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La Distrofia Hfotónlca (mlotonta atrófica o enfermedad de Cusch­

man-Stelnert) es una enfermedad genética con afección multlslstbnlca. 

Tiene un patrón de herencia autosOmlco dominante, que afecta por 

Igual a ·ambos sexos. Se ha observado que pr.!ictlcamente en todos los -

casos con Inicio tcmpr<ino o congénito, la madre es la que trasmite la 

enfermedad. 

Las caracterlstlcas principales de ésta patologla son la mlotonta 

y la atrofia muscular progresiva de predominio distal. La mlotonta se 

manifiesta por relajación lenta del mOsculo despu~s de una contraccl6n 

y ésto puede causar una limitación Importante en la real lzacl6n de ac­

tividades de los pacientes. 

Las teortas actuales proponen que Ja mlotonla es causada por alt,!!_ 

ración a nlvel de la membrana muscular, lo que produce una fibra muse.!!_ 

lar que es hipersensible a estTmulos mectinlcos, eléctricos o bloquTml­

cos. 

Tomando en consideración éstos estudios, se han propuesto dlfere!!. 

tes tratamientos de la mlotonra con ftirmacos que tengan acción sobre -

la membrana muscular 1'establllztindola11 , para llevarla a un estado flsl2_ 

lógico semejnnte al normal. 

El objetivo del trabajo es establecer la utilidad de 2 medicamen­

tos con poco riesgo para éste propósito: Dlfenllhldantofna (OFH) V nl­

fedlplna, en el tratamiento de la mlotonla en pacientes con diagnósti­

co establecldo de Distrofia Hlotónlca (O.H.), esperando sea un Instru­

mento terapéutico en futuros casos. 
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!!! ! !. i !.~!. !! ! !. .§. 

Desde 1888 se han Informado casos en la literatura que describen P!. 

cientes con las características clJnlcas de Esta enfermedad. Sin embargo 

ful! en 1909, cuando Stelnert establecl6 la D.H. como una entidad el lnlcc:a 

especifica, diferente de la mlotcnla congénita de Thomsen. También enfa­

tizó las manifestaciones caracterfstlcas de la enfermedad y su afección 

fuera del sistema muscular (28). 

Batten y Glbb en el mismo ano, describieron 5 pacientes observados 

por ellos y 15 m:is de la literatura, en los cuales la mlotonla y atrofia 

musco lar se presentaban corno una enfermedad heredofaml llar. 

Greenfleld en 1911, ful! el primero en describir la presencia de ca­

taratas en una familia con D.H. (19). 

Curschmann (1912) cnfatlz6 las alteraciones endocrinas y conslder6 

que el hlpot61amo era el sitio de origen de la enfermedad. 

La etapa moderna del tratamiento de la mlotonfa se Inicia en 1936, 

cuando Wol f reporta los beneficios de la quinina. Posteriormente se pu­

bl 1 ca ron resultados s lml 1 ares con e 1 uso de procal na 1 ntravenosa ( 23). 

Desde entonces han aparecido diferentes reportes donde se usan mú! 

tiples medicamentos, En 1967 Hunsat publ lea los beneficios obtenidos en 

7 pacientes tratados con OFH y la menor frecuencia de efectos colatera­

les, comparada con procalnamlda (23), Cook y col s. Introducen el trata· 

miento con bloqueadores de canales de calcio a partir de \98~ (6), 
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1). EPIDEHIOLOGIA: 

La distrofia mlotdnlca es una de las enfermedades determinadas gen~ 

tlcamente mas estudiadas. Como otras enfermedades autos6mlco dominantes, • 

hay una amplia variedad de manifestaciones, personas con afección leve fr.!t 

cuentemente no son detectadas y llevan una vida normal (5), Par lo tanto,· 

la verdadera prevalencla de la enfermedad es dlffcll de establecer. Se han 

reportado tasas de 2.4 y 4,9 por 100,000 personas (29). 

Aunque la enfermedad habitualmente aparece en la edad adulta, puede • 

manifestarse desde el nacimiento (congénita) o en la primera década de la 

vida (Juvenil). Estas Oltlmas forman hasta un 20% de todos los casos de o, 

H, (21), 

2). PATOLOGIA 

A. MUSCULO ESTRIADO: Existen alteraciones que son caractcrfstlcas,P.!?. 

ro no patognomónicas de 6sta enfermedad, Los cambios observados en una bloE 

sla dependen de la etapa de evolución V del músculo blopslado, Los músculos 

distales muestran más alteraciones que los proximales y existen algunos con 

hlstologfa normal al microscopio, por lo que un estudio normal de ninguna -

manera excluye el diagnóstico (17). 

l.'ohlfart describid cambios car.t1cterfstlcos: ml9r.t1cl6n central de los· 

núcleos (llegando a formar largas cadenas), masas sarcoplAsmlcas y desorga• 

nlzaclón mlofobrllar. La atrofia selectiva de las fibras tipo 1 es otro ca!!!. 

ble temprano en el curso de la enfermedad (34). Existe además, altcraclOn a 

nivel de los husos musculares, con aumento en el número de fibras lntrafus.! 

les tipo 1 (28). Los mOsculos atróficos muestran tambl6n los mismo Cllmblos 



que se observan en otras mlopatras progresivas (degeneración, necrosis, f!, 

gocltosls, etc,}. 

