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PRESENTACION DE CASOS

Caso clinico:
paciente afectado por acondroplasia y
secuencia de bandas amnioticas

FernaNDO SUAREZ-OBANDO!

Resumen

La presencia de dos sindromes de origen genético en un solo paciente es un evento
infrecuente. Ante esta situacion clinica, es necesario distinguir los signos clinicos mas
caracteristicos de cada entidad con el fin de alcanzar un diagnéstico definitivo. Se presenta
el caso de un paciente con acondroplasia y secuencia de bandas amnidticas, y se discuten
las principales estrategias diagnésticas ante un caso clinico complejo.

Palabras clave:acondroplasia, sindrome de bandas amniéticas, congénito, genética médi-
ca, consejo genético.

Title:

Affected patient with achondroplasia and amniotic band syndrome

Abstract

The presence of two syndromes of genetic origin in a single patient is an infrequent event.
In this clinical situation, it is necessary to distinguish the most characteristic clinical signs,
with the purpose of reaching a definitive diagnosis. This report presents the case of a
patient with achondroplasia and amniotic bands sequence, including the discussion of the
main diagnostic strategies in a clinical complex case.

Key words: achondroplasia, amniotic band syndrome, congenital, genetics, medical, genetic
counseling.

Caso clinico de paciente visto en consulta de genética clinica del Instituto de Genética Humana, que
reviste gran interés debido a la presencia de dos patologias congénitas complejas.

1 Genetista, Instituto de Ortopedia Infantil Roosevelt, Instituto de Genética Humana, Pontificia Universidad
Javeriana, Bogota, D. C.
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Introduccion 80 casos, o mas frecuentes, como el

sindrome de Down que ocurre en 1 de
Las malformaciones congénitascada 700 nacimientos.
detectables en el examen fisico se pre-
sentan aproximadamente en 2 a 3% de Es asi como la presencia de dos
los recién nacidos y la frecuencia puesindromes de malformacién congéni-
de incrementarse al doble (4 a 6%) corta, en un solo individuo, es un evento
el seguimiento médico a lo largo de losparticularmente infrecuente y consti-
primeros afios de vida. Varios estudioguye un reto diagnéstico y de manejo.
han demostrado que hay un incremen-
to de dos a tres veces, de anormalida- S€ Ppresenta un paciente con
des congénitas en los geme|Osacondroplasia y secuencia de bandas
monocigéticos y, aproximadamente, elamnioticas, y se discuten las implicacio-
10% de ellos tienen al menos una anorhes diagnosticas y de asesoria genética
malidad del desarrollo al nacimiento[1- €N un caso de alta complejidad.
3]. Los mecanismos por los cuales se
desarrollan los defectos congénitosCaso clinico
comprenden las disostosis, las _ .
disrupciones, la exposicién teratogéni- € (rata de un paciente de 5 afios
ca y las alteraciones genéticas de lined® €dad, natural y procedente de
germinal que afectan la morfogénesis valledupar (Cesar, Colombia) (latitud

Cuando las malformaciones congéni-10° 29" norte, longitud 73° 15" oeste),
tas se enmarcan dentro de un patréﬁ“'e” asistio a consulta de genética por

reconocible, se consideran sindromi-t@lla baja y anormalidades por reduc-

cas: para éstas, en su mayoria, existef{on de miembros. Fue producto de un

explicaciones etiolégicas si se tiene erf€'Cer émbarazo con control prenatal

cuenta el patrén de herencia y las balomal y parto vaginal a las 39 sema-

ses moleculares de la embriogénesis.nas: Sin complicaciones. Al nacimien-
to, presentd un peso de 2.700 g, talla

