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1. ANTECEDENTES GIENTIFICOS

Los caracteres multifactorlales como Ia talla, estan determinados por la -

tereceitn dg Iucloris ‘gensticos y do factores amblentales (Igp) . Los facto-

a8 gentiicos pieden dividirss en aquallos qus musstran sfecios aditivos -

(ve.) ¥ tos. aue n.nnn efectos dominantes (Vga): los primeros se refleren &

o1 htineis do genea qia

Foscen pora una caracterlstica en particuler, los
segudos, 8 aquellos que muestran un efecto genttico mayor para la carac—
ferfsticd en estudlo, Los factores amblertales, a su voz pusden conside —
rarse como ntrafamiltares (Vainyza) © intorfamiliares (Vpineer): ¥ se refleren
a las condiclones ambientales prenatales y postnatales que rodean al Indi—
viduo durante su crectmiento y deserrollo, de tal manera que la varlacion to
tal para un carscter multifactorlal puede expresarse con la slgutente formula
an

VT = ¥Ga *+ Vg + VAtara * Vinter + Iga

Por otro lado, es un hecho que durants el proceso do diferenclaclon celular
1a acclén génica va dando origen a compartimlertos metabblicos, esto es, =
los genes responsables de la formacionde los huesos tubulares no son los
mismos que log encargados de formar por ejemplo, ol macizo factal, mas ~-
&tn, para la formacién do un hueso largo, 10s productos de los genes para
1a diaflsts, pare’la metafisls o para la epifisis no son los mismos ¥ su ac—

olon puede manifostarso on estadios ontogénicos distintos, ya que cada gen



© grupo de genes encargados de una funci6n espactfica tenan un parlodo orl

tico o “timing™ para su expresion, y esto es pracisamente lo que va permitien

do comprender mejor a log fenémanos de crecimlento y desarrollo esqusltilco

tanto prenatel como postnatal, es dectr, la acclon gbrica distinta y en distiy’

to momento al tnteractuar con el medio ambiente es 1o que pueda axplicar loa

algulentes hechos (2,3 );

Problemas de displasias 6seas en padecimlentos que cursan con talla -

baja genéticamente doterminada, an donds se desconoce el defecto bég!

o, pero se conoca su edad do aparicitn, segmentos corporales sfecta-
dos y tlpo de herencia .

Problemas de displaslas 6sess en padecimientos metabtlicos en donde

la talla baja fundamentalmente estd ocaslorada por un defeclo enzimall

o como en las mucopotisacarldos

Problemas de displasias 6seas origlnados por factores smblentales y -~
qua en determinado momanto pueden curaar con talla bafa como por efem
plo: rubkola, toxoplasmosts, drogas como warfarina, etancl, raqulilsmo

carenctal, deprivacion soctal, card ¥ nefropatt-

as, entre otras,
Problemas de dlsplasias Sseas originados en pactentes con anormalida~
des cromosomicas, en donde es evidente la falla en la regulaclon génl-
ca dada por el desbalance que implica el exceso o la daficlencia da ma

tortal cromosémico, v.gr. sindrome de Turner,




Ahora bien, seha utllizado el término displasla "como una perturbacton del

Proceso de diferenciacion celular" (4), por lo que, se espera que las displ

sias muestren heterogenelded y etiologfa distinta, esto es, las displastas -
pueden en un momento dado ser producidas por factores fundamentalmente -
genético o por factores ambientales actvando sobre un terreno genético vul-
nerable, Por otra parte, es importants tamblén subrayar que en ocaslones -
&l diagnéstice etiologico de talia baja es dif(cll de establecer, sin embargo,
el conoclmiento cada vez mas depurado de la ratacion que debe guardar en-
tre 51 los diferentes segmentos corporales v a diferentes edades, va permi~

ttendo que el diagnéstico se faclllte, sobre todo enaguellos paclentes qua

presentan un genttico de fondo, P
tos mendellanos, ya sean de tipo metabblico (enzimtico o por defecto de =

receptor) o estructural {5,6). Sin embargo enla llteratura existe divergen--

cla de criterlo para el estudlo del pactente con talla baja, lo que ha ocas|

nado diferentes clasificacionen y criterios da manefo (5,7,8,9)
2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El pactente con talla baja representa para la familla un problema que puede
‘perturber la dinsmica famillor, para el paclerta en ocaslones una "cargs -~
¥ para la

palcolbgica®, por la tmpresion personal de su "Imagen corporal”

socledad, la mayor parte de las veces, problemes da tipo laboral, Quizas,

eto es lo que en otros patses ha originado la fundacien de soctedades de =



pacientes con'talle bafa, como la “Little People of Amerlca” {10 }, De

puede derlvaraa la importancta de un dlagnbatico tlolégica preclso, con el
in do ofracer al paciente y famitares las madidas terapéuticas, do rehabili
tacion y de asesoramiento gerético adecuadas ,
#hora blén, para un buen ntmero de displasias Sseas genbticamente determt