8. CORAZON: Las alteraciones mAs frecuentes se observan en el teJ Ido 

de conducción en aproximadamente el ~0% de los pacientes. Los pocos estu­

dias real Izados muestran degeneración y flbrosls, que afectan las conexio­

nes entre el nodo slno·aurlcular, aurlculoventrlcular y Haz de Hls, En al­

gunos pacientes ademAs, hay Infiltración grasa y flbrosls del miocardio. -

Por el contrario, las valvulopatfas o afección de arterias coronarlas son 

raras (2B}. 

c. SISTEMA ENDOCRINO: Los cambios a ~ste nivel forman parte de la a­

fección mul tlslstémlca de la enfermedad, Las al teraclones patológicas m4s 

comunes son a nlvel testicular hasta en el BO% de los varones, con atrofia 

degeneración y hlnl lnlzaclón de las células de los túbulos semlnlferos y -

en ocasiones hlperplasla de las células de:L,ydlg (10), 

En ovarios no se han demostrado cambios Importantes. 

Alteraciones en hipófisis se mencionan hasta en el 25% de los pacle!?. 

tes, con aumento en la basofllla, flbrosls y quistes pequei'los en el lóbu­

lo anterior. 

La glándula suprarrenal puede mostrar atrofia cortical (prlnclpalme!?. 

te de la zona fasclcular}. En tiroides, atrofia y flbrosls, bocio coloide 

y raramente Infiltrados Inflamatorios en algunos casos (28), 

O. OJOS: Las alteraciones oculares son una de las anormalidades más -

consistentes y tempranas de la enfermedad. Se han descrito 3 etapas en la 

evolución: En la primera, hay opacidades Irregulares, mezcladas con crlst!_ 
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les trldcscentes (rojos o verdes) en la cápsula anterior y posterior del 

crlstal lno. En 1a segunda etapa, las opacidades se hacen más difusas, ª.!!.. 

mentan en densidad y toman forma estrellada. Por Oltfmo, se desarrollan 

vacuolas v separación de las 1Amloas del cristalino. 

En músculos extraoculares puede haber n0c:1eos centrales, atrofia, -

aumento del tejido conectivo y grasa. Henos frecuente es la presencia de 

degeneración retiniana (25). 

E. MUSCULO LISO: Las prfnc:.lpales alteraciones se encuentran en apa• 

rato digestivo con afeccldn de los mGsc:.ulos de la deglución y es6fago.EI 

estómago e Intestino delgado son respetados y en Intestino grueso puede 

haber megacolon. Hay degeneracl6n hialina e Infiltración grasa del mCasc~ 

lo 1 iso. 

A nivel uterino, la alteración muscular produce frecuentemente lne!. 

cla post-parto y retención de placenta (9). 

F. SISTEMA INHUHE; Se han reportado nl\leles bajos de lgG secundarlos 

a h1percatabollsrno. Esta disminución de lgG puede obser"arse en heteroz! 

gotas obligados de la enfemredad (28). 

G. SISTEHA NERVIOSO CENTRAL Y PERIFERICO: Aunque se han encontrado 

diferentes alteraciones en lstos sitios. ninguna es especffJca de la en­

fermedad. 

H. INSULINA: El met1:1bollsmo de los carbohldratos en la 0.H. se ca­

racteriza por: concentraciones normales de Insulina en ayuno, hlperlnsu• 

llnemfil posterior a una carga de glucosil y toler<1nc.la a la glucosa nor·· 

mal. Los estudios de MoKlev han mostrado que e~lste un defecto a nl\lel • 

post-receptor, ya que no hay cambio$ en el n!miero de receptores de lnsu• 

1 lna (22). 
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menores de 5 anos y prActlcamente nunca en menores de 1 afta. Las catara­

tas se manifiestan después de los 10 ai'los de edad. Alrededor del 20t de 

los pacientes desarrollan diabetes mellitus lnsullno-reslstente antes de 

la adolescencia (21). 

En la mayorfa de los casos, la enfermedad Inicia alrededor de la 3a 

o ~ta década de la vida y las manifestaciones Iniciales habituales son -

mlotonta o debilidad muscular (36). 

La mlotonla puede ser un signo o un sfntoma; en algunos pacientes es 

severa y general Izada, dominando el cuadro el lnlco. Los si tlos donde es­

mAs frecuente observarla son la lengua, reglón tenar y extensores de la 

mano, aunque afecta cualquier masculo. En ocasiones solo puede demostra.r. 

se por medio de electromlografta. 

la debl11dad es el primer slntoma en la mayorfa de los pacientes. 

Afecta principalmente los m(isculos distales de manos o ples y progresa 

lentamente en el curso de varios aftos, En forma temprana hay p6rdlda de 

masa muscular en maseteros, temporales y esternocleldomastoldeo (ECH} ,­

dando la facies alargada caracterlstlca (29), 

A nivel cardiaco hay bradicardia, con bloqueo A-V de 1•- 3•, aun• 

que es muy raro observar Insuficiencia cardtaca, Se han descrito casos 

de muerte sCiblta por arritmias (16). 

En la gran mayorla de los pacientes se demuestran los puntos lrl­

descentes o las cataratas subcapsulares en el ex~men neurooftalmol6glco 

y ésto se ha utilizado como escrutinio de posibles famlllares afectados. 

