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ENFOQUE DIAGNOSTICO DEL

NINO HIPOTONICO

RESUMEN

Carlos Madina Malo y cols.’

La hipotonia corresponde mas a un sintoma dentro de un contexto patologico,
gue a una enfermedad. por lo tanto requiera un diagnostico integrado basado en
la =emiclogia, |a eticlogia y la edad de presantacion.

Parasras cLAVE:

Hipotonia de origen central, hipofonia de origen periférico, hipotonia esencial.

ASPECTOS GENERALES

DEFINICION

Hipotonia es la disminucidn del tono muscular en forma
generalizada que ocasiona en el recién nacido y en el
lactante retardo de su desarrollo motor y en el preesco-
lar y &l escolar, disminucion de la actividad motora .

El tono muscular se refiere a la resistencia del
musculo a la extensidn pasiva y su evaluacion es
un componente esencial de cualquier examen del
sistema motor. Es una contraccién sostenida e
involuntaria del muscule debida a la accion ner-
viosa, gue no arigina movimientos o cambios en
la posicién de las articulaciones. Las caracleris-
ticas del tono muscular egtan condicionadas al
estado del misculo, a |la integridad del sistema
nervioso periférico, a la situacion de la via piramidal
v a las diferentes vias extrapiramidales *7,

El organismo mantiene &l tong muscular en forma de
ligera y permanente contraccion muscular que le per-
mite mantener la postura, fijar las arliculaciones y estar
en condicion de realizar maovimientos con la suficiente
agilidad y a la vez con la adecuada consistencia™.

La hipertonia se encuentra por lo general en les casos
de disfuncion de las neuronas motoras superiores o del
tracto corticoaspinal y aungue es poco frecuente en el
recién nacido, se la puede observar en algunos lactantes
gue hayan experimentado alguna lesion hipdxica signi-
ficativa. hermorragia intraventricular profusa o meningitis
bacteriana.

La hipolonia es mas comun vy puede presentarse en
toda una variedad de procesos patologicos que afectan
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el carabro o cualquiar pafe de la unidad motora, desde
la corteza hasta el mugculo,

La hipctonia debe distinguirse de la debilidad muscular
¥ no deben ser consideradas como 2iNanimos.

ASPECTOS DEL DESARROLLO DEL
TONO MUSCULAR

A medida gue se desarrcllan los receptares y se
mielinizan de los nervios acurre un aumento en la acti-
vidad de |las descargas de los receptores, de la veloci-
dad de conduccién de log nervios motores vy del tono
muscular,

Los cambios de tono muscular gue oeurren cuando avan-
za el proceso de maduracitn de los sistemas nervicso
central y periférico se han utilizado como base para la
evaluacion de la edad gestacional del recién nacido’.

MECANISMOS REGULADORES DEL
TONO MUSCULAR.

El tono muscular depande de un companante central o
supramedulary un componente pariférico.

El componente central esta constituido por la corte-
Za carebral, los ganglios basales, el cerabelo, el tron-
co cerebral y |la medula espinal. En el control
supramedular juegan papel muy importante los cir-
cuitos cortico-subcorticales gue interrelacionan los
componentes centrales.

A suvez el componente periférico esta formado por los
ndcleos del asta anterior medular, las fibras de conduc-
cion (nervio periferico), el huso neuromuscular {placa
mioneural), el tendon (donde se encuentra el Grgano de
Golgi) y la fibra muscular &

COMPONENTE CENTRAL O
SUPRAMEDULAR

El sistemna motor extrapiramidal esta integrado por vias
corticales muy desarrclladas que se conectan con
neurcnas de los ganglios basales, sustancia reticular,
sistema vestibular y cerebelo. Las principales vias de
sus proyecciones son los fasciculos tecto-espinal, re-
ticulo-espinal y vestibulo-espinal. Estos fasciculos asu
vez reciben impulsos de los ganglios basales y del ce-
rebelo. Tienen una sers de vias que se proyectan sobre
lainervacicn periférica a traves de neuronas intercalares.,
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Este sistema es el que modifica el tono, 1a ammonia y la
coordinacion de los movimientos y ademas recibe el
influjo de las zonas subcorticales a traves de un siste-
ma de doble corriente y mediante circuitos de retroali-
mentacion.

Las zonas de efecto inhibidor del tono estan bien identi-
ficadas y corresponden a las dreas corticales 2,4, 8, 19
y 24, una pequefia zona del nicleo caudado y parte de
los [6bulos anterior y antero-paramediano del cerebelo.
Todas las proyecciones de estas estructuras confluyen
en el segmento inhibidar del fasciculo reticulo-espinal
por el que descendera a lo largo de la medula.

De otra parte, las zonas activadoras del tono como la
cabeza del nicleo caudado, el hipotélamo, el niclec
antero extemo del talamo y parte del lobulo anterior del
cerebelo, confluyen en el segmento activador del fas-
ciculo reticulo-espinal v los nicleos vestibulares para
hacer descender sus impulsos a traves del fascicule
vestibulo-espinal lateral,

Ambos sistemas extrapiramidales (activader e inhibidor)
se mantienen en equilibrio en los sujetos normales 22,

COMPONENTE PERIFERICO

En la regulacion del tonc muscular intervienen diteren-
tes mecanismos como son las caracteristicas fisicas
del musculo, las estructuras asociadas del tejido
conectiva y un sisterna de regulacion neural gue incluye
los organos terminales sensoriales {receptores) v las
vias neurales relacicnadas.

En al agta anterior 2e encuentran lag motoneuronas afa y
garmrmay la neurona intercalar de Renshaw, Seé crae que
los centros motores suprasspinales envian impulsos al
muisculo esquelético por dos rutas, las grandes
rmofonauronas alfay las pequefias molonsuronas gamma.

Las fibras motoras alfa provenientes de 1as calulas
de |as astas anteriores inervan la masa principal del
musculo. Las neuronas gamma pueden ser eslimu-
ladas por fibras aferentes de las raices dorsales pro-
venientas de [os husos musculares que hacen con-
traer las fibras intrafusales mediante un retlejo miotati-
co. Se considera que estas neuronas son las inicia-
doras de la activacion de |las motoneuronas alfa y la
miasa muscular.

Las fibras eferentes gamma parecen constituir un tercio
de las fibras de las raices ventrales y van a la regidn de
los husos musculares a traves de fibras motoras delga-
das v lentas.
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La neurona intercalar de Renshaw cumple el papel de
inhibidor recurrente. En el mamento en que se alcanza
un umbral de excitabilidad suficiente envia impulsos
inhibidores, gue disminuyen o bloguean las descargas
de la neurona motora alfa 2%

Los drganos terminales sensoriales estan formados por
los husos musculares, gue sen los receptores pringi-
pales v se encuentran en todos los mulsculos
esqueléticos y por los drganos de Golgi que estén en
los tendenes en cantidad ligeramente menor, Existen
mas husos en los misculos que participan en los maovi-
mientos rapidos o finamente coordinados, que en los
musculos mayores de sostén de la postura,

Los huses musculares son estructuras fusiformes de
alrededor de 4 a 7 rmm de largo y 80 a 200 micras de
didmetro, que se encuentran dentro de la sustancia
muscular. Se componen de delgadas fibras muscula-
res esfriadas (intrafusales) que presentan tejido conectivo
en su region medial o ecuatorial y se adhieren al extre-
mo terminal de la vaina de tejido encapsulante que los
rodea. La capsula se ensancha en su porcidn media,
dandole al receptor su caracteristica forma en huso.

Existen dos tipos de fibras musculares intrafusales lla

madas fibras nucleares de bolsa y fibras nucleares de
cadena. Las fibras nucleares de bolsa son relativamen-
te largas y anchas y contienen agregados de nicleos
centrales. Lasfibras nucleares de cadena son compa-
rativamente cartas v delgadas y contienen ndcleas dis-
puestos en serie, En elinterior de cada nucleo se en-
cuentran por lo general dos fibras de bolsa nuclaar y
cuatro a cince fibras de cadena nuclear.

Las fibras miglinizadas aferentes de los misculos se
clasifican en funcitén del tamano de su diametro, con
las fibras mas largas en el grupao | y las fibras de didme-
tro mas pequeno en los grupos Il y Ill. Las fibras
aferentes primarias de los husos musculares son un
subgrupo poblacional del grupo | y se enrollan sobre la
porcion no contractil de las fibras nucleares de bolsa y
de las fibras nucleares encadena. Las fibras del grupe
Il o fibras neurales aferentes secundarias finalizan en
terminales floreadas dispersas en las fibras de nicleos
en cadena.

Los organos de Golgi de los tendones son
estructuralmente mds simples y se encueniran en la
unien muscule-tendén o bien dentro deltenddn. Miden
més o menos 700 micras de largo, 200 micras de an-
cho y estan dentro de una delicada capsula de tepdo
conective integrada por varios compartimentos
lengitudinales derivados de la misma capsula. Las ter-

minales de los drganos de Golgi en los tendones tienen
continuidad con el tejido conectivo del musculo vy el
tendén. Este receptor recibe inervacién de fibras
aferentes Ib que se ramifican cuando llegan ala capsu-
la del receptor ¥ tras penetrar en ella. se dividen en
ramas secundarias y terciarias también mielinizadas.
La distorsion fisica de estas ramas terminales ocasio-
na la descarga de las fibras aferentes. El drganc de
Golgi en los tendoenes tiene una funcidn protectora para
las fibras extrafusales, asl como de relevo para lainfor-
macion propioceptiva hasta el sisterma nervioso central,

Las fibras eferantes que inervan las fibrag motoras
{extrafusales) surgen en el gran reservorio de
motoneurcnas alfa en el asta ventral de la madula
espinal. Las motoneurcnas gamma, mas pequenas
denfro del misma resendorio neuronal, inervan las fibras
extrafusales de los husos musculares en las regiones
polares contractiles. La activacion de las motoneuronas
gamma produce |a contraccion de las fibras exdrafusales.

Cualquier distensién o estiramiente de |as fibras
axtrafusales actia schbre las fibras intrafusales, inician-
do la descarga aferents tanto de los drganos de Golgi
arlas lendones, como en los husos musculares. Siel
musculo permmanece distendido los drganos de Golgi
on los tendones continuaran o aumentaran su ritmo de
descarga, lo cual sugiere que los érganos de Golgi en
los tendones esidn dispuestos an serie con las fibras
extrafusales.

Debido a que los huses estan dispuestos en paralalo
con las fibras musculares extrafusales, su contraccion
reduce el estiramianto en el huso de fibras intrafusales
y disminuye la actividad de las descargas aferentes.
En contraste |a contraccidn de las estas fibras aumen-
ta la descarga en los organcs de Golgi. Estas
intarrelacionss neurales mantienen el control de las
descargas aferenies de los husos musculares y de los
drganos de Golgi y por lo tanto su longitud. Las fibras
nerviosas primarias son sensibles a los cambios de
longitud de las fibras musculares y también a la veloci-
dad de estiramiento. Los terminales secundarios son
sensibles a los cambios en la longitud de las fibras.
Las motoneuronas alfa y gamma activan una entrada
suprasegmental que viene de la corteza cerebral, cere-
belo, ganglios basales, lormacian reticular v de otras
draas de la medula espinal’.

Historia clinica
Su importancia radica en que aporta mas del 80% dal

diagndstico. Al elaboraria hay gue insistir en los siguien-
tes aspectos:
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» Antecedentes prenatales: movimientos fetales, épo-
cadainicio, calidad y cantidad, Esimpartante tam-
bién aclarar si hubo algin tipo de trauma, consumao
de cigarrillo, aleohel y medicamantos.

+ Antecedentes del pario: sedacién materna, ruptura
prematura de membranas, duracidn del trabajo de
parto, presentacién, tiempo del expulsivo, instru-
mentacicn, sufrimiento fetal agudeo o cronico v parto
pot cesarea con su indicacion.

= Antecedentes neonatales: tipo de adaptacion
nechalal, intensidad del llanto, succion, deglucion,
posturas anormales, dificultad respiratoria (liempo
de aparicion), sialorrea e ictericia.

* Desarrollo psicomotor: cumplimiente de las etapas
con los patrones adecuados

= Antecedentes de enfermedades: por gjemplo,
neumopatias a repeticion e historia de reflujo
gastroesofagico.

= Antecedentes familiares: relacionados con hipotonia,
trastomos metabdlicos y antecedentes de consan-
guinidad ",

Examen fisico

Para la exploracidn del tono se deben recordar tres pro-
piadades semicldgicas definidas v estudiadas por Andre-
Thomas y Ajuriaguerra (1948) *

*  Extensibilidad o maxima elongacion pasiva da un
rsculo o grupo muscular, Sa valora realizando un
movimianto articular lento an el sentido opuesto |
fuetendria lugar si se contrajera voluntariameante |
musculo o grupo muscular explorade. Debe tener-
seencuenia que en estas maniobras juegan papal
importante los ligamentos articularas v las defarmi-
dades cronicas o anomalias posturales.

* Pasividad o grado de resistancia al movilizar pasiva-
mente una articulacion. Puede decirse gue es la
facilidad con gue se obtiene el movimiento deseado
o la resistencia involuntaria.

* Consistencia o resistencia a |a palpacion del
musculo. Abultamiento o relieve que presentan
los misculos y que se aprecia a la palpacidn.

De las tres propiedades del tono la mas caracts-
ristica en |a hipotonia es el aumento de la pasivi-
dad.”

Fediatr

Neur

La evaluacion clinica es subjetiva y requiere de |2 expe-
riencia del médico para la interpretacién del espectro
de |la nomalidad del tono muscular en las distintas
edades cronclogicas:

* Postura. El nifio permanece en postura de rana
con abduccion y rolacion extema de caderas. Se
puede presentar una postura semejante en el re-
cien nacido a termino con parto de pelvis, con tono
nemal o aumentado y tambien en el premature. El
paciente permanece en reposc con la cabeza gira-
da y por esta razon son nifios que tienen el craneo
asimetrico, mientras que el hipertonico al mantener
su cabeza centrada todo el tiempo tiene el cccipu-
cio plano.

Suspension ventral, Ellactante hipotonico se mues-
tra flacido y se deja colgar sobre lamano del exami-
nador. Se debe tener en cuenta que puede suceder
lo mismo en el recien nacide pretermino.

Traccion supina. En el recién nacido o en el lactan-
te hipotonico se cbserva que la cabeza gqueda reza-
gada porgue el control cervical esta disminuide, hay
hipoactividad y disminucion de la resistencia articular

Palpacion. Se debe realizar 1a palpacion de los di-
ferentes grupos musculares y explorar la exten-
sibilidad y |a pasividad.

Reflejos miotaticos. Son de valor limitado. Espro-
bable que falten en la enfermedad de Werdnig-
Hoffmann, pero este hallazgo no es exclusivo de
esta patologia.

Les reflajos musculo tendinesos estan aumeantados o
disminuidos segun la localizacion topografica de la le-
sion (sistema nervioso central: exaltados, sistema ner-
vioso periférico: abolidos o disminuidos). Pueden
presentarse fasciculaciones an la lengua (enfermedad
de astas anteriores).

*  Hiperlordosis lumbar. Es frecuente var que an los
nifios hipotonicos gue llegan a la bipedestacion y
marcha se presenta este mecanisma de compensa-
cian postural.

Funcion cognitiva. Las funciones cognitivas y san-
soriales pueden ser normales o astar alteradas sa-
gun la eticlogia.

Desarrollc psicomotar. El desarrollo moter es infe-
rior al esperado para la edad cronclogica. En el pre-
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escolar v el escolar puede haber debilidad muscu-
lar, alteraciones de la marcha, signos de disfuncién
matora fina v gruesa, vicios posturales, atrofia
muscular focal o generalizada con pseudohi-
pertrofia muscular.

* Lenguaje. Puede haber patrones alterados en de-
glucion y retraso dal lenguaje

Ayudas diagnédsticas

Son imprescindibles para hacer |la aproximacian
diagndstica, el prondstico, establecer el plan terapeuti-
coy dar la asesorla gengtica.

Desde el punto de vista paraclinico son indispensables
entre otros, los siguientes examenes: crealining
fosfoquinasa (CPK), deshidrogenasa lactica (LDH),
transaminasas. electromicgrafia, neuroconduGeian,
ultrasonografia, biopsia muscular, biopsia de nervio sural,
liquido cefalorraguideo, electroencefalograma (EEG),
estudio bloguimico del material de biopsia y tecnicas
de coloraciones especiales &7,

CLASIFICACION

Hay muchas farmas de clasificar la hipotonia. A conti-
nuacion se presentan tres propuestas de clasificacion
sagln |la distribucién topografica, semiologica y
etinlogica.

