidad y elasticidad
del glébulo rojo.>®

Se presentan a continuacion dos casos de laenfermedad
en dos hermanas con historia de ictericiay anemia, ambas

con presenciade colecistitislitiasica, sintométicaen unade
ellas. Trasunaexhaustivaevaluacion, sellevaron acabo sa-
tisfactoriamente col ecistectomiay esplenectomiael ectivas,
obteniéndose asi notable mejoria clinica.

PRESENTACION DEL CASO

Se trata de pacientes femeninos de 12 y 16 afios, hermanas
consanguineas. Lapaciente de 16 afios (caso 1) fue producto
de un embarazo que cursd con amenaza de parto pretér-
mino por infeccion de vias urinarias; se obtuvieron datos
de sufrimiento fetal agudo, motivo por el cual se decidio
interrupcién del embarazo via abdominal, obteniéndose
producto a término de 3,200 g. A los ocho dias de recién
nacidafue necesaria su hospitalizacién enlaUnidad de Cui-
dados Intensivos Neonatales (UCIN) por presentar ictericia
generalizada; permanecio siete diasenlaUCIN, recibiendo
tratamiento con fototerapia, resolviéndose el cuadro. La
paciente cursd con anemia hemolitica y reticulocitosis.
Ante un alto indice de sospechay tras descartar otras cau-
sas comunes de tales hallazgos de laboratorio y clinicos, se
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realizaron estudios al padre, quien fue diagnosticado como
portador del padecimiento.

La hermana menor, de 12 afios (caso 2), fue producto
de un embarazo normoevolutivo, presentando ictericia a
momento del nacimiento en zonas Kramer -1V, tratada a
los cinco dias de recién nacida mediante exanguinotrans-
fusion. Durante la edad preescolar y escolar, se mantuvo
asintomatica, en control por consulta externa en su unidad
médica de adscripcion. La hermana menor fue la primera
en presentar sintomatol ogiarel acionada con laenfermedad,
si bien la madre refiere que ambas tenian € antecedente
de leve tinte ictérico en esclerdticas, sin cursar con algin
otro sintoma. Inici6 tres semanas previas a su ingreso con
dolor abdominal difuso y lumbar, con astenia, artralgias,
fiebre de 38 °C y adinamia. Presentaba el antecedente en
semanas previas de tener manifestaciones dermatol 6gicas
de equimosisy petequias. A suingreso TA 110/80. Grupo
sanguineo A positivo. Panel viral negativo. Se integro e
diagnostico de esferocitosis hereditariaasociando laclinica,
los estudios de laboratorio y el antecedente de positividad
paralas pruebas delaenfermedad, tanto en el padre como en
lahermana mayor. Se realizo un frotis de sangre periférica
evidenciando esferocitos.

A la exploracion fisica, paciente con palidez, ictericia
generalizada, dolor en hipocondrios derecho e izquierdo,
palpandose hepatomegalia y esplenomegalia; incluso en
radiografia simple de abdomen era variable el crecimiento
esplénico (Figura 1). Laecografiade higadoy viasbiliares

Figura 1. Radiografia simple de abdomen. Se aprecia hepa-
toesplenomegalia. (Caso 2).
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demostré higado aumentado de tamafio, vesicula acodada
y en su interior la presencia de multiples litos moviles que
generaban sombra sonicaposterior, esplenomegalia, rifiones
en situacion normal. Se programo cirugia el ectivarealizan-
dose mediante cirugia abierta exploracion de vias biliares,
esplenectomiay col ecistectomiatotal es en un mismo tiempo
quirdrgico.

La hermana mayor acudio seis meses posteriores a la
intervencion quirdrgica de su hermana, presentando im-
portantetinteictérico en esclerdticas, palidez tegumentaria,
astenia y adinamia. Se realizaron estudios de laboratorio
basicos asi como test de fragilidad osmética y frotis pe-
riférico. La tomografia demostré en esta paciente que la
esplenomegalia condicionaba desplazamiento en sentido
caudal del rifién izquierdo (Figuras 2 y 3). Los resultados

Figura 2. Tomografia computarizada. Evidencia de esplenome-
galiay litiasis vesicular. (Caso 1).

Figura 3. Tomografia computarizada. Esplenomegalia con mo-
derado desplazamiento renal izquierdo. (Caso 1).
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de laboratorio prey postoperatorios de ambas pacientes se
muestran en el cuadro |. El resultado del test de fragilidad
osmatico se encuentraen el cuadro 1.

En ambas se programo cirugia electiva consistente en
esplenectomiay col ecistectomiaabiertas mediante abordaje
abierto en lalinea media. Los padres de |as pacientes soli-
citaron larealizacion delos procedi mientos quirdrgicos por
medio de este abordaje, no aceptando realizacion decirugia
laparoscopica. No mencionaron algin motivo en especial
de esta eleccion. La evolucion postoperatoria fue satisfac-
toria con disminucion progresiva de la hiperbilirrubinemia

Cuadro |. Valores de laboratorio comparativos durante el pre y
postoperatorio.

