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1. INTRODUCCION 

El presente trabajo se realizó con la inquietud de conocer 
profundamente las enfermedades musculares que se estaban presen­
tando en el Instituto Nacional de Neurología Neurocirugía "Dr. 
Manuel Velasco suárez 11 , y sobre las cuáles no se tenia una reco­
pilación de cambios patologicos completos de estas enferme­
·aades, por lo que era necesario, tener estudios detallados sobre 
las mismas para poder establecer un diagnóstico histopatológico, 
con bases firmes, que apoyaran, u orientaran el diagnóstico 
cl1nico. Para esta labor se recurrieron a las técnicas histológi­
cas e histoqu1micas y de microscopla electrónica, que ya se mane­
jaban en el laboratorio de Neuropatologla Experimental, donde se 
realizó, este trabajo. La variedad de enfermedades musculares 
estudiadas, as! como sus cambios patol69icos relacionados revela­
dos con las distintas técnicas empleadas, fueron lie gran in­
terés, para el propósito de diagnóstico de las entidades, por lo 
que se recopilaron en el presente trabajo, para ayuda de las 
personas interesadas en enfermedades musculares. Es de seftalarse 
que todas las fotografias y las micrografías que aparecen en el 
texto son originales del autor. 
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2. ANTECEDENTES HISTORICOS 

TIPOS DE FIBRAS MUSCULARES. 

Stefano Lorenzini en 1678 observó la diferencia entre los rnúsct~­
los de animales con respecto a su color, reconociendo dos múscu­
los el blanco y el rojo. ciaccio en 1898 intenta sxplicar esta 
diferencia de color a niveles fisiol6gicos y estructurales. 
Ranvier (1873, 1890) estudi6 en conejos las diferencias fisil6gi­
cas relacionadas con los tipos de contracciones, encontrando dos 
tipos, las lentas y las rápidas. En 1884 Grutzner probó que 
habla una relación entre las fibras oscuras de la rata y las 
fibras rojas del conejo., realizando estos estudios en otros 
animales concluyó que todos los vertebrados contaban con dos 
tipos de fibras musculares, unas más delgadas y oscuras y otras 
mayores y claras. El atribuyó el color obscuro de las fibras a 
gránulos del sarcoplasma. Kollenker, a principios de 1857, 
sugiere que el metabolismo de las fibras musculares se encontraba 
relacionado a gránulos lnterstlcialec:. rue hasta 1690 que. Retzius 
llama a los gránulos sarcosomas. 
Hacia el afio 1881 Knoll sigue manteniendo que l.a aiterencia ae 
color era debido al protoplasma que se encontraba en mayor canti­
dad en las miofibrillas de las fibras obscuras que en las fibras 
claras, por lo que dividió al mlisculo en fibras ricas y fibras 
pobres en protoplasma. Además estableció .que los mtlsculos que 
tenlan una actividad constante, como por ejemplo, los m11sculos 
oculares, los de masticación y los de respiración se encontraban 
compuestos principalmente de fibras oscuras. otros estudios que 
realizó en animales ·le revelaron que, algunos múscLJ.los se encon­
traban compuestos por ambos tipos de fibras. otra conclusión a 
la que llegó, fue la de que, los gránulos por sus caracterist1-
cas, eran de naturaleza lipldica. Lee, Guenther y Meleney (1916) 
estudiaron los músculos digitorum longus, gastrocnemio y soleo 
del gato y encontraron diferencias qulmicas y risiologicas entre 
estos músculos, pero no histol6gicas. Bullard (1919) con el 
método de Sudán III para llpidos encontró que los músculos 
ten1an tres tipos de fibras : claras, oscuras e intermedias; 
además de que hab1a una variación en la proporción y en el tamaño 
de las fibras de diferentes mCisculos. En 1929 · Denny-Brown 
también observaron que las fibras de diferentes músculos de gato 
contenían una mayor cantidad de grasa que las fibras oscuras del 
mG.sculo pero no demostraron la relación de las caracterlsticas 
histológicas con la velocidad de contracción del mQsculo. 
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con el método de la centrifugación diferencial propueSta por 
Bensley y Hoerr (1934) para la separación estructural de los 
componentes celulares del h!gado, se pudo localizar ciertas 
enzimas de las fibras musculares y mitocondrias donde se demostró 
la actividad respiratoria. 
Relacionando la densidad mitocondrial a la actividad respiratoria 
en diferentes tipos de músculo, Paul y Sperleng (1952) demostra­
ron que el músculo rojo tenia una alta actividad respiratoria 
enzimática alta, mientras el músculo blanco tenia baja tanto la 
densidad mitocondrial como la actividad respiratoria. Con el 
advenimiento de la histoquimica se facilitó la loc~.lización de 
sistemas enzimáticos, además de que otros constituyentes químicos 
a nivel celular, estableciendose as! la relación directa de la 
actividad funcional de las fibras individuales con su morfología. 
Las enzimas que se estudiaron tenian relación con la sintésis de 
glicógeno y su degradación (como las fosforilasas) , las oxidorre­
ductasas relacionadas con el ciclo de Krebs, y las hidrolasas 
como las ATPasa. En 1935 Semenoff empleó la técnica clásica del 
azul de metileno para deshidrogenasa succlnica y observó varia­
ción en la actividad enzimática de las fibras individuales del 
müsculo de anfibio. Aplicando el método más sensitivo de deshi­
drogenasa succinica descrito por Seligman y Rutenburg en 1951, 
Padykula en 1952 demostró una variación similar de la deshidroge­
nasa succlnica en el músculo de la rata. En 1955 Wachstein y 
Meisel observaron que el diafragma y el masetero poseen una 
gran cantidad de fibras que reaccionan más fuerte que los múscu­
los de los miembros. Nachmias y Padykula en 1958 con la misma 
técnica demostraron que todas las fibras del músculo soleo que es 
rojo, tienen una reacción igualmente intensa, mientras que en los 
músculos mixtos como el biceps, femoral y tibial anterior, la 
reacción de las fibras variaba ampliamente y la reacción fué más 
intensa en las fibras de menor diámetro, por lo que concluyeron, 
que tenían mayor contenido de mitocondrias por unidad de área. 
Ogata (1958a) reconoció tres tipos de fibras en animales 
superiores; fibras grandes y blancas con actividad enzimática 
débil¡ fibras rojas y pequeñas con gran actividad enzimática y 
fibras intermedias en tamaño y actividad enzimática, las cuales 
estuvieron presentes en proporción variable en los diferentes 
müsculos. con la aplicación de los métodos enzimáticos adi­
cionales se estableció una variación similar en la actividad del 
citocromo oxidativo en los mO.sculos de gato y ratón. Ogata 
(1958) observ6 lo mismo para las diaforasas DPN (difosfopiridina 
nucle6tido) y el TPN (trifosfopiridina nucleotida) en el gato. 
George y Scaria (1958) investigaron los músculos pectorales y de 
las patas de las palomas, y observaron una relación entre la alta 
actividad oxidativa de las enzimas en el müsculo rojo y la canti­
dad de mitocondrias. 
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La primera aplicación de los mÁtodos enzimaticos en el masculo 
humano la realizarón Wachstein y Meisel en 1955 en material de 
autopsia, como en los estudios que realizaron con animales, 
observaron una variación en la actividad de la deshidrogenasa 
succlnica en diferentes fibras • Dubowitz y Pearse (1960a,b) 
establecieron que hay una interrelación de la actividad de la 
fosforilasa y de varias enzimas oxidativas en las fibras muscu­
lares; además encontraron que tanto en humanos como en animales 
se presentaban dos tipos de fibras, las tipo 1 con alta oxidación 
y baja dctividad glicolitica y el tipo 2 con baja oxidación y 
alta actividad glicolitica . 
En el material de biopsia Engel en 1962 también menciona dos 
tipos de fibras, pero las relaciona con la ~ctividad para ATPasa 
de las miofibrillas; las tipo de l tienen baja actividad de 
ATPasa y las de tipo 2 son de alta actividad. 
Los autores que trabajaron con músculos de animales sugirieron un 
sistema complejo de clasificación. Stein y Padykula en 1962 
reconocieron tres tipos de fibras (A, B, C) por su tamaño y su 
distribución mitocondrial con l."!:!~pccto a la rcac;:.ié.n d~zhidrcga­
nasa succlnica. También Romanul en 1964 empleando una serie de 
reacciones histoquimicas definió a tipos de rieras en casa a su 
actividad enzimatica. Gauthier y Padykula (1966) estudiaron los 
tipos de fibras del diafragma en varios mamíferos con base en el 
contenido mitocondrial de las fibras, para lo cual utilizaron !a 
técnica de Sudán negro para 11pidos y el microscopio electrónico. 
Gauthier en 1966 y 1970 comparó e1 contenido mitocondrial usando 
SOH y ATPasa mitocondrial con los aspectos ultraestructurales del 
masculo semitendinoso de la rata, donde distinguió bandas roja~ 
anteriores y bandas blancas posteriores. Ella distinguió tres 
tipos de fibras por el contenido mitocondrial rojas, blancas e 
intermedias. Las fibras rojas eran ricas en mitocondrias grandes 
y con crestas abundantes, tenían una ancha linea Z y abundante 
retículo sarcoplásmico en la región de la banda H. En las fibras 
blancas las mitocondrias son pequeñas y se encuentan en menor 
número y sus crestas son pocas, la banda Z tenla la rni tnd del 
espesor del de las fibras rojas. Las fibras intermendias resulta­
ron ser similares a las fibras rojas con excepción del mayor 
diámetro que poseen; las mitocondrias son un poco más pequeñas y 
con crestas menos abundantes. La parte roja visible del músculo 
contiene predominantes fibras'rojas' (52%), intermedias (40%) 
mientras que la parte microscópicamente blanca del músculo conte­
nia (82%) de fibras blancas, (14%) de fibras intermedias y (4%) 
de fibras rojas. Estos datos se complementaron con estudios 
fisiológicos de Clase (1967) que mostraron que el músculo exten­
sor largo de los dedos de rata (EDL) se constituye solamente de 
unidades motoras rápidas mientras qut:! el soleo se compone de 
unidades lentas con una proporción menor de ( 10%) de unidades 
intermedias. 