* nadas, ‘como Acondroplasia, enfermedad de Morquio y Plenodisostosls entre
otras, ‘se conoce la talla finsl que pueden alcanzar estos pacientes (Tabla 1)
(5. Sin embargo, es importante resaltar que los datos descrltos para talla
firal corresponden a poblacionss muy diferentes a la de nuaatro medio y por
1o tanio tales datos no pusden ser del todo valldos para la poblacion mexica
na, Porotra parta, deba tomarse en cienta que atna pesar de que la talla -
baja ests ocasfonads por un efecto genético mayor, sto o3, genes autoso=
micos o ligados al cromosoma X, exlsta el efacto adltlvo de otros genes que
Influlrén en la talla final de estos Individuos, sin olvidar obvlamente a los
factores amblentales,
Finalmente, es importante racordor qua 1a talla bafa puede ser proporciona-
da o desproporclonada, 6sto Gitimo ge base en un princlplo s6lo en la rela~
ctén del segmento superlor 3obce el segmento Inferior, ero hay qua taner -
presente que una dlsplasia cuando produce desproporcién de segmentos, no
5610 €3 a oxponsas do segmenta superlor ¥ segmento infertor, sino que sta

‘puede ser a exponsas de huesos tubulares, ya sea de miembros tordclcos o



Pélvicos, sfectando cualqulera de sus'porclones: rizomélices, mezomélices

o acromblicas; o blen, afectar columna o huesas dol craneo o combinactanes
como en el caso de las dlsplnu?us espondlloeptilsiales © espondliometafisiy
tes {11 ', Astmlamg, .'_a considerd Gua cada una da las diferentes diapla--
st 5eds que poducen talla bajh genblicamente determinada, tonen un -

carsctertstica (12 ),

creclmiento  desarrollo quelas
1, OBJETIVOS

)  Examinar hasta que punto la talla {inal de paclentes con taila bafa ge-
nbticamente determinada se ve Influenctada por los genes con efectos.

aditivos

b} Obtener Ios perfiles somatombiricos da algunas displaslas 6seas que -

producen talla baja gensticamente detarminade

4. HIPOTISIS

1) Eldéflclt en ol cractmiento lneal en pacientes con talla baja genttion-
menta determinada, esta dado fundamentalmente por el defecto genbtico
mayor, pero 1a talla final se ve Influanciada por el ofecto genético adi-
tvo,

2) 12 talla baja gentticamonte daterminada v secundarla & una displasts -

sea tene un perfll somatoméisico que le es coracteristico,



5, MATERIAL Y METODOS
Material
Muestra. La mussira estuvo constitulda por un totat de 31 paclentes provg

nlentes de 25 famllias nuclear

. an log que se establacts el diagnostico «
de talla baja gecindarla a una displesla 6sea de atiologla gensitica (13 ),
conslderando talla bafs a los Individuos que se sltuaron a mends 3 desvia~
clonas estandar det promedio para & poblacion del mismo sexo y edad (14);
15 paclentes correspondieron al sexo mascullno y 16 al saxo femenino, Lag
edades fluctuaron de dos moges a 18 aflos, Los pacientes fuersn selecclo=
nados de la Conaulta Externa do Genética del Hospltal de Pedlairfa, G,M.N.
IMSS. Il grupo testigo, estuvo integrado par un hermano aana menor o ma«
yor do odad al paclante y del mlaino goxa, a {in do ellminar en lo poaible -

los factor

amblentales Intra e Interfamiliares que pudleran ester Interac—
tuando con log genes con efectos aditivos, Se alabord un "expedienta per-
sonal” en el qua se colactaron los aigutentes datoa tanto dal peciente como
del testigo:

a) rombre

b) nGmero de reglstro

c) sexo

) lugar y facha de nactmiento

o) 4rhol genealogico



9) luger y facha de estudlo
9) rogistro da datos antropométricos de los sigulentes parmotros: edad,
Beso/eded, talla total, dismetra blacromtal, diémetro bicrestal, pert-
metro cefblico, perfmetro tordcico, peso/ialla, circunferancla del bra *
20y plarna, talla sentado, segmonto superior, segmento Infector, calg.
clbn del segmento superlor sobre el segmento Infertor y relacion ‘del -
“dtmetro acromial sobre el crastal, P
Equipo, Antropometrla .

, marca Datecto,

) Basculs clinica sin rasorl

b Estuche de antropometrla (Stber hegner-Sutzal, que incluye: antropomg
10, compss da corredea ipo Martin, cinta métrica metalica mercs Lyl
Kin,

) Liplz dermogratico

Somatomotefa;

La somatometria se practict ontre las 8:30 y 12;30 horas previa revision de

1a bésculs, antropdmetro y clnta, 1a béscula se coloct en una superficie -
plana y llsa, Los nifos explorados durante la medicion se quadaban exclu-
sivamente con su fopa Intarior,

En 1a locallzactén de los puntos do referencta se considerd ol lado tzquierds,
sigulendo la técnica internaclonalments aceptada (15}, Caba sclarar que =
en todos log nidas manores de 3 aos da edad, los pardmetros somatombri~
cos de talla total v talla sentado se obtuvleron mediarta el Infantémetco de

Tanner,



Tecnica Somatomirica, Medidas:

Peso, Se coloct al sufato al contro da I bascula obienlendo el dato en ki-
logramos.

Talla lotal. Distancla comprandida ‘antrs. el plso.y ol vértex, estando ol gu-
foto da plo 1o méa erecto poatble, con los falones funtos 'y ia cabeza orlen-
tada en ef plano de Flankfort, .

Dismatro biacromial., De acromién a acramlén con el compha'de corredera ~

sor la aspalda, estando el sujeto de ple, - ..

