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Presentacion del caso clinico Tirp

MC: nifia de 13 meses remitida a las CEX de Hematologia desde su hospital de
referencia por NEUTROPENIA

AP: No RAMc. Inmunizacion adecuada. Pie zambo bilateral corregido con yesos. Dos
ingresos hospitalarios (a los 9 meses por sindrome febril con HC + a S. aureus y a los
12 meses por sindrome febril + celulitis sublingual y submaxilar)

AF: abuela materna con MM a los 65 afios. Padres y una hermana sanos.

EF: Peso 8,9Kg (p15-50); Talla 73,5cm (p15). No signos de fenotipo peculiar ni
malformaciones aparentes. Sin hallazgos de interés
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Presentacion del caso clinico

Hemograma: NEUTROPENIA

1

Controles analiticos seriados: neutropenia

Estudio de sangre periférica: morfologia sin alteraciones

Serologia: negativa
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Presentacion del caso clinico

Bioquimica: HIPERTRANSAMINASEMIA

1

- Estudio celiaquia
- Alfa 1 antitripsina
- Serologia virus hepatotropos
- Autoinmunidad (ANA, ASMA y anti LKM)

- Metabolismo cobre y zinc

1

Estudio de funcidén pancreatica:
Elastasa fecal < 0,2mcg

1
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INTERCONSULTA A DIGESTIVO INFANTIL

*
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Introduccion

Duct cells Pancreatic islet cells
secrete NaHCO3. secrete hormones.

Células acinares: sintetizan, almacenan
y secretan las enzimas pancreaticas
(proteasas - tripsina, quimotripsina y
carboxipeptidasas -, lipasa y amilasa)

Acinar cells secrete <2~ |
digestive enzymes.

Células tubulares: secretan aguay
bicarbonato

Pancreatic acini form =
the exocrine portion ‘m
of the pancreas.
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Insuficiencia pancreatica exocrina

CLINICA:;

DESTRUCCION
- Esteatorrea >90% DE TEJIDO
- Diarrea cronica PANCREATICO

- Dolory distension abdominal
- Fallo de medro

Pruebas directas (invasivas)
’ Estimulacion con secretina - colecistoquinina

\ Pruebas indirectas (no invasivas)

Analisis cuantitativo del contenido de grasa en heces mediante infrarrojo préximo (FeNIR)
Elastasa fecal (valores normales >200mcg/g de heces)
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Insuficiencia pancreatica exocrina

ETIOLOGIA:

Adquiridas

Congénitas

Malformaciones y alteraciones obstructivas

Alteraciones genéticas

Pancreatitis aguda
Pancreatitis aguda recurrente
Pancreatitis cronica
Pancreatitis autoinmune

Pancreas divisum

Pancreas anular

Pancreas ectodpico

Agenesia o hipoplasia pancreatica
Anomalias de la unién biliopancreatica
Quistes pancreaticos congénitos

Fibrosis quistica

Sindrome de Shwachman Diamond
Sindrome de Johansson-Blizzard

Sindrome de Pearson

Déficits enzimnaticos aislados

El tratamiento varia en funcion de la etiologia
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Resolucion del caso clinico

MC: nifla de 15 meses remitida a las CEX de Digestivo Infantil desde la CEX de
Hematologia por sospecha de Sindrome de Shwachman Diamond ante el
hallazgo conjunto de neutropenia + insuficiencia pancreatica exocrina
(Elastasa fecal inexistente)

EF: Peso 9,4 Kg (p15-50); Talla 75,5cm (p15-50). Abdomen globuloso, no
doloroso. Resto sin hallazgos.

Clinica digestiva: unas 4 deposiciones diarias de consistencia pastosa
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Resolucion del caso clinico

Se completa estudio:

- Ecografia abdominal: higado de tamafio normal con discreto aumento de ecogenicidad
del parénquima con abundante gas intraabdominal. Resto sin hallazgos

- Fibroscan: valores compatible con esteatosis leve (S1)

- AS: GOT 171 U/L; GPT 225 U/L; GGT 44 U/L; Amilasa 14 U/L; Lipasa 7 U/L. Déficit de
vitamina D y E. Estudio de IG normal, Ac de enfermedad celiaquia negativos.