Schiaff ino y sus colaboradores concluyeron analizando todos los 
datos presentados, que las variaciones estructurales en las 
fibras musculares se relacionaban con dos diferentes aspectos' 
fisiológicos: velocidad de contracción y resistencia a la fatiga. 
Abundantes mi tocondrias y una banda z ancha se relacionan con 
resistencia a fatiga, mientras la velocidad de contracción se 
asocia al desarrollo del retículo sarcoplásmico y no tiene rela­
ción con la abundancia mitocondrial ó grosor de la banda z. 
En el músculo humano, se pueden determinar 4 tipos de fibras: 
1, 2A, 2B y 2c. Las fibras 2c son raras en el músculo normal, 
pues son precursoras que se diferencian en fibras 2A y 2B. 
Las fibras 1, 2A, y 28 son consideradas lentas y oxidativas, 
rápidas oxidativas glicol!ticas y rápidas glicol!ticas respecti­
vamente. 
Los antecedentes fueron tomados de Dubowitz 1973, Oubowitz 1985. 
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3. ORIGEN EllBRXOLOGXCO 

El músculo embriológicamente se forma de tos semitas del mesoder­
mo, cuando el embrión es de solo 2 6 3 semanas (en estado de 
disco), y las masas celulares (semitas) se encuentran en ambos 
lados de la linea axial. Algunos de estos semitas llegan a formar 
los músculos lisos y varias estructuras mesenquimales. Otras 
partes de la porción media dorsal de los semitas, dan lugar a 
células musculares primitivas, que más adelante formarán las 
fibras musculares (Kakulas 1985). 

cuarta y Quinta semana 

El desarrollo de los mioblastos es por agrupación metamérica, en 
forma de miotomas, 38 en total (3 occipitales, 8 cervicales, 12 
torácicos, 15 lumbares, 5 sacros y 5 coccigeos). Los miotomas, se 
·unen con las placas laterales de los dermatomas, en la 4 y 5 
semana de vida fetal, formando los dermatomiotomas. Cada miotoma 
recibe un nervio espinal. Los miotomas son los primeros en 
arreglarse metaméricamente, a cada lado de la columna vertebral. 
Estos segmentos más dc.l~l~:.t.t:. ".:.icr.c · .. m da.sn:::rollo d-:o::-sr. l r.~n 
respecto de las vértebras y ventral con respecto al cuerpo. A 
excepci6n de los músculos intercost:.ales y de ot:.ros pocos mú:sc.lú.1..>d 
el patr6n de segmentación muscular es similar. 
Los músculos esqueléticos estan formados por los miotomas en tres 
v1as: Por 1) proceso de fusion, 2) por parl:.icion en pidntJ ''é:L t.,;.­
cal, y tangencial, 3) por reorientación en la dirección, de las 
fibras. 
Los miembros se forman por la fusión de 2 o mAs miotomas. Cada 
músculo es formado por su relación en el embrión, por lo que 
puede al tararse. sin embargo en cada músculo se conserva la 
evidencia de su derivaci6n metamérica. 

Séptima y Novena semana. 

Durante este periodo la fusión y la elongación de ios mioci~u~, 
·forman los miotO.bulos primitivos. Un miotúbulo es una célula 
multinucleada con una hilera de núcleos centrales helicoidales 
que aparentan un tubo hueco con un borde delgado de citoplasma. 
Por la décima semana largas protofibrillas aparecen en la parte 
periférica de la fibra muscular. 
En suma en estos, miotübulos cada uno se rodea de una membrana 
basal, que se continúa formando por algún tiempo. Los miotúbulos 
más recientes serán siempre más pequef\os que los que ya estaban 
femados. Los más anteriores se ü.grandan por incorporación de 
otros mioblastos indiferenciados. 



La variación en el tamaño da la apariencia de una sección trans­
versal del músculo fetal. Los filamentos de actina son los 
primeros en formarse y se agregan en fascículos pequeños, un poco 
después se formados filamentos gruesos de miosina por polirribo­
somas. Las primeras miofibrillas no son estriadas. 

Los filamentos de actina y miosina se unen y forman las miofi­
brillas estriadas y en este proce~o aparece inicialmente el 
sarcolema. Los túbulos transversos son presumiblemente, el 
primer signo del sistema T. Que aparecen en intervalos de 1 a 5 
µm. La formación de las miofibrillas involucra la fusión de los 
Cuerpos z, a los que, los filamentos de actina se ligan. El 
retlculo sarcoplásmico se desarrolla después de los miofilamen­
tos, y se organizan como miofibrillas no estriadas. Los núcleos 
musculares empiezan a migrar para asumir su posición caracteris­
tica. 

Décima y déoimoquinta semana 

El músculo como tal se identifica a partir de la séptima semana, 
y parece terminar su formación hacia la décima semana. En un em­
brión de 11 semanas el diámetro muscular se ha incrementado y las 
miofibrillas son más abundantes. Las células que rellenan son más 
completas y se parecen a las de músculo desarrollado, la estria­
ción transversal es evidente en el músculo de brazos y tronco. 
Durante la semana 13, las miofibrillas se vuelven más gruesas y 
obscuras, las miofibrillas forman columnas compactas. La forma­
ción de nuevos miotübulos continüa, con el patrón de delgadas y 
gruesas. En la semana catorce , las miofibrillas continuan incre­
mentándose en nümero y en tamaño y después se agrupan en distin­
tos sacos. Dos tamafios de fibras se observan en la semana 15 y 
son unos más grandes que otros. Los grandes tienen muy poco 
sarcoplasma en el centro y las raiofibrillas estriadas so!" más 
prominentes y el nú.cleo tienen una posición periférica. Las 
fibras pequeñas se encuentran dispersas entre las fibras grandes, 
tienen pocas miof ibrillas y el sarcolema nuclear ocupa una posi­
ción central. A la semana 16, los núcleos musculares son más 
numerosos, elongados, y toman su posición bajo el sarcolema. 

Décimosexta aeaana al nacimiento. 

A partir de la semana 16 el músculo sigue creciendo, tanto en 
longitud como en grosor y las estriaciones siguen desarrollan­
dose. No ocurren otros cambios histológicos. Solo que a diferen­
ciencia de otras etapas de la vida donde se tiene una medida del 
diámetro muscular la etapa fetal no tiene uniformidad en este 
sentido. 
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El crecimiento de las fibras musculares en la segunda mitad de la 
vida intrauterina, se da principalemente por incremento 
individual en tamaflo de cada fibra y no por el incremento en 
no.mero de fibras.. Esto ocurre por el resto de la etapa 
intrauterina hasta el nacimiento, asi como en la infancia y 
algunos músculos siguen ·su desarrollo hasta la adolescencia. 
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4. ESTRUCTURA DEL MUSCULO NORMAL 

En este cap1 tulo se describirá la composión del m1lsculo normal; 
su apariencia y sus constituyentes histol6gicos. Las notas para 
este capitulo se tomaron de Rodin, 1977. 

Es un tejido de movimiento, el cuál se encuentra unido a huesos y 
esta limitado por movimientos individuales, correspondientes a 
cada parte del cuerpo. 

Por su estructura el müsculo se puede dividir en dos clases: 

- Müsculo estriado 
- MQsculo liso 

Y por su funci6n se divide en: 

- MGsculo esquelético voluntario 
- Müsculo cardiaco involuntario 
- Musculo liso involuntario 

El m1lsculo que nos ocupa en este trabajo es el estriado, que Como 
se mencion6 se encuentra cercano a la conformaci6n Osea. Estas 
son fibras elongadas y con forma de huso; estas fibras se pueden 
enlazar a estructuras del tejido conectivo, como son los septos, 
trabéculas, fascias, tendones, periostio • 
En el mG.sculo esquelético cada fibra esta rodeada por tejido 
conectivo denso que lo envuelve completamente, llamado epimisio. 
El mG.sculo se encuentra compuesto por fasciculos, los cuales son 
paquetes de fibras musculares y cada fasclculo se encuentra 
rodeado de una l&mina de tejido conectivo perimisial. Los 
fasclculos a su vez estan envueltos por una capa delicada de 
tejido conectivo llamado endomisio (fig 1). . 
Este arreglo compartamentalizado de tejido conectivo, facilita el 
proceso de contracción, por qrupos o por fasclculos; entonces la 
contracción puede ser independiente o simultánea. 

El müsculo presenta dos movimientos propios que son de acor­
tamiento y de alargamiento 6 relajación. El acortamiento de las 
fibras se conoce como contracción y se encuentra controlada por 
la presencia de filamentos de protelnas conocidas como actina y 
miosina (fig 2a). 

La forma y tamafio de los müsculos esqueléticos es muy variable, 
pero cada uno sigue un patrón muy similar que detallaremos mas 
adelante .. 
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Fig. 1 Dibujo esquemático de la organización del músculo estriado esquelético. 
Derecha punto del cuál se retiro el segmento ilustrado. (Junqueira, 1981). 

10 



Uiofibnlla 

a;~r~{·; B J ir~":& J fir!~ J-J 
••· Suo:lmero ',·· •• 

o o o 
ºo g o o 

Aclila G 

··~( ______ _ 
.. 5---·-----
~]>_:_ __ 
.--{-

S.rcimero 

· .. , .. ~ ~~o::i~~:>lo00~~!~\o:i°:o 
Aeooa F 

- .::: .3~· ... QpJ· w® 
-=-=-r. -- J 

__ ,:·~:::.~.. .......... Fila""ntode"""'"' 

°== Uol!cula de miosina - =;) 

=--Ueromimma liger¡===' ,c:===vd 
... peua 

Fig. 2a. Disposición y estructura de los filamentos de actina y miosina, en el 
sarcómero. Izquierda, componentes del sarcomero. Derecha aspecto molecular 
de estos componentes. (Junqueira, 1981). 
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Como organización general el mO.sculo observa 
caracteristicas: 

las siguientes 

Presenta fibras alargadas y cilíndricas, las cuales son multinu­
cleadas en la periféria, tiene estriaciones transversales y 
terminaciones adelgazadas, las dimensiones varian de 1 a 40 mm de 
largo y de 10 a 100 µm de diámetro (Tabla I, II); que en un corte 
transversal presentan la forma redondeada o de polígono, cada una 
de estas fibras individuales se encuentran rodeadas de una 
membrana llamada sarcolema, la cual esta rodeada de núcleos 
aplanados, que tienen forma oval o heliptica, que estan 
localizados en posición periférica de la fibra, justo debajo del 
sarcolema. 

El citoplasma extrafibrillar, contiene mitocondrias, depósitos de 
11pidos glucógeno y sistema reticular endoplásmico no granulado. 