Digmatro Diatancla compr enira los dos

Plnales, tomada con el compss de corredera, astanda ol sujeto de ple.
Porfmatso torécloo, Be toms en pauss rasplratorla con 1a inia métrica ma-

talica, hacléndola poser a nivel da la cuarta agtlculscion condroe

fronte, v por atrss imediatamente abajo del &ngulo Inferlor de 1a'
Fertmatro cofélico. S tomb con la cinta méirica matalica), haclendola pa-
sar por glabela al frente y oplstocrneo atrds .

Glrcunferencle del brazo relajodo, Estando lox brazos pendientes a los la-
dos del cusrpo, 50 coloct ln clnte métrica o la mitad del brazo (zqulerdo.
Gircunferencta do In pentorsilla. Estando el aujeto de ple, y culdando que
ol poso descansara sobre ambas plomas, se tomd,con la cinta métrica has-
ta encontrar la mayor clrcunferenclo sobre la plerna Lzqulerda.

Talla sentado, Se tomo estando el sujeto sentado sobre una superticle plana



conservando ractala espalda, midienda la distancla comprendids entra I

perficte da apoyo ¥ el vértex, orlentando ta cabeza éi ol plano de Frankfort., ;

Segmento Inferlor. Estando el sufato do vle, to mas recta pcllhlu midiendo
Ia distancis méxima conprendida encre ol plso y ol bords Aupsxlur da'la sin-
fisls ptbice, ‘se obtuvo empleands ol antropometro. - - -
Segmento superior, 5a obiuvo al rastr de o tla tetal ol segrento infertor
Relacion dsl Segmento Superlor sobra el Segmento Inferlor (S8/81). Esta e~
1acibn se obtuvo al dividie el segmento guperior sobre el segmento inferlor
%100, | -
Relacin acromio/crestal. Igualmerts se obtiene al dividr 1a peimera sobro
Ia sogunda x 100,

Laa diferontes modidas 36 obtuvioron en centimetros y el poso en kilogramos
Los datos somatombtricos obtenldos, tanto en el paclente como en el tastigo,
50 somatieron  pertfl somatométrico de acusrdo a los valores deserltos por
Ramas-Galutn para la poblacton normal mexicana (16 ), Aambos grupos se
les determing edad dsea slgulendo los lineamientos de Tanner y Whitehousa
(17), Cuantificactén ds la excrocion urlnaria do mucopolisacarldos  en =

I8 orina colectada en 24 horas y en algunos casos carlotipo por bandas G,

Método Estadistico
La talla total del sujeto testigo se afustd a la talla por edad del paclente,

asumlendo que un sujeto normal sigue en general una velocldad de creclmlen



10 que 1o'es caracterfstica (18); ylos datos obtentdos para talla total carre-

gida se someticran & analisls de xegmlnn ll.mpla ual 3

Gorreccion de la talla total del n\l]nto tastigo

1a' corrocct6h do la talla mm dulmew taatigo sa foalizt ajustando bsta

1a odad del paclente, uuumlnndo ausala’ edid dal paciente, ‘el canal centl=

Lar da crecimients del sujato t tigo o sufrs, camblos. Para ello se ullizd

In siguiente formuta: X =2 (§) ¥X

En donde:

. X = Talla correglda del testigo de acuerdo a la edad del paciente.

2= Desvlacion estandar a la que se encuenira le talla del testigo da
acuerdo a su edad

X = Talla promedio de In poblacitn general para la eded del pactente

S = Dosvlactén estandar de la talla promedlo, do acuerdo a la edad
pactente.

For ojemplo: .
I paclente 1 (Tabla 2) do 8 afos 10/12 de edad con una talla de 106.7 em.
con desviacion oatander do 4.5 (5) para su odad, . su teatigo do 10 afios
9/12 con wna talla do 140.1 c. situado a maa 0,12 desviaciones estandar
(2) da In media pora su edad; slendo la talla promedio de La poblacién geng
. ral ) para la edad del paclente de 129,2; sustituyendo tendremos la talla
camreglda (X) para el testigo.
X=26)+X
X .12 (4,85) +129,2 = 120.79
Las tallas totales corregldas del grupo tostigo pueden observarse en la Tabla

2.



6, RESULTADOS .
Los diagnbsticos establecidos fueron ( 7,5 ): cinco casos de mucapolisaca-

ridosia tpo IV o enfermedad da Morquio, tres casos de sindrome de Secke!

tres de , cuatro de dos de
sis tipo 11 0 enfermedad da Hunter, dos de sindrome de Tumer. Para Hipo--

¥ stndrome de Noonan,

un caso Una familia de con cuatro sufe-

tos afectados y otra con Exostosla Multiple en 18 cusl hubo cuatro Individuos
afectados, como puede apreciarse en la Tabla 3, en donde ademas se sefala
al tipo de herencta para cads uno de los padacimientos .