La presencia de un sindrome de oride 47 cm y perimetro cefdlico de 53
gen genético en un recién nacido vivocm. Se detecté al nacimiento aquiria
es, por tanto, una situacion relativamenderecha, oligodactilia de mano iz-
te infrecuente, que puede llegar aquierda, sindactilia entre el segundo y
incrementarse en casos de endogamial tercer dedos de ambos pies y des-
0 en grupos humanos que por su culproporcién de los segmentos corpo-
tura, religion o situacion geografica es-rales. Durante el primer afio de vida,
tan caracteristicamente aislados. Lase sospecho hidrocefalia, la cual fue
frecuencias de algunos sindromes sodescartada por estudios de resonancia
tan bajas, como la del sindromey tomografias cerebrales. El paciente
hidroletal, del que se han reportado s6lauvo un desarrollo psicomotor normal
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y no tenia antecedentes médicos ni En las extremidades superiores hay
quirdrgicos de importancia. aquiria y agenesia de antebrazo en el lado
derecho y en el mufién se evidencian
En el examen fisico actual presen-secuelas de un anillo constrictivo. En la
ta una talla de 89 cm, peso de 13 kgmano izquierda presenta oligodactilia y
envergadura de 73 cm y un perimetrosecuelas de anillos de constriccion en el
cefélico de 54 cm. Se evidencia unasegundo y el cuarto dedos; ausencia del
baja talla desproporcionada, de extrededo indice e hipoplasia del primero y
midades cortas y micromelia rizomé- quinto dedos, asociados a agenesia de la
lica. En el examen de cabeza y carayfa (figura 1). En las extremidades infe-
se encuentra macrocefalia, abombariores presenta secuelas de anillos
miento frontal, frente amplia, puente constrictivos supramaleolares bilaterales;
nasal plano e hipoplasia medio-facial.braquidactilia y sindactilia entre el segun-
En el examen de dorso y columna salo y tercer dedos de ambos pies, junto
aprecia hiperlordosis lumbar. con hipoplasia ungueal. Al examen

Figura 1. Fenotipo general de acondroplasia. Se aprecian secuelas de anillos de constriccion
en las extremidades.
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neuroldgico se evidencia leve hipotoniaputacion de las falanges proximales
sin déficit motor o sensitivo, y un ade-del segundo al tercer dedos vy
cuado desarrollo del lenguaje. clinodactilia del quinto dedo, con
hipoplasia de falanges. Son eviden-
La radiografia de crdneo muestrates los anillos de constriccién en los
la calvaria amplia, el hueso frontal tejidos blandos.
prominente y prognatismo mandibu-
lar. En la radiografia de las extremi- En la radiografia de pelvis se apre-
dades superiores se evidenciacia una configuracion pélvica amplia.
angulaciéon del radio, el cubito y el Los huesos iliacos son cuadrados, con
humero del miembro izquierdo, y pro- margenes inferiores horizontales con
minencia de la insercion del musculohendiduras isquiaticas mayores cortas
deltoides. En el brazo derecho hayy anchas, ademas de un techo aceta-
angulacién proximal del himero, pro- bular plano. Las metéfisis de los miem-
minencia de la insercion deltoidea ybros inferiores son cortas e irregulares,
amputacion proximal del radio y el y las epifisis distales de los fémures
cubito. En ambas extremidades seresentan una imagen en V invertida.
aprecian diéfisis irregulares. En laEn la radiografia de pies se evidencian
radiografia de la mano izquierda loshuesos metatarsianos cortos y anchos,
huesos metacarpianos presentan erespecialmente los del primer dedo de
sanchamiento y deformidad, hay am-ambos pies (figuras 2 y 3).

Figura 2. Caracteristicas radiologicas de la acondroplasia,
con amputacién distal por anillos constrictivos.
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Figura 3. Caracteristicas radiologicas de la acondroplasia en cadera
y miembros inferiores.

El paciente tiene un cariotipo por con extremidades cortas. Los indivi-
bandas G normal y potenciales auditi-duos afectados presentan acortamien-
vos normales. to rizomélico de extremidades, fascies

caracteristica con abombamiento fron-

Los hallazgos fisicos y radiologicos tal, hipoplasia medio-facial, hiperlor-
permiten diagnosticar acondroplasiadosis y manos en tridente[4]. Se estima
junto a secuelas del complejo de banque su prevalencia al nacimiento es de
das amnioticas. "1/27.000 y el promedio de talla final
en el adulto masculino es de 120 a 145
cm y de 115 a 137 cm en mujeres[5].
El cuidado médico de estos pacientes

La acondroplasia (OMIM: 100800) se orienta a la prevencion de compli-
es la forma mas frecuente de talla baja&aciones como la compresion cérvico-