En el mO.sculo se pueden reconocer otro tipo de estructuras como 
son: 

sarcolema 

Es el término que originalmente se designó para membranas de 
aspecto de fibras elásticas duras , que rodean a la fibra muscu­
lar. El estudio con microscopia electrónica se observo, que esta 
membrana tiene una estructura consitente de una membrana celular, 
una lámina basal externa y una red delgada de fibrillas de 
colágena. También se conoce a la l.ámina externa y las fibras 
reticulares como endomisio y el término sarcolema se reserva para 
la membrana celular de las qélulas musculares. La membrana del 
sarcolema es trilaminar de 90 A, la cual encierra ajustadamente 
al sarcoplasma. En algunas oca~JonP.s A~ pueden observar invagi­
naciones microsc6picas, que se extienden hacia el interior de la 
fibra, que forma los tú.bulos transversales o mejor conocidos como 
sistema T. El sistema T participa en el impulso de excitabilidad 
durante la contracción muscular, actúa como via exterior del 
sarcolema, hacia el interior de la" célula. 

B•rcopl••-· 

El espacio entre las miofibrillas y sarcolema interno se conoce 
como el citoplasma de la fibra, o el sarcoplasma. Este sarcoplas­
ma cc>ntiene numerosos organelos, incluidos las mitocondrias, el 
reticulo sarcoplásmico y el complejo de membranas del sistema T, 
microtübulos, filamentos intermedios, aparato de Golgi, gluc6ge­
no, ribosoaas libres, gotas de lipidos y lipofucaina. Los gr&nu­
los de gluc6geno •on de 15 a JO nm de tamafto. 
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Tabla 1 

· DllMETPIJ DE FIBRAS DE TIPO 1 Y TIPO 2 EN EL MUSOJW VAS10 LATERAL 

DE LtJ GWPO DE Nlfa!. ENTRE LOS O Y 20 AiC5. 

Rc.oprcse11luc/611 de vulurcs mc.'Cllu ! dcsv/ui:/611 cslutKlur 

Grupos de edades Media de edades No. de Suietos M1sculo Vasto lateral 
(aoos} (años} 

(H 1M1 Di6metro de fibras (t.11t) 

Tipo 1 Tipo 2 

o - º·' 0.03 0.01 2 (21-J 12.7 2.7 70.9 3.2 
0.1 - 0.5 0.3 0.1 ¡q (6/8} 12.9 1.9 11.8 1.8 
0.5 - 1.5 1.0 0.3 17 (7110) 17.1 2.3 16.6 Z.6 
1.5 - 3 2.3 0.6 6 (3/3) 25.6 6.1 21.5 3.6 
3 - 6 4.7 0.9 12 (6/6} 33,q 6.4 27.6 5.5 
6 - 10 7.5 1.0 12 {9/3} 38.5 3.8 33.9 3.2 
10 - 15 12.• 1.6 73 {9/4} 48.5 6.3 q5,q 7.7 
15 - 20 M 17.5 7.3 19 60S 6.4 53.8 8.3 
15 - ZO H 17.5 1.0 18 60.6 9.0 61.0 9.8 

H = /fartJres 
M = /tlJ/eres 

13 

% de Fibras 
Tipo 1 

40 9 
53 8 
53 7 
56 8 
s• 8 
47 9 
43 9 
41 10 

Dertel (7985} 



Tabla 11 

Valor normal paro trÍJsculoss de adulto 
media del dlánetro y proporción de fibras. 

Porcentaje del 
dl6metro de 
las fibras (1.1n} 

Porcenfa/c de 
fibras en el 

total 

H= Harbres 
M= /.tJjeres 

Engel, 1969 

Tipo 7 

H M 

61 53 

36 39 

14 

Tipo ZA Tipo 18 

1/ M H M 

69 51 61 42 

19 40 32 



Miofibrillas 

Son los mayores constituyentes de la fibra y ocupan el 85-90% de 
su volumen. Cada miofibrilla esta compuesta por un paquete de 
tamaño regular de miofilamentos. 
En el humano podemos encontrar fibras rojas y blancas. Las fibras 
blancas son células largas y ricas en miofibrillas y pobres en 
ml tocondr ias, son numerosas en biceps. Las fibras rojas son 
células pequeñas con relativamente pocas miofibrillas, y numero­
sas mitocondrias pequeñas, que pueden reemplazar, la mioglobina, 
lo cual contribuye ampliamente en el color. 

Al microscopio electrónico podemos observar que las miofibrillas 
tienen bandas alternadas obscuras (bandas A), y· claras . (bandas 
I), su arreglo esta colindante con las miofibrillas, resultando 
las estriaciones transversas. El espacio observado está ocupado 
por una zona menos densa conocida como la banda H. La parte que 
se encue~tra entre las dos lineas Z se llama sarc6mera. La pro­
teína escencial del müsculo es la actin-miosina, que es la combi­
nación de las proteínas actina y miosina, que son los miofilamen­
tos submicrosc6picos de la miofibrilla. 

Hiofilamentos. Proteinas contráctiles. 

En el müsculo el mecanismo contráctil es una función básica que 
se realiza por la interacción de la actina y la miosina las 
cuales actuan bajo la influencia de la troponina y otras 
proteinas reguladoras. Estas proteínas son largas y dan la 
apariencia de bandas cruzadas o de estriaciones transversales 
por lo que se le denomina mfisculo ·estriado (fig 2b). Cada miofi­
lamento contiene de 1000 a 2000 filamentos arreglados regular­
mente en dos categorias: Miofilamentos gruesos y miofilamentos 
delgados. Los miofilamentos gruesos están concentrados en la 
banda A y se encuentran formados por la miosina, su tamafio puede 
ser de l.Sµm de largo por 100 A de espesor y se constituyen de 
meromiosina ligera, que son estructuras cortas, de cabeza globu­
lar. El arreglo de interdigitaci6n de filamentos delgados y 
gruesos llega a ser mas obvio en cartea transversales, que se 
pueden observar bajo luz polarizada. 
Bajo microscopia electrónica las protelnas de la miosina se 
observan como filamentos gruesos y largos que se arreglan en 
paralelo, además que se extienden longitudinalmente a través de 
las bandas A. 
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COMPONENTES NO MONTADOS DE LOS FILAMENTOS 

0(9, o o 
o00 o o Có8Cb8 c9 

cO Mbnomeros O O o 
del1ac1ina 

FILAMENTO FINO MONTADO 

Fig. 26 Esquematización de la estructura del filamento fino del músculo. Parte 
superior componentes aislados. abajo integración de los mismos. Una molecula de 
troponiosina, ocupa un surco correspondiente a siete moleculas de acdna. Para 
cada moteada de tropomiosina existe una troporüna compuesta de tres 
polipeptidos globulares. (Junqucira, 1981) 
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Se presenta una interdigitaci6n de los filamentos gruesos con los 
filamentos delgados que contienen la actina y las prote1nas 
reguladoras, que igualmente se arreglan en paralelo. · 
Los miofilamentos gruesos estan arreglados en un patrón hexago­
nal, de aproximadamente 450 A, con 6 filamentos de actina agrupa­
dos alrededor de cada filamento grueso. Cada filamento delgado 
se comparte con 3 filamentos gruesos • 

Los filamentos de actina se encuentran unidos al disco Z que se 
localiza en la mitad de la banda I y que se extienden desde la 
linea z a lo largo de la banda I hasta la banda A. En la parte 
media de la zona H hay una estriación adicional, la linea M 
causada por un ligero engrosamiento de los filamentos de miosina 
(fig 3). A fin de tener una definición de todas las bandas en 
microscopia, es necesario que el músculo se encuentre fijado y 
estirado. La porción extendida del músculo que se localiza entre 
dos lineas Z es llamada sarcómera y la fibra que se encuentra 
formada por varias sarcómeras se conoce como miofibrilla. U!la 
sola fibra muscular esta formada por algunos cientos de miofi­
brillas, y cada miofibrilla está separada de otra por su espacio 
intermiofibrilar. En el espacio intermiofibrilar se encuentran 
varios organelos subcelulares como: 

Las Hitocon4rias 

Son estructuras pequefias, intimamente relacionadas con 
suministro de energía a la fibra muscular. Se localizan funda­
mentalmente en el espacio miof ibrilar a ambos lados de la linea Z 
y junto a la banda A (fig 4). su estructura compleja es 
caracter!stica, ya que se encuentra rodeada de una sola membrana 
y en el interior del cuerpo se localiza una membrana con plieges 
profundos en la cavidad central del organalo. 1.a porción central 
de la mitocondria es material amorfo en el qUe ocasionalmente hay 
cuerpos densos. 
Pueden ser numerosas cerca de los nficleos y en la zona limitada 
bajo del sarcolema y en los polos del nücleo. Las de las zonas 
cercanas al aparato de Golgi pueden ser pequefias. 

Siateaa Tubular Transver•o y Retículo Saraoplis•ico. 

Estas estructuras se relacionan con la activación de la contrac­
ción, seguidas de un estimulo eléctrico en el mnsculo. El siste­
ma T (Sistema tubular transverso) esta en sentido transverso en 
el músculo haciendo contacto con algunas miofibrillas. Esta 
estructura está limitada por una membrana que se continüa con el 
sarcolema externo. 

17 



Fig. 3 Músculo csquelétetico normal. Corte longitudinal M:E: 36 99Sx. l. Banda 
M. 2 línea z. 3 banda l. 4 banda A. S sarcomera. 6 banda H. Acetato de uranilo I 
citrato de plomo. 
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Fig. 4 Músculo esquelético normal. Cone longitudinal M. E. 35 347x. 
mitocondrias. 2 llnea Z. 3 glucógeno. Acetato de uranilo I citrato de plomo. 
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Fig. 5 Cone longitudinal de músculo esqueletico normal M. E. 28 529x. l. linea 
Z. 2, elementos tubulares del sistema relículo sarcoplásmico. Acetato de uranilo 
/citrato de Plomo. 
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En los humanos el sistema T se localiza cercano a la unión de la 
banda A y la banda I (fig 5), 
El ret1culo sarcoplásmico es una estructura discontinua que forma 
una saco fenestrado alrededor de la miofibrilla individual. con 
microscopia electrónica se observa el interior del reticulo, 
lleno de material amorfo. A causa de una pequeña expansión 
sacular del ret1culo sarcoplásmico, cuando se encuentra adosado 
al sistema T, se observa un arreglo regular y repetido de las dos 
estructuras, conocido como tr1ada, que en el humano se encuentra 
en unión con la banda A y la banda I. 

Gránulos de qlucógeno. 