Iﬂn:'iflﬂE- o !'T:-. , Lmﬂgaclun 3
Hemisferios
Ganglios basales |

Central | Cerebalo

Tronco caerebral
Medula

Asta
Mervic
Periférica  Placa
Muisculo
Ligamento

Generalizadas
Sistémica | Focal
Genética

L
Tale 1. Clasficacion topografca

.‘.J-"-"_ A
Lamictal

Lamotipging Tabietas v tshilerias dieper=aaks
CONTROLA EFICAZMENTE

CONP DSCILHA: LANETAL RS B0 0 Tobdas de sowr e b pll ks, scimez.
ssccrdasin. ratiachom 2191w paewacer LU DTS er i oho DeRaab el caviarn
& reg de b el LAWICTALY bt Dinpwranblan § org. Tad 225 W B0fATRE re oz
awKa rl:.ﬂl;_ pramrm c3n LARCTALE 3y o vl v w 0 40 6 o0 s Leen
“ekkia carlaes Erey s Larniigpe LRMIGTALY Tubirkirs [Rapersabicd 35 ma: Tavres
s, ¥ o FUrsy, aa sk redavbedm, prezaceac e LU CTRL 22 cnun o on s
sk iveard Ty rhiebse=eiae 55 oy of Danrmcro LAVIETE Tl st
[ g T3 T Bcorama, Te paradn .1u:r|1n||::11-ﬁq|.|u.m:i
an mm.l.r1p:|;.|,1;|1--;=,.;|.5.1;..,""”1 brka s Uiz bdedn-anbese 35
5. £a Lrraaigira LAMKTALS Tablatas Dispuniibing 280 mg. Ted re & corweas, £o 0320
T, w rrboroveda gubeda e LAMRCTRIY Had w0 ore dr e oy 40 tenmede
307 Ly pde men Dl ek o Aty e Loros g v INDICACIONER: /il LANICTAL®
¥k ek wda parn e Tl |:I.'l|ll.'t1ﬁl B o L sk
TN ST TR et A L, LTl D AR
raspdm can ol Biiare du Lnneos-daaar Nrva: LARICTAL? v ing cadi movs a2
A2 01 8 AT BT e Ineplanan, bk v TR Ter e T g --tm It L pends
avabiiFs Kol CCT sy e wrhdm o ¢ Bwim e o b el n i £ LR VT
ARl DT ITCE CRTAT M S0 38CRTIR parii 5 o1 tlagriard tume Rl el vog
Duazaga cu 3wansals o soetnil 40 1 oplepda s '\.rv\-ll Insan toerzimch, 8 TR
-mu.u:ml Ll P Y DT 1T 7 Mol v s T LANICTALS
STRACKRE dacvamdit sibikaie .u‘. I.Tl"l"[lsrlm i
measr L a1 ) KA s ITEE 32303 1 TRrc ey e il
puds Ly izt = dngclcn oerpldaTend a1 s g g Po goaniner aie la dade
woreph ke wa wens 2e i g Bk O PR EMiE R
283 CLANM 2 auwhe 20 Larasaigua ] Pofa 50 or £ e v
FRCTE! paveR Lk, K Cea ATy e
e gl a b A avTesdan s
e rers e Bris o e orire Si e e b HaRie g
FTETI0 ¥ CFI0R N Ty s27adon A pi TR MEzaI AT
£ ¥ 202 v b lwrreoeaad

vy Doy ¢ Deras Tofrean s bmlersssze].
COMTRARIICACORES: Hipavamz o Pml S T T
AIVEATEMCIRS ESPICIALES ¥ PRECALICHIUES EPRCIAIEE EL LI} CE. PRODLCTY:
Exwenm '_u.:l: wrzckeres wRTEEAdATES Sun pRTaiTa T o O i T it

sl 4o bl TeLaTeE 3T S e Le na se b
cdiraa cotida 8 ka4 vl o el 6 sz, anbn bo sz mg
s i K8 303 reesbeer 1o lse dr oy umaen e Dslar

sl Dacibdo Jacs CU2 JTRr B TEC Anara e Lo, wlee ara S ke
Strwra e i g etk ?j’:lﬂ Toadea [TThe 1w Tlecra ferimkn] Eraulza
redricen o edad o i e bt vt e Pk ier In rcicaraw
e ANDCMIENE PR AL A RID B wiidive g | 360 a7 paderiat splbehze.
Axrpm whmerts & Tewd o oo el o S o T EXT. S riegg de rescda e
l:r,.{rlx erimmr T mriper sciiza Lmu'..l bl oo skl s ghn o e
e ey i e B

aids 44 wacr 2 ru crsa

||1ni uj:tg:'\fr,ucl:rl, bl cwidmiry merd's p predicha
HAE § CRE 0123 CLINYES 1 LiE [ITaras rebnarTaras b
b L o © 1 b nd dpaect FRmners medar sorell
yarena on to e evechonh o d cdwlds o 3 iropdacan anag
L )
dikre ¢ Erne g cvsand i 0FL5 NS deleln 53 N 1RETE 1h0 cRreR
Lamwripbared e 1Rz kdan i sz e e b ve .
o grag o 5 Far nzerieks SrER anps s
i petsrghilzad mosaiz m uy A e alhi il
il vpaien soer BT 5
..-. e RAOETE B b amer vk o ek p Tase T arELa S T
etk Rl wamist. FE MRl arriv o e pe o
rhie 15, WLie FFRRACE TR S [4 W RHS SRRl r D
o pnibrls B Leed SiVedds G EXIR [resonies Bl peceris
rrenaeaTerh po LSMICTALY poe noorrinine o a3 2 e s e
arsbazids Dore on ot Ted s Fzabss Cpdo, U g 0rpne e LABICTALY 2o
srtkner el e ez, & mhacons (s o e S IS, el gimialm
FApEEy b wrg aenizh LAMBCTALS ibls on o prieue A0 N LN CIEAE Sa
LAMICTRL® meimirk lekr 34 sk ln
3 i iataran: 1 c2r sl aeza b
Sz Sy, Fronis 3 deeledAT s 31T n e
w1 o ax rn‘:‘-'mclhr!l:nlv lonlaane w7 Mmool
m-!ll‘.lll.u\]\. kB 2T S v Tana onr L en A @ u-.w:ml X0
tbar A ;S S ek kit Tudidrr ke aare Modian casay
LAMICTALY 4 cemr s exmnrn e

o rI‘fMI"W'I.-lm"“ rEadzg
L oiRs o 4 m:‘n Erwmszia bedia s i o i rgSards dod sl
a can e r ks pamdbran 3 LaTohi g re s adaneee a7 W 3 griaio ka
EERRYE G LEEM 1Y brm e = :.l|,|lh P 0l rD, b dobe 2w
e s A ka3 packer hnm retr
B 1 WL R [P e pe
Pl TEmia - pmna b PioaRse L a dierinads, er o 3un Sien cen cenallieke ha
Sreamm can lad EdT G0 30 36 EJJ'I e3¢ L ey LeTed el Enbareea ¢ Lactascjn:
St Lk 1 oot r o LAMSCTALY 33 ik 3wt dad an ke mbain s sgas o
B n T s e 0 0 i | P e LAMKCTAL® erbre e ) i
Tacmngamcidad LNIGTRL® o Licuy 04 okt o4 B Pk o wrives Coania g memgs
ekt ra T b et e e kel Sk o ke wor o PRl daleels gra
Ao eomres. ez ksl b ek cpi oprecL ches cor LEMICTAL a1
21 bR £ 2 M S btk g T rugu’.“'l:ﬂ":ﬂﬂ?ﬂ!- ik e
Sulaar _le =1 b 3zl oo LARHGTALS £ wpsn baurs e
3k rabirerwpitrad 8 pan
FETALY duarisad srdan
2375 CCHTTR THNTS 1 TR A TR A
= LBRAR . s LW G B Brbacn Bz 8 s de Lo ne enalak 22
Il Cwbon el e e IR0 G gad 0] s 3 ¥ wske ey en pros el Lo kst
cavamscrn o irnt-hdl - 08 de oo oog frc 0N $iich 117 paqel raens da rhrka

carpdiae p waretiaes tedak mew B RPN ONE ke & anTHgies szt
|,‘l|x¢lwﬂ a infarey

Atales o1 e m Pl arate dlwcan i nookne, £ L el o
bz ot by sonias 4l Tmga sk wowi ol re Awos shannoo
AECUNIAKDE = 2x wewe =1 ow ekl rmgs @ sk
W TP G 20 AR JIa TR L aTrhpi p et H AT b gl
LA A S R 8 1 ek da nan et T L

(TR Ty
angva cned 25 B e
o, i b e ot
=3 & siiain sty B sk o ewmin v wagardd o
z IItAI:i}'I"IWE: wladm y Fraca ke Fepnder cowd hde
Tk B 200k FANMAE QRTS8 1Tgn n pali b ak
ol puciven, redaeeas Bz "I-n evbrmany Horn ik Fpidim znmada Hsdoare
WLyl darrin n rmpia b Saria avaax hinpiod & madaTeri
30 5 o pa s Tl dewiva m'1-|lllur|lr BT ]Dr.il!:ﬁﬂ:hﬂld!(.-rl'l
FITERAGQIGAES COM OTEDS MEDILAVENIEE UL Rad FORMAS DE
barg mii ke g ATk vn cwunLen i 36 b rki s sl vu'ﬂ:-‘l'-! rr I'u
=rd ks epaican g rembsbanizemed oardze L Larasigrs b ladal o
prasE 1122 L 0w PO £lafela as Torad o rosn piateie g e tannite wks dinkas
Barival s MPGE £ 1 repeiess amim e IrTaTINz ERd .in'n!rns R N0k
rRabcraan b ol Ly ki ke e dis sxerciecse
mesagn b Ly ks ore T e s sl

Padwrea de mahahe v o a0 e Lave THNTH ML ek Ciy
At S n-:lihu’.l H Hlemu %Hﬁ.m OE COMDLCR IBIG.I.M

¥ AIE 10 TIE MAKRARARIA: [ o et A eVt 405 R 8 e e el

o de b gz i L e L T
sl hes 07 cFwee ke el sz 6 st Lavcrigra ol sreavsuda
LT 2Nk ey cpkpe frrnm

¥ ayron L xaud =g
sabwrdnia 1 Tp ik iﬂ:W'--T
ERT) LARHCTAL'

S-él-exet':r.!l?iﬁ . ke
‘. Jw HE Bl -
23 Bor. BPA Ha 8 0TEE LAVICERLT Tk Dicparushbia 23 n.
s T e deg Sar. Wk S B i, LA MG TR " Tobl oras Cfoperunilas 100 myg.
3 X e n; Sir. KV M H-IIII‘1EI LRRACTAL® Tabdiima Mipa aaalen 200 ng.
1 X waees Heg. fan RS R, VAR

Myt inlomazion GheaSmithKlize 50 Dircooide: béenica El Diavada i,
41-30, Galeade Purls, Buguts 0.C. Talédores; 4200200 - 117606
Pagira WebowavegsLcom.en, Linea Braliie: 075000 116285,

(]
Glatosmithkline

Nimero 4 - ENFOOUE DIAGHOSTICE DEL NIFIO [IPOTONCO




8

Neur  Pedialna

revisdones

EMCEFALOPATIA PERINATAL Encefalopatia hipaxica
iSQUemia
Fenilcetonuria
CARE] Trastomas en el | Hiperdisinarmis
_si| DESORCENES mictabolisrio & ks
1 METAROLICOS Aminadcicdas Sindrome ooule carebral renal de Lowe
: | CON
| ;i | AFECTACICN DEL Gangliosidosis GM1, variante ©
"o, SISTEMA TR Gangliosidosis GM2, variante B
, 4, NERVIOSO Ganglosidcsls =g irome de Tay Sachs
e el Gangliosidosis GM3

Higerbilirrubinemia neonatal

Encefalcpatia mitocondrial

""" DEGENERATIVAS

Degen dominante

De gen recesivo

Sindrome de Laurence Moeon Bield (Leucodistrafia metac-onatica)

l1 :'.H.—. =
 HIFOTONIA DE
ﬁmﬁﬁﬂr “u
!bem:?;;;"

0

| GEnETICAS

Sindrome de Bietarofimosis

Sindrome de CoffinSins

Sindrome da Johanson Blizzard

Sindrome de Mulibrey - Nanism

Sindmime de Zellwener

Sindrome de Sticklar

Sindrome de Barjesor Forssman - Lehmann

Trigarmia 21: Sindrame de Down

Sindrome dz Millzr-Dieker

Sindrome da Prader Willi

Sindrome K0y y XARCY

Sindrame dp

Sindrome 18q

Trisomia 20p

Sindrome de Angalman

Sindrome de Cohen

Slndrome Cerabraculo -
facioesqueetioo (Cofe)

Sindrome de Kilizr Teschler-Nicola

Sindrome de Marnesca Sjogran

w '] TRAUMA
1Y " AME. Progresiva intensa; enfermecad de
ILURUIE Werdning Hoffman.
e 5 THE™ ATROFIAS &..E. Mo progresiva, vanante benigna oinermedia;
= T MUSCULAR enfermedad de Dutowmtz.
FEE% 1 AsTaS ESPINALES | AM.E. Banigna varante tardia
l'ﬂ'ER'lFr':"!,-"lI{‘:G _. {ANE) erfermadad da Kugeberg v Welander
i T L Parélisis bulbar progresiva juvenil (enfemedad de
SR N T Fazio Lende.,
MERNIO Meuropalies Meuropatia hiperindfica tipo ||
PERIFERICO perisrices Adrofia muscular peroneal tipo reuronal
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Meurcpatia hiperindica de la infancia [Dejenne Sottas)
atipa Il

Mewropala hiperrdfica con exceso d2 okl

Fitanioo {Enfermedad de Refuum) o fipo IV

Wewrapatia oanfbrca con parapleis espasica o tpo V.

Meumpatias

Jsrvaliiiaries Sirdreme de Lardry Guillain Baré

g Faralisls periddize
JRE o | WMliastenia oravis
Wiasteria Neonatal kansiloria

Miastenia Cansnia

Wiastenia tipo juvenil

Sindrorne miasténica (Eaion Lamber]

Sidrorme miastanicn niucide pormedicamentos
Slwdrome minstéreco congénito familiar

Sindrore rrisstenico congénito farmiliar por defecta,
En la resintesis de acatl colira

Sindrome miasténion congénito atibuido a un defects de ka induccian
da zoeilcoling n el canal dbnico.

Sindrama miastérioo congénito ssociado con defickencia di
arslileoiresterass,

Enfermedad debos focos cantrales

Enlameniad de Ios minifocos o mulicocos
Miopatia nemalirca

Micpatia mictubuler

Micpatia rritocandrizl
Nicpatia con arommalidades deoios

Estructurales

arganelos suboallares
Micoatia congénilas no especiicos

FIERA Mizpatias
MUSCULAR CONGENTS Cesormpomitn congénita o fos lipos ve

fibras
Minpata misceldnaa

Glugngenasis ipo WA (Enfzrmedad de

Fompe) v 1B
Iefabdclicas

Ghcogenosistoo | NIl (Enfermecad de Farbes)
Glucooancss Hpe Y (Enfermedad ce

Anrersan]
Distrofias

DM, progresive (ipo Duchenne
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O, M. Fascio ascapulo hurmeral
Tron Fukuyama
D.r-"l. }I
Cangenita Tipo atanica esckrica (T, Uiich)
Iiopatia ooular
Micpatia aculo tarinoea
) Cistrifia minhirica
Sindromes —— —
s Mictznia congénits
Paramioloria congénita
Denrralomivsiis malignas
Polirmivsits relsaoaca ton necolacas
Pudrmiosiis Poirmositis delainfancia
Promksilis gsucizdy 8 s prosesas reumaeigioas
Traumalcas
T — Enfermadad de Enlers Danoz
DEL TEJIDO Lexitud congenita de [os ligamebos
CONECTIVO Sindrorme de Marian

CARDIOPATIAS CONGEMITAS

TRASTORNDS NUTRICIONALES

ENf BFRMEDADES

SESTENATICAS . ENFERWEDAGES ENDOCRINOLOGICAS
QUE CURSAN: | ENFERMEDADES  |-ogibass
CON HIFGTUNIA] DEL TENDO OSED | Csteagénesisimperacty

"+ |ENFERMEDADES AGUDAS

HIPOTOMIA CONGEMNITA BEKIGHA (HIPOTOMNIA ESENCIAL)

Tabla 2. Clasificacian etologica

PRINCIPALES ENTIDADES
QUE CURSAN CON
HIPOTONIA EN LA
INFANCIA

HIPOTONIA DE ORIGEN CENTRAL

La hipotonia de crigen central se puede definir como
una alteracion del tone muscular cuya eticlogia afecta
alguno de los siguientes niveles: hemisferios cerebra-
les, ganglios basales, cerebelo, tronca cerebral ¥ me-
dula espinal.

En general todas estas patologias se caracterizan por-
gue en sus fases iniciales se manifiestan con hipotonia
gue posterorments va evolucionando hacia la hipertonia.

Encefalopatia perinatal

Durante el embaraze se pueden presentar una setle de
naxas que se hacen evidentes en el recién nacido es-
pecialmente a nivel del cerebro que es el drgano mas
suceptible por su labilidad. Clinicamente en el posparto
inmediato se encuentra un nifio hipoténico gque pusde o
no tener lesion .

ENCEFALOPATIA HIPOXICA=-ISQUEMICA PODR ASFINIA
PERTMATAL

El dafio en &l sistema nervioso central puede ser por
hipoxemia que es la disminucicn del contenido de oxi-
geno en la sangre o por isquemia gue es una reduccion
en la perfusidn sanguinea del cerebro. El grado y distri-
bucion de las lesiones dependen de la duracion y gra-
vedad de la hipoxia y de la isquemia, asi como de |las
varigciones regionales de la actividad metabalica v la
irfgacion sanguinea.
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Clinicamente la asfixia perinatal puede no dar signos evi-
dentes, por lo general se presentan alteraciones en el
ritmo cardiaco fetal con alteracidn del patron respiratorio
nomal. Lastablas de valoracidn del recién nacido, como
el APGAR, son indicadores de la morbilidad neurclégica.

Las causas de asfixia en el feto y recién nacido son
miltiples. En el periodo prenatal puede ser hipotension
materna, pesmadurez, insuficiencia placentaria,
hipertension arterial; en el periedo intraparto, la
prematurez, prolapso del cordén, placenta previa, des-
proporcién céfalo-pélvica; en el periodo de postparto, la
depresitn respiratotia por asfixia, farmacos, ancmalias
congenitas del aparato respiratorio o broncoaspiracion.

Las signos clinicos son variables dependiende de la
severidad de la lesion. En los casos leves se observa
gue &n las primeras 12-24 horas el recién nacido esta
excitado, taquicardico y diaforético. Cuando el compro-
miso es moderado hay disminucién de movimientos
espontaneos, reflajos inadecuados, mala succion y
deglucién, En presencia de compromiso severo hay
seria hipotonia, disfuncidn dei tallo cerabral, signos de
aumento de la presion intracraneana que se pueden
manifiestar dos a tres dias dezpués de sufridala noxa.
Para determinar la severidad del dafio 2e pueden lograr
aproximaciones por medio de la TAC o de la RMC. El
alectroencefalograma muestra cambios inespecificos,
que puedan dasaparecer en el transcurso de las dos
primeras semanas de vida, pero en caso de persistir
san indicatives de lesidn seria. Los potenciales evoca-
dos auditivos v visuales sirven tambien para valorar la
extansion dal dafio producido.

En la hemorragia intracraneana se describen basica-
mante dos cuadros clinicos: uno grave de curso evolu-
tivo rapido hacia el estupory el coma v el otro. de presen-
tacién menos agresiva o que se caracteriza par altera-
ciones del estado de concigncia con hipotonia,

En conclusion, todo neonato de alto riesgo debe ser
valorade meticulosamente para buscar cambios
neurolégicos que se manifiestan a travées de la
hipotonia®*#'*. Con el pasar de |08 meses se obser-
va una signologia que va a corresponder al area es-
tructural en que se haya hecho el dafio. En este
momento el madico se enfrenta a un nifoque va a
ser hipertonico en el future, ya sea por lesion de
neurona metora superior, o un sindrome de ganglios
basales con movimentos anormales.o un cuadro de
pares craneanos por lesion del tronco, un sindrome
medular con nivel sensitivo o un cuadro hipotanico
permaneante como secuela del compromiso
carebelaso ya sea primario o secundario.

Neur- Pediatria

sV

Solo el sequimiento y el diagnéstico topografico v
etiolégico dan el prondstico de cada uno de ellos en
forma individual.

Desardenes metabolicos con alteracion del
sistema nervioso central

Se caracterlzan por trastornos en el metabolismo de
aminodclidos. Acidos organicos, lipidos y carbohidratos
complejos gue pueden llevar a alteraciones en el tono
muscular ¥ en todos los aspectos relacionados con el
neuredesarrollo.

El diagnéstico temprano de una enfermedad
neuromelabdlica heredada permite empezar un trata-
miento opariuno antes de gue se instaure un dafo ire-
versible. Ademads de que es esencial para la consejeria
genélica,

TRASTORNOS EN EL METABOLISMO DE LOS AMINOACIDOS

Se suelen encontrar alteracionas concomitantes a ni-
vel del SNC coma crisis convulsivas, retraso psicomotor
e hipotonia.

