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Sindrome de torax agudo: episodio vasoclusivo contra
neumonia en un paciente con enfermedad drepanocitica

Dres. Fabidn Lema*, Maria L. Polo*, Yamila Abadie* y Adriana Scrigni*

RESUMEN

La drepanocitosis es causada por la sustitucién del acido
glutdmico por valina en la sexta posicién de la cadena f de la
hemoglobina. Esta mutacién deforma los eritrocitos y produce
en ellos cambios morfolégicos, fisicos y funcionales. Las crisis
vasoclusivas, en diferentes localizaciones, son la causa de la
mayorfa de las complicaciones graves de esta enfermedad.
Entre las manifestaciones clinicas, el sindrome de térax agudo
se presenta entre el 40% al 50% de los casos.

Presentamos a una paciente de sexo femenino, de 11 afios, con
drepanocitosis, en quien se diagnosticé un sindrome de térax
agudo. Se describe la forma de presentacién, la evolucién
clinica y la terapéutica empleada.

Palabras clave: drepanocitosis, sindrome de térax agudo.

SUMMARY

Sickle cell disease is caused by the substitution of glutamic acid
for valine in the 6th position of the f-hemoglobin chain. This
mutation causes a distortion in red blood cell shape and affects
its morphology, structure and function. Vaso-occlusive crises,
in different sites, are responsible for most of the severe
complications of this disease. The acute chest syndrome, one of
the clinical manifestations of this condition, affects about 40%
to 50% of patients with sickle cell disease.

We report an 11-year old girl with sickle cell disease, who had
anacute chest syndrome. We describe her clinical presentation,
outcome and treatment.

Key words: sickle cell disease, acute chest syndrome.

INTRODUCCION

Laenfermedad de células falciformes o drepano-
citosis fue descrita por primera vez por Herrick, en
1910. Se debe a una mutacién que provoca la susti-
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tucion del dcido glutdmico por valina en la sexta
posicién de la cadena 3 de lahemoglobina, la cual se
denomina hemoglobina-S (HbS).! La HbS desoxige-
nada, interacciona con la cadena f§ adyacente com-
plementaria y forma polimeros que, al agruparse,
originan la deformidad del eritrocito.?

Las caracteristicas clinicas de la drepanocitosis
incluyen anemia hemolitica de severidad variable,
episodios agudos y recurrentes de dolor y dafio
orgdnico secundario a la oclusién de la microcircula-
cion. Las crisis de dolor, llamadas crisis vasoclusivas,
amenudo afectan varias dreas en forma simultdnea.®

Los cambios morfolégicos, fisicos y funcionales
producidos en los glébulos rojos ocasionan los epi-
sodios vasoclusivos.'*

Las alteraciones fisiopatolégicas se traducen en
una importante variedad de manifestaciones clini-
cas: crisis de dolor, sindrome de térax agudo, au-
mento de la susceptibilidad a infecciones, infartos
cerebrales, priapismo, crisis de secuestro espléni-
co, osteomielitis, crisis avasculares 6seas, glomeru-
lopatia microangiopética, retinopatia proliferativa
y tlceras en miembros inferiores en pacientes ma-
yores de 10 afios.>®

Elsindrome de térax agudo (STA) se caracteriza
clinicamente por fiebre, dolor tordcico, acortamiento
delainspiracién, tosy, enlos casos graves, hemép-
tisis, hipoxemia, leucocitosis y disminucién relati-
va de las plaquetas. Al inicio, la radiografia de
térax puede ser normal y posteriormente eviden-
ciar cambios inespecificos. Se postula que laembolia
grasa secundaria a las crisis vasoclusivas anivel de
lamédula 6sea y las infecciones respiratorias, prin-
cipalmente las neumonias adquiridas de la comu-
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nidad, pueden ser los desencadenantes del STA 347

En esta oportunidad se presenta una paciente
de 11 afios con diagnéstico de drepanocitosis en
quien se diagnosticé un STA.

HISTORIA CLINICA

Paciente de 11 anos, de sexo femenino, con
diagnéstico de drepanocitosis (HbS-S homocigota)
desde los 3 afios.

Consulté por fiebre y odinofagia. Se realizé
radiografia de térax que mostré infiltrado intersti-
cial leve con predominio parahiliar (Fotografia 1) y
se medicé con amoxicilina por VO.

Por continuar febril, con dolor en brazo izquier-
do y precordio, que no mejoré con analgésicos no
esteroides, consulté al servicio de emergencias. Se
realiz6 hemograma (glébulos blancos: 25,7 x 10°/1,
hemoglobina 9,4 g/dl, plaquetas 511,0 x 10°/1), ra-
diografia de térax que no mostré cambios con res-
pectoalaanteriory electrocardiograma con trazado
normal. Por presentar hipoxemia (Sat O, 90%) y
persistencia del dolor, se decidié su internacién.

Luego delarealizacién dehemocultivos, semedic
con ceftriaxona a 50 mg / kg /dia, por viaintravenosa
y eritromicina a 40 mg/kg/dia, por via oral.