Se pueden observar claramente en el müsculo con microscopia 
electrónica y se caracterizan por su tamaño (150 a 300A) y por 
presentarse diferencialmente en la fibra muscular, pero hay una 
tendencia a encontrarse en mayor na.mero en la zona de la banda I 
que en la zona de la banda A (fig 6). 

Otras estructuras que se pueden apreciar en una biopsia de múscu­
lo son: 

Husos nauromusculares 

son estructuras especializadas con fibras estriadas y con una 
cápsula de tejido conectivo, donde el número de fibras varia de 4 
a 16. Los ht1sos se localizan en los fasc1culos musculares en el 
tejido conecti ve perimisial, cerca de los nervios y vasos ( f ig 
7). Las fibras musculares intrafusales tienen su nervio motor 
especializado propio, as1 como sus nervios sensores. El huso 
neuromuscular actúa como un órgano sensorial, el cual se asocia a 
la coordinaci6n de la actividad muscular, adem&s de que mantiene 
el tono muscular. Estos husos pueden ser de dos tipos: _ 

Los llamados bolsas de núcleos y que presentan una gran cantidad 
de nücleos en el área central de la fibra. Aquellos conocidos 
como cadenas de núcleos pequei'ios que se extienden por toda la 
fibra (fig. 8). 

La actividad enzimática varia en las fibras intrafusales mucho 
más que en las fibras extrafusales. 

En una biopsia de müsculo es importante no confundir a las fibras 
intrafusales y a los husos musculares con las fibras extrafu­
sales. 
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Fig. 6 Cene transversal de músculo esquelético normal, M. E. 36 995x. 1 
miofilamentos. 2 mitocondrias. 3. particulas de glucógeno. Acetato de uranilo / 
citrato de plomo. 
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Fig. 7 \'ista de musculo normal, demos1rando fasciculos individuales. que 1hrman 
el .musculo mismo, lambién se observa un huso neuromuscular con sus fibras 
in1rafusales (flecha). H-E 200x. 
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Fig. 8 . Corte longitudinal mostrando núcleos en cadena, dentro de la fibra 

muscular. H·E SOOx. 



Tejido Conectivo 

El endomisio es una lámina delgada de tejido conectivo, alrededor 
de la fibra muscular, que consiste de una lámina basal externa, 
que pierde el arreglo reticular y una capa delgada de f ibrillas 
de colágena. ocasionalmente los mioblastos, estan presentes, se 
conocen corno células satélites, es raro encontrarlos en el múscu­
lo de adultos. cuando estan presentes se encuentran cerca del 
endomisio y se localizan conectados entre células satélites de la 
membrana y el sarcolema. Estas células son indiferenciadas, 
problablemente son mioblastos, pero definitivamente no represen­
tan a los fibroblastos. 
El perimisio rodea a un grupo de células musculares referidas 
como fascículos. Este engrosamiento del perimisio contiene pa­
quetes de fibrillas de colágeno y algunas fibras elásticas, asl 
como ocasionales fibroblastos. 
La conexión del ma.sculo al tendón es por la unión miotendinosa, 
una delgada capa de fibras reticulares y miofibrillas elásticas 
se interponen entre el sarcolema, el grueso de fibras colágenas 
y el tend6n. 
En el espacio intercelular de tejido conectivo y el endomisio se 
encuentran pequefios nervios y una red de capilares sangulneos. Se 
encuentran presentes venulas y arteriolas en el perimisio, las 
cuales acarrean a las células pilares y a macr6fagos. 

vasos Sanguineos. 

Los ma.usculos son extremadamente ricos en irrigación sangulnea 
principalmente de capilares, los cuales se encuentran encerrados 
por sarcolema, los capilares corren longitudinalmente entre las 
fibras· musculares, frecuentemente son anastomosados, cortos y 
transversales, originando una red capilar estrecha de malln 
oblongada. El endotelio capilar es delgado y de tipo continuo en 
el que se encuentran numerosas veslculas picnoclticas . Los peri­
citos se encuentran encerrados .en la superficie externa de las 
células entodeliales. Los capilares linfáticos y los vasos no 
estan presentes en el endomisio, pero se encuentran en el epimi­
sio y el perimisio 

El sistema vascular es evidenciado tanto en tinciones de rutina, 
como en reacciones bistoquimicas. Con ATPasa por ejemplo se 
observan las arteriolas de tamaf\o medio y las venas que corren 
entre los fascículos, mientras que dentro de estos, la red capi­
lar se encuentra estrictamente relacionada con las fibras indi­
viduales. Las fibras de tipo 1 presentarán m6s capilares que las 
fibras del tipo 2. 
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Nervios Terminales. 

La contracción del masculo esquelético y la coordinación de la 
actividad muscular, está regida por 2 terminales nerviosas, la 
terminal motora y la sensitiva. 

La primera está representada por las placas terminales y las 
segundas son las terminales de nervios sensitivos, mejor conoci­
das como husos neuromusculares y terminaciones neurotendinosas. 
Cada célula del masculo esquéletico está provista por una placa 
motora terminal, que consiste de un axón terminal bifurcado que 
se encuentra en la superficie de la fibra muscular. Los impulsos 
de los nervios eferentes llegan al sarcolema en la placa termi­
nal, iniciando la contracción muscular. Desde el punto de vista 
funcional, el müsculo está compuesto por unidades motoras, y cada 
una contiene una célula nerviosa motora, que conecta a ·los 
grupos de células musculares, con los axones. As! varias fibras 
musculares se encuentran inervadas por la misma fibra nerviosa, 
resultando la contracción de movimientos gruesos. Mientras que 
los movimientos finos son los que se producen por los mQsculos 
que se encuentran inervados por neuronas motoras solamente por 
una o varias fibras nerviosas. 
Los nervios sensitivos aferentes se conectan al huso del mQsculo, 
y la contracción de estos masculos es estimulada por los nervios 
terminales. La función principal de los husos neuromusculares es 
el control de la contracción muscular por v1a subsecuente del 
arco reflejo monosin6ptico. 
Los axones presinápticos contienen numerosas vesículas sinápticas 
y organelos, en particular mitocondriaa. Alteraciones en axones 
y en uniones neuromusculares ocurren en una variedad de ~nferme-
dades, pero estas pueden ser no especificas. · · 
Las terminales neurotendinosas se localizan en el tendón, cerca­
nas a la uni6n miotendinosa. El nervio terminal es estimulado 
por estrechamiento o pulsaci6n del tend6n. El impulso del nervio 
aferente inhibe el impulso extremo de tensión en la contracción 
del mQsculo, por via del arco ref!ejo disin6ptico. 

En I;as figuras 9 a la 13 observamos el aspecto del m1isculo 
normal con ·las diferentes técnicas histol6gicas e histoquimicas, 
que se emplearon en este trabajo. 
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Fig. 9 Fotomicrogralia de músculo normal, en corte trasversal, con las fibras 
musculares en color rosa, y los núcleos periféricos en co1or morado. Se observa 
uniformidad en tamaño y forma. H-E 800 x. 
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Fig. 1 O Músculo normal tcllido con la !étnica de trierómico de Gomori 
modificado, donde las fibras se observan en color verde turqueza y los nucleos en 
color rojo. Conc transversal. 800 x. ·• 
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Fig. 11 Músculo nonnal teñido con la técnica histoquimica de NADH-TR, donde 
se observa claramente el patrón de la red intaniolibrillar, que se eKtiende en las 
fibras musculares en fonna ordenada. Las libras de tipo 1 se encuentran en color 
obscuro y las fibras de tipo 2 en color claro. BOOx. 
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Fig. 12 Músculo nonnal con la técnica histoqulmica de ATPasa pH. 9.4 donde 
las fibras de tipo 1 son de color claro y las fibra de tipo 2 de color obscuro. Corte 
trasversal. BOOx. 
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Fig. 13 Músculo nonnal, en conc trasversal, con la técnica histoqulmica ATPasa 
pH 4.6. Las fibras de tipo 1, se encuentran en color obscuro, las fibras de tipo 
2A, en color claro y las fibras 28 en color intenncdio. 800x. 
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5. OBJETIVOS 

En base a la gran cantidad de 
enfermedades de tipo miopatico, y 
histopatológico es hasta el momento 
ron los siguientes objetivos. 

pacientes que 
en los cuales 
poco accesible, 

cursan con 
el estudio 

se plantea-

1. Realizar tecnicas histológica e histoqulmicas para identifi­
car cambios estructurales en las fibras musculares de pacientes, 
con diagnóstico cl1nico de miopat1a. 

2. Hácer estudios de microscopia electr6nica para establecer 
cambios de las fibras musculares a nivel ultraestructural, que 
permitan completar el diagnóstico de la enfermedad. 

3. Establecer por lo tanto la relación entre de los 
hallazgos morfologicos y el diagnóstico cl1nico. 

32 



s.1 HETODOS HISTOQUIHICOS 

a) Ticnicas histoquimicas 

Dentro de los metodos de rutina para biopsia de müsculo 2 de las 
más empleadas son: hematoxilina-eosina (H-E), y el tricr6mico 
modificado de Gomor1. 
Estás técnicas nos dan un panorama claro de la rnorfolog1a de las 
fibras musculares, tanto de los elementos estructurales, as1 como 
de los nervios, vasos sanguineos y estructuras anormales de las 
células musculares. · 

con la técnica de H-E observamos que el nücleo sarcolémico se 
tiñe en azul, las fibras musculares en rosa y el tejido conectivo 
en rosa pálido. Las fibras basof1licas se reconocen por su colo­
raci6n en azul. 

con el tricr6mico de Gomar! modificado las fibras musculares se 
tifien en azul verdoso y el colágeno es de color turquesa, los 
nücleos se tifien en rojo y los axones son azulados. Las mitocon­
drias de que se encuentran aumentadas en diferentes.enfermedades 
las fibras pueden presentar un aspecto de tinci6n en rojo oscuro, 
como en el caso de las "ragged red fibres 11 , o fibras rojas 
rasgadas. otras técnicas que pueden emplearse son el Sudán B 
negro o el rojo oleoso para 11pidos; para ácidos nQcleicos, 
violeta rápido; para material metacromático y para estructuras 
como cuerpos nemal1nicos se utiliza la hematoxilina fosfotQnqsti­
ca (PTAH) • Para axones terminales se utiliza azul de metileho. 
Las técnicas de argento-aO.ricas pueden ser empleadas de igual 
manera (Dubowitz 1973). 

b) Reaccione• hi•toquiaiaas 

Se consideran importantes por las siguientes causas (Dubowitz 
1973): 

1.- Facilitan la demostración de los tipos de fibras especificas 
por medio de reacciones enzimliticas, y por lo tanto el tipo de 
fibra que se encuentra involucrado en la enfermedad (fig. 14). 