® Fenilcetonuna

Trastorno con alteracion del metabolismo de
aminodcidos por déficit de la hidroxilasa de la
fenilalanina (que lleva a aumento de los niveles seri-
cos de fanilalanina) con una forma sufil de hipotonia.
Setransmite coma un rasgo autosomico receslva,

Ccasionalmente se detectan portadores hetero-
zigotos. Se han utilizado dietas libres de fenilalanina
en el manejo de esta entidad, aunqus la respuesta
no es adecuada en todos los pacientas v trae se-
tias complicaciones, como alteraciones en ¢l desa-
rrollo pondoestatural, hipoglicemia, hipoprateinemia,
anemia megaloblastica, retardo en la maduracidn
dsea y ocasionalmente muerts " ',

® Hiperlisinemia

Entidad caracterizada por retraso en el desarrollo
psicomotor, dabilidad muscular con hipotonia, defi-
ciente desarrollo somatico, crisis convulsivas,
orina hipocrdmica y laxitud ligamentaria. Este
trastorno se debe a |a deficiencia de la enzima
lisinocetoglutarato reductasa. Se puede encaon-
trar aumenta de la lisina en la orina y en forma
combinada, excrecion de ornitina y arginina como
una condicién de herencia dominante. Los intan-
tas que se han hecho de manejo can digta no
han sido satisfactorios 217,
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& Sindrome oculo-cerebro-renal de Lowes

Se caracteriza por retrase mental inlenso, hipoto-
nia muscular, alteraciongs oculares tales como
cataratas bilaterales y glaucoma, retraso en sl
crecimiento, acidosis metabdlica, oroteinuria,
hiperaminoaciduria y raguitismo. Este trastorno
tiene caracter hereditario ligado a X, Los
aminodcidos encontrados con mayor frecuencia
son la arginina y la lisina. Se presenta acidosis
tubular con disminucion de la produccidn de amo-
niaco, de excrecion del hidréogeno y de la
reabsorcion de bicarbonato. Elpronostico esmalo
y la muerte por insuficiencia renal susle ocurrira
temprana edad 2%,

GANGLIOSIDOSIS

Es un grupe de trastornos por deposito que se hereda
con cardcter autosdmico recesive ocasionadao por blo-
quea enzimatico inducido genéticamente, que produce
depdsito de ganglidsidos especialmants en el SNC. Los
ganglidsidos son esfingolipidos que contienen &cido
sidlico (Acido N-acetil neuraminico).

o Gangliosideosis GM1, variante Os

Se caracteriza por retraso psicomotor temprano,
hipotania, edema facial v periférico, aspecto tosco,
facies caracteristica con abombamiento frontal, raiz
nasal hundida, hipertslordsmao, filtre anche, labios
gruesos y moderada macroglosia, deterioro paulati-
ne de las funciones psicomotoras y pérdida de |a
relacion con el medio, Hay pacientes que no mues-
tran signos especiales. En los paraclinicos de la
gangliosidosis GM1, variante Os, se puede encon-
trar forma trapezoidal de algunos cuerpos vertebrales
situados entre T12 v L3. Confrecuencia se encuen-
tra osteoporosis generalizada.

El laboratorio debe determinar la ausencia de beta-
galactosidasa A, B, v C enlos liquidos corporales o
an liquido amnidtico y el acimulo en los tajidos del
gangliésida GM1. La muerta suale presentarse en
forma temprana dentra de los primeros ocho afios
de vida.

* Gangliogidasis GM2, variante B o Sindrome de Tay-
Sachs.

Es la mas conceida. Setrata de un lactante pravia-
mente sano quea entre los tres a diez meses presan-
ta irmtabilidad, detencion enla evolucion psicomatora,

hipoacusia, pérdida de la atencién, hipotonia gene-
ralizada al inicio, que posteriormente pusde progre-
sar & hipertenia. En la fundoscopia se encusntran
las manchas de color rojo cereza, Pueden presen-
tarse crisis convulsivas de diversc tipo.

El patrdn de herencia ez autosdmico recesiva vy la
supervivencia maxima es de cinco anos. El defecto
especifico es la ausencia de la hexosaminidasa A,
gue puede detectarse encualguier liguido corporal y
en el liguido amnidtica,

Mo existe un tratamiento especifico para esta enfer-
medad.

¢ Ganglicsidosis GM3

Se caracleriza por hipotonia generalizada, facies tos-
ca, macroglosia. gingivas hipertroficas, hepatoes-
plenomegalia y deformidades en las manos y enlos
pies. Eldefects esta dado por ausencia de la enzima
GM2-UDP-N-acetibgalactosaminil transferasa. La
excrecion de mucopolisacaandos es normal. Los ni-
fios muearen despuss de los tres meses y madio de
edad por episadios recurrentes de bronconaumaonia.
Mo hay tratamiento especifico para esta enticad ™,

HiPERBILIRRUBINEMIA NEONATAL

Diesde 1903 se describid una relacién importante entre
la hiperbilirrubinemia y el dafic del sistema nemviosa
central. A pesar del prograso terapéutico |a entidad adn
persiste. El mecanismo de la lesion neuronal perma-
nece aun sin aclarar. Los estudios de experimenta-
cion invitro e in vivo en animales han mostrado altera-
ciones en una amplia gama de procesos tales como la
sintesis de DMA, transporte de neurotransmisores,
mielinizacion, elc.

Los pacientes con encefalopatia bilirmubinica cursan por
tres fases: duranta la primeara v |a tarcera fase s en-
cuentra hipotonia. mientras que en la sagunda fase se
presenta hipartonia 112,

ENCEFALOPATIA MITOCONDRIAL

Morfologia: desde los afos 60 se han descrito las si-
guientes alteraciones en la morfologia:

® excesiva proliferacion de mitocondrias de aspecto
normal (miopatia pleozonial)

& mitocondrias muy ensanchadas con cristales deso-
nentados {miopatia megaconial)

Nimero 4 - EMFOQUE DIAGNGSTICO DEL NING HIPOTCNICO

——




& presencia de inclusiones inframitocondriales paracris-
talinas o inclusiones electrodensas csmofilicas.

Las fibras anomnales se conocen coma «fibras rojas-
rotas» . Con coloraciones espaciales se pueden identi-
ficar las acumulaciones patakigicas de las mitocondrias,

Los criterios morfoldgicos provean importantes indicios
para al diagndstico de las micpatias mitncondriales pern
timnan sarias imitaciones. Las «fibras rojas-ratass no
s0n prarmequisito para fundamentar al diagnostico, por-
gue no s vanen Ins desordenes causados por defec-
tos en @l transporte y ufilizacion de substratos y ciclo
de Krabs. Usualmente estan presentas en defectos
del intercambio gaseosoy acople de oxidacionfosforila-
cion, aundgue en este MismMo grupo hay excepcicnes.
Ademas de alteraciones en el numera o estructura
mitocondrial y en la morfologia muscular se puede ob-
senvar almacenamiento anormal de gotitas de lipidos y

glucogeno.

Las limitaciones de los criterios morfologicos son las
siguientes: no son caracteristicos de enfermedades in-
dividuales, no son especificos de miopatias
mitocondriales primarias y no estan presentes en to-
das las miopatias mitocondriales.

En los desordenes generalizados las anormalidades
morfologicas mitocondriales son mas dificiles de de-
mostrar en tejidos no musculares v son aln mas dificl-
les de interpretar en casos posmortem.

Desde el punto de vista clinico hay una gran hetero-
geneidad en la presentacion de la enfermedad
mitocondrial y en la variabilidad en la edad de inicio,
distribucién de la debilidad, severidad vy curso. La

Neur - Pediatr

enfermedad mitocondrial es frecuentemente
multisistemica. Dado que los sintomas musculares
v cerabrales son los predominantes, se han llamado
sencefalomiopatias mitocondriales:, pero se debe
tener an cuenta que otros organos pueden estar afec-
tados, tales como el carazén, rifidn y glandulas endo-
crinas.

En cuanto al inicia puade habear una pragentacion con-
génita, infantil, escalar y adulta. El curso puede serra-
pidamente prograsivo, estatico e irreversible.

Las sintomas principalas sonintolerancia al ejercicio,
debilidad permanente, hipermetabolismo, oftalmoplejia,
degeneracion retiniana, bloqueo cardiaco, proteinorra-
guia mayor de 100 mg/dl, mioclonias, ataxia, crisis
convulsivas, demencia, talla baja, vomito episodico,
ceguera cortical, hipotonia. hemiparesias, hemianopsia,
perdida auditiva neurcsensorial y acidosis lactica.

La distribucion de la debilidad se presenta en forma
generalizada, incluso con falle respiratoria. Se caracteri-
za por ser de predominio proximal y se acompana de
oftaimoplejia externa y sindrome fascioescapulobumeral.
Se han identificado claramente algunos sindromes, entre
los cuales se destacan tres que predominan en adultos:;
sindrome de Keams-Sayre, epllepsia mioclénica con fi-
bras rojas-rotas y encefalomiopatia mitccondrial conacldo-
sis l4ctica v eplsodios parecidos a un ECVI(MELAS). Las
caracteristicas de estos sindromes se pusden SUperoner,
Hay ofras dos encefalomiopatias que son reconocidas
clinicamente y que se presentan en ninos: el sindrome
de Leigh (encefalomielopatia necrotizante subaguda) y
el sindrome de Alpers {degenaracion neuronal progresi-
va de los nifies), que se pueden diferenciar segun los
siguientes parametros™. Tabla 3.

.. CARACTERISTICAS ' SVLEIGH _+ |« 8. ALPERS:
Edad de incio Lactantes Nifips
Retardo en el desamollo psicomctor + -
Anormalidad respiratoria + .
Acidosis lactica + +1-
Disfuncidn tronco cerchral + -
Disfuncidm ganglios basales + +{-
Enfermedad cortical +!- +
Hipotonia + +
Tubulopatia + -
Crisis Convulsivas + - T
Hepatopatia - !
Vomito +- 4

Tabla 3, Encefalomicpatia mitocondrial enn fios.
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Degenerativas
De GEN DOMINANTE

En este grupo se encuentran las enfermedades
neurccutansas, neuromuscularas deganarativas con
retarde mental, epilapsias progresivas v cefaleas
vascularas.

Existen olras enfermedades ligadas al sexo que son
lelales en los hombres entre las que se destacan la
incenlinencia pigmenti, el sindrome de Aicardi, trastor-
nos de la transcarbamilaza omitina y el sindrome de
Rett =,

D'E GEN RECESIVD

Son ligadas al sexo y entre ellas se encuentran las
distrofias musculares, los errores innatos del metabo-
lismo, atrofia optica de Leber, enfermedad de
Pelizasues-Merbacher, retardo mental ligado al sexo e
hidrocefalia ligada al sexo.

SinoroME pE Lavrence Moon Biewn

Es una condicion aulosomica recesiva, caractenzada
por retinitis pigmentaria, polidactilia, chesidad, hipoplasia
genital y retardo mental. En algunos pacientss se han
descrito ancrmalidades tales como corea, mictonia,
espasticidad, parkinsonismo e hidrocefalia, Se han
detectado ademas anormalidades en el retinograma,
especialmente can luz blanca, gue san de aparicidn
temprana. El electroencefalograma muestra altera-
ciones inespecificas =",

Geneticas

SINDROME DE BLEFAROFIMODSIS,

Es un entidad descrita dezde 1889, Pueds ser de dos
clases: Tipe 1 asociado con la fertilidad en les indivi-
duos del sexo femenino con penetracion completa del
gen allerado: v el Tipo 2 trasmitide en ambos sexos
con penelracion incompleta.

Se caracteriza basicamente por anarmalidad an los
parpados con pliegue cantal interno invertido entre
los parpados, fisuras palpebrales cortas con despla-
Zamiento lateral de los cantos internos. puante na-
sal bajo, ptosis palpebral, alteracianas an pabellén
auricular, hipogonadismo e hipotonia variables en los
inicios de la vida.

Es una entidad no progresiva, ocasionaimente rela-
cionada con deficiencia meantal v defecte cardiaco,
que requiers carreccion guirdrgica para preservar la
funcion ocular,

En cuanto a la eticlogia e sabe que es autosomica
dominante =

SinoroME DE COFFIN-SIRTS

Ez un sindrome descrito en 1970, Se presentan anor-
malidades tales como deficiencia en el crecimiento,
relrazso mental e hipotonia moderada o severa,
microcefalia leve y facies tosca con labios anchos, ufias
de los pies hipoplasicas o aplasicas, con hipoplasia dal
quinto dedo de la mano (puede ser menar en los otros
dedos), hiperlaxitud articular e hirsutismo. Sa puedan
presentar otras anormalidades menos frecuantas a ni-
vel cardiaco, gastrointestinal, 0sea y encefalico,

Hay dificultades en la alimentacion y tienan alta
frecuencia de enfermedad respiratoria. El patron
de herancia no estd esclarecido, puede ser
autosomico recesivo ®

SinproOME DE JoHANSON=BLIZZARD

Descrito desde 1971, Dantro de las muchas ancrmali-
dades s2 describen deficiencia dal crecimiento desde
la atapa prenatal, nivel de inteligencia variable, sordera
neurosansarial, hipotonia, microcefalia, defectos de li-
nea media posterior dal cuero cabelludo, pelo escaso,
alas naszales hipoplasicas o aplasicas, fistulas cuta-
neas nasolacrimales, dientes escasos hipoplasicos,
anamalidades genitales diversas, hipotiroidismo primario
& insuficiencia pancreatica con mala absorcion.

En cuanto a la evolucicn se ha visto que el hipotiroidisma
puede empeorar. En algunos casos el colesterol no se
sintetiza, con consecuencias sobre la mala absorcion
lo que lleva a mal crecimiento. Tiene un patron de he-
rencia autosomico recesivo ®.

SinvproME DE MuLierey Nanism. [ SINDROME DE
PERHEENTUPA)

Se describic en 1970 y en 1876. Mulibrey &5 la
nemotecnia en Inglés de musculo, higade, cerebroy
ojos. Se caracteriza por deficiencia dal crecimiento des-
de la etapa prenatal, con manos y pies grandes propor-
cionalmente con el cuempo, hipotonia, voz de tono alto,
dolicocefalla con silla turca en forma de J, facies trian-
gular, escasa plgmentacion retinlana, manchas amari-
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llas en la region redia periférica de la retina, desarrollo
del paricardio grusso y del adherente, hepatomegalia y
venas prominentes en el cuello y displasia fibrosa varia-
ble especiaimente en |a tibia,

Son pacientes con inteligencia normal, gue pueden pre-
sentar problemas por pericarditis constrictiva desde tem-
prana edad. El patrén de herencia es autosdmico
recesivo?,

SINDROME DE ZELLWEGER [ SINDROME CEREBROHEPATO-
RENAL)

Este sindrome se describia inicialmante en 1954, an
1972 se encontrd ausencia de peroxisomas en el higa-
do v el rifidn de dos pacientes y ausencia de
aciltransferasa de fosfato de dihidroviacetona (necesa-
ria para la sintesis de lipidos de ésteres glicéricos).
Estos datos bioguimicos han servido eomo marcado-
ras para el diagnéstico de la enfermedad y su trata-
miento, Dentre de las multiples anomalidades se debe
rasaltar la deficiencia del crecimiento, hipotonia, pro-
blamas respiratorios, succion pobre, crisis convulsivas,
macregitiay polimicroginia, alteracion de la mielinizacion
cerabral, fontanelas amplias, frente alta con rebordes
supraorbitarios poco profundos y facies plana, ligeras
anormalidades en las orejas, pliegues epicanticos in-
ternos prominentes, hepatomegalia con disgenesia,
albuminuria y pequernios quistes renales, defectos car-
diacos seplales, ductus persistente, contracturas va-
riables, extension limitada de la radilla, eguing varo y
pliegue simiano,

Algunos nifios no ganan peso en forma adecuada, pre-
sentan ictericia y deposiciones con sangre gue se han
relacionade con hipoprotrombinemia. Todos fallecen
an los primeros seis mases,

Hay un patrén hereditario autosomico recesivo. Se pue-
de hacer diagnaéstico prenatal por amniocentesis bus-
cando los defectos bioquimicos descritos o la acumu-
lacién de acidos grasos de cadena larga no
metabeolizados. Este sindrome se puede confundir con
la trisomia 21 °.

SINDROME DE STICKLER [ ARTRO~OFTALMOPATIA
HEREDITARIA].

Diesctita en 1965 por Stickler y colaboradoras. Dantro
de las anomalidades sobresalientes estan la facies pla-
na con puente nasal deprimido y pliegues epicanticos,
hipoplasia hemifacial o mandibular, paladar handida de
savefidad varable, micrognacia, secuencia de Haobin,
sordera, miopia marcada, desprendimienta dala retina

Neur- Pedia

y cataratazs, hipotonia, laxitud articular, aetitud
marfancide, prominencia de las grandes arficulaciones
desde temprana edad.

Puede preseniarse artropatia grave en la infancia,
artralgias, alteracionas a nivel de la cadera o aplana-
miento vartebral.

El sindrome de Stickler se debe tener presanta como
diagndstico diferencial en pacientes con secuencia de
Robin. Pueden llegar ala vida adulta con secuelas se-
varas como la artritis, la miopla gue puade ser progresi-
va v llevar a desprendimiento retinianc y ceguera, que
generalmenta se manifiestan en la segunda década de
la vida. El patrén hereditario es autosomico dominanie
con expresividad variable ®,

SinoroME DE Bomieson-ForssMAN=-LEHMANN.

Descrito en 1861 por Borjeson y ools. Es una entidad
con deficiencia mental ligada al cromosoma X, con api=
lepsia, hipogonadismo, obesidad y facies dismaorfica.

Se caracteniza por alteraciones en el crecimianto, como
talla menor del percentil 50 y obasidad modarada que
puede disminuir en etapas postaricras de la vida. Cur-
sa con deficiencia mental sevara, con Cl de 10-40 {aun-
gue pueden cursar con una intelinencia media), hipotonia
supragspinal, EEG marcadamanta anarmal y crisis
convulsivas. En el fenotipn se nhserva microcefalia tos-
ca canbhordes supraorhitanios prominentes, ojos hundi-
dos y paballones auriculares grandes de forma normal,
alteraciones oculares y del nervio optico. Los genitales
san pequefos con testiculos de menor consistencia,
sin descender y retraso en |la aparicion de los caracte-
res sexuales secundarios.

Radiologicamente se aprecian alteraciones variables
como engrosamiento de la boveda craneana, canalde
la medula cervical pequeno, cifoescoliosis, ansan-
chamiento metafisiaric de huesos largos y manos e
hipoplasia de falanges medias y distales.

En hallazgos de necropsia s& aprecian alteraciones del
SMNC debidas atrastornos de la migracion neuronal, No
hay alteraciones cromosomicas ¥y no cursa con altera-
clones de la actividad enzimatica,

Desde 8l momenta del nacimienta hay hipetania, retra-
sosevarcen el desarrollo psicomator v alteraciones del
lenguaje. Empiezan la marcha a los cuatro- seis afios
de edad. Tienen un pramedio de vida supuestameante
normal en un ambiente que les brinde la proteccion ne-
cesaria dadas las severas limitacicnes funcicnales des-
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de el punto de vista neurologico. Mo hay suscaptibili-
dad para alguna enfermedad en espacial,

El patron hereditario es recesivo ligado al cromosoma
X. Las mujeres heterocigotas se ubican dentro del es-
pactra de aquellas sin caracteristicas perceptibles; el
ofra espectra estd formado por las mujeras con anor-
malidadas caracteristicas del sindrome. Sin embargo
no ha sido detarminada ninguna prueba gue identifigue
a las portadoras aparentamenta normales®

Trisomia 21 {Sinorome o Down)

El sindrome de Down descrito desdea 18686, tiens una
serie de caracteristicas muy conocidas, dentro de las
cuales se destaca la hipotonia con tendencia a manta-
ner la boca abierta y protruir la lengua, hiparaxitud
articular, talla baja, deficiencia mental, piel redundanta
en la parte posteriordel cuello, perfil facial plano, fisuras
palpebrales inclinadas, pabellones auriculares anarma-
les, displasia de pelvis, displasia de la falange madia
dal gquinto dedo y pliegue simiano *.