Hay atrofia testlcular primaria y calvlcle temprana hasta en el 80% de 

los varones, sin embargo, la fertilidad no disminuye de acuerdo a lo -

esperado por la atrofia (10). 
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Otras alteraciones asociadas son: retardo mental,·especlalmente en 

los casos de Inicio .tempran~·.; A·~Or~~1 ·1~~dc
0

s .det c~~~eO (h.lperostosls, sl. 
',• . -, _. -: 

l la turca pequei'\a y crecimiento 'de ·senOs _-Paranasales). Disfagia por afe.!:_ 

clón del mOsculo-1 lso esof6glco~- hlpovent1 lacl6n e Insuficiencia respl r!. 

torta post-anestesia; A·pesar de la hlperlnsullnemla despu~s de una car· 

ga de glucosa, son muy pocos los pacientes que desarrollan diabetes (28). 

LB evolución de la enfermedad es lentcwnente progresiva y la mayorfa 

de los pacientes mueren en la sexta o s6ptlma década de Ja vida, por pro· 

blernas cardfacos o pulmonares (29). 

El estudio completo de un paciente con D.H. Incluye la historia clT• 

nlca, examenes generales (blometrfa hemAttca, qufmlca sanguínea, pruebas 

de función hepAtlca, exAmen general de orina), curva de tolerancia a la -

glucosa, perfil hormonal completo, ECG, ex&nen neuro-oftalmológlco, velo­

cidad de conducción nerviosa, electromlograffa, radlograflas de cráneo y 

tórax, estudio genético completo de los familiares y biopsia muscular. Oe 

acuerdo a los resultados que se obtengan con ellos, se determlnarA la re~ 

l l2acl6n de otros estudios (serle gastroduodenal, tomografía de crAneo), 

El diagnóstico diferencial Incluye los diversos síndromes mlotónlcos 

sin embargo, el cuadro cltnlco es muy caracterlstlco y ofrece pocos probl.!?, 

mas, Estos se presentan cuando los síntomas Iniciales son arritmias cardt~ 

cas, Infertilidad, problemas de deglución, hlpersomnla y compllcaclones a-

nest~slcas u obstétricas (7,9,10). 
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El presente trabajo es un anAllsfs· de paclenteS con diagnóstico de -

Distrofia Hlotónlca vistos en el Instituto Nacional.de Neurologla y Neurg, 

clrugla en el período de enero de 1973 a diciembre de 1988 y se divide en 

2 partes: 

Un anAllsls retrospectivo de las características de los 29 pacientes 

recopilados en éste perlado de tiempo y un estudio prospectivo de 8 casos 

para valorar la utllfdad del tratamiento de la mlotonFa. 

El reporte Inicia! Incluye 29 pacientes. Los datos que se anal Izaron 

en cada uno son: sexo, edad de Inicio de la enfermedad, tiempo de evolu·­

clón de la slntomatologla al momento del diagnóstico, sfntoma lnlclal, m.2_ 

nlfestaclones cllnlcas, estudios de laboratorio y gabinete, electromlogr.!_ 

ffa {EHG), biopsia muscular, antecedentes famlllares, estudios genéticos 

y tratamiento recibido. 

Para la real lzaclOn del estudio prospectivo se enviaron cartas al dg_ 

mlclllo de 27 pacientes. 2 se e1Ccluyeron por conocer previamente que ha-­

btan fallecido. De los 27 restantes, 2 respondieron Informando que no po• 

dfan acudir por Incapacidad flslca, 9 se presentaron a consulta y el res· 

to se Ignora el motivo de su Inasistencia, a pesar de varias citas. 

De los 9 pacientes que acudieron a consulta, 1 se excluyó porque aba.2_ 

donó el seguimiento. 

El estudio pros¡;~ctlvo abierto, paralelo, tiene como final ldad eva· 

luar la utilidad del tratamiento de la mlotonla con DFH y nlfedlplna. 

Se ree>llz6 actuallzacl6n de historia clínica a cada uno de los 8 pa­

cientes, Antes de lnlcl<>r el tr<>tamlento, se hizo EHG y ECG. Este último, 

para excluir a los pacientes que tuvieran alteraciones cardfacos que con· 

tralndlcaran el uso de los medicamentos menclon<>dos, 
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Se .lnlcl6 el manejo con la apl lcaclón de DFH a 15 mg/kg Intravenoso 

vigilando la tensión arterial y frecuencia cardraca durante la Impregna­

ción. Después se hizo seguimiento con citas periódicas para valorar mejE_ 

rfa, con dosis de mantenimiento de 3-6 mg/kg/dTa de DFH. 

En caso de no habe;r respuesta el fntca ni electrcwnlogr4flca en el f~ 

n6meno mlotónlco, se real Izaron niveles sérlco5 de DFH. SI i!stos se enea!!. 

traban en rangos subterapéutlcos, se aumentó la dosis hasta lograrlos. 2 

meses después de tratamiento con niveles sérlcos adecuados y sin mejorta, 

se cambió el tratamiento a bloqueadores de canales de caleta, especfflca­

mente nlfedlpfna a 30 mg/dta durante 2 meses m4s. 

A todos los pacientes se les real Izó un electromlograma al final de 

la fase de seguimiento, para valorar en forma objetiva los cambios en 1a 

duración del fenóme'no mlotónlco. 
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De 1os 29 pacientes estudiados en un periodo de 15 al'los, con dl~gnO!, 

tlco establecido de D.H. y que forman la parte retrospectiva de éste tra­

bajo, se obtuvieron los siguientes datos: 

20 pertenecen al sexo masculino y 9 al sexo femenino. 

- La edad mtnlma al Inicio de la slntomatologta fué de 6 ai'los y ta -

máxima de 43 (tabla 1), can una media de 26.4 ai'los. La mayorta de los pa­

cientes (75.86');) en la tercera y cuarta d!cada de la vida. 