Caso 1 (hermana mayor)

Perfil hepatico Preoperatorio Postoperatorio
Bilirubina total 5.89 7.71
Bilirubina directa 0.31 0.36
Bilirubina indirecta 5.58 7.35
TGO 16 16
TGP 13 17
Fosfatasa alcalina 70 59
Biometria hematica Preoperatorio Postoperatorio
RBC 3.38 3.93
HGB 10.90 12.70
HCT 27.9 35.3
MCV 82.4 89.6
MCH 32.2 32.3
MCHC 39.0 36.1
RDW 22.8 21.1
PLT 326 374
Reticulocitos 7

Esferocitos + +
Caso 2 (hermana menor)
Perfil hepatico Preoperatorio Postoperatorio
Bilirubina total 38.9 14.83
Bilirubina directa 16.9 9.1
Bilirubina iindirecta 22 5.73
TGO 46 49
TGP 103 70
Fosfatasa alcalina 202 194
Biometria hematica Preoperatorio Postoperatorio
RBC 3.06 4.1
HGB 10.2 13
HCT 26.2 36.7
MCV 85.6 90
MCH 33.3 314
MCHC 38.9 34.8
RDW 18.5 15.6
PLT 247 590
Reticulocitos 6.2

Esferocitos +
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Cuadiro Il. Test de fragilidad osmética, solucion hipoténica.
Espectrofotometria. Paciente 1.

Hemodlisis inicial problema .70%  Referencia .45-.50%
Hemodlisis inicial testigo .50%  Referencia .45-.50%
Hemolisis completa problema .50%  Referencia .30-.40%
Hemodlisis completa testigo .40%  Referencia .30-.40%

y notable mejoria clinica. Ambas fueron respectivamente
egresadas en €l dia 5 del postoperatorio. Ambas pacientes
recibieron inmunizacion contraneumococo y llevan segui-
miento protocolario cada tres meses.

DISCUSION

Actualmente se conocen los genes que codifican para las
proteinas de membrana del citoesqueleto del gldbulo rojo
asl como sus respectivos sitios cromosdémicos; € conocer
la mutacion genética especifica no tiene influencia en el
manejo clinico del paciente. Entre los genes se encuentran
el SPTAL, SPTB, ANK1, EPB42.2 Un estudio publicado
por Pereay colaboradores evalud la utilizacion de los poli-
morfismos G199A y Ncol del gen ANK1, y Memphis| del
gen SLC4A1 como marcadores genéticos para identificar
estaenfermedad en pacientes mexicanosy concluyendo que
unicamente el polimorfismo Ncol puede ser utilizado como
marcador genético derastreo de esferocitosishereditaria.® El
diagndsti co se hace cominmente en un preescolar o escolar
con anemia de grado variable, esplenomegalia e ictericia.
Se reporta col€elitiasis asociada en 21-63% de |os casos.’

En lamayoria de casos (75%) existe la historia familiar
de la enfermedad.® L os parametros de diagndstico parala
esferocitosishereditariason el hallazgo de esplenomegaiaa
laexploracién fisica, pruebade Coombs negativa, evidencia
de alteracion en la morfologia de los eritrocitos en frotis
periférico, es decir, esferocitos, asi como anomalia en los
indiceseritrocitari os tales como disminucién de hemoglobi-
nay volumen corpuscular medio, aumento de concentracion
de hemoglobina corpuscular mediay reticulocitosis.®

En cuanto al tratamiento, deben ofrecerse transfusio-
nes sanguineas y suplementos de folato en medida de lo
necesario, asi como tratamiento sintomatico. Se encuentra
ampliamente aceptado que los pacientes afectados por la
enfermedad, al igual que con otro tipo de anemias hemo-
liticas en particular, se benefician considerablemente con
larealizacion de esplenectomia. Es de suma importancia
evaluar el riesgo-beneficio en cada uno de los pacientes,
tomando en consideracion laedad del sujeto, la severidad
delaanemia, €l grado de hemdlisisy las dimensiones del
bazo. Algunos estudios demuestran que el mayor beneficio
de la esplenectomia se obtiene en pacientes con formas
moderadasy severas de laenfermedad.®>” Asi mismo, mu-
chos pacientes son diagnosticados con colecistitislitiésica,
donde el hallazgo es compatible invariablemente de litos
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de pigmento negro; un ndmero variable de pacientes se
presentara sintomatico y requerira ademas la realizacion
de colecistectomia, lacual puede ser efectuadaen el mismo
tiempo quirdrgico de la esplenectomia. Actualmente, la
tendencia quirdrgicamundial es que ambos procedimien-

tos sean realizados mediante abordaje laparoscopico, ya
gue la cirugia de minima invasion ofrece menor trauma
quirtrgico al nifio, ademas de que existe recuperacion y
reintegracion mésrépidas alas actividades cotidianas, y es
mejor aceptadatanto por pacientes como por sus padres.”**
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