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Sefior Director:

Hemos leido con atencidn lanota clinica de Pastor y cols.®
sobre el tratamiento con G-CSF de forma continua en un caso
de neutropenia congénitainfantil. Queremos aportar nuestra ex-
perienciaen un caso similar.

Caso clinico

Nifia de 5 meses de edad que consulta por diarreas de repe-
ticién y pobre ganancia ponderal. A los 4 meses habia presen-
tado un cuadro de infeccidn urinaria por E. coli, con estudio eco-
gréfico y cistogréfico normales. La exploracion fisica resulto
normal, detectandose en e hemograma unaintensa neutropenia
(ver tabla) sin otros datos morfol gicos anormales. Los datos
bioquimicos fueron normal es, mientras que la cuantificacion de
las inmunoglobulinas mostré un aumento policlona. En el as-
pirado de médula 6sea se apreciaba una disminucion muy mar-
cada de la serie granulocitica, constituida exclusivamente por
promielocitosy mielocitos, y unamarcadaeosinofilia. Enlaci-
tometria de flujo del aspirado medular se encontré unaausencia
casi total delaserie granulocitica, un incremento de la monoci-
ticay normalidad de las poblacioneslinfocitarias. El estudio de
biologia molecular descarté datos de clonalidad de las pobla
cionesB o T. Serealiz6 estudio digestivo que fue normal, salvo
por €l hallazgo de quistes de Giardia en heces. En €l estudio fa-
miliar se demostrd la presencia de neutropenia asintomaticaen
€l padre (500 N), unos recuentos de neutréfilos normales en la
madre, y el antecedente de un episodio de neutropenia, coinci-
diendo con una peritonitis, y posterior recuperacion acifras nor-
males en € hermano, quien en la actuaidad vuelve a presentar
unaintensa neutropenia con una periodontitis como proceso in-
feccioso mas|lamativo. La paciente fue dadade altacon el diag-
ndstico de neutropenia familar severa, sin precisar tratamiento,
salvo dosis Unicadetinidazol y correcciones dietéticas que me-
joraron su cuadro diarreico.

Cinco meses después acude por tumefaccion del tercer de-
do de lamano izquierda de cinco dias de evolucidn, sin fiebre
ni afectacion del estado general, pero sin respuestaal tratamiento
con amoxicilinay cefixima, comprobandose de nuevo la au-
sencia de neutrdfilos en sangre periférica. El absceso fue dre-
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Tabla | Tabla de evolucién analitica
Diagnéstico 2dias 4dias 7dias  2meses
con con trasfin  trasfin
G-CS G-CS Tto.con Tto.con
G-CF GCs
Hematiesx 104/L 3,81 413 426 4,32 4,27
Hemoglobinag/L 103 105 109 109 111
Hematdcrito % 30,6 30,9 31,9 32 33,7
HCM pg 27,1 26,7 26,9 26,8 27,1
Plaquetasx 109L 539 561 535 342 136
Leucocitosx 109L 6,8 124 21,3 78 18
Neutrdfilog/mms3 47 4400 3.400 1.400 100
Linfocitos/mm3  5.400 5.700 7.900 5.200 800
Monocitos/mm3 1.136 2200 9.600 1.100 900

nado y tratado con teicoplanina, pero ante lalenta evolucién se
decide afiadir al tratamiento G-CSF adosis de 40 ug/diaduran-
te cinco dias, ascendiendo la cifra de neutréfilos hasta 4.400/mm?
alos dos dias de tratamiento, con la evolucion que se muestra
enlatabla, paradescender posteriormente a su situacion de neu-
tropeniaintensa mantenida, comprobada en sucesivos contro-
les. Desde entonces la paciente ha presentado varios episodios
de infecciones de vias respiratorias atas que se han resuelto con
antibioterapia de amplio espectro. La nifia, en el momento ac-
tual, presenta un desarrollo somatico normal. Coincidimos con
los autores en las buenas respuestas al canzadas en |as neutro-
penias severas familiares con G-CSF23), que pueden resultar de
gran utilidad en €l caso de procesos infecciosos en los que los
antibidticos solos no resultan efectivos. Sin embargo, larapida
desaparicion de su efecto tras su supresion, obliga a su uso de
forma continua para lograr de forma mantenida unos recuentos
de neutrofilos que resulten adecuados para prevenir posiblesin-
fecciones. Su ato costo y sobre todo la posibilidad del desa-
rrollo de importantes efectos secundarios® en su uso prolon-
gado (neumonitisintersticial, sindrome de Sweet, rotura esplé-
nica, osteopenia/osteoporosis...), nos lleva a considerar que €l
uso continuo de G-CSF debe estar reservado para pacientes con
infecciones muy severasy repetidas®. Puesto que existen casos
como &l nuestro, que aun con recuentos muy bajos de neutrofi-
los pueden permanecer asintomaticos durante largos periodos
de tiempo, por lo que probablemente no compense el riesgo de
un estimulo continuado sobre los progenitores granul ociticos.
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S. Director:

He leido lainteresante nota clinica de los Dres. Gonzélez
de Diosy Moya titulada «Ampliacion del espectro clinico del
sindrome de Robinow»®, sobre la cual me gustaria hacer algu-
nos comentarios. Tras un lectura detenidadel casoy vistalaico-
nografia aportada, tengo ciertas dudas sobre e diagnéstico dela
paciente. Los argumentos en |os que baso mi apreciacion son
principamente tres: 1) el fenotipo craneofacia, al menos en las
fotografias publicadas, no tiene los rasgos tipicos del sindrome
de Robinow (nariz corta, puente nasal hundido y orificios ante-
vertidos), y aunque no seincluye un perfil delacara, laapariencia
de la misma no recuerda a los pacientes publicados de sindro-
me de Robinow?; 2) en |la paciente no estan presentes dos de los
hallazgos considerados caracteristicos del sindrome, como son
labajatallapostnatal y las anomalias genitales (hipotrofiade cli-
toris y labios menores)®. De nuevo, como muy bien subrayan
los autores, es posible que a gunos pacientes no presenten algu-
no (uno) de los hallazgos «tipicos» 0 comunes del sindrome, pe-
ro en este caso son dos hallazgos los ausentes. Este hecho plan-
teael diagnostico diferencial con otros sindromes dismorficos.
Seriainteresante conocer las medidas (envergadura, brazo/an-
tebrazo, etc.) para confirmar la displasia mesomélica de extre-
midades. Lainclusion del estudio radiol 6gico de los huesos lar-
gos hubiera sido también de gran ayuda. En todo sindrome dis-
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morfico, y especialmente ante lafalta de estudios complementa
rios diagndsticos, es importante cuantificar los pardmetros so-
matomeétricos susceptibles de medicidn, especialmente si son
anormales. 3) En la paciente existen hallazgos anormales im-
portantes que son infrecuentes en el sindrome de Robinow. En
primer lugar, laimagen de laresonancia magnética cerebral mues-
tra, aparte de la dilatacion ventricular, un importante defecto en
las estructuras de lalinea media (¢agenesia de cuerpo calloso?).
Estaanomalia estructural, y en general otras anomaliasdel SNC,
no aparecen en laliteratura del sindrome de Robinow (es posi-
ble que haya alguin caso aislado). Tampoco es habitual laexis-
tencia de retraso psicomotor o deficiencia mental, yaque alre-
dedor del 80% de los casos publicados tienen unainteligencia
normal®.

En resumen, los autores presentan un caso clinico muy inte-
resante, con algunos rasgos dismarficos compatibles con sin-
drome de Robinow, pero en €l que faltan hallazgos caracteris-
ticos y estan presentes varias anomalias no descritas (o infre-
cuentes) en el mismo. Pienso que se deberia haber insistido un
poco més en el diagnostico diferencial, especialmente con sin-
dromes como la displasia frontonasal, displasia braguicefalo-
frontonasa o displasia craniofrontonasal. También deberia des-
cartarse un sindrome velocardiofacial (microdelecion en 22q11),
yaque la paciente presenta hallazgos compatibles con € mismo
(retraso del lenguaje, sordera de conduccion, nariz prominente
con raiz nasal «cuadrada», base de lanariz estrecha, paladar oji-
val, retromicrognatia, cardiopatia congénita por defecto del ta-
bique ventricular, microcefalia?), o que justificarialarealiza-
cién de FISH (hibridacion in situ con fluorescencia) en dichare-
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