SmpromE DE MiLLER-DIEKER [ SINDROME DE
LISENCEFALIA )

Descritainicialmente en 1963 por Miller y posteriommente
par Dieker y cols. Se caracteriza por un desarrollo in-
completo del carebro, a menudo con superficie lisa,
aungue en las partes inferiores pueden verse zonas de
pagquigiria y heterctoplas. Tanto los operculos frontales
como los temporales no se desarrallan, dejando la ci-
sura de Silvio ampliamente ablerta. cuerpo calloso au-
sente o hipoplasico, tallo cerebral paguefio, deficiencia
mental grave con hipotonia inlclal, aplstdtonos, falia de
crecimiento, crisis convulsivas vy ocaslonalmente
hipsarritmia en el EEG.

Se encuentran ademas alteraciones cranecfaclales, cre-
jas con implantacion baja y angulacion posterior, alte-
raciones dentarias, criptorguidia, seno pilonidal v
clincdactilia del quinto dedo.

La evolucion de estos pacientes se caracteriza por cre-
cimiento lento despues del nacimiento y muerte antes
de los dos afios de edad. Se hadeterminade una alte-
racion en el cromosoma 17 enflabandapl3.3, Mose
ha aclarado plenamente =i es un patron de herencia
autosomico recesivo ™.

SinoroME DE Praper-WiLLT

Esle sindrome se describic inicialmente en 1856 por
Prader y cols. Se caracteriza por hipotonia grave , obe-

sidad que puede iniciarse desde la primerainfancia hasta
los sais afos, forma almendrada de las fisuras
palpebrales, que puaden estar inclinadas hacia arriba.
El diametro bifrontal es angosto, hay estrabismo, piel
blanca sensible al sel, coaficienta intelectual oscilants
entre 20-80. Puaden sar pequanos al nacer v & veces
tienen talla nemal hasta el final de la edad preescalar,
mManos y pies pequenos. pane paquena y eriptorguidia,
hipogonadismo frecuente secundario a hipogo-
nadotropismao. Algunos presentan pobre coordinacion
motora gruesa vy fina, frente muy amplia v elevada,
microcefalia, crisis convulsivas, clinodactilia y diabetes
sacanna.

Es probable gue la madre haya notado disminucionde
las movimientos fetales y es frecuenie que tenga parto
con presentacion de nalgas. La hipotonia puede traer
complicacionas como infecciones a repeticion o proble-
rmas an la alimantacion, Seven problemas de conducta
(irftabilidacl) principalmente en la edad preescolar. La
obasidad genaralmente se presenta del primero al ter-
cer ano de vida_ en forma paradgjica, cuando la hipotonia
comianza a cader, El consumao de calorias suele ser
menat del requerida para latalla, pero se cbservan con-
ductas alimenticias caprichosas de tipo compulsivo que
llewvan a obasidad. 3a pueden prasantar respuestas de
hiperinsulinemia vy carancia de harmona del crecimiento
gue agravan el sobrapaso.

Se han hecho manejos hormonales para el micropeane y
segln valoracion endrocrinalagica se debe dar tesinzie-
rona si es deficiente en la pubertad. La stiologia de este
sindrome es desconocida. Se ha determinado gue hay
una perdida en el cromosoma 15 enla region g11-13en
el 50% de los pacientes. Se han reportado casos aisla-
dos de recurrencia. Se cree gue el sindrome sea la
consecuencia de un defecto localizado en el desarrollo
tempranc del hipotalamo o del cerebro medio ?. La
transmision se hace por via paterna.

SinproMe pE XXXY o pe XOOOXY

Estos sindromes son mas severos antre mayor sea la
aneuploidia. Se observa principaimerte: deficiencia men-
talcon cocientes intelactuales promedio de 34. hipotonia,
laxitud articular, pradisposicldn a desamollar bajo pesoal
nacimiento, talla baja. retardo de la maduracidn dsea,
malformacionas craneofaciales mdltiples, cuello coro,
esterndn grueso, deformidades en extremidades y malfor-
maciones genitales. Los problemas perinatales de adap-
tacion son muy frecuentes. Elcrecimisnto lineal general-
mente lento lleva atalla baja. Hay infertilidad y virlizacién
inadecuada para lo cual se debe valorar en el contexto del
paciente el beneficio de la suplencia hormonal®.
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SinDrOME 4p- ( SINDROME DE PERDIDA DEL BRAZO
CORTO DEL CROMOSOMA NOMERC 4)

Se caracteriza por actividad fetal débil, hipotonia, retra-
s0 mental grave, crisis convulsivas, deficiencia en el
crecimierto, microcefalia, deformidades craneofaciales,
crestas dérmicas hipoplasicas, pliegue de simio. pies
equinovare, ufias hiperconvexas, hipospadias,
cripterquidia, seno pilonidal y anomalidades cardlacas.
Estos pacientes presentan deficiencias mentales pro-
fundas asociadas a epilepsia.

Hay prapensitn a infecciones respiratorias. En el estu-
dio genético se demuesitra la perdida parcial del brazo
corto del cromosoma cuatro, o cual amerita estudlo
genetico a los padres para descartar una traslocacion &,

Sinorome 180~ (SINDROME DE PERDIDA DEL BRAZO
LARGO DEL cRoMosoma 18)

Fue descrito en 1964 y se caracleriza por: deficiencia
mental con hipotonia (Cl 40-85) incoordinacion motora,
nistagmo, sordera conductiva, talla baja, deformidades
craneofaciales, antinélix y antitrago prominentes, defor-
midades en las extremidades y en genitales externos,
hoyuelos en la piel sobre acromidn v nudillos y malfor-
maciones cardiacas. Pueden presentarse alteraciones
del comporiamiento come agresividad o autisma. El
grada de severidad de este sindrome es variable. Gene-
ralmente se presenta pérdida simple del brazo largo,
algunas veces como parte de un cromosoma anular ®

Trisomia Z20p

Este sindroime se asocia con deficiencia mental leve a
severa, hipotonia, mala coordinacion, ataxia, tremar,
deformidades craneofaciales, alteraciones en extrami-
dades, alteraciones vertebrales. configuracian pélvica
poco usual, pezones hipopldsicos, cifoscoliosis, her-
nia umbilical o inguinal, hipoplasia genital con crip-
torquidia y malformaciones cardfacas *.

SINDROME DE ANGELMAN ( SINDROME DE MURECA FELIZ)

Descrito inicialmente en 1956 por Angelman, cuyas
caracteristicas son la alaxia y movimisntos repentinos
de los brazos que semejan los de una marioneta, con
crisis convulsivas, anomalias en el EEG, hipotonia,
acasionalmente hiperreflexia, retraso mental grave con
notable retraso del desarrollo motor, ataques de risa
inmotivados, ausencia de lenguaje, microbraquicefalia,
alteraciones oculares, hipoplasia maxilar, boca grande
con lengua protuida, dientes separados y prognatismeo,

Neur- Pediatria
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Las crisis convulsivas y la deficiencia mental no son
progresivas. La etiologia es desconocida y se sugiers
herancia autosomica recesiva *porvia matarna,

SinoroME DE CoOHEN

Descrito en 1973, sa manifiesta por hipotonfa y debili-
dad persistente, deficiencia mental (C| 30-70), cbesi-
dad del fronco en el inicio de la edad ezcolar, eracimiento
posnatal deficienta, microcefalia, puente nasal alavade,
hipoplasia maxilar, incisivos centrales superiores pro-
minentes, micrognacia ligera, orejas grandes, defactos
oculares, alteracionas en extremidades, lordosis lum-
bar con leve escoliogis, ratrasa de la pubertad y eriptor-
quidia.

La hipotonia y la debilidad persistan después de la in-
fancla o edad escolar y hay retraso de lenguaje de se-
veridad variable. El patronde harancia es autosomico
recasivo®,

SINDROME CEREBRD=0OCULO=FACIO-ESQUELETICO
(COFE)

Descrito en 1974 inicialmente por Peha y Shokeir,
aparanlements sa trata de una lesion degenarativa del
cerebro y de la medula espinal gue suele manifestarse
antes del nacimiento. Se observa reduccion de la ma-
teria blanca cerebral con veteado gris, hipotania gane-
ralizada e hiporreflexia o arreflexia, malformaciones
craneofaciales y en extremidades, hirsutismo, cifosis,
hipertelorismo mamario, coxa valga, osteoporosis y
defectos renales,

La mayoria de estos nifics al nacer tienen un fenotipo
ancrmal ¥ en los casos en que aparenta ser normmal,
prontamente se esbozan [0s rasgos caractaristicos: el
curso es progresivo y deleriorante, no hay crecimiento
¥ se presenta caquexia progresiva, gue generalmente
se complica con infecciones. La sobrevida es menor
de cince afnos. El patrén de herencla es autosomico
recesiva ”,

Sinorome pe K1ieian/f TescHLEr-M1coLa
(TeTrasomia 12 p)

Este sindrome se describe en 1981. Se caracteriza por
deficiencia menlal grave con pobre desarrollo del len-
guaje, crisis convulsivas, hipotonia, contracturas que
se desarrollan al avanzar la edad, asi coma la sordera,
Es frecuente |a ohesidad aungue la estatura, el pesoy
el perimetro cefalica pueden ser normales o mayores
de lo normal al nacimiento. Se caracteriza lambién par
pelo escaso a nivel de la parle antericr del cuero cabe-
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lludo con cejas vy pestanas escasas durants la lactan-
cia, fisuras palpebrales desviadas hacia arriba, retardo
enla erupcion dental, frente prominente, hipertelarismo,
ptosis y estrabismo, orejas grandes con Gbulos grue-
505 y prominentes, raiz nasal plana y ancha con nariz
corta y anteversion del alanasal. La cara estoscacon
labio superior delgado en forma de arco de cupide, labic
inferior prominente v cuello corto. Tambign pueden te-
ner areas de hipopigmentacion con manos anchas y
cuello corlo.

Las caracteristicas fisicas cambian con la edad; pos-
teriorments aparsece pelo ralo en la parte anterior de la
cabeza entre los dos y los cinco afios de edad,
macroglosia, la micregnacia inicial progresa hasta
prognatismo y aparecen contracturas entre cinco y diez
afios después de la hipotania iniclal.

En cuanto a la eficlogia se documenta tetrasomia 12p
ya sea en mosaico o tofal en los fibroblastos da la piel,
aunque lamayoria de los pacientes examinados tenian
un cariotipo normal a nivel de los linfocitos periféricas ®.

SinorRomME DE MARINESCO-SHIGREN

Descrito por Marinesco v cols. en 1931 v estudiado
mas a fondo por Sjdgren en 1847, En 1980 ya se ha-
bian descrito alrededor de sesenta casos.

Se caracteriza par microcefalia y alteracion del creci-
miento.

Deficiencia mental de moderada a grave con ataxia
cerebelar, debilidad con o sin hipotonia y tendencia a
desarrollar nistagmeo y disariria. Tienen cataratas que
suelen ser evidentes desde el nacimiento. Ocagional-
mente hay estrabismo, cifoescoliosizs, pectus carinatum
e hipogonadismo.

La eticlogia se describe como autostmica recesiva con
alavada incidancia de consanguinidad en los padres.

Los estudios de patologla efectuados por Todoroy indi-
caron un proceso degenerativo mas grave en areas
corticalas del cerebelo, Los estudios con microscopio
electrénico en cuatro pacientes de dos familias distin-
tas, revelaron numerosos lisozomas de tamafio ancrmal-
mente grande, que contenian cuerpos de incluzidn con
forma de laminillas espirales o amorfos &,

Traumaticas

En los necnatos se observa que el trauma perinatal
puede producir lesicnes a nivel central v periférico,

En el primero se suelen presantar lasionas hemamagicas
¥y no hemarragicas que se pueden manifastar con
hipotonia.

A nivel peritérico se describen tres cuadres clinicos aso-
clados con lesion de la medula espinal que se denomi-
nan en conjunto como sindrome neurologico neonatal.

#® Elprimero se conoce como muerte necnatal rapida,
debida a una falla para establecer una adecuada
funcién respliratoria que ocurre en los casos en los
que las lesionas Involucran la medula cervical alta,
la base del cerabro o ambos.

® E| segundo sindrome se presenta como una falla
respiratoria severa que se desarrolla en los prime-
ros dias de vida y que lleva a la muerte.

e E|tercero se caracteriza por crisis convulsivas e
hipotonia sin que lleve implicita la muerte tem-
prana 37,

HIPOTONIA DE ORIGEN
PERIFERICO

Este grupa estd integrado por diversas alteraciones con
manifestaciones agudas o crénicas, hereditarias o ad-
guiridas. Los fipos de lesion pueden afectar exclusiva-
menie el asta anterior o el curso del nervio periférico.

Enfermeadades de las Astas Anteriores dela
medula

En este grupo quedan comprendidas las atrofias
musculares hereditarias, proximales y simétricas,
asociadas con degeneracion de las células del asta
anterior de |la medula y las formas graves del ndcleo
motor bulbar,

La mas grave es la enfermedad de Werdnig-Hoffman,
que presenta formas intermedias, hasta llegar a la atro-
fia muscular «pseudomiopédtica» o enfermedad de
Kugelberg Welander.

Dentro de estas dos alteraciones se encusentran di-
ferentes atrofias musculares espinales. En afos re-
cientes se ha disculido la definicién de estos
sindromes asi come su origen genético y se llegd a
la conclusién de que hay un sinnumerc de genes
participantes. Algunos investigadores como Monsat
y cols suponen que estos casos provienen de un
trastorno genético Unico con variaciones clinicas se-
gun el grado de intensidad.
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En 1971 Fried y cols sugirieron que padia haber tres
formag diferentes en el nific deede el punto de vista
clinico y genétice que son:

* Tipol. Werdning Hoffman, o ferma grave, con apari-
cion en los primeros meses de la vida vy muerts des-
pués del ano o los dos afos. Los nifos son incapa-
ces de sostenerse sentados.

* Tipoll. Formas intermedias, con aparicién entrelos
tres y los 15 meses de edad y supervivencia por arri-
ba de los cuatro afios, Los nifiog logran la
sadestacion.

* Tipo lll. Kugelberg-Welander, forma benigna, de apa-
ricion después de los 24 meses. El nifio puede estar
de pie y caminar &,

Atrofia muscular espinal progresivaintensa
(enfermedad de Werdnig Hoffman)

Se transmite en fonma autosomica recesiva en al 90%.
Se han publicado casos de las formas benignas con
herencia dominante y un peguefio grupo pusde ser
mutante. La incidencia de presentacicn familiar es muy
alta reportandose hasta en el 59% de los casos, aun-
gue dentro del mismo grupo familiar puede haber dife-
rencias en la gravedad de la enfermedad =5,

Independientemente de las bases genéticas, la patogenia
aun se desconoce. Algunos autores refieren la apari-
cion del cuadro después de |a vacunacion contra sa-
rampicn, DPT, parotiditis y poliomielitis. Esta forma de
presentacion es de aparicion temprana y brusca, in Ote-
ro, en ocasiones al primero ¢ al tercer mes de vida. El
nific muestra de inmediate hipomovilidad e hipotonia
generalizada con paralisis de miembros superiores, tron-
coy miembros inferiores.

Se afectan los musculos proximales, con algunos mo-
vimientos incoordinados de tobillos y artejos. Los
musculos intercostales estan muy afsctados, asf
come los de los hombros y las manos. Los dedos pue-
den realizar movimientos activos de flexion y extension.
Los muscules faciales no se afectan. En forma
caracteristica hay fasciculacion y atrofia de la lengua.
Los reflejos osteo-tendinosos suelen estar abolidos.

Algunos pacientes llegan a tener compromiso de la
musculatura respiratoria con respiracion compensatoria
diafragmatica (respiracion paraddijica). En algunas
pacientes se presenta hiperhidrosis que se ha correla-
cionado con desinhibicidn de los circuitos simpaticos o
ramificacion de los axenes. Hay nifios que logran la
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marcha con el tiempo, sin embargo es una marcha
miopdatica levantando la rodilla v dejando caer la extre-
midad al suelo con fuerza. La incorporacion a bipedes-
tacién es dificil por el defecto de tona. Cuando el pa-
ciente llega a los 8 a 10 afios hay una delgadez
caracteristica debida a la ausencia de panfculo adipo-
&0, tejido subcutanes, de masa muscular y atrofia dsea.
La esfera mental en general esta conservada,

Como secuelas se pueden presentar deformidades pre-
coces, que afactan los abductores de las caderas, con
limitacidn de la extensidn de las rodillas y los hombros
y ocasionalmente de los flexores de los dedos, Hay
paralisis de los misculos intercostales, reapetando el
diafragma, lo que causa respiracion de tipo paraddjico.

En cuanto al prondstice, es malo cuando los sintomas
aparecen al nacimiento o en los primeros dos meses
pues los pacientas fallecen antes del primer afio. Sin
embarge, los casos de aparicidn tardia pueden llegar a
la adolescencia. El diagnéstico se basa en los datos
cbtenidos mediante electromiografia y mas especifi-
camente por la biopsia muscular, pues las enzimas
musculares, como la creatin-fosfokinasa, son nomales
an este caso.

La elactremiografia muestra denervacion. Una carac-
teristica de |a distrofia muscular espinal es la presencia
de descargas requlares de actividad conuna frecuen-
cia de 5a 15 por segundo en el masculo relajado. La
conduecian nerviosa es normal,

La biopsia confirma el diagndstico para los casos gra-
ves g intermedios sin hacer distincidn entre uno y otro
grupo. Se aprecian extensas zonas de degeneracion
de |as células del asta anterior de la medula y de los
nucleos de los pares craneanos motores, con compro-
miso de las fibras musculares tipos 1 v 11,

Para el tralamiento se debe tener en cuenta gue los
pacientes graves tienen dificultad para la alimentacion,
por lo que se recomienda sonda o gastrostomia.

Hay un mal manejo ds las secreciones que requiers en
forma coristante aspiracién de la faringe y cambios de
posicion 519,

Atrofia muscular espinal benigna no progresiva, va-
riante benigna o intermedia (Enfermedad de Dubo-
witz)

Bajo esta clasificacion han quedado comprendidos los
nifos gue inician su sintomatologlia entra los 8 y 12
mesas aproximadamente, con distribucién exactamenta
igual a la de la forma grave, sobre |os musculos
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proximales y sobre los musculos del tronco. En for-
mas aln mas benignas, la debilidad queda limitada a
los musculos proximales de la cintura pélvica, general-
mente sin progresion del lado de la lesidn, Porle gense-
ral se observan fasciculaciones aisladas v atrofia de la
lengua. Estos pacientes pueden llegar a sentarse pero
na a caminar,

Los reflejos tendinosos estan deprimidos o ausentes,
Sobreviven hasta la adelescencia o la edad adulta. Ctros
al parecer, pueden presentar reinervacion de algunos
grupos musculares sin embargo, hay deterioro progre-
sivo posteriormente,

Las secuelas se presentan en la cadera, las rodillag
(flaxares), escoliosis y contracturas similares a las ob-
servadas en la enfermedad de Duchenne,

La electromiografia y la biopsia muestran el mismo pa-
frén que para la forma grave.