- Estudio de heces: Elastasa < 0,2mcg/g; Grasa en heces POSITIVA; Calprotectina y SOH
negativas.
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Resolucion del caso clinico

Se completa estudio:
- Estudio genético FQ: NEGATIVO

- Estudio genético SSD: se detectan DOS VARIANTES PATOGENICAS en el gen SBDS que podrian
ser la causa genética de la enfermedad:
- Sustitucion de una base T > C en heterocigosis en la posiciéon 260 del cDNA en el exdn 2 del
gen SBDS

- Delecién de 2 bases e insercidn de 2 bases con una frecuencia alélica cercana al 30% entre
la poblacion 183-184 del cDNA en el exén 2 del gen SBDS

SINDROME DE SHWACHMAN DIAMOND
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Sindrome de Shwachman Diamond

Sindrome genético poco frecuente de herencia autosémica recesiva

Enfermedad multisistémica caracterizada por insuficiencia pancreatica exocrina,
disfuncion de la médula ésea, alteraciones esqueléticas y talla baja

Constituye la segunda causa genética mas frecuente de insuficiencia pancreatica exocrina
(tras la FQ). Gen SBDS en el cromosoma 7, locus 7q11

Incidencia: 1 por cada 77000 nacidos vivos
Relacion nifia-nifio de 1,7:1
Mediana de edad al diagndstico de 1,3 afios

No predileccién étnica o racial ‘X o
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Sindrome de Shwachman Diamond

Lipomatosis pancreatica con
insuficiencia pancreatica
exocrina

Condrodisplasia metafisaria
de huesos largos (cadera)
entre el 50-75%
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Sindrome de Shwachman Diamond

Médula ésea hipocelular con

. disminucién de la serie mieloide Infecciones recurrentes y
N (neutropenia 95%, anemia = desarrollo de procesos
normo-normo 80% y neoplasicos hematolégicos

trombocitopenia)

MO nuestra paciente
Estudio medular con poca celularidad (hipocelular). Representatividad de las
tres series, sin displasias significativas (salvo displasia menor en < 10% de la
serie roja). Secuencias madurativas conservadas en serie roja, mielomonocitica
y megacariocitica.
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Sindrome de Shwachman Diamond

Retraso del crecimiento en hasta el 60%

Hepatomegalia 15% y elevaciéon de transaminasas 60%

Retraso de la denticion (displasia dental)

Hipertrofia del ventriculo derecho

Afectacion oftalmoldgica: ptosis, estrabismo, coloboma, queratitis punctata...

Piel seca, eccema, ictiosis moderada e hiperpigmentacion
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Sindrome de Shwachman Diamond

TRATAMIENTO:

Suplementacién de enzimas pancreaticas y vitaminas liposolubles

Prevencion y tratamiento de enfermedades infecciosas con tratamiento precoz de la
enfermedad febril: antibioterapia y/o factor estimulante de granulocitos
(controversia)

Afectacion hematoldgica: trasplante de médula ésea (Unico curativo).

Seguimiento y tratamiento de las deformidades dseas

PRONOSTICO

Viene determinado por la aparicion de infecciones y procesos neoplasicos
hematologicos. Riesgo de malignizacion en torno al 25%. Supervivencia media en torno
a los 35 afos.
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Conclusiones

La funcién exocrina del pancreas es fundamental en el proceso de digestion de nutrientes

Actualmente los métodos no invasivos, como la determinacion de elastasa fecal, son de
eleccidon en el diagnostico de la insuficiencia pancreatica exocrina

Las causas congénitas suelen dar clinica durante el primer afio de vida, destacando la
diarrea crénica, dolor abdominal y fallo de medro

El SSD es una enfermedad genética poco frecuente, pero supone la segunda causa mas
frecuente de IPE congénita

El SSD presenta afectacion multisistémica con afectacion de la funcidén pancreatica
exocrina, disfuncion de la médula 6sea y alteraciones 6seas

El principal factor prondstico de la enfermedad es la afectacion hematoldgica
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