- El tiempo de evolución de la enfermedad al momento del diagnóstico 

fué de 6 meses a 16 anos, con un promedio de 8 ai'los (Tabla 11), En el 100\ 

de los pacientes, el diagnóstico se estableció en los primeros 30 dtas de 

su Ingreso al Instituto. 

- El stntoma de presentación de la enfermedad fu! debl l ldad en 17 P.,! 

cientes (SB.6%) y mlotonfa en 12 (41.4t). 

- En cuanto a las manifestaciones cltnlcas ya establecidas al monten· 

to de su dlagnOstlco, se observó mlotonla en el 100't de los casos, atrofia 

muscular en 25 pacientes (86.2%), 19 de predominio distal y 6 de predomi­

nio proximal. En 4 pacientes (13.8%) no se encontró atrofia. (Tabla 111). 

Alteraciones oculares caractertstlcas en ~sta enfermedad, se encon-­

traron por exAmen neuro·oftalmológlco con lámpara de hendidura en 26 pa-­

clentes (89.6%), cataratas en el 61% y puntos cromáticos en 39%. Alopecia 

frontal en 1B paclent:::. (62t), 17 del sexo mascul lno y 1 del sexo femeni­

no. De los 20 pacientes varones, 14 (70%) tentan atrofia testicular, en -

ninguno se real Izó biopsia. 

Otras manifestaciones menos frecuentes fueron: llmltaclón de la mire, 

da hacia arriba en 4 pacientes (13.8%), todos del sexo masculino, con ed!!. 
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des que variaban entre los 24 y 46 aftas. SoplO cardtaco slstól leo en foco 

aórtico y pulmonar, en 2 pacientes (6.Si;), hernia hlatal en 1 paciente y 

ple equino varo en 1 (3.4%). 

- A todos los pacientes se les real Izaron ex&nenes de laboratorio de 

rutina (BHC, QS, PFH, ES y EGO), todos fueron normales. 

- Ninguno de los 29 pacientes mostró alteraciones en la determinación 

de glucosa sérlca. Incluyendo 6 con curva de tolerancia a la glucosa nor­

mal. 

- Perfil hormonal completo se ,real Izó en 20 pacientes, 16 hombres y 

4 mujeres. En los pacientes del sexo femenino, solo 1 mostró disminución 

de los niveles de estrógenos. De los 16 varones, 7 tuvieron niveles bajos 

de testosterona (43.7%), como Onlca alteración, 

- Se estudió el perfil psicológico en 16 pnclentes (55.2%), con los 

siguientes resultados: 

Nonnal promedio en 6 pacientes, normal torpe B pacientes, débil -

mental superficial 1 paciente y débl 1 mental medio 1 paciente. 

- De los 29 pacientes estudiados, 21 (72.4%) tenlan antecedentes f,! 

mi 11 ares de la enfermedad (Tabl<J IV). En los 8 rest<Jntes, los datos obt=. 

nidos p<Jra la reallzaclón del Arbol genealógico fueron Incompletos, por 

Información Inadecuada o desconocimiento por parte de los filmlllares del 

resto de los parientes. 

- Se reallz6 biopsia muscular en 19 pacientes (65.5%), resultando -

con alteraciones compatibles con D.H. en el 100% de los casos. 

- la EHG demostró el fenómeno mlotónlco caracterfstlco en Tos 29 P.! 

cientes (100%}, 

- Antes de la realización de éste trabajo, solo 5 pacientes reclbt=. 

ron tratamiento: 2 con qulnldlna (1 con mejoria cllnlca y 1 sin c<mblos), 
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2 con DFH en d6sls est6ndar de 300 mg/dfa. sin respuesta al· tratamiento y 

con verapamll a 120 mg/dra, en el cual se-reporta mejorfa subjetiva, P.!. 

ro dejó de acudir a consulta 6 meses despu6s. 

- Se ha reportado el fal lectmlento de 2 pacientes: masculino de 34 

al'los en el que se desconoce la causa eiuu:ta de-la muerte, y un joven de -

21 anos que tuvo una muerte sOblta, al parecer de origen cardfaco. 

- 28 de los 29 pacientes se encontraban en edad reproductiva el mame!!. 

to de su estudio, Solo 2 del sexo masculino tenfan hijos (IOt), un pacle!!. 

te con un hijo var6n que al ex.\men oftalmológlco ya mostraba puntos crom! 

tices en cristalino y otro paciente con 3 hijos aparentemente sanos. De 8 

pacientes femeninas, 3 tienen familia (37.St), una de 53 ai'los con 6 hijos 

una de el las muestra los datos caracterfstlcos de la enfermedad, los otros 

5 al parecer sanos. Otra paciente con J hijos sanos y antecedente de 2 aM 

bortos y la Oltlma con 10 hijos sanos. Una paciente de li2 ai'los, sin hijos 

tiene historia de J partos prematuros, ninguno de los productos logró so­

brevivir. 