Eltratamiento consiste en evitar la escoliosis para pre-
venir alteracionas secundarias de la mecénica respira-
toria 2218,

Atrofia muscular espinal benigna (Enfermedad de
Kugelberg y Welander)

Se caracteriza por atrofia muscular parecida a la distro-
fia, de caracter neurbgens con inicio en la infancia o en
la adalescencia y can evolucion lenta. Fue descrita en
1958, en un artfculo llamado «atrofia muscular juvenil
heredofamiliar que simula una distrofia muscular: pu-
blicado por Kugelberg v Welander,

El modo de trasmision es autosdmico recesive. Sin
embargo, se han visto casos autosomicos dominantes
¥ ligados al sexo. Algunos autores consideran gue no
hay diferencias sustanciales entre esta enfermedad y
la de Werdning-Hoffman.

Estos casos tienen comienzo tardio, con debilidad de
los musculos proximales, pero en forma lenia y mini-
ma. Los misculos afectados son los de la pelvis y pre-
sentan temblor continuo en las manos.

Los reflejos osteotendinosos pueden ser normales o
estar deprimidos. Los pacientes logran ponerse de pie
y algunos caminar. El prondstico es bueno. Los estu-
dioz de biopsia son semejantes a las demas formas
descritas.

El tratamiento consiste en preservar la marcha y evitar
la escoliosis. La biopsia muestra en algunos casos
reinervacion de las fibras musculares mediante ramas

colaterales a partir de ramas nuevas de axcnes de

381

motoneuronas sobrevivientes 2576,

Paralisis bulbar progresiva juvenil {(Enfermedad de
Fazio-Londe)

Es una de las varantes de la enfermedad de la neurona
motora inferior en las primeras etapas de la vida, muy
rara y can pocas menciones en la literatura. El cuadro
aparece entre los 2 ¥ los 12 afios y es rapidamente
progresivo con alteracién de cuerdas vocales, paresia
facial y oftalmoplejia, disartria v disfagia por afeccion
de los nervios facial e hipegloso principalmente. Enoca-
siones afecta los nervies oculomotores y el tigémino. La
muerte puede ocurririn Gtero o en los primeros meses.

Exceptuando la distribucidn de los misculos afecta-
dos, no presenta diferencias con la enfermedad de
Werdnig-Hoftfiman.

Los cambios encontrados en la autopsia son similares
a los de la atrofia muscular egpinal, con alleraciones
del asta anterior en la eolumna cervical y tordcica. La
diferencia con la enfermedad de Waerdnig-Heoffman racli-
ca en que en esta enfermedad ge afectan log nervios
craneanos™,

Enfermedades del nervio periférico

MEUROPATIAS PERIFERICAS HEREDITARIAS,
MNEURDFPATIAS MOTORAS Y ATROFIA MUSCULAR PERONEAL

Coenestos nombres quedan comprendidas una serie de
alteraciones qus forman un gran sindrome.

Desde las descripciones hechas en 1886 por Charcot
Marie y Tooth, de pacientes que presentaban atrofia
muscular progresiva que afectaba los pies, las piemas
y mas tarde las manos, han aparecido una serie de
cuadros gue semejan esta enfermedad con algdn tipo
de variantes, como lo informado por Dejerine y Sottas
an 1893 y posterormente por Refsum en 1946.

En 1975 Dyck sugirid gue este grupo se catalogara
en forma genética como neuropatias hareditarias
motoras y sensitivas (HMSN) v se subdividiera an
tipos individuales '

MNEeuroPATiA HIPERTROFICA (TIPO 1)

Se hereda en forma dominante con expresidn varlable,
Los sintomas aparecenen la primera década de la vida
y 5e manifiestan como pie cavo con alteraciones de la
marcha, gue es forpe con caldas continuas. Los miscu-
los peroneros son los que primero se debilitan junto
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con los dorsiflexores del tobillo, las manos y presentan
temblores continuos. Los reflejos osteotendinosos es-
tan disminuidos o ausentes. La sensibilidad se afecta
sobre todo en manos y ples. El prondstico en estos
casos as bueno, con expectativa de vida normal.

Coma secuelas seobsernvan contracturas y deformidades
de los pies. El diagnostico se hace a traves de la
electromiografia que muestra disminucidn de la veloci-
dad de canduccién en el nervio motor. La conduccion
nerviosa sensorial también esta afectada.

En la biopsia de nervio se encuentra disminuido el nd-
mero y el diametro de las fibras mielinizadas "=

® Atrofia muscular peroneal tipo neurgnal (enfermedad
de Charcot-Marie-Tooth) (Tipo II) Se presenta con
herencia autcsémica dominante. Su distribucion es
distal de aparicion tardia. Los nervios periféricos no
se palpan aumentados de volumen. La debilidad
muscular es mas marcada a nivel de los pies. Los
datos clinicos sobresalientes son dificultad para la
marcha y los calambres continuos. Hay una mar-
cada atrofia del muscule gue da la imagen de «pa-
tas de ciglefia». También puede relacionarse con
pie cavo. Los reflejos osteotendinosos estan
deprimidos en los miembros inferiores y son
normales an los supericres. La sensibilidad pue-
de estar discretamente deprimida en las pares
distales de los miembros.

En la electromiogralia se pueden apreciar lascicu-
lacianes asi como polenciales motores amplios. La
conduccion nemviosa porlo regular es normal o estd
discretamente disminuida en miembros infericres.
La conduccion senscorial 83 normal. La biopsia de
nervio revela atrofia neuronal con cambios an las fi-
bras, gue scn mas peguenas gue lo nomal ™,

® Meuropatia hipertrofica de la infancia (Dejerine-
Sottas) (Tipo 1), e hereda en forma autosomica
recesivay aparece en la infancia. Como caracte-
ristica prasenta en forma gradual disminucion de
la funcidn motara y algunos pacientes dejan de
caminar an la edad adulta, La debilidad se obsar-
va en miembros supeariores e inferioras sobire los
musculas extensoras proximalaes, con datos de
atrofia. Los reflajos osteotendinosos se ancuan-
tran dizminuidos o estan ausentas y hay altara-
cianes de la sansibilidad de las extremidades in-
fariores. Se observan datos da ataxia troneular,
talla baja y escolinsis. La elactromiografia mues-
tra disminucicn de la velocidad de conduccion en
nervios motores y sensitivos. En |a biopsia
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muscular se observa aumento del area fascicular
y desmielinizacidn .

e Meuropatia hipertréfica con exceso de acido
fitanicos (Enfermedad de Refsum) Tipo |V Esta
enfermedad se hereda en forma recesiva. Clinica-
mente se manifiesta como neurapat(a motora y
sensitiva, con |os siguientes datos sintomaticos
asociados: marcha ataxica, signos cerebelosos,
retinitis pigmentosa, opacidad corneal, pérdida de
la audicion, cardiomiopatia y lesiones en la piel
parecidas a la ictiosis. Estos datos se presentan
en forma insidiosa. En ocasiones las manifesta-
ciones clinicas se desencadenan despues de un
cuadro infeccioso, pero por lo regular hay poca
progresion en la vida adulta.

Los datos de laboratoric muestran elevacion de
las proteinas en el LGA. El diagnostico se reali-
za mediante la determinacion de dcido fitanico ™.

# MNeuropatia periférica con paraplejia espastica (tipo
V) Descrita por Strimpell en 1883, se hereda en
forma dominante. Las manifestaciones clinicas
aparecen regularmente en forma tardia en la se-
gunda epoca de |a vida especialmente la paraple-
jia espastica progresiva. La electromiografia de-
musesira denarvacion de miembres inferioras. La
velocidad de conduccion nerviosa casi siempre &s
normal, pero lambién se pusde aleclar la sensi-
failiclad ',

ATROFIA FASCIOESCAPULOHUMERAL

La distribucion de esta alleracion tambign tiene for-
ma neurdgena a diferencia de las formas miopaticas.
Fenichel y cols. y Furukawa y cols, describieron pa-
cientes con caracteristicas similares a la distrofia
muscular de |a cintura escapular y pélvica. Se here-
da en forma autosamica recesiva y afecta a ambos
sex0s en cualquier edad. Su inicio es insidioso y en
forma asimétrica. Presenta dos formas clinicas:

® Enzalto o fascioescapulopercneal
& 5Sin salto o fascioescapulobraquial que es la forma
distrofica

La sagunda forma es semejants a la enfarmedad de
Kugelberg-Welander. Eldaficit escapuloperaneal pus-
de ser de arigen distrafico o neurageno. La atrofia
neursgena se considera como una variante de la forma
salteada de la variedad fascioescapulohumersal neurs-
gena. La electromiografia y la biopsia muscular son
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compatibles con atrofia neurégena. Son frecuentes las
alteraciones en el electrocardiograma '8

MNeuroPATIAS DESMIELINIZANTES
SimoromE bE Lawpry GuiLLan-Barpe

La primara descripcidn de esta entidad la hizo Landry
en 1859, En 1892 Osler hizo notar la asociacion antre
la enfermadad febril aguda y el desamollo posterior dela
debilidad de miembros y diplejia facial, En 1918 Guillan
Barrd y Strohl notaron la caracteristica disociacion
albiminao citolégica en el liquido cefalomaguides.

Cagsi ol 80% de los pacientes tienen un antecedente
pravia de infeccidn dentro de las B semanas precedentes.
Las dos terceras partes son enfermedadeas da tipo viral,
gue comprometen tracto respiratorio (58%),
gastrointestinal (22%) o ambos (10%). Un 5% han sufri-
do eirugia previa y un 4.5% han recibido vacunas.

Se ha sugerido gque el mecanismo de lesion tisular es
mediado por una respuesta inmune de lascelulas T a
antigenos nerviosos. Los estudios de patologia demues-
tran desmielinizacion segmentaria, a menudo asociada
con infiltracién por células inflamatarias perivasculares.
El proceso inflamatorio se produce en parches y el dano
por lo general compromete las raices proximales y gl
sistema autondmico, ademas de las fibras mas distales.
En pacientes con compromiso severo y deficiente recu-
peracion, se ha encontrado destruccion axonal drama-
tica, con poca inflamacion y sin evidencia de dasmieli-
nizacion a lo cual se ha dado el nombre de nauropatia
axonal aguda.

El cuadro clinico se caracteriza por presenlarse antre
los 4 y los @ afos de edad. El comienzo de los sinfo-
mas es usualmente brusco. La mitad de los pacientas
se queja de dolor o parestesia, ademas de la paralisis
fque comienza por lo general en miembros inferiores y
es agcendente v simétrica en cuanto al compromiso,
pero no en la intensidad. La mitad de los pacientes
presentan debilidad de predominio distal mientras que
aproximadamente en el 15% el compromisc es de pre-
dominig proxirmal.

El compramiso de pares puede ogurrir en cualguier
momento principalimente del VIl V. El grado de debili-
dad muscular es variable, simétrico y en forma prima-
ria distal. Los reflejos musculares eslan disminuidos o
ausenies. La respuesta planlar casl nunca es
extensora’. La paralisis muscular respiratoria es una
complicacion comun en las casos severos, Puede
haber también compromiso simpatico, que causa
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arritmias y alteracion de |a tensién arterial. Se pueden
afectar los sentidos de posicion, vibracion, dolor y tac-
ta, en ese orden de frecuencia. El cuadro neurologico
evoluciona rapidamente, por lo general, progresa en el
curso de una a dos semanas, aungue en ocasioneas |o
hace en el curso de unas cuantas horas. Despues de
llegar a un estado de meseia se puede empezar a no-
tar mejoria clinica en el curso de la segunda a cuarta
semanade la enfermedad. La mayoriade los nifinz aa
recupera complatamente, usualmente lo logran en unos
dos meses, pero algunos pueden tardar hasta afioy
medio,

El estudic electromiogratico muestra anormalidades
compatibles con neuropatia penférica an carca de los
dos tercins de los casos. Es caracteristica la velocidad
de canduecion lenta, especialmenta de las latencias
distales y la prolongacion de las ondas tardias. Apo-
van el diagnastico las dreas de bloguea de la conduc-
citn local con caida en la amplitud de los potenciales
de accion motora compuasios.

El estudio del LCRH también orienta al diagnastico al
igual que estudios de complementa & inmunoglobulinas.

E| tratamiento s& basa an medidas de soporte para
preservar la funcion cardiarrespiratoria y asi evitar com-
plicaciones adicionales. Siel paciente presenta fun-
cidéin respiratoria anormal debe emplearse ventilacion
mecanica, La presion arteral labil debe controlarse en
foma permanente. La terapia fisica se inicia tan pronto
como el paciante esté clinicamente estable. Existe con-
troversia respecto al uso de glucocorticoides y 1a
plasmaférasis como medidas terapéuticas en la enfer-
medad, Actualmente se estan desarrollando protocolos
con inmunogiobulinas con resultados satisfacionios.

Un nimera reducide de nifios sufre recurrencias en el
transcuren de meses 0 anas, mientras gue otros pre-
sentan un curso fluctuants sin que la recuperacion sea
cornpleta entre los episodias ',

Enfermedades de la placa neuromuscular
PARALISIS PERIODICA

Se denomina de esta manera a un grupo de en-
farmedades que se caracteriza por atagues de parali-
sis o debilidad muscular con flacidez asociada, de pre-
sentacion brusca, con tendencia a la remision y a las
recaldas, sin tener una patagénesis comin. Se han
reconocido diferentes tipos en los cuales se ve una re-
lacion directa con las fluctuaciones de potasio serico
durante el ataque, bien sea hipokalemica (Blemond y




Danielz, 1934), normokalémica (Postkanzer y Kerr,
1961), o hiperkalémica {Gamstorp, 1956) 58,

El comienzo de la variedad hipokalémica suele produ-
cirse en la sequnda decada, mientras que la mayoria
de Ins casos de paralisis hiperkalémica familiar comien-
zan en |a primner decada. Se han descrito casos oca-
sionales de presentacion durante el primer aiio de vida
que han correspondido a la variedad hiperkalamica,

Se ha visto que hay circunstancias que preclpitan |0
atagues comao ingestion de comidas voluminosas o ali-
mentos ricos en carbohidratos, reposo despuss dal ejer-
cicio, por lo general en la noche o durante |a slesta,
tension emocional y menstrual, frioy la adminlstracion
de insulina. En general estos trastarnos predominan
en el sexo femenino y con al transcurso de los afos
tienden a aminorar, pudiendo llegar a desaparacer *,

En cuanto al cuadra clinico. se describe que generalmen-
te &l paciente presenta hipotonla severa durante el ata-
que, de preferencia con alteracidn de la musculatura
proximal. Los reflejos miotaticos estan abolidos, las
pantorrillas inflamadas y la musculatura en general pa-
rece no responder a la estimulacién eléctrica. Los ata-
ques varlan sole en la duracidn gue en general es de
pocas horas, pero pueden durar varios dias y en ocasio-
nes se presentan atagues abortivos, «comienzos de
pardlisis» descritos por el paciente *. La frecuencia tam-
bién es variable en el tiempo, pudiendo transcurrir dias
0 afos entre cada ataque.

El diagnostico se confirma mediante la cuantificacion
sérica de potasio; durante el periodo intercritico las ci-
fras son nomales. El atague se facilita con dosis repe-
tidas de glucosa, insulina o sobreesfuerzo fisico, segui-
do de reposc © con la administracion de clorura de
potasio. También son de ayuda el registro electrocar-
diografico v |la electromiografia. La biopsia muscular
puede serinespecifica.

El tratamiento esta crientado a corregir la patologia de
base si existe v a evitar los factores desencadenantes
de los atagues de paralisis.

Su herencia es autosomica dominante con penetracion
completa, para las formas  hiperkalémica y normoka-
lémica y autosomica dominante simple con predileccian
por el sexo masculing. para la hipokalémica familiar 58

MIASTENIA GRAVIS

Es una enfermedad cronica recurrente que cuando
se manifiesta en forma completa se diagnostica sin
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dificultad. La prevalencia de |3 anfermedad se ha
calculado en 1;10 000/ 40 000 individuas y se consi-
dera como una afeccion esporadica no hereditaria,
aundgue ya en la literatura hayan mas de 50 casos
familiares. Hay predileccion por el sexo femenino
{(60%). E= una enfermedad rara en el lactante y en
el neanata puede presentarse como un fenomeno
transitorio cuando se trata de un hijo de una madre
miasténica o como una forma congenita *f.

El cuadro clinico se ha ¢lasificado de la siguiente
manera:

= Tipa | con compromizso ocular solamente

= Tipo |l con moderada compromiso muscular difuso
asociado a compramiso acular

= Tipa lll concompromiso muscular difuso moderada-
menta severo asociado a compromiso ocular y de
misculos bulbares

* Tipo |V crénica son severo compramiso muscular
difuso, ocular y bulbar resultante de la progresién
de |os tipos anteriores

* TipoV aguda con severo compromiso muscular di-
fusec, ocular y bulbar, resultante de la aparicion de
novode la enfermedad.

= Tipo ¥l neonatal cbservada en hijos de madres
miastenicas®

Patogenia: parece que la debilidad se ocasiona
por una falla en la transmisién normal a través de
la unidn neuramuscular que nace de la reduccion
del nimere de receptores para ACh en la mem-
brana muscular postsinaptica. Los pacientes de-
sarrollan anticuerpos especificos a una o mas de
lag subunidades del receptor de ACh. Estos
anticuerpos fijan complemento en la union
neuromuscular y aceleran la degradacion de los
receptores de ACh, sin embargo no hay una
correlacién directa entre los titulos y tipos de
anticuerpos con la severidad de los sintomas. No
se ha identificade el proceso que inicia la respuesta
inmune. Hay una relacién bien establecida de la
enfermedad con ancrmalidades del timo; |a
hiperplasia de centros germinales ocurre en al 70% de
los enfermos con miastenia vy los timomas se ancuen-
tran en el 10-158%. La tipificacion de los antigenos
HLA ha revelado una excesiva representacion de los
alelos HLA-BB v HLA-DRS en miasténicos jovenes ™,

El cuadro clinico se caracteriza par la rapida fatiga-
hilidad de los musculas, |a debilidad progresiva de
algunos utilizados reiteradamente y la recuperacion
parcial después del reposo. La enfermedad puede
adoptar muchas formas desde un trastorno leve y
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limitado a mdsculos oculares hasta una forma gene-
ralizada, rapidamente pm'gr‘es'wa Y maortal.

GHaneralments se desarrolla al cabo de semanas o me-
ses, produciendo al inicio atagues transitorios de debi-
lidad. Los musculos inervados por los nenvios craneanos
son los mas frecuentemente afectados: la piosis
palpebral unilateral o bilateral y la diplopla por debilidad
de lns musculos oculares son quizds los sintomas ini-
ciales mas comunes.

Dependiendo del tipo de miastenia hay algunos hallaz-
gos caracteristicos en cada uno de ellos ®

MIASTENIA NEONATAL TRANSITORLA

Se presenta en hijos de madres miasténicas, aungue
algunos son asintométicos, de ahi la importancia del
diagnostico temprang para evitar complicaciones. Los
sintornas caracteristicos son hipotonia generalizada;
dificultad para suceidn o agotamiento al succionar; de-
bilidad en los mlsculos de la faringe v larings que pus-
de ocasionar asfixia; la debilidad del paladar puede
ocasionar regurgitacion de liquidos; hay dificultad para
respirar, plosis v debilidad facial, cianosis, llanto débil,
estrabismo divergente, espasmos de glotis, reflejo de
moro incomplelo o lento. Puede durar desde unos pe-
cos dias, hasta dos a cuatro semanas %',

Para el diagndstico diferencial se deben tener en cuen-
ta los siguientes aspectos: lesiones anoxicas, trauma
abstélrico, enfermedad de Werdnig-Hoffmann, miopatias,
miolonia congénita, crisis convulsivas neonatales ©.