84 estudl6 un total de 31 paclentes que comrespondieron a 25 familles, sin
embargo, 8610 en 17 fub pasible el ostudlo el suleto testigo, por lo que el
ansllsls do regroslon para la talla se realizé con ese numero de porefas, en
contréndose una correlacton positiva de 0,96 con un valor asoctado de pmg.
nor a 0,01 (Figura 1). Asf, si g0 ansliza el perfll que en general mostraron
los pacientss con enfermadad de Morquio (Flgura 2) se pueden observar va-
tlos hechos que convlene resaltar, como por sjemplo la aimilitud del porfrl
Pora este grupo de pactentes a pesar de tener edades y sexa diforantas, evl
denclando en terminos genorales un dafio en la talla total que puede Negar
hasta menos 7 desviaciones estandar de la media, shora bién, es notorlo ob.
servar ue el perfrietro cef8lico gir® en torno a 1a medla y qua el pardmetro

talla sentado estd sumamente dafiado, aungue también Juega un papel impor



tante el segmento inferor, slends éste ol que mén dano sufro a causa del de.

facto genstico, acaslonando e tatle bejs desvaomauda @ expiensas fun

damantaimonte del segimonto inferlor 48 aue fn mhclnn 58/51 o8 mayor o més
cineo dosvidclones sstandar: s notible o oi peso pare 1a talla an ste -

§rupo da pactentes sea mayor al de Ja pablacion general. Al ranlizar el per-

11 en celecitn a su talle'y 1o o 1a-odod se desprendan vartoa hachos Intere-
santes (Flgura 3), en seimer lugar un peifmotro coféilico aparentemente mayor
¥ un perimotro torhcico que gira alradedor de mas cinco dusviaciones estan-
dor y sobrepeso de los paclentes, hay ademaa una digcreta correcten para 1
talla sentada, sin embergo el segmenta inferlor perslste danado y todo Io an.
terior haca qua el paciente con 1n anfermsdad de Morqulo subjetivemante sa

vea desproporcionado, esta es, con un perfmetro celslico y torécico aparem

tomente mayor para su talla y con sobrapeso,
Gon respacto a los pacientes con sindrome de Hunter (Flgura 4), otra muco-

soligacaridosls, una vez més resulta Interosante schalar e} parecido del pex
#) oniro fos dos packentes del sexo mascullno a pesar de existir una diferon,
cla do odad do § afos entco ellos, Namando la aterwion que I talla total, 18
ta sentado, segmento suporior ¥ segmonta Inferior estin menos afectados -

con refaci6n a los paclentes con ls onfermedad de Morquto, Lo que aparenta
na mejor proporcién de segmentos y asf sa reflela on Ja refacitn S/S; stn

ambargo Hama la atencion quo el perfmotro cefstico ol tordcico se oncuen



tean por erribs de ls media, puede notarse asimismo el sobrepeso en estos
dos pacientes para su talla,

En los pacientes con Acondroplesta (Flgura 5), ‘el pertil es sensiblemente dig
Hi1t0 & los dos padecimienton anteriores, ssf, la talla total s6 ve més afectada
a expensas fundamentaimente del segmento Irferior, Llama la atencion que =
ol pertmatro cefslico y el torécico glren alrededor da la media, asf como tam
bién 1s talla sentado y el segmerto superior, esto sé ve mbs claramante en -
Ia relecion 83/51, no extstiondo mayor sobrepeso eh esta tpo de pactentes -
vara su talla, Lo anterlor puode observarsa mefor 1 Correglr el perfll da aouar
do 3 1n talls do los paclentes (Figura 6), on donde Pusds notatse que exlsto =
un aparente perfetro cefalico v loraclco meyor, pero 1 talla sentado y el +=
segmento superlor estén alrededor da mas tres desviaclones estandar y el in-
fertor definltivamente més dafado. Astmismo, puede notarse que ol peso para
1a talla estd practicementa en la media, Lo anterlor refleja une mayor despro-
parcion de sogmentos en este grup de pacientes, dando la mégen do un tron.
<0 lergo con relacion a los miombros pbivicos.

Podria pensarsa hasta sste momento de la descripcion, que los pacientes con
el mismo padecimlento muestran un perfil simslar & pesar de qua todos los ca
503 fuaton esporédicos ¥ comparados con la poblacion general, por 10 que -
vale 1a pena preguntarse ; Cusl es 1a proporclonalldad de segmentos que ==
quarda e} paciente con el tostigo y ho con la poblacion general? , sobro to-
do on padecimientos cuyo disgnostico diferercial resulta en ocasiones difi-

il de establecer, como entre Acondroplasia, Hipaacondroplasia y Pseudo-



acondroplasla, asf pueden observarse los perfiles para Hipoacondroplasia =
(Flgura 7) y para Pseudoacondroplasle (Flgurs 6), en los cudles se puede n.
tar ostemiblemente que todos 1os pardmetros de los sujetos testigos estén -
dentro de la medla, asfmismo, puede notarse que el dafia a talla total, talla
sentado, segmento superlor y segmento (nferlor es mayor para el paciente =

con con relacin al de a pesar do -

que la edad de los paclentes os sensiblemente la misma, e incluso puede dg.
clrsa que en el paclente con Hipoacondroplasia el daflo a segmento superior
s minimo, 1o cual le d8 una mejor proporclén de segmentos que al paclente
con Pseudoacondroplasla, pero es obvio que ambos padectmientos Henden a
quardar una mejor proporcitn de segmentas que los paclentas con Acondropla
ala (Figura §).

La Importancta de reslizar perll al pactente y & su hermano tomado como teg
tigo, se pueds notar en ol caso de Picnodisostoats (Figura 9), en donde po-
drfa observarse que la mayor parte de pardmetros somatométricos slgue un -
patén discretamente similar al del paclente, pero obvlamente la talla total,
1a talla sentado, el segmento superior, el segmento inferior y la relaclén del
55/81 estan més dafados en el paclente con respecto a su control, Incluso
el dismetro blacromial y bicrestal son menores .