ESTUDIO PROSPECTIVO: 

Se Incluyeron 8 de los 9 pacientes que acudieron al llamado para -

la prueb~ terapéutica de la mlotonta, 

Las caractertstlcas cltnlcas, estudio~ de labGra:.orlo y sabinete -

real Izados en cada uno de ellos, ~e m1.es~ra, en las ::al:ias V y VI, 

So lnlcl6 tratamiento con OFH a 15 mg/kg en dos!;. Cir.lc;i ln:.ra\<eno-

5;:;. en :.odos los paclC?ntcs. 4 reportaron vértigo subje~lvo poste:-lor a la 

Impregnación, que desapareció en un promedio de J hs, sin mayores moles­

tias, Nl;,guno tuvo alteraciones en su presión arterial o frecuencia car-



dfaca. Durante los primeros 2 meses de seguimiento con OFH 1 3 pacientes no 

mostraron meJorta (2 honbres y 1 mujer), Incluso 2 de ellos sufrieron va-­

rlas caldas, uno sin consecuencias Y.otro, con luxación de tobillo tzquler­

do. Se determinaron niveles s6rlcos 1 encontrándose Cn rangos terapéuticos, 

por lo que entraron en la 2da fase del protocolo 1 con tratamiento a base -

de nlfedlplna 30 mg/dta por 2 meses más. Al final de éste perfodo, ninguno 

tuvo mejorfa en la evolución (Flg. 1 y 2). 

Los S pacientes que mostraron mejorfa el fnlca y EHG (Flg. Jyli) del f,!. 

n6meno mlot6nlco, contlnOan aOn en tratamiento con OFH y su cal ldad de vi­

da actual les permite real Izar la mayorfa de sus actividades diarias prác­

ticamente sin ! Imitaciones. 

Los resultados de la medición de la descarga mlotdnlca por EHG antes 

y despu6s del tratamiento en los 8 pacientes se muestran en la tabla VII. 

Para establecer la val ldez estadtstlca, se anal Izaron los resultados 

del estudio prospectivo con la prueba t Student, encontrándose una p<:o.01 

ésta diferencia es significativa, por lo tanto los resultados tienen valor 

y no se explican en t6rmlnos de error experimental o por azar. 
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,.i 

I pac. · i 
HIOTONIA ••• •••••••••• •••••••• .,.,,~ ~ ~- 29 ·:; .. ,':·:·~;i',,,,,,, 100 %: 

ALTERACIONES OCULARES,.,~.,, ••• ~·.- .• -,/,·- -- '26 · _ _._:·;;~;::~·: .-: •• , ,-, 
•·i- ._,_,_, --· 

Cataratas •••••••••••••••••~.;;~-.-.: -.-ÍG··;:_ 
Puntos crom6tlcos ••••••••• ,;-';¡·~.-:-·:· 1·0·-.,·. 

........... 
:;.·.,: ........... 

Llmltacldn de la mirada v1u·t:¡-~~I~\- :.:~·:'." :,·:;~~--:., •• ,,, 
: . .' 

61 % 

3~ % 

13,6 % 

ATROFIA MUSCULAR.,.,,,.,,,,, ••• ,'~".--,,:·-.' 25 _.,. _.-._,.,,,.,,,, 86.2 % 

Dlstal, ••••••••• ,,,,,,, •• >~~:-.j~\:;": 1'9''_'>••••••••••• 
Proximal.,,,,,., •• ,,,,,,,,, ,;'O '6''' 

SIN atrofia ••••••••••• : •••• ,,.,;_;._ -:~ 

ATROFIA TESTICULAR ,, •••••••• ••• -.. ~~~-:·.'. :·f·Ji:· ,, ••••••••••• 
,_ .... ;_,~, ·'.. -. ~- \ :. - . 
::-;._ .. ·:;,.- -,, . ''.• 

ALOPECIA FRONTAL •••••••••••••••••••• -:.~J8 

Hombres 

HuJores 

....................... -. .-. 
··················.··~····-·-

1' 

SOPLO CARDIACO ••• , •• , ••••• ~.· •• ~<':·:-~~~- 2 

HERNIA HIATAL•••••••••••••••••• ...... -

PIE EQUINO VARO•••••••••••••••••••••• 

- _TABLA 111 

76 
2~ t 
13.B t 

70 

62 

94,5 % 

5,5 % 

6.B % 

3.4 % 



ARBOL GENEALOGICO 

I 

lI 

:m: 

TABLA TIL 



EDAD EDAD SINTOHA 
SEXO INICIO al Dx INICIAL 

f 35 50 .J. fuerza 

"' 
,, 

2 F 6 8 mlotonl a 

l M 35 47 J. fuerza 

Ms , , 
M 16 24 mlotonfo 

5 M 24 28 L fuerza .. '. 

6 f 31 37 ,!. fuerza 

Hs Is 

7 F ·26 27 mlotonfa 

8 M 18 19 mlotonfa 

HIOTONIA ATROFIA 

facl al + 
+ + + dlst<1l 

+ + + facial 

++ faclal + 

distal 

facial + 
+ + + distal 

faclal + + + distal 

+ + facial + 
distal 

+++ no 

+ + + facial 

TABLA V 

ALTER. 
OCULARES 

cataratas 

puntos 
crom3t r-

cos 

cataratci~ 

puntos 
crom3t t---· 
puntos 
crom4tl--
puntos 
cromát 1-

puntos 
crom3tl-

'º' 

no 

OTROS 

ptosls 

dlplejla 
fac ¡,, 1 

atrofia 
testicular 
ptosls 
.. 1 • r ~ 

<1lopccla 

atrofia 
testicular 
alopecia 

·alopecia 

no 

no 

ANTECEDENTES 
FAMILIARES 

padre 

abuelo materno 

y madre 

1 

hermana 

padre y 
hermana 

padre y 
hermano 

1 

primo 
paterno 



Laborat º' o 

Normal 

2 Normal 

3 Nol"'miJI 

Normal 

5 Normal 

6 Normal 

7 Normal 

8 Normal 

Perfl 1 
H I ormona 

normal 

- - -
.!, Testes-

terona. 

nonnal 

J. Tes tos-

terona, 

normal 

normal 

.,!.. Tes tos-

terona. 