MIaSTENIA CONGENITA

Correspunds al 1% de todos los casos de esta en-
fermedad y son hijos de madres no miastenicas gue
pueden dar manifestaciones ya sea al nacer, en los
primeros dias o hasta algunas semanas después;
s& han descrito hallazgos clinicos intrauterinos. Ge-
naralmente los sintomas son leves o moderados, se
manifiesta con hipotonia v debilidad generalizada, con
signos focales y de menor gravedad que en la forma
lransitoria; hay tendencia de los sintomas a persistir
y & aumentar con la edad; ocasionalmente se presenta
sspasmo faringeo o laringeo que requiere traqueostomia.
Tambign se describe caida del labio inferior con sialorrea
y dilicultades para la alimentacion *+~,

MIasTENLA TIFO JUVENIL

Este tipo tiene un pico de presentacionalos 10 afos y
corresponde al 4.3% de todos los casos de miastenia.

S encuentran hallazgos tipicos que la hacen da facil
diagndstico cama el aumento de la fatigabilidad al trans-
currir el dia con menor alteracion de los misculos
orofaciales.

Se ven pacientes que tienen épocas asintomaticas de
hasta un afo, pero también se encusentran los casos
de crisis miasiénicas fatales. Enlos casos prolongados
se puede llegar a atrofia muscular que se ha visto hasta
en 10-20% de los pacientes 5%,

SinoroME MIASTENICO ( EaToN LAMEERT)

Es un trastorno de la transmisién neuromuscular gue
puede confundirse con la miastenia. Puede tratarse de
un defecto en la porcidn terminal del nervio con la unién
neuromuscular porque se han encontrado anormalida-
des enla membrana presindptica. Se hanhecho expe-
rimentos que sugieren |a presencia de anticuerpos cir-
culantes como mecanismo patogénico,

La sintomatologla suele incluir debilidad y fatiga de los
musculos de la cintura pélvica y escapular; en ocasio-
nes el paciente nota aumento de la fuerza en el trans-
curso del dia, lo cual se puede confirmar tambien du-
rante el examen fisico.

Es de anotar que la debilidad de los musculos coulares
es menor que la observada en la miastenia gravis.

La electromiografia musstra un aumento en la respuesta
en los potenciales da accidn muscular después de |a
estimulacion narviosa de alta frecuencia. Se ha rala-
cionado este sindrome con carcinoma de células pe-
queiias dal pulman.

En cuanto al tratamiento, puede haber mejoria después
de la reseccién guirdrgica o la gquimicterapia del tumor,
aungue la respuesta es variable,

SINDROME MIASTENICO INDUCIDO POR MEDICAMENTOS

Se ha descrilo blegueo neuromuscular en personas ner-
males o agravamiento en pacientes con miastenia aso-
ciado & la administracion de los siguientes medicamen-
tos: estreptomicing, neomicina, kanamicing, polimixina,
bacitracing, colistina, y D-penicilamina. Se ha observado
gue eslos pacientes tienen niveles elevados de anticuer-
pos contra el receptor de ACh gque disminuyen cuando
se suspende la ingestion del medicamento.

SinoroME Miastenico CongEniTo FAMILIAR POR
DEFECTC EN LA RESINTESIS DE ACETILCOLINA

Este es un trastomo autosémice recesivo en el cual no
se encuentran anticuerpos contra la acefilcolina y hay
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lesidn en la placa. Sonnormales la acetileolina, la su-
perficie del nervio y las crestas pozstsindpticas. Se en-
cuentra un defecto en la acetilcolintransferasa.

SINDROME MIASTENICO CONGENITO ATRIBUIDD A UN
DEFECTO DE LA INDUCCION DE ACETILCOLINA EM EL CANAL
TANICD

Esta sindrome se presenta en la nifez o en la edad
adulta, s de caracter lentamente progresivo y se an-
cuentra actividad anticolinesterasica abundants en to-
das las placas motoras.

El tarmano del nervio leminal esta disminuido en el 30-
40 por cienlo, asi como & lengitud de la membrana
postsinaptica, mientras gue las vesiculas sinapticas es-
tan aumentadas de lamano.

SINDROME MIASTENICO CONGENITO CON DEFICIENCIA DE
ACETILCOLINESTERASA.

Se caracteriza por terminales nerviosas pequenas v li-
beracidn reducida de acetilcoling En este sindrome se
encuentra resistencia a los farmacos anticolines-
terdsicos.

Enfermedades de la fibra muscular

Se dividen en micpatias congénitas, distrofias muscu-
lares, sindromes mictdnicos v polimiositis

MiorPaTiAS CONGENITAS

=Estructurales

Enfermedad de losfocos centrales. Algunos casos
=e heradan an forma dominante, aungue s mas fre-
cuente la forma recesiva y atros tisnen presentacion
familiar. Este tipo de miopatia fue descrita por Shy
y Magee en 1956, Se manifiesta desde |a época
feial o poco tiempo después, con gran ratraso dal
desarrolle motor e hipotonia asaciada, con debilidad
general gue puede comprometer la musculatura fa-
cial. La debilidad muscular no es progresiva nigra-
ve. Se ha descritolaxtud articular y en algunos pacien-
tes luxacion congenita de la cadera. También defor-
midades como pie cavus, cifosis, lordosis, escoliosis
e hipoplasia mandibular; los reflejos miotaticos pue-
den estar normales o disminuidos.

La electromiografia puede ser nomal o mostrar un
patron miotatico. Histologicamente se caracteriza

Neur  Pediaikr

por focos centrales amorfos dentro de las fibras
musculares. Con tinciohes especiales (hematoxili-
na-eosina y tricrémico de Gémori) se encueniran
zonas amorfas que pueden estar localizadas en
el centro o en otra parte de la fibra muscular, en
agrupaciones compactas, pudiendo ser zonas
Unicas o multiples gue han sido llamadas zonas
de focos centrales lo cual dio origen al nombre de
la enfidad. Histoquimicaments los focos cantra-
les carecen o astan desprovistos de enzimas
oxidativas v de fosforilasa. Con el microscopio
slectrénico go ha confirmada la ausencia de
mitocondrias y reticulo endaplasmico.

Estudios reciantas han subdividido astos focos an
astructurades v no astructuradas. En los primeras
saconserva al patrdn estriado normal del misculoy
|2 actividad dal trisfosfabo de adenosing, En log otros,
se pierden esos caractares, Lasfibragtipolze afec-
tan en forma selectiva.

El prondstico es variable v en general es una enfer-
medad estacionaria sin desconocer que se han pre-
sentado casos progresivos y otros en remision. No
s& ha visto relacion directa entre la gravedad de la
enfermedad y el nimero de focos centrales 315,

Enfermedad de los minifocos o multifocos. Esta en-
fermedad fue descrita por Engel v cols. en 15971.
Consiste en debilidad proximal y distal no progre-
siva del fronco v las extremidades, con retraso en el
desamollo maotor,

La electromiografia muestra cambios miopaticos
marginakes. En la bicpsia musculat se detectan cam-
bios con pequefias areas de disminucion fecal dela
actividad enzimatica en las mitocondrias y cambios
degenerativos miofibrilares'®.

Miopatia nemalinica {del griego nema, hebra) Fue
descrita por Shy y cols. y Cohen y cols. en 1.983,
Se hereda en forma dominante con expresividad
variable y afecta con predileccion al sexo
femenina Algunos de los casos descritos se
presentan con miopatia no prograsiva; sin em-
barga, hay otros en donde las manifestacionas
clinicas gon intensas con atrofia muscular
importanie que se parece a los casas de enfer-
medad de Krabbe. Es rara al nacer, pera se puea-
de presentar desde el pariodo neonatal (75% de
los pacientes) con manifestacionas como ciana-
sis, hipotonia, disminucién del llanto, succian
débil por compromiso del facial y puede haber
reduccion del tamafio museular.

Mimers 4 - ENFOQUE DIAGNOSTICC DEL NINO HIPOTONICO

25



Neur- Pediakria

revisinmisy

26

La presentacion a partir del primer afio se caracteriza
por hipotonia, hipotrofia, debilidad muscular, pie plano
valgo. facies longilinea, boca abierta, paladar ojival,
mala mordida. sialorea y los reflejos osteoten-dinosos
pueden eslar abolidos o disminuidos. Se puede llegar
apreseniar dismorfismo esguelétics con cifeescoliosis,
torax en guilla y pie cavo.

Para el diagnéstico las enzimas séricas suslen ser
normales. En la EMG se suelen encontrar altera-
tiones micpdticas. El estudio de biopsia revela
comsculos baciliformes o nemalinicos que pueden
sat identificados con coloraciones especiales (tricromao
de Gamaoti o hematoxiling acido fosfotingstica) o con
microscopia con contraste de fases.

Estos corplsculos corresponden a deposite anor-
mal de material enla banda Z que probablemente
corresponde a tropomiosina debido a gue no se
detecta histogquimicamente triptofanc, lo cual corres-
ponderia a una anemalia en la proteina muscular.
Hay que tener presente que estos corpusculos se
pueden enconlrar en la miopatia de comienzo tar-
dio, micpatia vacuclar del LES y demmatomiosilis tra-
tada cen cloroguina 5.

Miopatia miotubular. Fue descrita desde 1966 por
Spiro y col. Se trata de otra miopatia congénita que
puede presentarse en el lactante hipotonico con refra-
50 en gl desarrcllo psicomotor i con debilidad mus-
cular relativamente no prograsiva .

Se puede heredar en algunos casos en forma
autosdmica recesiva o dominante de expresion va-
riable ligada a X "®. El cuadro clinico muestra carac-
teristicas diferentes segan la edad del paciente: en
el recién nacido se caracteriza por llanto dificil y
debil, respiracitn dificultosa, cianosis, apnea, retar-
do del desarrollo motor marcado {no caminanj,
disminucién de fuerza muscular y ausencia de sos-
tén cefalico.

En el lactante y en el preescolar se observa marcha
miopatica, dificultad para correr, saltary levantar los
pies. La debilidad muscular es lentamente progre-
siva en los misculos esqueléticos y puede llevar a
ptosis, oftalmoplejia externa y debilidad facial {fa-
cies larga y delgada) con compromiso de los miscu-
los oculares extrinsecos, arreflexia generalizada
(50%) y alteraciones funcionales en la columna ver-
tebral. La severidad de la arreflexia no es directa-
mente proporcienal al compromise general del pa-
ciente. El curso clinico es muy variable; pusde sar

Mimera 4 - ENFGAUE DIAGNOSTICO DEL NIRO HIPCTENICO

benigne, no progresivo; en algunos casos puede
empearar llevando a falla respiratoria o con deterio-
ra agudo hasta llegar al para cardiaco .

El diagndstico se orienta con la EMG que puede
mostrar alteracion miopatica. Las enzimas séricas
son normales. La confirmacion del diagnéstico se
hace con la biopsia, con nlcleos centrales, hipotrofia
de células musculares tipo | y an estas fibras se
encuentran miofibrillas dispuestas en la periferia,
rodeando una zona granular que contiene nucleos
vesiculares prominentes, ademas zonas desprovis-
tas de miofibrillas en la parte central de la fibra. Los
hallazgos desctitos anteriormante tienen las carac-
teristicas de los miotibulos vistos en el misculo
fetal en desarrollo, siendo este el origen del nombre
que lleva esta entidad *2. Las fibras palolégicas
proceden probablements de una interrupcion del
desarrollo del misculo en ias células '

Miopatia mitocondrial. Bajo este nombre se engloban
una serie de sindromes gue tienen anormalidades
del metabolismo de lag mitccondrias (fosforilacion
oxidativa). Los cambios mitocondriales pueden ser
an tamanio, forma y nimero, con formas gigantes y
defarmeas.

Dentro de las manifestaciones clinicas en algunos
casos se presentan miopatia distal, poliomiositis,
pftalmoplejia, debilidad de la cintura escapular y
pélvica, demencia. Se ha reconocido este sindrome
en casos de cardiomiopatias y algunas lipidosis .
Micpatias con anormalidades de olros organelos
subcelulares Los casos observados son
extraordinariamente raros y aln gueda la duda
acerca de si son adguiridos o congénitos, La
biopsia muscular revela pequefias inclusiones gue
contienen RNA y glucogeno; se desconoce el
origen de estas particulas ™,

Miopatias congénitas no especificas. La debilidad
museular que presentan estos pacientes hace su-
ponar que es de origen congeénito. Con frecuencia
son normales los datos en la biopsia muscular, 1as
enzimas séricag o la electromiografia. Otros
ohzervadores refigren algunos cambios inespecificos
an miofibrillas. La mayoria de estos casos tignen
datos minimos de miopatia por lo gue su pronostico
as bueno %,

Desproporcitn congenita de los tipos de fibras. Este
tipo de sindrome se puede adquinr bajo dos formas
genéticas: autozomico recesivo o autnsomico do-
minante. Las manifestacionas clinicas se pusdan
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prasentar después dal primero ¢ sequndo afo de
vida, confundigndoze algunos de los casos con en-
farmadad de Werdnig-Haoffman o con distrofia
mioténica congenita, con la cual puads haber 560-
breposicion de datos clinicos.

Los pacientes fienen deformaciones por contractu-
ras de los musculos, de preferencia en manos y pies
o tambien del musculo esternocleidomastoiden. El
defecto consiste en que las fibras musculares tipo |
son menores gue las de tipo ll, aungue normalmente
el tamano de las dos fibras es igual, el mecanismo
de esta desproporcion aln se desconoce ™.

= Miopatia miscelanea. Este grupo corresponde aun
diagnestico de exclusion de los estudios miopaticos
en un paciente hipotonico (o miopatico). General=
mente se presentan como cuadro de hipotonia ge-
neralizada asoclada a debllidad muscular que pue-
de sar claramente difusa o predominantemente
proximal.

Probablemente tenga un patrén de herencia
autosémico recesivo. Algunos tienen alteracion
cognitiva ®.

* Metabdlicas

Dentro de este grupo se han relacionado las enfermeda-
des por almacenamiento de glucogeno como causales
de hipotonia. Son un grupo de trastomos genéticos gue
afectan las vias de aimacenamiento de los carbohidratos
come el glucogeno y su utilizacion para mantener los
niveles de glucosa en la sangre y progorcionar energia.

En algunas de estas entidades se encuentra acumulo
excesivo de glucogeno en los tejidos gue puede serde
estructura nomal o anormal como consecuencia de
una deficiencia enzimatica especifica " .

Desde 19857 sa viene ulilizando la clasificacion nurmeri-
ca de Cori 5, que permile dilsrenciar algunas de las
glucogenosis gue alectan el musculo esquelélico y olros
tejidos, que Nevan finalments a compromiso del lone
muscular.

- Glucogenosis tipo lla (enfermedad de Pompe,
glucogenosis cardlaca glucogenosis generalizada).
E= una enfermedad por almacenamiento lisosdmico.
Es laforma mas grave de las glucogencsis v gene-
ralmente es fatal en el lactante. Se puede presentar
desde el nacimiento (forma infantil), durante el pri-
mer semestre de vida o un poco mas tardia {forma
juneenil).

Neur - Pediatria
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El cuadro clinico en la forma infantl muestra hipotonia
profunda. debilidad en la musculatura estriada debido ala
alteracion de las calulas dal asta antarior, por lo que deba
hacarsa diagndsticn difsrencial con la enfermedad de
Weardnig- Hoffrann, agrandamientn cardiaco, macrmglosia
v grados varnahbles de hepatomedgalia compresian bron-
guial por la cardiomenalia yw naumonias a repetician.

- Enla Glucogenosis tipo lb (forma juvenil), pueden
presentarse trastornos de |2 marcha, pero no hay
alteracion de la musculatura cardiaca ™'%. Laforma
adulta se asemeja en su presentacicn a la forma
juvenil. La muerte se produce por paralisis de la
musculatura respiratoria o por lesion cardiaca.

El diagnostico se hace especificamente con estudio
enzimatico en biopsia de musculo, higado o sistema ner-
viosa central, demostrando la deficiencia de maltasa aci-
da (alfa-1,4-glucosidasa), que se supone es una enzima
lisosdmica. Tamblén se puede hacer estudio en cultlva
de fibroblastos cutaneos o en leucocitos de sangre
periférica. En la biopsia muscular se encusntra
vacuolizacion de fibras musculares con excesivo depisi-
to de gluctgeno v lisosomas anomnales. El diagnostico
prenatal es bastante conflable con el analisis de células
de liguido amnidtico no cultivadas, donde se demuestra
dlteracidn lisosomal o con cultivo de las células y hacien-
do analisis enzimatico. Se debe tener cuidado debido a
gue el liguido amnidtico muestra actividad de la alfa-
glucosidasa agida y pude haber confusion en |a interpre-
tacion. Hay respuesta normal sanguinea al glucagon y
las concentracienes de glicemia son normales ="', Se
hereda de forma autosomica recesiva ®.

= (Glucogenosis tipo il {dextrinosis limite, enfermedad
de Forbes, Glucogenosis del desramificador, enfer-
medad de Cori). Esta enfermedad se caracteriza
por €| deposite de glucogeno anormmal de predominio
an & higado v luego en el misculo.

El cuadro clinico se caracleriza por hipolonia que
puede ser moderada ¢ leve; s& encuentra hepalo-
megalia similar a la enfermedad de Pompe. La alte-
racicn muscular no essintomatica aun cuando com-
prometa el miocardio vy se puede encontrar cardio-
megalia moderada. La debilidad muscular es menos
acentuada gue en la glucegenosis tipo Il general-
mente cen distribucién proximal na progresiva. Pue-
de haber hipoglicemia y rara vez da manifestaciones
clinicas. La esfera mental suele estar respetada.

Para el diagnastico se determinan las concentraciones
sericas de acido (rico, lactato,cuerpos cetonicos y
lipidos gue son normales. S5i se administra glucagon

Mimero 4 - EMFOQUE DIAGNOSTICO DFL NIND HIFOTONICD

27



Neur - Pediatria

revishaoes

dos horas despues de una comida, la glicemia en la
glucogenosis fipo Il aumenta, lo que no ocurre en la
tipo . La enfermedad se confirma mediante el estudio
histoguimico y bioguimico del tejido muscular, demos-
trando la deficiencia de dos enzimas: la enzima
desramificante amilo, 1,6-glucosidasa y la enzima oligo
1.4-1,4 glucan transferasa. La deficiencia de estas
enzimas pueds serigual o estar una mas afectada que
la otra: ambas actividades enzimaticas pueden estar
conservadas en el musculo y ser anormales en el higa-
do. Sa encuentra aumeanto en la cancentracion de
glucogeno y falta de actividad desramificanta an todos
los tejidos.

El ayuno induce la degradacion del glucégena a cuatro
unidades del punto de ramificacion: al gluctgeno con
cadenas extarnas tan corfas se la llama dextrina limite
de donde sale el ofro nombre de la enfermeadad.