Clasicamente el s{ndrome de Seckel (Figura 10) se ha descrito como un tipo
de enanismo proporclonado que cursa con microcefalla, y los perfiles para

tres de estos pacientes, claramente oxhiben poca variacién, con excepclon



del perimetsa cefélico el cusk constituye el parsmatro que cousa la disarmo-
nfa dentro det peritl, pero es notorlo que st bln, los diferentes pacametros

guardan cletta praporclonaitdad, &sta proporciomltdad est8 & menos tres dep.
vizclones estandar de Ia media pare la poblacion general, Lo antetlor ae -~

puede ver més claramente cusndo o perfiles se ajustan por talls del pacien

to [Pigwra 11), pucde observarae quo of perlmatro cefblico se ancuentrs & mg.
nos tres desvlaclones estandar y esto sa reflefa discretamante on ol parime-
tro de talla sentado, pero 1o con relaclon & segmento superlor, conservindg
88 con relacion 2 Ja talla total una proparcion adecuada del S5/51,

Tis cucloso ebservar que et peritl para fos paclertes con Sliver~Russe! (Figu~
£a 12) cuya talla bajn al Igual quo la da Jog pactentes con sindroma de «~--
Seckel, se atribuys ser do origen prenatal, 1o portiles muestran clerto pa-
recldo entre s, con excepcion do que el perfmotro cefslica del akndromo do
Siiver-Russcli mantiene mbs armonfa con ef rosto de parbmelros, lo cual s
ratloja mucho mefor a1 ajustar por taila o} pertil somatombirico da astos pa-
clentes (Figura 13), Es de hacer notar que como o sefiald en matertal y mb.
todos, el lado meddo fub el lzqulerdo, sin embargo, ol segmento Inferior y

15 taifa total en estos pacientes so tomaron con la coreccitn ortopbdica --

usada,
Una vez mas en este momonto de la descripcion pueden suglr dos Proguntas;
1 GCual e el comportamiento dol perfil en casos familfares an relacion con

1a poblactén goneral? y 4 Gusl es su comportamlento en rolacién con la =



poblacion general y con un testigo familier s8no?,por efemplo, para Exosta
sls Mtltiple (Flgura 14) Jos cuatro sujetos afectados de diferente sexo'y ==
edad muestran un perffl simllar, el cual refleja clerta proporcionalidad de =
segmentos, pero por debajo de la medla para la poblacion general, pero no
olvidemos qus los cuatro individuos afectados pertenecena la misma fami-=
la, Un comportamiento similar y en forma familiar puede observarse para =
los cuatro paclentes con Discondrosteosls (Figura 15), en dende incluso -—
ol portt reflofa ot grado do dao que puado Hegar a causer ol padeclmionto,
va que el padro afectado tone 30 a%os do edad, astmlsmo, e importante —
subrayar que no solo con respecto a ia poblaclon general exlste despropor—
clén de segmanton en estos paclentes, ya que sl los comparamos con el per
111 de le hermana sana {de 10 ahos) la moderada desproporci6n para esta pa-
decimlento se haco evidento,

La comparacién de los perfiles de dos paclentes con slndrome d‘a Tumer (Fi~
qura 16) con el perti! do un paclente con sindrome de Nocnan (Figura 17) re=
{leja gran similitud en cuanto a los segmentos afectados en-uno y otro pade:
clmiento, El Gnico pardmetro que aparentemente es dlstinto en el paclente -
con sindrome de Noonan con respecto a los paclentes Turner es el del dismg.
10 blcreatal, Pueds observarse que su hermano muestra rasgos similates pg
10 ¢l paciente esta obviamente mas afectado, En cambio es notorlo que el -
perifl do las pactontes con sindrome de Turner es bastante similar entre elas

on todos los pardmetros,
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Mucopolisacaridos en orlna de 24 horas
1a excreclén de mucopolisacaridos en orfna colectada de 24 horas unicamen.
te fué anormal en los casos da mucopolisacaridosla {Tipo It y V) lo que apo.
¥6 el diagnbstico, en el resto de paclentes su determinacion se considers -

normal o negativa,

Carlotipo

8610 se practico on las pactentes con slndrome de Tumer y en el paclente -
con sindrome da Noonen, describléndose para la Tuner como 45,X0 y pora
el do Noanan como 46 XY

Edad Ogea

En 1a tabla 4 pueden observarse Ios resultados obtenidos entrs los paclentes
¥ sus tostigos en lo concernlents a odad cronologlca y edad osea, En thrmi~
nos gencrales puede declrse que los Faclentes exhibleton una edad bsea re-
trasada, que oscll6 alrededor do los 28 meses; mientras que en el grupo teg
tigo practlcamente no extstieron diferencias, ya qua la adad 6sea estuvo -~

acordo con la cronoléglca,




TABLAL

TALLA FINAL PARA ALGUNAS
DISPLASIAS OSEAS

ACONDROPLASTA MUJERES: 124% 5.8 CM
HOMBRES: 131# 5,6 GM
HIPOAGONDROPLASIA VARIA DE 132 GM A 147 CM
PSEUDOACONDROPLASIA VARIA DE 82 GM A 130 CM
DISCONDROSTEOSIS VARGA DE 135 CM A NORMAL
EXOSTOSIS MULTIPLE HOMBRES; 169 CM.