E C G E H ••• 
bloqueo 

A·V ,. mlotonra 

normal mlotonra 

bloqueo mlotonfa 
AV ,. 
normal mlotonra 

bloqueo mlotonfa 
A·V ,. 
bloqueo mlotonla 
A·V ,. 
normal mlotonla 

normal mlotonla 

TABLA VI 

Duración de 
1 d a esca roa 

tZ,11 

1011 

8" 

1011 

8" 

g" 

1211 

12 11 

. 

BIOPSIA 

+++ 

no se 

realizo 

+++ 

¡, + + + 

+ + + 

+ + + 
.. 

+++ 

+ + + 

PS ICOLOGJA 

normal 

torpe 

di!bll 
mental 
superflcfal 

normal 

torpe 

normal 

torpe 

normal 

torpe 

normal 
torpe 

normal 

promedio 

normal 
promedio 



Duración de la mlotonJa •• 
Tratamiento Inicio final ""' l lcac1ones 

D F H 1'4" ··-411 

2 D F H 1011 '. 

D F H 
3 UlfEOIPINA 

su -

~ D F H 1011 ~ 

o f H 
5 NIFEDIPINA 8" 

D F H 
6 NIFEDIPINA. 

, .. 
12" -.'sú,: .. 

7 D F H 

8 D f H 12" . J,ill 

'°'"'P < D.01 

TABLA VII 
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Flg. 1 y 21 Dunc16n del hnómeno llllot6nlco ANTES y OESPUES del 
tratamiento, sin mejoría. 
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- . 
Flg, ) y lt: Duración del fenOmeno mlot6nlco ANTES Y DESPUES del 

tratamiento, con dltmlnucl6n evidente de la descarga, 
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!!.!!.fY.l!~!! 

La Distrofia H1ot6nlca se canece como una enfermedad con patrón de hs 
rencla autos6mlco domlnante con gran variabilidad en sus manifestaciones -

cllnlcas, pudiendo causar gran Incapacidad en edades tempranas o solo cat,! 

ratas en pacientes mayores (33), 

Thomasen estudió 21 familias con D.M. y reporta que los hombres gene­

ralmente estAn mAs afectados, y ésto podrla explicar porqué en algunos re­

portes (CO'tlo el nuestro), hay mAs miembros del sexo masculino a pesar de -

que la proporcl6n de SC1tO H:F es de 1 :1 (27). 

En la mayorta de los c<1sos, la edad de Inicio de la enfermedad es en 

la vlda adulta temprana, entre la Jra y ~ta d6cada de la vida, como se ob• 

serva en el presente trabajo, donde el 7&\ se encontraron en éste rango de 

edad. Se ha reportado que hasta el 20% de los pacientes afectados tienen 

D.M. congénita o juvenil {21), y e\ hecho de contar con solo un pac\ente 

de 8 al'ios en 6sta serle, puede explicarse por e\ sesgo que lmp\lca el no 

tratar pac\entes en edad pedlAtrlca en nuestro Instituto, 

El fenOOleno mlot6n\co {cltnlco o demostrado por EMG) es una de las C!!, 

ractertstlcas b6slcas de ésta enfermedad, como pudo observarse en el 100% 

de nuestros pacientes (4), Sin embargo, es una de las alteraciones menos C!!, 

tendidas en cuanto a su flslologla, Se han postulado numerosas hipótesis P.!. 

ra tratar de explicar la mlotonta, pero ninguna de ellas ha sido totalmente 

satisfactoria. Los mecanismo más Implicados en la producción de potenciales 

de acción repetitivos en el músculo son: alteración en la conducción de c15!, 

ro, un retraso en la tnactlvaclón de los canales de sodio y una alteración 

en el voltaje o conducción de potasio dependiente de calcio (1). Los defec­

tos en el mecanismo de conducción del potasio pueden explicar no solo \a -­

mlotonla, sino las alteraciones en el sistema de conducción cardiaca, las -
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cataratas, 1os cambios óseos, e\ aumento en la 11beracl6n de Insulina en 

respuesta a una carga de glucO.sa y_la'CHSFuiiclón del,mOscuto liso que se 
_,·.-

observan en la D.H. .-·.·.;:~,;;~ ;·:. •, - ,.,'..' 

La afección del ·masc:uto esquelé-tlco es e11 ·~u-~h~'S :c~s~s 1-a causa de -

mayor 1 ncapa.cl dad en. el tr"~~séu·~~~ -·d~' 1 ~- --~nf~r~~da~:-:·mte~tr.as que ·e!' otros .. - . --
es mfnlmo (28). En nuestrÓs,._resultados,:el 86_;2~_mos_traran·at'.rofla y debi-

lidad. Se ha enfatizado adem5s, COiño una mi~P~t-ril_: 11dt~-ta1°~-'éon participa-
- . - . 

clón temprana de los.,mOsculos lntrfnsecos de ma~os o ples, extensores del 

antebrazo y tlblales anteriores (76\ con predominio distal en 6sta serle), 

aunque de hecho la atrofia de maseteros, temporales y ECH dan la facies t! 

pica en los pacientes. Solo el 13.8% no tentan atrofia al momento del dla3_ 

nóstico y f:sto en relación a un menor tiempo de evolucl6n. 