En el estudio de |la microscopia de luz del higado se
puede encontrar formacion de tabigues fibrosos,
glucogenosis nuclear mas extensa y un peguefo nu-
mero de gotitas de grasa infracelular. Se hereda de for-
ma autosdmica recesiva =478 12

= Glucogenosis tipo IV (Amilopectinosis, deficiencia
de |a actividad «ramificadoras», enfermedad de Ander-
sen). Se caracteriza por el deposito de un glucogeno
semgjante a la amilopecting, que es anormal, en |
higado, bazo y ofros organos. Se han descrito po-
c0s casos, algunos de ellos asociados a hipotonia.

El cuadro clinico se caracteriza por hepato-esplenc-
megalia, ascitis secundaria al compromiso hepatico,
cirrosis hepatica temprana progresiva con falla hepati-
ca fatal. Enfases tempranas la esfara mental no esta
cornprametida, mas adelants se presenta encefalopatia
hepalica sacundaria.

El estudio de quimica sanguines ayuda poco para al
diagnéstico. En |la biopsia hapatica sa encuantra
aumentado el depésito de glucdgeno alterade. El
estudio enzimatico evidencia deficiencia de la enzi-
ma ramificante alfa-1,4-glucan; alfa-1,4-glucan &-
glucosil transferasa 1°7879,

¢ [DiSTROFIAS MUSCULARES

En esta grupo de enfermedades guedan comprendidas
las que tienen degeneracion progresiva del musculo
asquealético sin alteracion del sistema nervioso central
o narvios periféricos. La primera descripeidn clinica pro-
babie fue |a de Charles Bell en 1830, de Duchenne,
Gowears, v Londonzy y Dajerine.

Erb ided el termino «distrofia muscular progresivas ™
Se han realizado varios intentos para llevar acabo una
mejor clasificacion y asi Walton y Mattrass, en 1954,
realizaron una, gue posteriormente fue modificada por
el grupo de investigacion de enfermedades neu-
romuscularss.

» DisTroOFIA MuscuLar TIPO DucHENNE

Es la mas frecuenta entre &l grupo de distrofias. El
cuadre ¢linico fue descrito desde 1888, cuando
Duchenne obsarvd un trastormo distréfico muscular, con
pzeudo-hipertrofia de las pantorrillas, En Estados Uni-
dos se ha calculado que la frecuencia ag de 13/
33100000 nacidos vivos,

Clasicameante se prasentan manifestacionss clinicas
luego del inicio de la marcha; sinembargo, se encuen-
tra hipotonia desde |os primaros meses de vida, ade-
mas retardo en el desarrolla psicomotor. Generalmen-
te e presenta antes de los cuatro afos de edad y es
rarc despues de los siete afios. Hay preferencia por los
muosculos proximales, siendo mas evidente en miem-
bros inferiores. Es una enfermedad progresiva que
clinicameante se manifiesia en forma insidiosa, sindar
manifestaciones hasta después gue el nifio inicia la
marcha. Dubowitz sefiala que en 65 casos estudiados,
la aparicion de los primeros sintomas en el 72% fue
antes de |os cuatro anos de edad.

La alteracion muscular es simetrica, primero de |os
musculos de la cintura pélvica y mas adelante de la
cintura escapular y en los masculos paraespinales in-
feriores con hiperordosis lumbar por debilidad de los
musculos de |a cadera con aumento del poligono de
sustentacion. Este es el dato mas relevante, caracteri-
zado por dificultad para dar el pase, dando la apariencia
de «=marcha de pato=; hay tambien debilidad de los
musculos dorsiflexaras del pie lo cual aparenta limita-
citn para subiry bajarescaleras, saltary trepar obstacu-
los. Se observa ademas agrandamiento o «seudohiper-
trofia» de las pantorrillas. Todo lo anterior da ongen al
denominado signo de Gowers, que consista &n una
sacuencia de posturas oua realiza el nifio al tratar da
ponarsa de pie, con exiension de piemas y brazos apo-
yandalos en el suslo y postariormenta colocando 1as
manos sobre las radillas y muslas para lograr incorpo-
rarse. A medida que pasa al tismpo aumantan las limi-
taciones y la atrofia hasta llegar a un punio en gue no
pueden dominar el tronco v se hace imposible |a
bipedestacion. Todo este lleva a disminugion de |la ca-
pacidad funcional, atrofia muscular y limitacion a una
silla de ruedas en edad temprana (B-12 afos) & incluso
puede llegar a comprometer el musculo cardiaco cuyas
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manifestaciones mas frecuentes son taquicardia sinusal,
trastornos de la conduccion especialmente de la rama
derecha. Puede haber también alteraciones de la esfe-
ra mental.

Enla musculatura facial se compromalen especialmen-
te los musculos maseterag v rara vez log misculos
oculares o de ladeglucidn. Los misculos atréficos son
flacidos y los raflejos de miembros superiores y rotulia-
nos estdn augentes. Laenfermedad nunca se asociaa
trastornos sensitivos o a compromiso de esfinteres.

La evolucidn es rapida y lleva a estos nifios a incapaci-
dad para caminar, con multiples deformidades en forma
temprana, como contractura de los flexores de lacadera
y los gastrecnemios, con tendencia al pie equinoe-varo.
Los pacientes pueden fallecer entre la pubertad y |a ter-
cera década de la vida por problamas respiratorios,

Algunas de las enzimas musculares se encuentran al-
teradas, debido a la destruccion de la masa muscular.
Entre ellas las transaminasas, aidolasa, deshidrogenasa
y creatin-fosfokinasa (CPK), esta ditima egla mas sen-
sible, con aparicion en los primeros estadios de la en-
fermedad con valores muy por arriba de lo normal. Sin
embargo no muestran la gravadad de la entidad por lo
que s necesaria su correlacion can los datos clinicos.
En las etapas finales astos valores regresan a limites
normales debido a la pérdida de tejido muscular.

En la electramiografia no hay datos patognomonicos,
pero si caracteristicos y en un principio puede aparecer
como normal. Los potenciales son polifasicos, de cor-
ta duracién, con disminucidn de la amplitud ¥ con un
trazado de patran miopatico (ausencia habitual de una
actividad en reposgo, disminucion de la amplitud y de la
duracion de las unidades motoras y presencia facil de
un trazado interferencial incluso con un esfuerzo mode-
rado o bajo).

En la biopsia muscular |os cambios obsarvados dapen-
den del grado de lesion muscular, Con la micrescopia
de luz se aprecian en los astadios iniciales cambios
minimos, con disminucion dal tamafio da las fibras y
degeneracidn o regeneraciin con posterior atrofia de
todas las fibras. Esto se leva a cabo en una forma irregu-
lar y no siguiendo fasciculos; junto a estas fibras se
encuentran ofras gue san hipertréficas, de aspectore-
dondeado y con nlcleos centrales. Enla histoguimica
predominan las fibras tipo . En etapas finales estos
cambios se acent(an con proliferacion de tejido adipo-
so y conectiva.

Neur- Pediat

Con la microscopia electrénica se encuentran defectos
estructurales de la membrana plasmatica que hacen
pensar en una membrana ineficaz, con cambios
inespecificos de degeneracion de las fibras musculares
gue ne se correlacionan con el cuadro clinico.

Recientemente se ha encontrado deplecion de purinas
en el misculo, esenciales para diversas actividades del
metabolismo celular,

El patrén de herencia es recesivo y ligado al
cromosama X.

Desde el punto de vista de consejeria genatica, anta un
embarazo de una mujer portadora de laenfermedad, se
puede determinar el sexo del feto y si es varon sa dabe
hacer estudio enzimatico: sisale alterado sa debe ad-
vertir a los padres 1a posibilidad de que el nifio nazca
con la enfermedad.

El tratamiento debera consistir en preservar la marcha
hasta donde sea posible, asl coma avitar las deformida-
des que s presentan, CoOmo pie eguing y contractura
de las caderas que mejoran con terapia de rehabilita-
cign. Desde el punto de vista quirdrgicae, se han utiliza-
do tenctomias con aplicacion posterior de férulas en
los sitios afectados para evitar las centracturas. Mo
exista un tratamiento aspecifico.

El prandstica es male por la naturaleza progresiva dela
enfermedad y generalmente los pacientes fallecen an-
tas dalos veinte afios por complicaciones asociadas a
procesos infecciosos pulmonares *55'F,

s Distrora Musculsr TIPO BECKER.

Becker considers esta variedad como una forma distin-
ta y propuso dividir la distrofia muscular ligada al
cromosama X en una forma benigna o tipo Becker y
ofra grave atipo Duchenne. Sinembargo. recientemente
se ha considerado que estas son formas distintas. Se
han ocbservado formas adn mas leves que las estudia-
das por Becker.

La teoria de que la distrofia muscular ligada al
cromosoma X deberia reclasificarse estd apoyada por:

a) Similitud de los sintomas en hermanos afecta-
dos.

b} Ausenciade familias enlas que estan representa-
das ambos lipos.

¢} Estudios genétices.
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Sin embargo, estos dalos no son concluyentes, ya que
algunos autores han encentrado familias en |as que si
concuerdan las formas benigna y grave del padeci-
miento, aungue son la excepcion. McKusick ha referi-
do otras patologias ligadas al cromasoma X, como la
hemafilia y la cromolopsia, que presentan mas de una
farma clinica. No se ha podide demostrar si las dos
formas se deben a distintos alelos mutantes en el mis-
mo locus genética o si se debe a la afeccién de dos
locus diferentes.

El cuadro clinico es semejante al de la distrofia tipo
Duchenne, pero de menor gravedad. La aparicion de la
sintormalologia tiene una farma de presentacion mas
tardia. algunos casos pusden manifestarse en forma
temprana y el curso de la enfermedad es mas benigno.

El criterio clinico utilizade en relacién con la determi-
nacion de la marcha sigue aplicandose, por 2so sc dice
que el nifio con la enfermeadad de Duchenne deja de
caminar antes de los 12 afios de edad, lo gue no ocurre
en la distrofia de Becker donde los pacientes rebasan
esta edad. La actividad intelectual no se encusntra afec-
tada en esta Gltima enfermedad.

En cuanto a los datos de laboratorio, la electromiografia
y la biopsia muscular, no difieren tanto de la primera
enfermedad descrita y quizds esta ultima con mayor
grado de regeneracién, En estudios recientes se ha uti-
lizado fosforilacion de proteinas eritrociticas para de-
teccion del cuadro clinico &,

Existe en los Estados Unidos la Gorporacion Genica
Pharmaceutica, que s& ha dedicado al estudio desde el
punte de vista paraclinico, de las dos Ultimas entidades
mencionadas. Alli se dispone de los tesis de dingnos-
tico para la distrofia muscular que s& han categornzada
an dos grupos:

{1.) El examen de Distrofina
(Westermn blot e inmunofluorescencia)

{2.} Elestudiodel gen (PCR). GENICA ofrece el Test
de Delecién del DNA para analisis pre i
posnatal. Este test es altamante especifico
para detectar el defecto genético en las distro-
fias musculares Duchenne/Becker. Se utiliza
para ver directamente el gen responsable de la
produccion de la distrofina.

Cuando se usa en forma conjunta con el test de distrofina
se logra un diagndstico especifico y una adecuada
consejeria gengtica a las pacientes con distrofia muscu-

lar tipo Duchenne/Becker y a sus familias con un alto
grado de precision que no estaba disponible antes.
Genica es la Unica entidad que realiza en forma comer-
cial este tipo de prucbas.

Todos los pacientes can anormalidades de la distrofina
se separan en das grupos, los que carecen de la
distrofina y aquellos que tiensn niveles de distrofina
detectables. La concentracion de distrofina esta au-
sente o severamente disminuida en las celulas muscu-
lares de los pacientes con distrofia muscular tipo
Duchenne y estd presente en forma o cantidad anomal
en pacientes con distrofia muscular tipo Becker. En
pacientes que no padecen miopatias, |a calidad y la
cantidad de Ja distrofina es normal y es un valor predictor
de la sevendad de |a enfermedad *.

e Distroria Muscular pE was CInTuRas

Bajo este término se designan una serie de problemas
muscularas gue no encajan en otras variedades dalas
distrofias musculares caracteristicas. Eltrastorno afecta
los musculos proximales en los miembros.

Clasicamente ha guedade dividida en dos tipos: el
pelvifemoral con afeccion de la cintura pélvica y el
escapulohumeral con afeccién de la cintura escapular.
Sin embargo, se ha preferido utilizar el término distrofia -
de la cintura da la extremidad para los casos de afec-
¢ién predominante de |a cintura pélvica y el tarmine de
distrofia escapulohumeral para aquellos en quienes pre-
domine la alteracion en la cintura escapular.

La distrofia clasica de la cintura de la extremidad se
caracteriza por tener un inicio entre la segunda y la
tercera décadas de la vida y en ocasiones entre la pri-
mera y sexta décadas, aparicion esporadica o bien
autosamica recesiva, con expresion en ambos sexos,
evolucion variable, por lo general con incapacidad a los
20 afos del comienzo del cuadro,

Las concentraciones de creatin-fosfokinasa se encuern-
tran elevadas, pero no como en los casos de distrofia
muscular ligada al cromosoma X. Debe notarse que
los informes sobre valores muy elevados de creatin-
fosfokinasa aparecen en hombres afectados por este
padecimiento ™.

« Drsteora EsciépPULOHUMERAL

Su forma de herencia es autosomica recesiva. Este
tipo de distrafia no es de presentacion comun y pueds
confundiree con la distrofia fascioescapulohumeral u
otros trastornos musculares. La debilidad se encuen-
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tra exclusivaments en la regidn escapulochumeral sin
afeccion de la cara.

Los estudios de laboratorio, como la creatin-fosfoki-
nasa son normales asi como la electromiografia,
lgualments, los cambios mostrados en |a biopsia
mugcular zon ingignificantes en comparacién con otro
tipo de distrofias 418,

s DisTROSIA FACIOESCAPULOHUMERAL

Duchanns fue el primero en describir estos casos; sin
embarge, Landowzy v Déjerine hiciercn observaciones
més detalladas de sus pacientes y 1a llamaron «miopatia
atréfica progresiva tipo fascioescapulohumerals. Se he-
rada en forma dominante. Se presenta por lo regular en
adolescentes o en adultos.

Chlinicarmente ge aprecia la alteracién de los musculos de
la cintura o el obicular de los labios; las alteraciones
faciales pueden preceder a las escapulohumerales, Como
datos elinicos mias sobresalientes, el paciente presenta
sonnsa horizontal y escapula alada, con lesicn del pectoral
maycr ¥ del trapecic en su posicion estemal y de los
musculos dorsiflexores de la mufieca y los dedos.

Kazakov y cols. han detectado dos tipos distintos de
distrofia facicescapulohumeral: gl primer tipo se dano-
mina en salto o facicescapuloparonsal y abarca muscu-
los faciales, escapulares y peronarog, respetando rela-
tivamenta los miscules de la cintura. En 8l segundo
tipo, también llamado gin salto o facioezecapular de la
extremidad, hay desgaste de los musculos faciales
ezcapulares y de los musculos de las extremidades.

Mo hay alteraciones cognitivas ni del Area cardiaca. Los
carnbios an la biopsia muscular son muy ingignifican-
tes; hay algunas fibras musculares atroficas y otras
hipartroficas sin correlacionar con |a clinica los datos
abtenidos por biopsia 2.

s Distroria MuscuLar ConcENITA,

Este términe sa ha usado para digtinguir un grupo de
pacientes que cursan con debilidad muscular e hipatonia,
con cambios histolagicos semejantes a las distrofias
musculares. Se¢ considera que es una distrofia progre-
siva que se hace presente desde gl nacimiente o desde
los primaros meses de vida, cuya presentacién ha sido
raportada en pocos cases, con un patrdn hereditario.

Las manifestaciones clinicas incluyen hipotonia v
flacidez en algunos pacientes con contracturas articu-
lares las cuales tienden a ser progresivas, ademas de

Neur - Pediatria
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caugar refraso mental. Se presenta con una distri-
bucién difusa, de curso progresivo, aungue se han
descrito algunos no progresivos y de caracter fatal
en un lapso de seis meses, anormalidades en el sis-
tema nervioso central con compromiso de pares
craneanos y n algunos reportes de la literatura ja-
ponesa se registran retardo mental severo, crisis
convulsivas y otras anormalidades severas. Algu-
nos Casos cursan con artrogriposis.

Desde el punto de vista de laboratario clinico. la
concentracion de creatin-fosfokinasa pusde estar
moderadamente elevada. La electromiografia muestra
un patrén miopatico. La biopsia muscular, revela cam-
biog distréficos «tipicoss, con reemplaze del tejido
muscular por tejide grase y conactivo.

Para algunog autores esta patologia no presenta
caracteristicas especificas para su clazificacion y se
podrian considerar dentro de un grupo de miopatias con-
geénitas en espera de clasificacion como la de
Fukuyama y la atdnica esclerctica =,

Algunos autores incluyen dentro de este mismo grupo
a la miopatia distal. Welander fue guien mas estudio
este tipo de pacientes, que tienen herencia autosomica
dominante. La enfermedad tiene inicio tardio (40 8 60
afos), aungue pueden aparecsr en la infancia,

Las manifestaciones clinicas muestran lesién de log
musculos de la mano, las tibiales anterioras v
gastrocnemiog SHRIET,

Miopatia Ocular: Kiloh y Nevin en 1951 introdujeron
el término «miopatia ocular» para pacientes gue pre-
sentaban debilidad y atrefia de la musculatura extrinse-
ca de los ojos, produciendo ptosis y limitacion de los
movimientos oculares,

La ptosis puede preceder a la oftalmoplgjia v en algu-
nos casos la afeccion se extiende al cuello, cintura
escapular y rara vez puede atacar la cintura pélvica.
Cuando la miopatia se presenta con estas caracteristi-
cas se denomina miopatia ocular descendente.

Se hereda en forma autosomica dominante. Los datos
obtenidos, tanto en la electromiografia como en la biop-
sia muscular, son dificiles de interpretar y no musestran
datos caracteristicos 7™,

Miopatia tipo Oculofaringea. Anteriormentes se incluia
al grupo de pacientes con micpatia coular y distrofia en
|2 categoria de miopatia ocular, sin embargo, ha que-
dado en desuso a raiz de los informes de Victor y cols.
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hechos en 1962. El padecimiento tiene inicio tardio,
aproximadamente a los 40ranos y se hereda en forma
autosamica dominante.

El cuadra clinico se caracteriza por ptosis, sequida
de disfagla de gravedad variable, que enocasiones
requiere cirugla faringea: tambien se pueden afec-
tar los muscules lisos. Russe v cols. observaren
aumento de las inmunoglebulinas 156G e IgA. lo cual
puedes sugerr relacion con la miopatia atréficaen la
cual esta acelerado el catabolismo de estas
Inmunoglobulinas. La biopsia muscular muestra
vacuolizacion de las fibras musculares, semejante
ala hallada en el sindrome oculocraneosomatico * ',

SINDROMES MIOTONICOS

Se ha dado el término «padecimiento mioténico» al que
se caracteriza por una reduccion de la capacidad de
relajacion de las libras musculares esqueléticas tras
su concentracian voluntaria o inducida y que se acom-
pafa de descargas repetitivas de la membrana muscu-
lar celular.

Distrofia Miotdnica (Mictonia Atrdfica o enfermedad de
Steinert). El témmino distrofia mictdnica se debe a
Hohrer. gquien lo introdujo en 1916. Sin embarge,
Rossaling indica que es preferible lamarla miotenia
atrofica, ya gue no hay datos de distrofia muscular en
esta enfermedad sino de atrofia, tal y come lo senald
Engelen 1971.