MUJERES; 159 GM
ENFERMIDAD DE MORQUIO 120 GM

PICNODISOSTOSIS VARIA DE130 A 150 GM

Spranger, I.W., et al, 1974



TABEA 2

TALLA TOTAL CORREGIDA FOR EDAD DEL
‘GRUPO TESTIGO

DIAGNOSTICO EDAD. ) TESTIGO D.E, PACIENTE | TALLA GORREGIDA]
F T M z X s

1 10 8.0 | 10.9 x| <012 129,2 4,85 129.79
2 L EXTE ERTY x| - .09 130,4 5.02 129.94

ACONDROPLASIA L e + 59 8 9 86,94
4, AGONDROPLASIA 18 [1a x| - .o 83.8 2.64 81,25
5. TURNER 12,0 5.3 | x - 51 149, 5 6,97 145,94
6. L 700 | s |x - .83 123.4 5.22 119,06
7. 611 | 5.8 x| - .97 19,5 4.30 115,32
8. asih | 7.3 810 | x - .13 120.9 5.0 120,24
9. MPS IV 5.7 8.3 |x + .69 132.7 5.65 136.59
20, MPS IV, 1210 | 6.4 [x - .90 153.7 6.85 147.53
11, NOONAN 6.9 4,10 x| -wa 18,0 4,20 112,91
1 166 | 19.7 x| -1 1711 7.19 158,30,
13, TURNER 16,3 .1 [x + .58 159.8 7,08 163,69
14, 4.3 [103 Tx - . 106.2 4.15 105,86
15.MPS IV 4.3 6.1 x [ -2.24 202.8 3,42 95,13
6. 1A 2012 | 1.4 [x - .77 56.7 2.15 55,04
17, SEGKEL 6.1 8.0 |x PN 113.6 4.32 116,66
P = pactente T = testigo D.E. = Deavlacién est andar

“61




TABLA 3

DIAGNOSTICO DE LOS PACIENTES ESTUDIADOS

DUGNOSTICO.
ENFERMEDAD DE MORQUIO

SINDROME D SECKEL
SINDROME DF; SILVER-RUSSEL
ACONDROPLASIA
ENFERMEDAD DE HUNTER

SINDROME DE TURNER

HERENCIA NO
AUTOSOMICO RECESIVO

AUTOSOMICO RECESIVO
AUTOSOMICO REGESIVO
AUTOSOMICO DOMINANTE
REGESIVO LIGADO AL X

45 XO {CROMOSOMOPATIA)

REGESIVO

DOMINANTE

DOMINANTE

SINDROME DE NOONAN

AUTOSOMICO DOMINANTL

DOMINANTE

EXOSTOSIS MULTIPLE

AUTOSOMICO DOMINANTE

1=



TABLA 4

EDADES OSEAS DE PAGIENTES Y TESTIGOS

TEDa EDAD  DIFEAENCIA | EDAD TDAD  DIFERENCIA
DIAGNOSTICO CRONOLOGICA OSEA DE EDADES | CRONOLOGICA OSEA  DE EDADES
PACIEN TESTI

2 ASA PRT) 20 1 100 109 10, Iy
8,11 s ERY] 3,01 3,0 | -o1

3. AGONDROPLASIA 111 10 | -0 18,0 18,0 o

4, _ACONDROPLASIA 18 0.8 | -1.00 1.3 1,0 | -0.3

5. _TURNER 12,0 12,0 I 5. 6.0 1 41,3

5, 1L 7,10 5.0 | -2,00 9.6 9,6 o

7 L 6.1 4.0 | -2 5.8 5.0 | 0.8

5. 7.3 3.0 | -43 8.10 810 | o

9, MPSIV 8.7 86 | -1 8.3 8.3 [

10, MPSTV 12.10 8.0 | -4.10 6.4 6.4 o

11, NOoNAN 5.9 3.0 | -89 4.10 410 | o

12, 165 12,0 | -4 19.7 19,7 0

13, TURNER 16,3 13,0 | -39 18.1 18,1 o

14, 4.3 4.0 1 -03 10.3 10.3 o

15, MPSIV 43 20 ) 2.3 6.1 50| -1t

16. ACONDROPLASIA 212, 2/12 0, L4 Y] 14 [

17, SELOKEL 6.1 6.1 0. 8.0 1.0 | 2.0

‘1z
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ESTA TESIS Y3 DEBE
SHR DE b oliGTEDK

7. DISGUSION

51 5 asume por un 1ado, que un sujeto sigue una velocidad da crecimiento
que le 6s coracterfstica (11}, y por otro, quo ol control mas edecuado para -
un sulato con talla baja genéticamente determinada, dada la carencla de cur
vas de crectmlanto para este tizo de paciantes, lo constituye su hermano ma

yor 6 menor giero del miamo sexo, entonces, el hallazgo de una corelaclon

posltiva de 0,95 para la talla entre el sujeto problena y el testigo (Figural),
pernite Inferir, que 1s talla final de un sujeto afectado, estard influenciada
por el efecto aditivo de los genes, es decir, 1a talla de los padres Influird
en la heradabllidad do la talla final del pacienta. Ista hallazgo es impor=-
tants tenerlo prasenta, sobre todo an la evaluscicn del paclente con talla -

baja determinada, ya que tiena de tipo pronts-

tico.