Las manifestaciones oculares de la D.H. se han estudiado en forma mi· 

nuclosa desde los primeros reportes de Greenfleld en 1911. De acuerdo con 

la literatura, el 89.6% de nuestros pacientes tenfan alteración evidente· 

por eMamen neuro-oftalmo16glco al momento del dlagn6stlco. Depósitos de ll 

pidas, partlculannente colesterol, parecen ser los responsables de los pu~ 

tos lrldescentes caractcrlstlcos. No se ha demostrado que la alta Inciden· 

cla de cataratas tenga relacl6n con defectos en el metabolismo de carbohl· 

dratos. Otros hallazgos menos frecuentes Incluyen oftalmoplejla (13.8% pr!, 

sentaban llmltacl6ñ de la mirada hacia arriba). Tomando en consideración 

el hecho de que el SllC no muestra alteración en la mayorfa de los casos, se 

puede excluir como secundarlo a una leslOn supranuclear, ya que adem6s 6s-

tos pacientes cursan con dlplopla, por lo que se sugiere como parte del pr.2 

ceso mlop:i.tlco primario {19). 

Dentro de los trastornos del sistema endocrino, en las pacientes del • 

seMO femenlno,no se han demostrado anormal ldades evidentes en el aparato r.!:_ 
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productor, aunque estAn bien documentadas las compl Tcaclones obstétricas 

(7,9,31). 2 de nuestras pacientes tienen antecedentes de aborto o parto -

prematuro, aunque se Ignoran las caracterfstlcas de los productos. 

En los varones, la patologfa mAs frecuente es la atrofia testlcular­

(70'.t en nuestros resultados), asociada a niveles elevados de hormona foil 

culo estlmulante V dlsmlnucl6n de la testosterona {10). En edad temprana, 

los testtculos son normales, pero estudios hlstoqufmlcos demuestran nive­

les bajos de enzimas que participan en el metabolismo de la testosterona. 

Las caractertstlcas sexuales secundarlas son normales v ta fertilidad, -­

aunque disminuida, no es al grado esperada para los cambios histológicos. 

Llama la atención en 6ste trabajo, que solo el 10% de los hombres en edad 

reproductiva tenlan hijos, qulzll relaclonado al hecho de que la mayorra -

permanecfan solteros y conoclan el carActer hereditario de la enfermedad, 

Los cambios a nlvel cardtaco a pesar de ser muy frecuentes, son prl!l 

clpalmente manifestación ECG, ya que solo el 7t llegará a desarrollar In· 

suficiencia cardfaca. El sitio mlls afectado es el sistema de conducción. 

Hay evidencia de que existe un patrón familiar para 6sta alteración, ~Sto 

es, si un paciente tiene arritmia o bloqueo cardiaco, pueden esperarse d,! 

tos shnllares en otras parientes afectados (16). 

La alta Incidencia de problemas de conducción (65%), tiene Implica­

ciones muy lmportnntes en el uso de diferentes medicamentos para el trat!!. 

miento de la mlotonfa, como se verA mns ndelante. 

De los 8 pnclentes que Integran 1.:i parte prospectiva de 6ste trabajo 

4 tienen ECG norm.:il (correspondiendo al grupo de menor edad), y los otros 

4 muestran bloqueo AV de primer grado, sin arritmias u otras alteraciones 

y sin manifestaciones clTnlcas de disfunción cardlovascular. 
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El retraso mental como una de Tas expresiones clfnlcas de la enferme­

dad, varia de acuerdo a los diferentes reportes entre un 35 y Sot. y es m.!!_ 

cho mAs frecuente en la Infancia. Los pocos casos en los que se han descr! 

to alteraclones hlstopatológlcas cerebrales, corresponden a pacientes con 

retraso mental, Los cambios son lnespecfflcos y van desde cerebros con pe­

so bnjo para Ta edad, hasta heterotoplas de la substancia gris (21). 

Como parte del estudio Integral de nuestros pacientes, se realizaron 

pruebas pslcol6glcas en 16, observAndose que el 62.st tenfa un resultado 

Inferior al normal promedio, lo cual va de acuerdo con lo antes descrito, 

El punto mAs Importante en la dlscuslOn de éste trabajo, eS el enfo­

que terap6utlco y los beneficios que pueden ofrecerse a los pacientes al 

mejorar la mlotonfa. Es evidente, sin embargo, que no existe hasta la fe• 

cha nlngOn medicamento que modifique la evoluclón natural de la enferme· 

dad. 

Como ya se mencionó anteriormente, aunque la flslopatologfa del fen~ 

meno rnlotónlco no está detennlnada en forma clara, se sabe que la altera· 

clón básica es a nivel de la membran.t1 muscular (1,20,30). A partir de 6s· 

to, se Iniciaron ensayos terap6utlcos con drogas cuyo efecto principal es 

restaurar o 11establ1 lzar1' la membrana a un estado fisiológico cercano al 

normal. 

Wolf en 1936 fué el primero en reportar la efectividad de la quinina 

y su derivado qulnldln~ en 6stos pacientes. 5 a~os desp~és Buchtal y Cle· 

mensen demostraron la mejoría EHG posterior a la apllcaclOn de procalnaml 

da 1 V. En los ai\os s 1 gu lentes, 6stas fueron 1 as drogas bás 1 cas ut 111 zadas 

y a partir de 1951, de nuevo empiezan a aparecer reportes de otros medie!!, 

mentes que muestran diversos grados de efectividad en el tratamiento de • 

la mlotonta (dlazepam, GABA, baclofl!n, tlazldas, acetazolamlda, asteroides 
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dantroleno, litio, antldepreslv.os trlctc11cos, DFH y bloqueadores de cana­

les de calcio). La mayor la de el los con resultados poco· consistentes, por 

lo que no son de uso coman (3 1 6,11,12~1e,23,2·4). 
La mayor dificultad con el uso de la qulnldlna, fuA la alta frecuen­

cia de toxicidad (acGfenos, nAuseas, alteraciones visuales, cefalea, etc} 

que produce poca tolerancia por parte de los pacientes. la procalnamlda, 

adem.As, tiene acción sobre la conduccl6n cardiaca disminuyéndola, lo cual 

en pacientes ya afectados en Aste sentido, llega a ser peligroso (23), 

A partir del reporte de Hunsat en 1967 1 de los beneficios de la DFH 

y sus ventajas sobre otros medlcameºntos y placebo, ésta ha sido una de las 

m3s utilizadas hasta la fecha. El mecanismo de acción no estA completame!!. 