2. - Demuestran la falta de una enzima en particular como la 
fosforilasa en enfermedad de He Ardle, además de la deficiencia o 
exceso de un producto de almacenamiento. 
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SUSTRATO 

REACC/a/ GENERAL DE /.A SEQJEIC/A EN /.A 
TEOllCA ENZIMATICA 

PffD.CTO INICIAL DE 
RF.NX/a/ 

Fig. 14 
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1. llE<INXIMI ENTO 

ENZIMA + SUSTRATO H"!O • ENZIMA:SUSTRATO 
{37ºC - pi/ xi 

1. ACTIVIDAD 

ENZIMA-SUSTRATO ~ENZIMA + Pl/aJUCTO 7 + PfUJlaO 1 

RENXIOI DE OIPTVRA 

1. - CIJlCR BRILLANTE 

2, SAL &ETALICA 

P1UJ1X:TO 1 + ea++_.. QJP1 

Sida (1993/ 

Fig. IS 
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3.- Permite observar cambios en la estructura muscular que no se 
aprecian con otras técnicas histológicas como son los corazones 
centrales, y fibras apolilladas entre otras (fig 15) 

Las anzisas oxidativas ( Oesbidrogenasas, diatorasas, oxidasas). 

Son algunas enzimas oxidativas intermediarias que participan el 
el ciclo de Krebs e indican un recurso energético posible, en el 
metabolismo del músculo. Las deshidrogenasas son enzimas oxidatl­
vas que transfieren electrones del sustrato al aceptar, con 
excepción de la deshidroqenasa succ1nlca y la deshidrogenasa 
alfa-glicerofosfatasa mitocondrial, que necesitan de una coenzima 
para reaccionar. 

El principio de reacci6n de estas técnicas histoquimicas es el de 
emplear una sal de tetrazolium, la cuál es incolora y soluble 
pero que cuando intercepta electrones en un punto de la cadena 
respiratoria se reduce a formazán dando un color negro que se 
deposita en el sitio de reacción. Los compuestos n1ás usados aon 
el nitroblue tetrazolium NBT, el cloruro de ditetrazolium y el 

·2,s difenil bromuro de tetrazolium y el MTT (Wilson 1984). 

Diaforasaa 

La enzima clásica es la NADH-Tetrazolium reductasa que usa el 
NADH como sustrato y el compuesto de tetrazolium como aceptar de 
electrones. Para esta técnica el tejido se incuba en una solución 
de NADH y NBT o MTT; el mllsculo incorpora el NADH-Tetazolium 
reductasa y libera el hidr6geno del NADH y el tetrazolium se 
reducirá a formazán insoluble y se deposita cerca del sitio de la 
reacci6n (Wilson 1984). 

D•ahidrog•naaas uni6n-co•nzima 

Generalmente se utilizan para demostrar las deshidrogenasas 
dependientes de NAO o NADP. Un ejemplo es la oxidaci6n del lacta­
to a piruvato por medio de la deshidrogenasa láctica, en donde la 
reacci6n se completa con la reduci6n de NAO a NADH y este llltimo 
pueda ser oxidado por el NADH-Tetrazolium reductasa en el tejido 
y se pueda unir al NBT. El NADH se produce a partir de NAO por 
acción enzimática, mientras que en la demostraci6n del NADH + TR 
se aftade al medio de incubación original (fig l~). 
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Deshidrogenasas que no se unen a coenzimas. 

Algunas deshidrogenasas pueden transferir electrones directamente 
al sistema citocromo, con la mediación de coenzimas, como la 
deshidrogenasa succfnica. En las reaciones oxidativas se promueve 
la oxidación del succinato a fumarato, donde la enzima no puede 
transferir electrones al tetrazolium, sin que intervenga el 
desencadenamiento del citocromo. Reacciones parecidas a las 
succinoxidasas implican que enzimas como la deshidrogenasa suc­
c1nica se encuentren involucradas. 
Para ·la adición de aceptares de electrones se emplea la fenacina­
metasulfato, la cual se puede reducir con la deshidrogenas suc­
c1nica directamente, además que se puede utilizar para reducir el 
tetrazolium a formazán. En está tecnica se demuestra la activi­
dad y la localización de la deshidrogenasa succ1nica. 
El menadione (vitamina K) se utiliza en la histoquimica y actüa 
como aceptar de electrones (Watenberg y Leong 1960}, generalmente 
en las reacciones de alfa-glicerofosfato deshidrogenasa, y para 
demostrar la alfa-glicerofosfatasa deshidrogenasa mitocondrial, 
que es correspondiente de coenzima en lo que difiere del 
glicerofosfato deshidrogenasa unida al NADH en el citoplasma 
(Wison 1984). 

Probleaas da intarprataci6n 

Uno de los factores que deben tomarse en cuenta en estos métodos 
cuando se determina la· oxidación de enzimas es que los compues­
tos de tetrazolium NBT y MTT tiene una gran afinidad por algunas 
membranas fosfol1pidicas del tejido muscular, reaccionando direc­
tamente con las mitocondrias y el reticulo sarcoplásmico. Por 
eso cuando se coloca una sección del müsculo en una solución que 
contenga tetrazolium y se reduzca con sulfuro de amonio se dará 
una reducci6n directa y esto podrá dar un falso positivo. 

Otra situación diferente se presenta cuando se usa menadione y 
NBT para demostrar una reación histoquimica. Porque el menadione 
se reduce directamente a pH 7.0 por algunos tejidos que contienen 
grupos sulfhidrilo, esto provoca que con la adición de la enzima, 
los grupos sulfhidrilo se puedan demostrar, dando un factor de 
localización falso y el error puede deberse a la interpretación 
de la tinci6n. 
Las dificultades mencionadas reducen la información de las reac­
ciones bioquímicas e histoqufmicas, lo cual puede deberse en gran 
parte a la falta de práctica en la . interpretación de biopsias 
musculares • 
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TRANSFERE/>CIA DE HICRXEN:JS EN LA REACC/a.J DE 

TETRAZOLll.ltf REDtcTASA 

NAD Hz-Tetrazolhm -NBT-NBT H¡ + NAD • 
1' Reductoso· t • 

Transferencia directa - no enz/motica 
Doble paso de hidrogenos en el sisterra 
de dloforasas. 

Sida (1993) 

Fig. 16 

REA/X/a./ BICQUIM/CA DE LA FOSFal/L.ASA 

·ar.aJSA 1-FOSFATO + ler. Fa..ISJCNl.IW::---

- FOSFATO IM::R:ANl<D + ler. au::oslOO (-<-1A} 

Sida (1993) 

Fig. 17 
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Fostori lasas 

Son enzimas citoplasmáticas que, se encuetran in vivo involucra­
das en la degradación de glucógeno , por el rompimiento de la 
unión 1,4 glucosidica. In vitro la reacción se hace reversible 
del glucógeno a glucosa 1-fosfato. 
La técnica depende de la síntesis de polfsacaridos en forma de 
glucosa alfa 1-fosfato (fig 17). 
La extensión de una ramificación desencadena la formación pro­
porcional de la actividad de la fosforilasa presente. cuando la 
tinción se da por yodo el color varia de acuerdo al desencadena­
miento. Una reacción amarilla es negativa, y va a cambiar la 
positividad conforme al color se modifica hacia el tono café 
(Wilson, 1984) • 

Adenosin Trifosfatasa ( ATPasa) 

En el proceso histoqu1mico depende de una serie de reacciones 
complejas para llegar al producto final, en la que el téjido 
tendrá que incubarse en una solución que contenga ATP y calcio y 
que se encuentre a pH 9.4. En la reacción la enzima ATPasa separa 
el fosfato terminal del ATP con participación del calcio pre­
sente; el fosfato se va a combinar rápidamente con el calcio para 
formar fosfato de calcio. En pH alcalino ~l fosfato de calcio es 
insoluble y se deposita en el sitio de la actividad enzimática. 
El tejido será transferido a una solución de cloruro de cobalto, 
en donde se dará un intercambio del ión cabal to por el i6n 
calcio, para formar fosfato de cobalto, en· los sitios de activi­
dad. El siguiente cambio del tejido será a una solución de 
sulfuro de amonio, dando como resultado el color negro correspon­
diente al sulfuro de cobalto insoluble (fig 18), 
Cuando el müsculo se seca al aire y se expone al calcio, la red 
intermiofibrilar se altera y durante la reacción se desintegra 
por lo que la ATPasa no muestra su ubicación y se restringe a la 
miosina. Esta enzima evidencia varios tipos de fibras que son 
dependientes del pH (Wilson 1984). 
Tinción por Acido Periodico de Bchiff (PAB) 

Nos sefiala la presencia de glucógeno en músculo y de otros 
polisácaridos, algunos mucopolisacar.tdos, muco y glicoprotelnas 
glicolipidos y algunos lipidos insaturados. La tinción normal­
mente depende de la oxidación del grupo 1,2 glicol por acción del 
ácido periodico, de donde resulta la formación de los dialdehidos 
que reaccionan con el reactivo de schiff (fucsina sulfurosa 
ácida). que producen una tinción rojo-purpara 
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SEOJEN:IA DE !JI TEOl/CA DE ATPoso e.a++ 

REAO:IO/ ENZIMA SUSTRATO 

7. ATP + H;¡O ~ />lJP + HJl'U Pi 

1. HP04-- + /DI__, H' + P04 ___ -+ H;¡d" + (P04/ ·--

REAIXIOI DE CIPTlRA 

3. 3C,a++ + Z(P04} ___ 
--<C.03(P04/z 

REAIX/O/ES DE DESAPICtLO DEL a:u:R 

4. 3C.OCI 4 + e.a (F04/ 1 __, 3C.OC/ 1 + co (F04/z' 

s. ÚJ3(f04/ + 3H1S __, 3C.OS 1 + 1H3F04 

Sida (1993/ 

Fig. 18 
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5.2 LA BIOPSIA MUSCULAR 

El estudio de las biopsias de músculo es una técnica complemen­
taria en el estudio de clasificación y diagnóstico de enferme­
dades neuromusculares, miopatias primarias, lesiones inflamato­
rias y distrofias musculares. 
Para practicar una biopsia muscular es necesario: 

1. Selecci6n 4•1 paciente 

El criterio básico es que el paciente presente alguna evidencia 
de tener una enfermedad neuromuscular, que se manifiesta general­
mente como·debilidad muscular. 
Para hacer la selección del músculo que va a ser biopsiado, es 
necesario conocer la distribución de los músculos débiles, ya que 
estos presentarán marcadores morfológicos de la enfermedad. 
cuando la distribución de la debilidad es proximal, se selecciona 
un mQsculo de esa área, como puede ser el cuadr1ceps o bien el 
b!ceps; el deltoides y el gastrocnemio son también mO.sculos 
favorables para hacer la toma de biopsia. Estos mO.sculos 
presentan la ventaja de tener un patrón histológico familiar y la 
distribución de los tipos y tamafios de las fibras es más fac11 de 
reconocer (Dubowitz, 1985). 
Otros mQsculos están en desventaja para la biopsia por tener un 
patr6n de distribuci6n diferente, para el cuál tendr1a que ha­
cerse un seguimiento particular de investigación. 