Se hereda en forma autosdmica dominante. Los sinto-
mas se presentan entre los 15y los 40 afvs cen la
primera infancia. Clinicamente se caracteriza por
mictonia con déficit muscular, cataratas, cardiomiopatia,
alrofia gonadal con infertilidad, asi como retraso
psicomotor, demencia, paladar ofival; también diplejia
facial y distagia; los reflejos ostectendinosos se con-
servan a pesar de la hipotenia importante.

Se ha sugerido que hay déficit auditivo para los to-
nos agudos. Las formas juveniles del padecimiento
se pueden descubrir por problemas crtopedicos, como
escoliosis, pie equinovaro, ele. En las formas con-
génitas los pacientes pueden tener dificultad respi-
ratoria con imposibilidad para la succion, asi como
para mantener |os ojos cerrados en forma completa.
Los antecedentes heraditarios revelan que las ma-
dres de estos nifios tienen el padecimiento en forma
asintomatica, con el cursa ¢linico hacia la hipotonia,
Las enzimas musculares, por lo regular, se mantie-
nen nomales y se ha encoenirado hipercatabalisme
de la lgG.

Enlas formas adultas del padecimiento, la electromiogra-
fia revela datos de actividad muscular espontanea con
decrementa gradual. En la forma congénita, los datos
abtenidos son deficientes y se presentan alrededor de
los tres afos de edad.

La biopsia muscular muestra alteracién en el tamano
dela fibramuscular; con anillos fibrosos, degeneracian
de sarcoplasma y proliferacién de tejido conective. Ac-
tualmentle la miotonia atrdfica puede diagnosticarse en
forma prenatal. Se sabe que los loci de aste padeci-
miento y del grupo sanguineo estan intimamente |i-
gados. (2,4.18)

s Minrenia Concenrta (ENFERMEDAR DE
THOHEZEN)

Este padecimienta fue descrito en 1876 por Thomsen.
fisico danés gue padecia la enfermadad al igual que su
familia. La primera descripcién del cuadro le corres-
ponde a Bell. Se transmite en forma autosomica domi-
nante; sin embargo, Becker describid una variedad de
miotonia congénita heredada en forma autosomica
recesiva.

Desde el punto de vista clinico, $e inicia en cualquier
edad, al comienzo de la vida y rara vez en la segunda
década. Los descubrimientos clinices de miotonia son
mas importantes gue los de la mistonia atrofica: la
distribucién es mas difusa, con rigidez muscular gene-
ralizada gue aumenta con el frio; los movimientos brus-
cos acenttan la rigidez. Otro dato comuan de este pa-
decimiento es la hipertrofia generalizada; los individuos
tisnen aspecto =herclleo-. Los casos descritos por
Bocker muestran pradominic en las piernas, brazosy
cara, debilidad y atrofia de los misculos distales.

Las enzimas musculares en este caso no estan eleva-
das. Sin embarge, hay una diferencia en el contenido
de lipidos del musculo en las dos formas. La
electromiografia muestra una respuesta creciente de los
notenciales musculares evocados al practicar astimu-
los sostenidos sobre el miscule.

La biopsia muscular practicamente es nomal y en al-
gunos casos hay hipartrofia de fibras musculares, Para
algunos no hay distincién entre la miotonia atrdfica y la
congénita y describen formas de transicion ™',

e Paramioronts ConcéniTa [EMFERMEDAD [F
EuLENBURG)

Desctita en 1886 por Eulenburg en el este de Alema-
nia: el cuadro muestra agravamiento con al frio, porlo
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gue se piensa que es una exacerbacion de la mictonia
congénita,

En forma caracteristica estan mas afectados los
musculos de |la cara y las manos y responden de
manera favorable al calor; hay hipertrofia de la muscu-
latura en general. Se gbservan casos superpuestos
de paramiotonia congenita y miotonia congenita,

Algunas otras formas raras de miotonfa son: la
mictonia condrodistrofica, que se caracteriza por ta-
lla baja, deformidades asqueléaticas y blafarospasmo
v la miotonia con aumenta de la transpiracion y
desgaste muscular “*™,

PoLimiosimis

Enfarmedad de eticlogia desconocida que afecta de
manara primaria al muscuio esqueletico. Es una alte-
racion muscular inflamatoria crénica en la cual no se
identifica ningun microorganismo causal pero su fre-
cuente ascciacion con enfermedades de| colageno v
con diferentes tipos de carcinoma hace suponer que la
reaccion inflamatoria sea de naturaleza autoinmune. Se
estima una incidencia de un caso nuewvo cada afo por
280 personas. Es dos veces mas frecuents en mujares
que en hombres,

Se han propuesto varias clasificaciones, una de ellas
es la siguiente.

Polimicsitis

Dermatomiositis (poliminsitis con alteracion de

la piel}

- Paolimiositis relacionada con neoplasias malig-
nas

- Palimiositis de la infancia

- Paolimiesitis asnciada a otros procesos

reLMAatalagicos =

El cuadra clinico se caracteriza por debilidad que afec-
ta a los misculos estriados voluntarios y con mayor
frecuencia los musculos proximales. Se nota allera-
cién en la eintura escapular y el hombro, con frecuen-
cia se afectan los muisculos flexores del cuslle v en
casos graves compromete la musculatura distal. De los
musculos inervados por pares craneanos, unicaments
se afectan los mascules faringeos, aungue en ocasio-
nes se afectan los misculos respiratorios.

Las forrnas agudas son mas comunes en las ninos.
Comienza con malestar general, fiebre y mialgias que
llevan a la dehilidad descrita anteriommeante.

Neur -Pedia

La enfermedad suele progresar de manera gradual en
periodos de semanas a meses, la evolucion fulminante
es poce frecuente mostrando midlisis aguda con
miogiobinuria, debilidad generalizada grave e insuficien-
cla respiratoria,

En la polimiositis de la infancia el 30% de los pacientes
tienen altaracidn de la piel {erupcion eritematosa, cono
sin la presencia de escamas y atrofia). Se presenta en
la cara, euells, parte superior del pecho y scbre [as
superficies extensaras de las articulaciones como las
de manos y codos, Puede aparecer ederma periorbitario
y tambien encontrarse aeritema helictropo.

Existe una elevada incidencia de vasculitis que afecta
de manera especial el aparato gastrointestinal que
ocasiona una absorcion deficiente de |a prednisona ad-
rinistrada por via oral. Se presenta calcinosis en una
tercera pare de todos los pacientes juveniles y puade
encontrarse entra las manifestaciones mas debilitantes,

Ayudas diagnosticas:

- Enzimas musculares: la necrosis muscular se
manifiesta por la liberacion de enzimas
intrecelulares, su seguimisgnie ayvuda a valorar la
evolucian de la enflermedad y la eficacia del tra-
tlamients. El indicador mas especifico es la
crealincinasa porgue es especifica del misculo
y &l lejido nervioso. Hay dos iscenzimas, la CK-
MM y la CK-MB; la primera solo se encuentra
en el musculo esquelético v la sequnda esta pre-
sente tanto en el musculo cardiaco como en el
muscule esquelético, pero principalmente en el
primero.

- Electromiografia; generalmanta s& anciantran
potenciales de unidad matora polifasicos vy de
baja amplitud, hallazgo que se correlaciona con
la distribucian irregular de la degeneracian
muscular que se encuentra en el examen
histopalolagico.

- Biopsia: las caracteristicas histologicas de la
poliomiositis varian en cada paciente; es
caracteristica la degeneracion de las fibras v la
pérdida de las estriaciones, cambics hialinos y
granulares, nicleos picndticos y fragmentacion
celular. Con frecuencia estos cambios son
irrequlares y las fibras necroticas pueden estar
diseminadas entre fibras normales,

El diagnostico se hace con base en cuatro critenos:
clinico, biopsia muscular, CK-MM y cambios electro-
miograficos.
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En cuanto a |la patogenia se han hecho estudios
preliminaras que muestranaumento en |a frecuencia de
anticuerpos contra el virus coxsackie B en nifios con
polimiasitis. pero esto no esta bien definido. Son fre-
cuentas las reacciones de autoinmunidad, pero su parti-
cipacion en la patogenia de este sindrome no es clara.

Respecto al tratamientc se acepta que los corticoides
som los farmacos de eleccion, aungue nunca se ha reall-
zado un estudio ngurosaments controlada, La mayoria
de los pacientes mejoran con dosis altas de corticoides y
otres lo hacen con dosis bajas y aun sin tratamiento. El
B0-70% de los pacientes que no mejoran en forma ade-
cuada con corticoide (prednisona) generalmente respon-
den cuando se afade un agente citotéxico (netitrexate).

La paolimiositis infantil suele tener buen pronostico. En
la actualidad la mortalidad genaral varia del 15-20%
durante un periodo de cinco afios. La mortalidad es al-
rededor del 10% en las formas no asociadas a
neoplasias. Hay poca frecuencia de remisiones? 7.

Enfermedades del tejido conectivo

SINDROME DE EHLERS=-DANLDS

Sindrome que se caracteriza por hipotonia, alteracio-
nes en la piel v en las articulaciones, con hiparax-
tensibilidad v excesiva rugosidad en la piel, fragilidad y
extensibilidad y mala cicatrizacion,

Se han descrito siete tipos:

¢ Tipol muy severs, es el caso clasico, se hereda
con camacter autcsomice dominante.

¢« Tipoll: de menor severidad, con igual patron de
herencia.

«  Tipolll: decardcter benigno, con mayor compro-
misa articular que dérmico, sin deformidades im-
portantes. Elpatrdn de herencia es el mismo de
log anteriores. Se puede encontrar un click
mezodiastdlico que se ha llamado sindrome de
Barlow o de valvula mitral hipoténica.

* Tipo |V: es la forma mas grave, se encuantra
una piel muy fina, poco elastica, gue deja ver las
venas subcutdneas; el colageno de lademis es
muy escaso, puede haber protrusion de las fi-
bras elasticas a traves de |a piel que se fisura
faciimente. A nivel articular |a hipsrextensibilidad
no es marcada excepto anivel interfalangico distal
en las manes. Las complicacionas que sa pre-
sentan en este tipo son dabida ala ruptura espon-

tanea de las arterias de mediano calibre y ruptu-
ra de asas intestinales, aunque puede presen-
tarse ruptura de grandes vasos.

* Tipo V: conigual compromise que el tipo |l pero
con patrén de herancia recesive ligado al
cromosoma X

= Tipo VI: se presenta hiperextensibilidad articu-
lar, finura de |a piel, escoliosis severa y fragilidad
ocular manifestada por ruptura de esclerdtica,
chmeay aln desprendimiento de retina con trau-
mas menores, Eneste tipo se demuestra defec-
to de la enzima lisil hidroxilasa llevando a déficit
de hidroxilizina gue es importante en la unién del
caldgeno. Tiene un patrdn de herencia autoso-
mico recesivo,

*  Tipo Vil: este grupo de pacientes nacen con luxa-
cion de cadera y subluxacion de otras articula-
ciones. La piel es suave y atercicpelada y muy
flexible. Se puede confundir con artragriposis
miultiple congénita. El patran de herencia es
autosomico recesivo. El trastome bioguimico
identificade es un defecto en la procolagenc
proteasa o peptidasa,

Eltratamiento para esla enfermedad es sintoméatico con
resultados favorables en las lesiones ariculares =%,

Laxztup CoMGENITA DE LOS LIGAMENTOS.

Esta enfermedad se ha descrito desde comienzos de
giglo. Los reflejos mictaticos son nomales, la fuerza
estd congervada, pero es muy llamativa la excesiva
movilidad de las articulaciones (en cuatro articulacionas
en el 7% de algunos estudios y de 3 articulaciones en
el 3% de algunas ofras observaciones), pueden presen-
tar retraso en el desarrollo motor e hipotonia en el pri-
mer ano de vida o manifestarse tardiamente, la asfara
intelectual ese normal.

Se ha descrito un patrén de herencia de tipo domi-
nante %,

SinporoME DE MarrFan

Este sindrome fué descritc por Marféan en 1988, presen-
ta una serie de caracteristicas clinicas gue ayudan a
precisar el diagnéstice:

- Hipotonia,

- Gran longitud de extremidades, con dedos muy
largos y delgados (aracnodactilia) alterandose na-
toriaments la relacién envergaduratalla,
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- Higetrofia muscular con paniculo adiposo escaso

- Alteraciones oculares, con probable desprendi-
miento retiniano, miopia, luxacion de cristaling,
flacidez del iris.

- Alteraciones cardiacas estructurales congenitas
vy vasculares en aorta, siendo el aneuriama
disecante bastante frecuente y es causa de falle-
cimiento.

- Malformaciones pulmonares, renales y de térax,

- Otras alteraciones como implantacién baja de ore-
jas, orejas grandes, paladar ojival.

- Enlos estudios de radiologia se puede encontrar:
elongacitn del primer metatarsiano, senos
paranasales ensanchados, escafocefalia, trax en
quilla, térax hundido, ensanchamiente del canal
espinal, paladar ojival, dilatacion aneurismatica de
la aorta, alargamiento de los huesos largos distales
en extremidades.

En la actualidad existe la denominacion “pacientes con
fenotipo marfanoide" porque la presentacion clinica no
es campleta. Laanomalia subyacente consiste en un
crecimiento lengitudinal excesivo del cartilage de la 18-
mina epifisaria (hipercondroplasia).

Eltratamiento es sintomatico, en caso de lesiones car-
diacas y oftalmolégicas se puede requerir cirugia. Las
deformidades esqueléticas asociadas cuando interfie-
ren con la actividad del nifio **! pueden requerir la inter-
vencion de ortopedia.

ENFERMEDADES SISTEH!ICAS QUE
CURSAN CON HIPOTONIA

Cardiopatias congénitas

En algunas ccasiones se encuentra la hipotonia como
un signo relacionado con atra enfarmedad de base que
curse enforma concomitante con una cardiopatia, como
por ejemplo en gl sindrome de Marfan, la trisomia 21 y
la Glucogenosis Tipo i .

Trastornos nutricionales.

La hipotonia es un rasgo casi constante del raguitisma,
al igual que en los ninos con enfermedad celiaca. En
ambos cagos se ha visto que una vez corregido el pro-
blema de base se presenta también resolucion del cua-
dre de hipotonia ®.

Enfermedades Endocrinolégicas.

En algunas entidades con altaraciones a nivel
endocrinoldgico, tales cama al hipotiraidismo y el
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sindrome de Cushing, se suele observar hipotonia aso-
ciada. Sin embargo el diagndstico definitivo se hace
por las caracteristicas especificas de cada una de es-
taz entidades 5. {Ver revista No.1)

Enfermeadades del tejido oseo

ARTROGRIPOSIS CONGENITA MULTIPLE

Sindrome gue consiste en la anquilosis fibrosa ganera-
lizada congénita de las articulaciones con multiplas
malformaciones, usualmente simétrica, acompafiada da
hipotonia. Puede haber contracturas an flaxion o an
extension. Se considera que sa daba & una altaracian
del musculo o de la neurona motora infarior. La fibra
muscular se desarrolla en forma muy rudimentariay en
su lugar se forman bandas fibrosas. Las deformidades
articulares son secundarias a la faita de actividad moto-
ra activa intrauterina,

La rehabilitacion debe comenzar en forma temprana,
aungue al movimianto activo se dificulta por la falta de
la fira muscular. Estan contraindicados los yesos para
corregir las deformidades porque producen mavyor rigi-
dez, En ese caso se recomiendan férulas removibles
comhbinadas can terapia fisica intensiva. El prondstico
alargo plazo es malo en lo que se refiere a la indepean-
dencia fisica y labaoral, aunque los nifos tienan Intall-
gencia normal.

O=sTEOGENESIS IMPERFECTA [ FRAGILIDAD OSEA,
OSTEOPSATIROSIS, RAQUITISMO CONGENITO, SINDROME
DE LOS HUESOS DE CRISTAL, HUESOS FRAGILES)

Este es un sindrome que se manifiesta por fracturas
multiples gue incluso pueden hacerse presentes desde
el nacimiento, con hipotonla, retraso en el desamollo
molor, escleras azules, laxitud articular, sordera y de-
generacion de la dentina.

Se ha venido describiendo desde tiempos remotos y con
el paso de los afios se han hecho clasificaciones diver-
sas, de hasta cinco grupos. Se trasmite por un gen
autosomico dominante, el defecto subyacente es por al-
teracion en la osificacion intramembranosa periostica y
endostica y posiblemente una excesiva osteoclasis.

Se puede presentar desde formas leves con pocas le-
siones y de scbrevida favorable, hasta formas muy leta-
les como es la osteogénesis imperfecta de Vrolik que
se presenta en la edad infantil y la osteoporosis
idiopatica de Lobstein, gue a5 mas beanigna.

La osteogénesis imperfecta letal de Vrolik se caracteri-
za paor fracturas in utero © al nacer, deformidades enlas
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extremidades, escleras azules (el color depende de o
delgada gue sea la esclera gque permita gue se
transluzca el color de la corcides, asi como la deficien-
cia de fibras del colageno o del incremento de
mucopolisacaridos) e hipotonia marcada.

La osteogénesis imperfecta tardia de Ekman-Lobstein
tiene caracteristicas semejantes, hay evidente degene-
racién de la dentina, pero sus manifestaciones pueden
verse entre los seis v los doce afios o mas tarde.

Con el paso de los afios parece gue los huesos se foitale-
cen, pero de todas maneras seran debiles y la piel pue-
de ser delgada, ademas puede haber laxitud articular.
Progresivamente se hace mas evidente |a otosclerosis
con la consecuente sordera,

Hasta el momenio no hay tratamiento especifico para esta
patologia, lo cual hace gue loindicado sean las medidas
preventivas como ferulas, osteotomias segmentarias
muttiples, fijgcion metalica intramedular *7%.

Enfermedades agudas

Cualquier evenio agudo puede manifestarse con
hipotonia, siendo mas evidente en |os lactantes, espe-
cialmente en |los procesos de tipo infeccloso
(gastroenteritis, meningitis, encefalitis, Infeccion respl-
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ratoria, etc.), enfermedades renales (insuficiencia renal
aguda), enfermedades necplésicas (leucemias),
hematolédgicas (sindromes anémiccs), accidentes
vasculares, El tono suele mejorar rapidamente a medi-
da que la enfermedad evolucicna a la mejoria ®.

HIPOTONIA CONGENITA
BENIGNA (HIPOTONIA ESENCIAL)

Es un diagnostico por exclusion y debe considerarse
solo despues de haber descartado cuidadosamente to-
dos los demas diagnostices posibles. El examen
neurclogico de estos nifos presenta un cuadro de rela-
tiva normalidad excepto por |a presencia de hipotonia.

La determinacion de las enzimas en el suero, la
evaluacion electrofisioldgica y la biopsia muscular son
normales y el pronostico suele ser favarable.

Dentro de este grupo se deben incluir los pacientes
que tienen hipotonia sin manifastar debilidad signifi-
cativa v que muestran tendencia a mejorar. En es-
tos pacientes no se identifica enfermedad de base.
La mayoria de casos gue figuran dentro de esta
clasificacion no son acertados pues los reportes dan
datos de debilidad v lesiones reslduales que los saca
de este grupo &,
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