51 50 obsorvan nuevamento los perfilos somatométricos, se pucdon despren-

dor varios hachos Intoresantes ,

Gomo por efemplo, en cl csso de fa enfermedad de Morqulo (Figurs 2), como
s sabldo &ste tipo de mucopolisacaridasls no cursa con telrago mental y es
notorlo observar como el perimatro cefélica no esth danado, por otro Jado, ==

estos paclentes sufren importante dato a columna y ast 10 refleja el perffl al
observar el parametzo talla sentado, aunque con sparente menor participacion
del segmento superior, o cul es explicable ya que el daiio os a columna y

10 8 cranco, Otro hecho fntoresante resulta al seguir el perftl de las dog ==



40,

paclentes dol sexo femenino, ua da 12 alos y otra de 9 ahos y con la mis-
ma erfermedad, aunqus la diferencia de edades es minima, el dafio'es bas-
tante més sovaro an 1a pimera qua an 1a segunds, por sfamplos en la e ~
da 12 8103, La talla esta més afectada, pero o expensas del paramatro talla
sontado, 1o cual 10 rafloja un mayor dafio a columna que en la paciento da
9 afos,

Ahora. blbn, 51 obsorvamos o perdtl de acuerdo a la talla, (Flgura 3) an prie-
mer Yugar encontzamos I explicaclén del macroctbne aparente y caracterls
100 do la enformedad, notando ademas como la desproporcien del 85/S1 par
318tira, poro no tan Importanto como cuando so examina ol perftl por edad.
© cotmo en el caso del pertfl de los paclentes con Acondroplasla (Figura 5),
o0 ol quo resalta de tmadiato un perfll distinto al anterlor, poro similer en
5o alios, en donda sa puade apractar como ol pertmatro cefblico gira en tor.

10 a 1 media, y asf oso macrocraneo caracterfstico da esta entidad, en oy,

sencia do signos de hidrocefalla es subjetivo; Por otra parta, o “tronco
1argo™ dol acondroplsico no og sino ol resultado del menor dao  al seg~-
mento suporlor v talla sentado quo al segmento nfarlor quibn mas sufre of
defecto genético; aGn a pesar de llevar el perfll de acucrdo a su talla =--
(Flgura 6) la desproporclonalidad del S5/SI perslstird en forma notable, srg
clandose adembs como el porfmetro cefalico se alefa por amiba de la media,
oxplicando mafor el orlgen dal “macrocrango® aparante, Ahora s1 se GOmpa-

ran los perfiles de ostos pacientes con ol pertll do Hipoacondroplagla ==~



(Pigura 7) y con ol perlfl de Pseudoacondroplasta (Figura 8), se ohserva que
el comtin denominador da estas tres entidades lo constituye una talla baja +

dramética y a expensas fundsmentalmente del segmento inferior, sin embargo,

como pueds verse para e} caso de Acondroplasta hay poco dano al pardmetro
talla sentado con un segmento superior practicamente normal, en el pactente
con Hipoacondroplasta, adombs de estar a menos una desviacién estandar -

ol persmetro talla sentado, existo ol mismo grado de daho para ol segmento
superlor v el popel que Juega el segmento inferior no os tan Importante como
en Acandroplasta, ocasionando una refecién de segmentos alterada, pero en
forma menos espactacular, 1o que le vale el nombre de Hipoacondroplasia,
En 6! paclento con Pseudoacondroplasta, ol defecto gendtico Incluye al perk
metro talla sentado en  forma notable, asfmisma ol segmento suparior tam-
bién sufto este defecto, y no s diga dol Infertor, 1o que trae camo consecuen
cla una desproporcionalidad de 1a relacién 55/81. De lo dicho hasta amuf se
desprondo que cada uno de estos padectmientos (Acondroplasta, Hipoacondro

slasto y tenen sus proplas ¥ sf clfntca

mento oatas dlstinclonos son posiblas, el peril somatomirico coobora e3-
tas obsorvactones, de ohi la utilidad para esto tipo de displastas 6s6as.

Al reforlmos o) parifl somatométrico do un paclento con Plenodisostosis y -

tentendo como testigo a su hermano mayor del mismo sexo (figura 9, hay dos
hechos que de inmediato tamen la atencidn, el primero, quo el perfil del -—

testigo sa ublca cercano a la medla, y el segundo, que existe un poralells



mo natable entre el pactente y su hermano, clera los pefimetrog del primero
més slelados de fa media por o] defecto genético, Esta observacién fntare-

sante traduce un componente genético de heredebilidad s influencia ombien-

tal en los parSmetros somatométricos del perifl, y deben Investigarse con -~
ines de asesorantento,

En los cascs de enanismo de origen prental, como en el sfndrome de Seckel
Figura 10 y sfndroma de Siiver-Ruasl (loura 12), el estudto sometomir-
€0 nos tndlca por que es que son proporcionades, ya que si de primera inten
clén estos s0n greficados da scuerdo & su edad, observaramos para los cas
503 do sfndromo de Seckel, que sporantemente exista clerta desproporctén -
de segmentos corporales con un perfmetro cefélico impraslonantementa dang.
do, sin enmbargo, al graficarlos da acusrdo & su talla (Figura 11}, observarg
mos tue tal desproporctén desaparoce, oin cusndo ol perfmetro cefbico por
manece serlamente afectado. Exactamento la misma observaclén os vBlida -
‘para Sliver-Russel en lo referente a proporcionalidad y mejor armonfa de sus
pertmotros sometométricos ol ser liavado ol pertfl por talla (Figura 13).
Ahora, cuando se grafica la displasia 6sea en forma famillar y en donde to-
dos Jos individuos presentan la enfermedad, como en el caso de Exostosls
MGltiple (Figura 14), se puede apreciar como el curso de la displasia es ~-
muy homogéneo, a pesar de oxistir sujetos de sexos y cdades diferontes; --