2. Ticnica para temar la biopsia 

Se puede realizar igualmente en adultos como en niftos, bajo 
anestesia local, ya que ésta no presenta complicaciones, que 
pudieran darse bajo anestesia general, como podr!an ser las 
dificultades respiratorias en pacientes con enfermedades neuro­
musculares. 
Para tomar la biopsia es necesario inyectar la piel con Xilocaina 
al 2 % evitando inyectar el mOsculo. Se procede a hacer una 
incisión de J a 4 cm. de longitud, en dirección de las fibras 
musculares. La piel se retrae y se expone la fascia muscular. El 
müsculo se remueve y se sujeta con unas pinzas y se procede a 
aislar un cilindro muscular de 2. Scm de longitud por o. scm de 
ancho, el cuál se sujeta con hilo de sutura. 
El mQsculo se extiende sobre una gasa humedecida en solución 
fisiológica fria, y se conserva la orientación de las fibras, y 
se cortar el mQsculo, pero manteniéndolo extendido. 
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Para microscopia electrónica es importante que el músculo perma­
nezca extendido, por lo que en ocasiones se emplea un sujetador 
que realiza esta función (Dubowitz 1985), 

Para procesos histoqu!micos no es indispensable que el músculo se 
mantenga extendido. 

La relajación del músculo es importante para la cuestión cuanti­
tativa, ya que cuando no se presenta este proceso, de forma 
natural, como sucede después de la biopsia, por que se ha 
ejercido, un estiramiento mécanico por sujetar el müsculo se 
produce alteración en el diámetro de las fibras, esto también se 
observa cuando el müsculo se ha congelado previamente. 
Hay técnicas, como la empleada en este trabajo, que permiten el 
relajamiento natural del músculo, al colocarlo en gasa hümeda 
en solución fisiológica a s e durante 30 minutos. 

Terminada la biopsia, la fascia se sutura con material 
absorbible para evitar la herniaci6n del músculo y se cierra la 
piel. Después de 24 horas se pueden presentar sensaciones de 
punci6n en el sitio de la biopsia. 

Algunos autores emplean la biopsia con agujas percutáneas por su 
facilidad de uso y rápidez en pacientes eY.ternos y principalmente 
en niños. Pero presenta algunas limitaciones, como el tamafio de 
la muestra donde no se aprecia la orientación de la misma. 

Para preparar el especimen para estudios histológicos o histoqu!­
micos, el material debe congelarse lo más pronto posible para 
evitar que las enzimas solubles se inactiven. El lapso entre la 
toma de la biopsia y el congelamiento de la muestra puede esperar 
30 minutos sin que se presenten cambios importantes. 
Para la congelación se propone usar nitrógeno liquido (-160 C) no 
en forma directa por que se forrnnn cristales por el congelamiento 
r.1pido (fig 19). Algunos autores emplean isopentano para la 
congelación ya que este compuesto actQa como un medio conductor 
dando un congelamiento más rápido. El isopentano se debe 
enfriar en ni tr6geno liquido para que adquiera una consistencia 
de jarabe y cuando se introduzca el especimen por pocos segundos 
se de un buen congelamiento. otros autores (Dubowitz y Brook)· 
proponen el método de goma de tragacanto-isopentano, donde el 
especimen se incluye en goma de tragacanto al 10\ directamente 
en una platina del microtomo. Este método se combina con el de 
isopentano antes descrito y el especimen se guarda en el criosta­
to para que sea cortado. 
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Estos métodos tienen el inconveniente de que son caros y que el 
isopentano se evapora rápidamente. Lo que quede del bloque se 
puede guardar en un recipiente que contenga nitrógeno liquido 
y se puede conservar por años sin que aparentemente pierda 
su actividad histoqulmica. 

En este trabajo se desarrollo la metodologla desarrollada por 
Sida, 1991. Que consiste de cubrir el fragmento de músculo que se 
va a congelar, con talco perfectamente, y colocarlo en una plati­
na fria que tenga medio de montaje para congelación (Tissue Tek). 
Se coloca el músculo en la platina y se cobre totalmente con 
Tissue Tek y se introduce en el nitrogeno liquido hasta que la 
muestra alcance la temperatura del nitrogeno. 

Para realizar los cortes se usa un criostato en un intervalo de 
temperatura de -15 e hasta -25 c. Para especimentes con grasa 
una temperatura más baja facilita el corte. Los cortes 
serán de 10µ de espesor o menos y se recogerán en un cubreobjetos 
para procesarlos en serie. 
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Fig. 19 Anefactos de hielo producidos en la fibra muscular, por una mala 
congelación. H-E SOOx. 
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5,3 CITOARQUITECTURA E HISTOQUIMICA DEL MUSCULO 

Se explicarán los detalles cltoarquitcctoni~os del músculo normal 
que es tratado con técnicas histoquimicas. 

Reacciones con Adenosin Trifosfatasa (ATPasa) 

Para hacer la estimación es necesario recordar que incluye la 
preincubación del tejido en pH ácido y la incubación en ATPasa a 
pH 9.4 y la reacción se da a nivel de las ~iofibrillas ya que la 
red intermiofibrilar se ha destruido antes de la reacción. Por 
eso se presenta el aspecto de separación entre las miofibrillas. 
En las tinciones de cortes longitudinales se puede observar la 
zona de la banda A que contiene a la miosina. Esta reacción se 
conoce como la reacción de ATPasa de la miosina. 
La reacción de la técnica de ATPasa se puede variar cambiando las 
condiciones de la preincubación, lo que implica cambiar los 
valores del pH (Dubowitz 1973). 

Preincubación a pH 4.3. 

se sugirió originalmente se hiciera con ácido etilendiámino 
tetraacético ( EDTA) a pH 4. J (Dubowitz y Brooke, 1973) , con el 
cual el patrón normal de la reacción es alterada notoriamente 
provocando que las fibras de tipo 1 se obscurezcan y las tipo 2 
no alcancen el tono normal de tinción quedando más claras que las 
de tipo 1. Sin embargo se demostró que el EDTA no era el que 
estaba influyendo en el cambio de coloración sino el pH era el 
que provocaba tal efecto y se podia realizar la preincubación sin 
EDTA. 
Por ejemplo, se puede preincubar con buffer de Acetato de Sodio a 
pH 4. 3 por 5 minutos observandose el mismo efecto. Raras fibras 
muestran un grado moderado de reactividad y constituyen fibras de 
tipo 2c. 

Pr•incubaci6n a pH 4.6. 

Después de 5 minutos en preincubación a pH 4.6 se da una reacción 
diferente, en que las fibras tipo l tienen una reacción fuerte, y 
las del tipo 2 observaron una gran inhibición; presentandose asi 
dos colores diferentes: las 2A que son completamente inhibidas Y 
las 2B que tenian un grado de inhibición menor que las 2A. 
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Este tipo de ir.hibici6n se presenta en la actividad de la ATPasa 
en pH 1 s alcalinos, por lo que en la técnica de ATPasa cada fibra 
presenta una sensibilidad propia en un intervalo especifico de 
pH. En un anal!sis histográfico de fibras tipo 2 se encontró que 
las tipo 1, 2A y 28 presentaban aproximadamente la misma propor­
ción de fibras. 

Enzimas oxidativas. 

Pueden presentar una apariencia similar en las reacciones, con 
punto de menor variación. 

NADH-Tetrazolium Reductasa (NADH-TRJ 

Los dos tipos de fibras conocidas se pueden diferenciar unas de 
otras • El tipo 1 es de color más obscuro que el tipo 2. Las 
miofibrillas no se tifien, pero si la red intermiofibrilar que 
incluye a las mitocondrias y al ret!culo sarcoplásmico. El patrón 
de la red es un poco distinto en los do_s tipos de fibra. 

Con la correlación que hay en una reacción De NADH-TR y la ac­
tividad de la ATPasa pH 9.4, el músculo humano , muestra que las 
fibras de tipo 1 reaccionan mtis lnter1~a1nente en NADH-TR que ~n 
ATPasa, y las fibras de tipo 28 tienen menor reacción con NADH-TR 
y el tipo 2A muestra una actividad intermedia en esta reacción 
(Dubowitz, 1973) (Tabla III). 
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Técnica 

ATP asa 9.~ 

ATP asa 1/.6* 

ATP asa 11.3"" 

NADH - TR 

• Prelncubac/6n 

Tabla 111 

Resultados obtenidos en las fibras rrvscu/ares 

con los diferentes técnicos histoqu1micas. 

Tipo 1 Tipo 2 A Tipo 2 8 

Claras Cbscuras O:Jscuras 

<bscuras Claras ~scuras 

(1Jscuras Claras Claras 

<lJscuros Claras Claros 

Sida (1993) 
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5.4 CA.~BIOS PATOLOGICOS DE LA BIOPSIA HUSCULJIR 

Mencionaremos los cambios patológicos que se pueden presentar en 
una biopsia muscular. 

Las anormalidades que se observan con mayor frecuencia son: 

l.- Cambios en el tamaño de la fibra 

2.- Distribución anormal de las fibras 

3.- Cambios en el nücleo 

4.- Degeneración y regeneración 

S.- Cambios en la arquitectura 

Dos de las caracter1sticas que afectan a las fibras del müsculo 
son la hipertrofia y la atrofia, las cuales se reflejan en el 
aumento del volumen muscular generado por el trabajo repetido y 
sostenido y la pérdida de volumen por falta de actividad respec­
tivamente. 
Los cambios en el tamaño de las fibras pueden ser fisiológicos o 
patol6gicos. En las miopat1as, la distribuci6n de las fibras 
grandes y pequeñas es al azar, mientras que en las neuropatias 
las fibras atróficas por denervación se agrupan. 
Es posible tener un panorama del tamaño de las fibras con la 
observación al microscopio, pero para tener un idea real es 
necesario medir el diámetro de cada fibra con la ayuda de un 
ocular micrométrico y realizar un histograma con los resultados 
obtenidos, para hacer una comparación con los parámetros normales 
de acuerdo a la edad y al sexo (Dubowitz 197J). 