Durante los primeros dias de la internacién
persisti6 febril. Empeoré el compromiso respirato-
rio, con auscultacién de rales subcrepitantes y sibi-
lancias y luego, hipoventilacién de ambas bases
pulmonares. El requerimiento de oxigeno por ca-

FotocGraFia 1. Radiografia de torax de ingreso. Infiltrado
intersticial leve con predominio parahiliar

>

nula nasal se incrementé a 3,5 litros por minuto
para lograr una saturacién de 97%. Los hemoculti-
vos fueron negativos, al igual que el examen viro-
l6gico de secreciones nasofaringeas, tomados al
dia siguiente de su ingreso. Se realiz6 una nueva
radiografia de térax a las 48 horas de su interna-
cién, que mostré mayor infiltrado intersticial e
imagen de consolidacién en ambas bases, a predo-
minio derecho (Fotografia 2).

Loshemogramas evidenciaron leucocitosis con
desviacioén a la izquierda y agravamiento de su
anemia.

Por empeoramiento de la dificultad respirato-
ria y la anemia se decidi6 al tercer dia de interna-
cién hacer exsanguinotransfusion. Posteriormente
aella, la paciente mejoré su estado general, desapa-
recié la fiebre y diminuyeron los signos de disfun-
cién respiratoria. La hemoglobina se increment6
de85g/dla9,2g/dl

Cumplié 10 dias de ceftriaxona y 14 dias de
eritromicina.

Permaneci6 internada durante 10 dias en total.
Se mantuvo afebril a partir del dia7 y se dio de alta
sin requerimientos de oxigeno.

DISCUSION

La drepanocitosis es una hemoglobinopatia es-
tructural debida a una mutacién, que sustituye la
adenina por timina, en la sexta posicién del gen de

FotoGraFia 2. Radiografia de torax tomada a las 48 horas del
ingreso. Se observa mayor infiltrado intersticial e imagen de
consolidacion en ambas bases con predominio derecho
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la cadena f de la hemoglobina. Esto ocasiona el
reemplazo del dcido glutdmico por valina, lo que
da origen a la hemoglobina-S (HbS)."?

El gen puede heredarse en forma homocigota
(HbS-S), heterocigota (HbA-S)y doble heterocigota
combinado con otra hemoglobina anormal (HbS-
C, HbS-D, HbS-E) o con talasemia.’

La forma de expresién homocigota esla causan-
te de la anemia de células falciformes o drepanoci-
tosis. Frecuentemente es asintomatica hasta los 6
meses de vida por los altos niveles de HbF."*

El sindrome de térax agudo (STA), se presenta
entre el 40% al 50% de los pacientes. Es mas fre-
cuente en los nifios pero mds grave en los adultos.
Constituye la segunda causa de hospitalizacién y
representa el 25% de las muertes prematuras.>*'°
Existe acuerdo en que el STA es la principal causa
de muerte en pacientes con drepanocitosis; el 4,5%
delosadultosy el 1,1% de los pacientes pediatricos
fallecen por esta enfermedad.®

Los sintomas de presentacion de esta entidad
son: fiebre, tos, sibilancias y dolor. Claramente, el
dolor agudo es un sintoma prodrémico en el STA.”
Nuestra paciente ingres6 por dolor precordial que
luego se definié localizado en costillas y, principal-
mente, en el esternén, relacionado con la mayor
actividad medular correspondiente a la edad. El
dolor agudo se presenta en mds del 70% de los
pacientes y se manifiesta a nivel 6seo."

Debido a las miltiples formas de presentacion,
es evidente que el cuadro clinico inicial es inespe-
cifico y éste es el principal motivo que produce
demoras en el diagnéstico.

Se desconoce la etiologia del sindrome y se
postula que puede ser multifactorial: causa infec-
ciosa, embolia grasa e infarto pulmonar causado
por la presencia de drepanocitos en la circulacién
pulmonar. En una serie publicada por Arndez Solis
en menores de 18 anos, la causa infecciosa fue la
mads prevalente durante la infancia; fundamenta
esta apreciacién en el hecho de que los episodios de
STA son mds frecuentes en los nifios, tienen predo-
minio estacional y disminuyen con la edad.®

Enla paciente presentada no selogré identificar
una etiologia definida, pero fue medicada con an-
tibiéticos de amplio espectro. Esto coincide con la
bibliografia: Vichinsky detect6 la causa de STA en
sélo el 55% de los casos.”

En cuanto al tratamiento, por la desmejoria que
present6 la nifia, se decidi6 al tercer dia realizar
exsanguinotransfusién y posteriormente una nue-
va transfusion. Estos procedimientos se efectuaron
con el propésito de remover y diluir eritrocitos con
HbS, aumentar la capacidad de transporte de oxi-

geno a los tejidos y evitar el aumento de la viscosi-
dad sanguinea.