Discusion
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medular, la apnea del suefio y la esteencefalocele, hidrocefalia, gastrosquisis
nosis espinal. La mortalidad de losy onfalocele. Se estima que el dafio ocu-
afectados con esta displasia es el dore antes del dia 26 después de la con-
ble de lo normal, con un exceso decepcién y antes del establecimiento de
muerte subita alrededor de los 4 afio$a circulacion fetal definitiva. Muchos
de edad, de las cuales el 50% se dedefectos pueden explicarse por la inter-
ben a compresion del tallo cerebral;ferencia con el cierre del neuroporo, la
se ha calculado un riesgo de muertanigracién anémala de los derivados de
en el primer afo de vida de 7%[7]. la cresta neural y el dafio al mesonefros,
con interferencia local de la expresion
Esta patologia es causada por mugraduada de genes, lo que resulta en un
taciones en el geRGFR3 (fibroblast defecto de la organizacion del em-
growth factor receptor-g6], ubicado bri6n[9].
en el 4p16.3, y se hereda con un pa-
tron mendeliano dominante; las mu- La prevalencia de la secuencia de
taciones se heredan de manera casiandas amniéticas en Latinoamérica
invariable del cromosoma paterno yes de 1 en 11.200 nacimientos y se
existe un acentuado efecto de la edatta encontrado un exceso de casos en
paterna en el incremento del riesgo deelaciéon con la altitud a la que viven
aparicion de la enfermedad; sin em-ciertas poblaciones andinas. Tam-
bargo, 80% de los casos son mutaciobién en los casos latinoamericanos,
nes denovo.Las dos mutaciones mas se ha descrito que es mas frecuente
frecuentes son G1138A y G1138C; ella secuencia en el primer embarazo
efecto de estas mutaciones es el dg en mujeres que habian padecido
mantener activo el efecto inhibitorio enfermedades febriles, que usaron
en el receptor del factor de crecimien-medicamentos y tuvieron sangrado
to de fibroblastos aun en la ausenciaraginal en el primer trimestre[10]. Se
de este factor[8]. ha sugerido la herencia recesiva en
algunos casos, pero la causa de esta
La secuencia de bandas amnitticapatologia se desconoce. El riesgo de
(OMIM: 217100) es una condicién recurrencia es menor de 2%; sin em-
heterogénea, con un amplio espectro dbargo, el diagnéstico debe ser cer-
anomalias aparentemente disruptivastero y diferenciarse del sindrome de
consistente en la presencia de bandaddams Oliver (OMIM: 100300) que
constrictivas, principalmente en las ex-tiene una herencia dominante. Este
tremidades, que causan amputacion, cisindrome presenta anomalias por
catrizacion y sindactilia distal. En otrasreduccion de miembros similares a
regiones del cuerpo puede producir lalas producidas por las bandas am-
bio y paladar hendido, anencefalia,nidticas, asociadas a defectos en el
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cuero cabelludo, como aplasia cu-manejo de la otitis media, que se pre-
tis[11]. senta hasta en 97% de los casos. El
manejo ortopédico y quirargico co-
En el caso del paciente se presentrespondiente a las lesiones en las ex-
tan dos patologias complejas contremidades se debe iniciar de acuerdo
prevalencias relativamente bajas, ercon un programa de rehabilitacion in-
las que el diagnostico definitivo se di- tegral, que acompafie el proceso con
ficulta debido a la superposicion deasesoria psicologica y familiar.
signos clinicos. Sin embargo, la se-
cuencia de bandas amnidticas no proconclusiones
duce una baja talla displasica y, en
sentido inverso, la acondroplasia no se Los casos de malformaciones con-
acompafia de amputaciones distales dgénitas mayores son un reto diagnés-
los miembros. tico y de manejo debido a la baja
frecuencia de los sindromes de origen
La historia del paciente no presen-genético y a la complejidad de las le-
ta factores de riesgo asociados a Iaiones, pero, una adecuada aproxima-
acondroplasia, tales como la edad paeion clinica y radiolégica es esencial
terna, ni evidencia de factores de riesen el proceso clinico, especialmente
go para las bandas amnioéticas, talegen casos que comprometen el sistema
como sangrados vaginales, medica®6seo. La instauracion de un diagnos-
mentos o la altura del sitio de naci-tico es definitiva para poder compren-
miento. der la etiologia, discutir los aspectos
hereditarios de la enfermedad, estable-
El riesgo de recurrencia para am-cer un prondéstico, sugerir opciones
bas patologias en un proximo herma-erapéuticas, discutir con la familia los
no del paciente es menor de 2%, perotiesgos de recurrencia y establecer una
para los descendientes del probandoguia de manejo preventivo.
el principal riesgo se da por la heren- ;
cia dominante de la acondroplasia, Ial':"bl'ogr"’lfla
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