Atrofia • hipertrofia 

En las atrofias las fibras pequenas son mAs obvias en comparaci6n 
a las grandes y en el histograma observamos que la campana de 
distribucion aparece con el lado izquierdo mAs prominente, 
llegando a marcar un doble pico. 
Este tipo de distribuci6n se conoce como, una distribuci6n de 
picos gemelos. 
En la hipertrofia ocurre algo parecido, solo que la curva de 
distribuci6n normal tendrA un cambio hacia la dereae..a. 
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Dubowitz (1972) encontró que tanto las fibras de tipo l, como 
las de tipo 2 podian presentar atrofia, y que además podian 
encontrarse también en los subtipos 2A y 2a. Observó además . que 
los tipos espec1f icos para hipertof ia se presentaban con menor 
frecuencia, pero cuando se encontraban afectadas la fibras de 
tipo 2 se asociaban a un exceso de trabajo del músculo y se puede 
presentar tanto en hombres como en mujeres. 
La atrofia de fibras de tipo 1 se presenta en forma poco fre­
cuente; cuando se presenta con mayor intensidad se puede asociar 
con distrofia miotónica, artritis reumatoide o en algunas 
enfermedades infantiles como la miopatla tubular, miapatia 
nemalinica o una desproporción congénita d~l tipo de fibra. 

La atrofia de fibras del tipo 2, que resulta del desuso 
muscular sea cual fuere la causa se asocia con anormalidades como 
ocurre en enfermedades del tracto piramidal, retardo mental 
(Broke y Engel 1969), enfermedades de la colágena, (Engel 1965), 
miastenia gravis, polimialgia reumática o en la enfermedad de 
Parkinson. 
cuando se incrementa el tamaño de las fibras se observa que la 
distribución de su diámetro dentro de la curva es más amplia a 
pesar de que los valores de diámetro medio pueden caer dentro de 
los limites normales. Este cambio es propio de las miopat1as, 
las cuales se diferencian de las denervaciones donde se presenta 
generalmente un histograma de picos gemelos. 
La distribución de anormalidades que se presentan en las biopsias 
donde los cambios patológicos no son muy evidentes pueden ser mas 
notorios en una zona que en otro, por lo que se aconseja tomar al 
músculo como un conjunto y no como fibras individuales. 
cuando las atrofias se presentan en grupos de fibras pequeñas, 
como en las denervaciones se observa que generalmente se encuen­
tran rodeadas de fibras de tamaño normal. 

Para localizar a los grupos de fibras que se encuentran en zonas 
extensas del músculo, como son los fascículos, las fibras atrófi­
cas se encuentran generalmente separadas entre si por efecto 
mismo de la enfermedad y puede darse el caso de que los grupos se 
encuentren cercanos y esto suele presentarse en enfermedades 
relacionadas a denervaciones (fig 20). 

cuando la atrofia se presenta en forma perifascicular general­
mente se asocia a miopatias inflamatorias y refleja cambios 
isquemicos secundarios en vasos. 
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Fig. 20 Fibras pequeñas angulares (flechas) con NADH· TR 800x. 
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Predominio de tipo de !ibra 

En el músculo normal tratado con métodos histoqu!micos las fibras 
presentan una distribución de agrupamiento conocido como mosaico. 
En algunas biopsias , se pueden hallar grandes grupos de fibras 
del mismo tipo avecinadas. Estos cambios están en relacióon con 
las reinervaciones del músculo. En el hombre se asocia a un 
proceso denervativo crónico. 

Para considerar cuando un tipo de fibra es dominante es necesario 
conocer la proporción normal de cada tipo de fibra en el músculo 
y tomarse en cuenta edad y sexo del paciente. Generalmente la 
proporción del músculo es de 1:2 respectivamente para fibras tipo 
1 y 2 en músculos biceps y cuadriceps. Es importante tener este 
control para reconocer cuando hay predominio o deficiencia de un 
tipo de fibra. 
Oubowitz y Brooke, 1973 encontraron que las fibras tipo 1 eran 
predominantes cuando estaban presentes en proporción > a 55% y el 
tipo 2 era dominante cuando se encontraba en proporción > a 80%, 
esto tomando en cuenta a lo$ 2 subtipos • 

La abundancia de fibras de tipo 1 se asocia con miopatlas y con 
distrofias que tienen un origen genético. En cambio el predominio 
de fibras de tipo 2 se encuentra relacionado con enfermedades de 
la neurona motora. La deficiencia de algún tipo de fibra se 
define con su presencia en menos de un 10% con respecto al total 
de fibras normales. 

Cambios nucleares 

El nO.cleo es muy susceptible a los cambios patológicos. Entre 
estos cambios los más comunes observados en el mGsculo patol6gico 
son los que se mencionan a continuación: 

NO.aleas internos. 

se encuentran localizados en la sustancia de la fibra muscular, 
siendo normales cuando se encuentran presentes en un porcentaje 
menor a 3 t . El an4lisis de las fibras en corte' transversal es 
importante para determinar este porcentaje. 
Una gran proliferaci6n de nücleos internos sugieren una miopatla. 
Una excepción son las neuropatias crónicas periféricas, como la 
atrofia muscular peroneal ( Charcot-Harie-Tooth) • 
cuando 100% de los n6cleos se encuentran en posición central 
dentro de la fibra se debe pensar en la miopat!a tubular que en 
algunas ocasiones se asocia a hipertrofia o atrofia de las fibras 
tipo l. 
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Núcleos Vesiculares. 

Uno de los cambios que el núcleo puede presentar es la formación 
de ves1culas que lo involucionan completamente; generalmente el 
nucleolo se observa prominente. Tal cambio se encuentra relacio­
nado con las fibras basof1licas y con evidencias de regeneración. 
Solo cuando se encuentran en gran número se asocian a miopatlas. 

Núcleos Tigroides. 

Se observan cuenda la cromatina se encuentra en forma granular; 
se asocian a neuropat1as y en algunas ocasiones se presentan en 
distrofia miot6nica. 

N~cleos Picn6ticos Agrupados. 

Pueden observarse pequeños grupos de núcleos que se tiñen en 
color obscuro. Estos cambios pueden observarse cuando se ha 
presentado una denervaci6n o en las distrofias de cinturas 

Cambios de regeneración y de9eneraci6n. 

Estos cambios pueden observarse con técnicas como hematoxilina­
eosina o con el tricrórnico de Gomar! a nivel de fibras indi­
viduales. La necrosis de fibras musculares se observa en las 
miopat1as (fig. 21), pero ocasionalmente se puede encontrar 
en procesos degenerativos como la esclerosis lateral amiotr6fi­
ca o en la neuropatia crónica periférica. 

Un tipo de degeneración más es la que se conoce corno fibra granu­
lar, en la cual se observa material con aspecto de gránulos 
azulados, con la tinci6n de hematoxilina-eosina. Este material 
se tifte de rojo con el tricr6mico de Gomorl. Estas fibras granu­
lares pueden presentarse como un fen6meno aislado que se asocia 
con desórdenes oftalmopléjicos. 

Las fibras basofilicas son parte del proceso de regeneraci6n del 
propio mQsculo; con la tinci6n de hematoxilina-eosina, el cito­
plas•a adquiere un color azul. Est~n presentes en las miopatil\s 
coao la distrofia de tipo ouchenne en su etapa temprana, asi como 
en algunos casos de trauaatismo o de isquemia muscular. 
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Fig. 21 Alteraciones patológicas, como fibras necrolicas (flechas pequeílas), fibras 
atróficas (flechas grandes) y núcleos interiores aumentados (flechas curvas). H-E 
400x. 
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Fibras partidas 

En las fibras partidas el núcleo sarcolema! se observa a lo largo 
de una divisi6n o septo en la fibra (fig 22). Este fen6meno es 
normal en uniones miotendinasas, los nücleos que se observan son 
internos y profusos. San abundantes en distrofias de cinturas y 
ocasionalmente se presentan en atrofia muscular peroneal. 

Reacciones celulares. 

Entre las fibras musculares se pueden presentar respuestas celu­
lares por condiciones patológicas. las respuestas de histiocitos, 
linfocitos o de leucocitos polimorfonucleares de las células 
plasmáticas son más dlficiles de identificar en material congela­
do, por lo que se recomienda hacer estos estudios en material 
fijado para parafina. 
En la polimiositis las reacciones pueden variar de una zona focal 
a otra, de igual manera los tipos celulares cambian de acuerdo a 
las condiciones en que se presenten (Engel 1986). 

En atrofias neurogénicas las reacciones celulares son menos fre­
cuentes a excepción de las neuropat!as crónicas. 
En algunas situaciones puede ocurrir proliferaci6n del tejido 
conectivo endomisial la cual separa individualmente las fibras 
musculares. La fibrosis la podemos encontrar más frecuentemente 
en las miopatlas y es caracterlstica de la distrofia de tipo 
Duchenne. También se puede encontrar en atrofias neurogénicas y 
en algunos casos severos de atrofias musculares espinales (Brooke 
1969 b). 

Caabio• arquitecturales. 

Las fibras individuales sufren cambios en su arquitectura y éstos 
pueden ser los siguientes: 

cora•on•• centrales. 

Fueron descritos por Shy y Magee en 1956 y son de dos tipos, 
estructurados y no estructurados. 
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Fig. 22 Aspectos degenerativos como necrosis y fagocitosis (flechas grandes) de 
las fibras y fibras en panición (fechas pequeñas). 800<. 
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En las· corazones estructurados se puede observar una zona no 
tefiida cuando se trata al tejido con una reacción de oxidación 
enzimática, como puede ser la NADH. 

Con la ATPasa la zona del coraz6n es reactiva y puede dar una 
reacci6n más fuerte que el resto de la fibra. En el estudio con 
microscopia electrónica la diferencia puede observarse en base a 
las mitocondrias que no se encuentran en la zona donde se locali­
za el corazón central. otra diferencia que se observa entre la 
zona del coraz6n y la zona de la sarcomera, en donde ésta es m~s 
concentrada y recortada en las bandas I y la zona H, la linea Z 
puede ser manchada y estar en zigzag. Hay mayor tendencia a que 
se presente en las fibras de tipo 1 (Dubowitz 1985). 