El tratamiento actual en la enfermedad drepa-
nocitica, se basa en la prevencién de sus complica-
ciones, tratando de disminuir el nidmero de los
episodios vasoclusivos mediante la estimulaciéon
de la producciéon de HbF con hidroxiurea #1214
También se indica profilaxis antibiética y vacuna-
cién contra gérmenes encapsulados, la cual ha
reducido de manera importante la mortalidad por
infecciones (del 30% al 1%)."* El aumento de HbF
inhibe la polimerizacién de la HbS desoxigenada e
induce cambios en la membrana del eritrocito, con
disminucién de la adhesién de las células al endo-
telio. Clinicamente, los efectos se manifiestan por
la disminucién de las crisis vasoclusivas y del STA.
Ademas, disminuyen los requerimientos de trans-
fusiones y demora el dafio a 6rganos blanco."?

El tratamiento definitivo es el trasplante de
células progenitoras hematopoyéticas.!>1315

CONCLUSIONES

e Elsindrome de téraxagudo es una delas causas
mads frecuentes de internacién en los pacientes
con drepanocitosis.

e El cuadro clinico inicial es inespecifico, con
multiples formas de presentacién y éste es el
principal motivo que produce demoras en el
diagnéstico.

¢ Lardpida evolucién y la alta morbimortalidad
exigen actuar en forma precoz ante la sospecha
oevidencia de signos y sintomas que reflejen un
sindrome de térax agudo.

e La transfusion en la crisis aguda serfa una tera-
péutica beneficiosa; la exsanguinotransfusion
se reserva para situaciones muy graves.

* Alnopoder diferenciar clinicamente un cuadro
infeccioso de un cuadro puramente vasoclusi-
vo, es necesario el tratamiento empirico con
antibiéticos de amplio espectro.

¢ Por surepercusién multisistémica, el tratamiento
y seguimiento delos pacientes con drepanocitosis
debe abordarse en forma multidisciplinaria. m
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Miocardiopatia hipertréfica neonatal: una forma de
presentacion clinica de la enfermedad de Pompe

Dres. Constanza P. C. Kingston*, Verénica Sabio Paz* y Claudio L. Solana*

RESUMEN

La enfermedad de Pompe es una miopatia metabdlica por
déficit de la enzima alfa-glucosidasa dcida lisosémica. Los
pacientes afectados presentan hipotonia, alteracion de la suc-
cién, falta de progreso, imposibilidad de adquirir pautas ma-
durativas y miocardiopatia hipertréfica con insuficiencia car-
dfaca y muerte en el primer afio. La manifestacién mds promi-
nente es la cardfaca, el diagndstico puede realizarse precoz-
mente por la hipertrofia miocdrdica. El diagndstico temprano
cobramayor importancia a partir del desarrollo de una enzima
recombinante humana (rhAGLU). Los pacientes tratados han
demostrado mayor supervivencia y adquisicién de pautas
madurativas.

Presentamos el caso de un recién nacido con miocardiopatia
hipertréfica en quien se diagnosticé enfermedad de Pompe. A
partir del paciente, se diagnosticé a su padre con la forma del
adulto de la enfermedad, situacién pocas veces descripta. Con
el desarrollo de rhAGLU comenzé una nueva era en la historia
de la enfermedad y nuestro paciente ya se encuentra en trata-
miento.

Palabras clave: enfermedad de Pompe, miocardiopatia hipertrofica,
alfa glucosidasa dcida, rhAGLU, glucogenosis tipo I1.

SUMMARY

Infantile Pompe’s disease is a metabolic myopathy caused by
absence of lysosomal acid alpha glucosidase. Affected patients
present with myopathy, hypotonia, failure to thrive, and they
donotachieve motor milestones. Cardiachypertrophy leads to
cardiac failure and death within the first year of life. The most
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prominent feature of the disease is cardiac involvement. Pa-
tients can be diagnosed early due to the myocardial hypertro-
phy. Since the development of enzyme replacement therapy
with recombinanthuman alpha glucosidase (rhAGLU) prompt
diagnosis is essential. Patients treated with rhAGLU have
survived longer and achieved motor milestones unmet by
untreated patients.

Wereportanewborn patientin whom the diagnosis of Pompe’s
disease was established, and whose father was then diagnosed
as having late onset disease, an unusual situation to be found
in one family. The development of rhAGLU opens a new era in
the history of Pompe’s disease, and our patientisnow receiving
treatment.

Key words: pompe’s disease, hypertrophic cardiomyopathy, acid
alpha-glucosidase, rhAGLU, type 11 glucogenosis.

Laenfermedad de Pompe (EP) es una miopatia
metabdlica en la que se encuentra disminuida o
ausentelaactividad de laenzima alfa-glucosidasa
dcidalisosémica (AGA).! Los pacientes presentan
compromiso del musculo esquelético, cardiaco y
de otros 6rganos por depdsito de glucégeno liso-
somico. Pompe la describi6 en 1932, y tiene una
incidencia de 1 en 40.000 recién nacidos.** La
variedad infantil es mortal antes del afio de vida.
En los dltimos afios se desarrollé una enzima
AGA recombinante humana para el tratamiento
de la EP.*>* Ante la posibilidad de ofrecer a los
pacientes una opcion terapéutica, el diagndstico