Pero es aquf cuando surgen dos preguntas, 4 E5 ef padectmiento per so ol ~



quo ocaslons el pertll ten carscteristico? o ;s un pawron do horedabilidsd
famillar el que oxplica mejor todo esto? Es posible que el siguiente grupo -
aclare esta interrogante, ya que en el perfll somatométrico famillar de Dia—
condrosteosis (Figura 15) observamos nievamente un grupo famillar afectado,
‘excaplo una nifia de 10 afios de edad que estd sana, y en donde se puede en.
tonces apraciar, que en forma similar al perfil anterlor, como esta displasla
boea afecta los dlferentes segmentos somatométricos tambibn en forme homo,
génea, y por otra parte, al compararlos con la hermana sana, notamos la gt
militud dol pertth con ol resto da los hermanos, 5610 que en ella, en tormo &
1o medla, de donde se desprende entonces que 15 pacularidad del perff! lo -
brinda por un lado, el defacto genbtico mlsmo, y por otro, la heredabllidad
parn 135 diferentes parfmetros somatométricos.

En las pacientes con sindrome de Tumer (Flgura 16) destaca el hecho do que
presenten un perfll muy similar entre ellas y muy diferente de los presenta—
dos anterlormente; 1o cbservado para este caro concucrda con lo dascrito prg
viamente enla literatura (3) en el sentido do que, cuando el perffl se corre=
laclont con sdad cronolegica, practicamente todos los parémotros 5o observa
ron slgnificativamente por debajo de la media, pero cuando la correlaclén fub
con talla, se observo que la desproporcion era menos acentuada, estableclen
dose una mejor armonia entre todos los pardmetras,

Finalmente, al observar el perfil de un pactente con sindrome ds Noonan y su

testigo (Figura 17) es Rotable también observar el paratellsmo que exlsts --



entee los diferentes’ parémetros somatométricos del pactents ¥ su tastigo, -

o pusde ser un busn oleriplo del efecto de los genes adittvos, Por otro -
lado, cifsicaments el sindrome de Noonan s describo clinicamenta cono a1
fenotigo do un pactento con shdrome de Tumor pero con complemento cromg
smico nomal, y resulta Interesanto el hecho de que prasenten un pertfl ao-
matromético muy semejento estos dos padectmientos.,

Por otra parto, axisten arbticas qua evalian la velocidad do cracimiento da

algunas dlaplastas 64

, ¥ hasta el momento se conocen para acandrople-
&ta (20), pseudoacondroplasia, enantsmo disstrélico y displasta epifistal -
congénita {12), sin ambargo, estas curvas daben consultarse con cautela, -

¥a que tinen algunos incovenlentes, como es el hecho de haber atdo cons:

truldas con datos ¥ con paclentes porlo -

«que no pueden ser vélidas en paclentes de nuestro medio; ya que es conoci-
do que existen variaciones para la talla finsl de poblacién s poblactén. For
1o sxprasado anteriorments, 1a valoractén longltudinal dal. paciento con una
displasia baea, deberb realizarse, ya sea con este tipo de curvas pero he--
chas con datos prospactivos y con paclentes da nusstro medio, © bien, me-

diante el perf(l somatométrico, pero utllizéndolo en forma longltudinal, ya =
aue éste nos pemitirs Tipidamente comparar al pactento con la poblecién ge
neral, identificar su proporcionalidad o desproporcionalidad de la talla dana
d

s declr, conocer cuéles son los segmentos corporales que estén afec-

tados tanto por edad como por sexo, asfmismo, conocaremos en forma geéfica



ol curso del padecimiento, 1o que nos permits omitls un prondstica més pra
clso ¥ finalmente la posibilidsd ds examiner la heterogeneidad para cads uns
de 4stas displasias sseas,

Los perffles somstombtricas mostrados en el presents trabajo, revelan clara
mente: 1, como cada padecimiento tiene un patrén ds creclmiento y desarro-
1o tfaico qus le o8 caracterfetico, 2, Permiten a su vez examinar heteroge-
neldad genética, y 3. distingus onformedades diferentes cuando estas gon -
comperadas, por efemplo; 18a curvas que describon la talla media en diferen
tes edades da pacientes con acondroplasla y de pacientes con enfermedad -
do Morqulo pueden ser muy similares, pero la forma de dichas gréficas entre
05t0s doa padectmiontos difleren notoblemente, Do esta forma, o5 posible
elaborar gréficas que proporclonan "perfiles normalas™ por sexo y eded, me-
dianto las cuales, o8 Individuos afoctados con alguna de éatas enfameda-
des, pucdan ser comparados,

El saber quo un nifo est creciendo dentro dol "rango de hormalidad” pera su
condlci6n, tranquiltzard on clerta medida a los padres y a o pactentes, ==
por otro lado, si Io talla del suleto afectado difiere conslderablements def -
perifl somatométrico esperado, es postble que otros factoras estén tnterfirien
do con su cractmlonta, por 1o que 6sta probabilidad deberd ser explorada.
Por Gltimo, es necesario mencionar 1s utilidad de smpliar o} pertfi somatomé
trico, obtentondo los valores normales de los difcrentes seqmentos corpora-
los por edad y sexo, va que sto anriquece la Informactén obtenida del pa-

clente y da més datos precisos sobre su proporcionalldad.
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