te entendido, pero parece ser que actaa sobre los canales de sodio, favo-

reclendo la salida de éste Ión de la célula, lo que r-esulta en una establ 

1 lzaclón de la membr-ana. Además, es muy Importante el hecho de que favor!_ 

ce la conducción aur-lculo·ventrlcular y tiene muy pocos efectos secunda-

rlos (18). 

El tratamiento de la mlotonla con bloqueadores de cLinales de calcio 

es de los mAs recientes. En 1984 Cook y col s. (6) reportan meJorla con el 

uso de verapamll y Grant en 1987, con nlfedlplna (12). Se han encontrado 

altas concentraciones de calcio en eritrocitos y mCisculo estriado de pa­

cientes con D.H. que pueden ser secundarlas a una anormal ldad en la ATPsa 

dependiente de calcio. El aumento de calcio Intracelular es tóxico, sobre 

todo para las mltocrondrlas, por lo tanto el uso de agentes bloqueadores 

de canales de calcio para evitar éstas cornpllcaclones, se presenta 16gl-

co. De nuevo, es Importante hacer énfasis en los efectos negativos del -

verapamll en el sistema de conducción cardiaca (ya que puede hacer progr!. 

sar un bloqueo de 1° 6 2° a uno de Jer gr-ado), lo cual no sucede con la -
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nffedlplna (es por 6sto que utll Izamos 6ste medicamento en nuestro estudio}. 

la fase prospectiva de éste trabajo se Inició con la realización de ECG 

y EHG. No se encontraron contraindicaciones cardlovasculares en ninguno de -

los pacientes para el- uso de DFH o Nlfedlplna. La EHG se real lz6 para 1 t";var 

a cabo una medición objetiva de la descarga mlot6nlca antes y después del --

tratamiento. 

Los resultados observados en todos los pacientes concuerdan con los re-

portes previos. Cuando el fenómeno mlot6nlco es el que domina el cuadro el T­

nlco, la mejorfa con el tratamiento es evidente en l<1 mayorTa de los casos. 

En los S pacientes que tuvieron respuesta al tratamiento, la mlotonTa el"'a el 

factor lncapaclt<ante en su vida diaria. 

Por otra parte, cuando la atrofia y debl l ldad muscular fueron las cara_s 

terTst 1 cas sobres a 11 entes, no hubo benefl clo con el t rataml en to e 1 ncl uso se 

aumenta la debilidad al suprimir la mlotonTa que acu1a corno un sostén mecAnl 

co de los mOsculos mas afectados. Los 3 casos que no tuvieron respuesta con 

OFH, tampoco mejoraron con la nlfedlplna y 2 de ellos reportaron caldas fre­

cuentes, compartiendo todos en forma característica, atrofia de predominio -

distal en grado moderado a severo, 
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1_. La Dls~rofla ~·lo.tÓ~lc~.:~·s· una enfermedad mu1tlslstbnlca, por lo ta!!, 

to el manejo Integral de ~stos pacientes debe ser en conjunto con otras C!, 

peclal ldades. 

2. El seguimiento a largo plazo es deficiente, ya que la mayorta de los 

paclentea abandona la consulta en los primeros 6 meses. 

3. A pesar de contar con diversos recursos terapéuticos, son pocos los 

casos que han recibido tratamiento controlado para la mlotonra. 

4. No se ha logrado estudiar en forma satisfactoria a los fomll lares P!!. 

ra detectar casos tempranos de la enfermedad. 

5, El promedio de evolución de la enfermedad al momento del dfagn6stlco 

es prolongado y ésto tiene lmpllcaclones pronosticas directas. 

6. La DFH es un medicamento seguro para el tratamiento del fenómeno ml.2_ 

tónico. sobre todc porque no Interfiere con la conducción cardfaca. 

7. Ne hay ventajas adicionales ccn la Impregnación Intravenosa Inicial. 

8. El tratamiento mejora la cal ldad de vida cuando la mlotonfa es el fa=. 

tor 1 ncapacl tan te. 

9, No se demostró superioridad de la nlfedlplna cuando no hay respuesta 

a DF/i. 

10. El costo de los medicamentos en nuestro medio, justifica Iniciar tra­

tamiento con DFH por ser más eccn&nlcc y efectivo. 

11. Los pacientes que presentan debilidad y atrofia en grado moderado o 
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severo, !!2. responden a manejo ml:dlco de la mlotonra, e Incluso puede aumen­

tar su Incapacidad, 

12. El mejor tratamiento en éstos casos es la fisioterapia y rehablllta­

cl6n tt!mprana. 

13. Esperamos que en futuros casos de D.H., se realicen todos los estu-­

dlos enumerados y se ofrezca el beneficio terapéutico más adecuado a su caso. 
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