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PRESENTACION DE CASOS
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RESUMEN

El sindrome de Beguez-Chediak-Higashi es una enfermedad rara, autosdmica
recesiva, descrita en Cuba por el Dr. Beguez-César en 1943. Se presenta un
paciente masculino de 8 meses de edad con antecedentes de infecciones graves,
obesidad, palidez cutdaneo-mucosa intensa, cabello de color plateado,
hepatoesplenomegalia y anemia con presencia de granulos lisosomales gigantes en
las células del sistema granulopoyético. Se tratdo con prednisona, vincristina,
etoposido y aciclovir oral con respuestas parciales y transitorias.

Palabras clave: Beguez-Chediak-Higashi.

ABSTRACT

Beguez-Chediak-Higashi syndrome is a rare illness; it was described in 1943 by Dr.
Beguez-Cesar in Cuba. We present an 8 months boy with frequent infections,
obesity, intense paleness, silver hair, hepatomegaly, splenomegaly, anemia and big
lisosomal granules in myelopoietic system. He was treated with prednisolona,
vincristin, VP-16, and oral acyclovir with partial and transitory results.
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INTRODUCCION

El sindrome de Beguez-Chediak-Higashi es una enfermedad rara, autosdmica recesiva,
que fue descrita por primera vez en Cuba en 1943, por el Dr. Beguez-Cesar en una
familia de 13 hermanos de los cuales 4 eran enfermos.! La alteracion genética estd
relacionada con mutaciones en el gen CHS1/LYST en el cromosoma 1q.%

Se caracteriza por albinismo déculo-cutaneo parcial, fotofobia, nistagmus, alteraciones
de la coagulacién, manifestaciones neuroldgicas variables y alteraciones de la
inmunidad, sobre todo de las células citotdxicas naturales, que predisponen a
infecciones virales y bacterianas.®*? El diagndstico se confirma por la presencia de
granulos citoplasmaticos gigantes en los leucocitos. El 85 % de los pacientes
desarrollan una fase acelerada en algin momento de su evolucién, con
caracteristicas clinicas y hematoldgicas muy similares a las de la linfohistiocitosis
hemofagocitica.'® La infeccidn por el virus de Epstein-Barr se ha descrito como
desencadenante de esta fase de la enfermedad, aunque no ha sido totalmente
probado.%*

El trasplante de células progenitoras hematopoyéticas es el tratamiento de eleccién,
efectivo en los trastornos hematopoyéticos e inmunoldgicos, pero ineficaz en las
manifestaciones neuroldgicas.'>!® El tratamiento actual de la fase acelerada es el
protocolo de la linfohistiocitosis hemofagocitica (LNH-94).%”

PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino de 8 meses de edad, hijo de padres sanos no relacionados, con
2 hermanos gemelares univitelinos normales, que presentd infecciones graves y
muchos episodios febriles de causa no precisada.

Al examen fisico se encontré obesidad, intensa palidez cutaneo-mucosa, cabello de
aspecto plateado, higado y bazo que rebasaban el reborde costal en 1 y 4 cm,
respectivamente, y retraso del desarrollo psicomotor.

En el fondo de ojo se observaron los vasos coroides por alteraciones de la capa
pigmentaria de la retina.

Los estudios de laboratorio mostraron: hemoglobina 78 g/L, reticulocitos 11 %,
leucocitos 5 x 10%/L, neutréfilos 17 %, linfocitos 81 %, monocitos 2 % y plaquetas
260 x 10°/L. La velocidad de eritrosedimentacién fue de 87 mm/h. En las
extensiones de sangre periférica y médula 6sea se observaron muchos granulos
lisosomales gigantes en las células del sistema granulopoyético y en los linfocitos
(fig. 1). Los restantes complementarios fueron normales: alaninoaminotransferasa,
urea, creatinina, hierro sérico, acido félico, vitamina B;,, muramidasa en plasma,
prueba de Coombs vy los titulos de anticuerpos contra el antigeno capsular del virus
de Epstein Barr.
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Fig. 1. Aspirado de médula dsea. Se observan granulos lisoso-
males gigantes (flecha) en las células del sistema granulopoyeé-
tico (May Grinwald Giemsa, % 1007,

Los estudios imagenoldgicos mostraron esplenomegalia ligera en la ultrasonografia
abdominal y en la tomografia axial computadorizada del sistema nervioso central se
observaron: atrofia cortical, cisterna magna amplia, dilatacién del cuarto ventriculo

y atrofia cerebelosa severa.

La biopsia de cabello mostré melanosomas gigantes (fig. 2).

Fig. 2. Felo, Se observa presencia de melanosomas gigantes
{Técnica Masson Fontana, = 407,

Se considerd al paciente en fase acelerada de la enfermedad y se inicié tratamiento
con prednisona (2 mg/kg/dia), vincristina (1,5 mg/m? semanal 4 dosis) y aciclovir
oral (20 mg/kg/dia) por 21 dias. La fiebre desaparecid, disminuyd la visceromegalia
y se normalizé la hemoglobina. Dos meses después reaparecieron las
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manifestaciones clinicas y de laboratorio, por lo que se repitio igual tratamiento con
buena respuesta, pero transitoria. La adicidn de etopdsido (150 mg/m?/dia, 3 dosis)
produjo una respuesta parcial durante un mes. El nifio fallecio en el curso de una
sepsis generalizada.

El estudio anatomo-patoldgico mostrd, ademas de las alteraciones propias de la
enfermedad, una bronconeumonia bilateral extensa, miocarditis intersticial,
enteritis aguda, peritonitis focal, esteatosis hepatica severa, infartos hemorragicos
esplénicos, hipocelularidad de la médula 6sea con depresién de las 3 lineas
hematopoyéticas.

DISCUSION

La mayoria de los pacientes con este sindrome en los que no se realiza el trasplante
de células hematopoyéticas, mueren antes de los 10 afios de edad,
fundamentalmente por infecciones.!®!! La muerte puede ser debida también a la
fase acelerada que es muy semejante a la linfohistiocitosis hemofagocitica y que
para algunos autores es desencadenada por la infeccién del virus de Epstein
Barr.®!31* En nuestro paciente hubo un progresivo agravamiento clinico y
hematoldgico, que no se pudo atribuir a una infeccién por este virus.

Durante su evolucién se observd reticulocitosis sin evidencias de anemia hemolitica
autoinmune. Los valores mas elevados de reticulocitos y la anemia intensa se
presentaron asociados con manifestaciones clinicas de la fase acelerada. Hasta
donde conocemos, estas alteraciones no se han descrito en la literatura.>** Aunque
no se pudo demostrar, es probable que existiera algun grado de hiperesplenismo.
La hipocelularidad de la médula dsea descrita en la necropsia se interpreté como
secundaria a los tratamientos utilizados.

En el presente caso hubo respuesta de corta duracion a la quimioterapia utilizada
que coincide con lo que han encontrado otros autores.>** Hasta el momento, el
trasplante de células progenitoras hematopoyéticas es el Unico tratamiento curativo
de esta enfermedad.'**®

El Dr. Béguez-César fue reconocido mundialmente como el descubridor de esta
enfermedad, durante la I Jornada Latinoamericana de Estudios Cooperativos en
Hematologia, celebrada en La Habana en 1973.!® Aunque la enfermedad haya sido
mas comunmente divulgada con el nombre de sindrome de Chediak-Higashi,
actualmente ya es reconocida en la literatura internacional como sindrome de
Beguez-Cesar-Chediak-Higashi.'*?°
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