Los corazones no-estructurados presentan distorsión completa de 
la arquitectura y no tiene una estructura cruzada dentro de la 
zona del corazón. con ATPasa aparecen como una área pálida en la 
fibra. con microscopia electrónica se puede observar que la 
sustancia miofibrilar se encuentra desorganizada en el área que 
correspondla a la estriación. El área de la linea z se encuentra 
distorsionada y da la apariencia de zigzag. Las mitocondrias 
estan ausentes y hay abundancia de material tubular que puede re­
presentar al sistema T (Dubowitz 1985). 

Pibraa Apolilladas. 

La apariencia de las fibra apolilladas se debe a pequefias áreas 
en· la fibra donde no hubo reacción oxidativa, predominantemente. 
en las· fibras de tipo 1 (fig. 23). La presencia de gran nürnero 
de estas fibras suele asociarse a miopat!as, aunque en muchos 
casos se relaciona a la enfermedad de Parkinson o a polimialgia 
reumática y en algunos nifios con slndrorne de espina rlgida 
(Dubowitz, 1973). 

Pibraa •D anillo y ..... •arcopl,•aica•. 

En técnicas de rutina la orientación normal de las fibras se 
encuentra alterada en grupos de miofibrillas que corren en Angulo 
recto con el eje medio de la fibra; lo que da la apariencia de 
una estriaci6n anular o de un anillo alrededor de la fibra, el 
cual no es solaaente periférico (fig. 24, 25). 
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Fig. 23 Aspecto de las fibras apolilladas, que se aprecia en técnicas oxidativas, 
como alteración del patrón de la red intcrmiofibrilar. NADH 800x. 
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Fig. 24 Fibra en anillo, Jos paquetes de miolibrillas de Ja periferia, tienen una 
orientación diferente a la pane central de la libra, Jo que semeja un cone 
longitudinal. NADH-TR 800X. 
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Fig. 25 Aumento mayor de una fibra en anillo donde se obselVa claramente la 
orientación de las núofibriUas de la periféria. NADH-TR 2000x. 

S9 



Generalmente se encuentran asociadas a masas irregulares de 
sarcoplasma que se extiende fuera del anillo. Es coman encon­
trarlos en enfermedades como miopatta crónica y en distrofias de 
cinturas y en otras como atrofia espinomuscular y artritis reuma­
toide (Dubowitz, 1985). 

Anormalidades mitocondrialea. 

Fueron observadas por Shy, Gonatas y Pérez en 1966 en 2 casos de 
miopat!a infantil y, se presentaron como anormalidades de tamafio, 
número y distribución de los organitos. 
Se pueden observar claramente bajo miscroscop!a electrónica. Se 
sospecha su presencia, cuando en las técnicas de oxidación de 
enzimas las fibras musculares tienen formas aisladas de aparien­
cia granular densa. 

Histogramas. 

La construcción de histogramas facilitan el análisis y la cuan­
tificación del tamaño de las ~ibras musculares ya que ea un 
método sencillo y reproducible. c;uelen emplearse diferentes 
parámetros para la construcción de histogramas: 

Se pueden medir diámetros ortogonales, la circunferencia de la 
fibra, la superficie del área de lo fibra y el diámetro de la 
fibra muscular. Oubowitz, et al, 1973, emplearon un método de 
combinación simple y rápido que prueba ser efectivo; este con­
siste en medir el diámetro menor de la fibra. 
Para hacer una evaluación representativa del material es 
necesario medir 100 fibras del músculo. A todas las medidas del 
diámetro se sacará la desviación estándar que puede ser calculada 
para cada histograma y podrá hacerse la comparación con valores 
normales ya conocidos para cada músculo de acuerdo a la edad y 
sexo del paciente (fig. 26, 27). 

El coeficiente de variabilidad se calcula de la siguiente manera: 

Desviaci6n estandar x 1000 
e.V = ---------------------------------

Diámetro medio 
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. Fig. 26 

FRECUENCIA DE FIBRAS MUSCULARES 
TIPOS DE FIBRAS 1 y 2 (Hombres) 
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Ar1celi Miranda Vega 
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FRECUENCIA DE FIBRAS MUSCULARES 
TIPOS DE FIBRAS 1 y 2 (Mujeres) 
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NingQn tipo de fibra con coeficiente de variabilidad menor a 250 
se considera anormal, para el tamaño de la fibra. En el caso de 
los niños se presentan algunas diferencias. En biopsias normales 
el diámetro de las fibras de tipo 1 y 2 no difieren mas del 12 % 
con respecto al valor del diámetro mayor de la fibra rn~s grande 
que se presente. 

El coeficiente de variabilidad igualmente en condiciones normales 
debe ser menor que 250. 

Factoras de Atrofia e Hipertrofia 

Para calcular estos factores se elabora un histograma de las 
fibras musculares en el que representa el nümero de fibras 
grandes o pequeñas, los valores parA. las fibras normales en 
hombres es de 40 a 80 µm de diámetro y para mujeres es de 30 a 
70 µm por lo que las fibras que se encuentran por debajo de estos 
valores se les considera anormales pequeñas tanto para hombres 
como para mujeres. Tanto las fibras que se encuentran en el 
intervalo de 30 a 40 _µm en un momento dado pueden tener un 
significado menor si se comparan con un mismo número de fibras 
del intervalo de 10 a 20 µm. Para ccniprobar esto se multiplica 
el número de fibras que se encuentran en el rango del diámetro 
entre 30 y 40 µm por 1 y el número de fibras con diámetro entre 
20 y 30 µn por 2 y el nQmero de fibras de 10 a 20µm por 3 y las 
fibras con diámetro menor a 10 se multiplicaran por 4. Estos 
resultados se sumarán y se dividirán entre el número de fibras 
totales del histograma, esto nos dará la base proporcional. El 
valor resultante se multiplicará por 1000 y éste será el factor 
de atrofia. 
El factor de hipertrofia se puede calcular de la misma manera, 
tomando la proporción de fibras que se encuentren con diametro 
mayor tanto en hombres como para mujeres. En cálculos diagramá­
ticos se puede considerar cada tipo de fibra por separado, as1 
como cada tipo histoqu1mico de fibra dará 2 nt.ímeros, factor 
atrofico (A) y factor hipertrófico (H). Los resultados del 
histograma se podrán dar en serie de 4 números Al, Hl; A2A, H2A; 
A2B, H2B. Estos factores son útiles sobretodo para determinar 
atrofia o hipertrofia que puede no ser aparente en la inspección 
de rutina en la biopsia (Brooke, 1969c) y para· mostrar la 
presencia de atrofia selectiva por un tipo de fibra en asociación 
con hipertrofia de otro tipo. (Tabla IV), (fig. 28) 
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Tabla 1 V 

L.Jmi tes superiores para los valores de factores de 
atrofia e hipertrofia de adultos norrooles (un} 

en hcxrbres y rru/eres. 

Tipo 1 Tipo 2 A y B 

Atrofia Hipertrofia Atrofia Hipertrofia 

Blceps 

Hotrbres 150 300 150 500 

·MJ/eres 100 200 150 150 

(;astrognemlo 

Hotrbres 150 150 150 400 

Ali/eres 100 400 200 150 

Brooke. Engel (1969} 



Fig. 28 

Factores de atrofia e hipertrofia 

a b e d e f g h 
O de fibras 0-10 10-20 20-JO Jo-qo qo-80 80-90 90-100 100-110 110-120 

Hont>re xq xJ x2 xi o xi x2 xJ 
x = nvl tiplicar 

x4 las fibras 
encontradas en 
ese intervalo 

i i k I m n por 1, 2, 3 ••• 
O de fibras 0-10 10-20 20-30· 30-70 70-80 80-90 90-100 

xJ x2 xi o xi x2 x3 

Factor de atrofia en hoobres: o+b+c+d X 1000 

T 

Factor de hipertofia en harbres: e+f+g " 1000 

T 
T = No. total de fibras medidas 

Factor de atrofia en 111.1jeres: h + ; + k " 1000 

T 

Factor de hipertrofia en 111.Jjeres: I + m + n X 1000 

T 
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6. MATERXAL Y METODOS 

Para poder realizar el análisis del material de las biopsias que 
se procesaron para éste trabajo de tésis se sigulo la metodologia 
que a continuación se plantea. 

Se analizaron las biopsias practicadas a 100 pacientes que fueron 
remitidos al Laboratorio de Neuropatologla Experimental del 
Instituto Nacional de Neurologla y Neurocirugia, de diferentes 
instituciones hospitalarias, con diagnóstico presuntivo de 
miopatia. Los pacientes que se recibieron fueron tanto hombres 
como mujeres y la edad en ambos casos fue muy variable desde 
infantes hasta adultos. La biopsia fue tomada de los músculos con 
afectación intermedia y se prefirieron los músculos gastroqmenio 
y biceps, por tener valor normales conocidos de estos müsculos.· 

Después de seleccionar al paciente con los criterios que ya se 
mencionaron anteriormente, se observó la toma de la biopsia para 
indicar al cirujano cual era el mtlsculo máis adecuado para el 
estudio. Terminada la cirugía, la biopsia se recibió en una gasa 
h!imeda con soluci6n fieiol6gica (suero comün) fria • se guard6 en 
una bolsa de plástico para conservar la humedad y se dejó 
reposar la muestra en el refrigerador a 4 - 5 e por JO minutos 
para la relajación del müsculo. 

El müsculo obtenido primero se cortó en dos partes iguales, 
cuidando la orientación del mO.sculo, una de éstas partes se 
utilizó para el proceso de congelación. La parte restante se 
volvió a fragmentar en dos partes de diferente tamano, la porción 
de tejido mfie grande se introduj6 en una soluci6n de formalina 
al 10\ y se eigui6 el procesamiento para incluei6n en parafina. 
El material más pequeno se procesó para microscopia elec­
tr6nica y se· fij6 en glutaraldeh1do al 2. S·t en amortiguador de 
cacodilatos O.lM, pH 7.2 durante dos horas como mAximo y se pns6 
a amOrtiguador de cacodilatos para lavar, posteriormen~e se 
mantuv6 en refrigeración 6 se procesó inmediatamente. 

Para procaaar al fraqaanto por congalaci6n. Sida et, al 1991 

a) Se sacó el fragmento del refrigerador 

b) Se tom6 el mG.sculo con las pinzas y ··s,43 pasó a una caja de 
petr1 que contenía talco y Se CUbrio totalmente Al m6sculo procu­
rando que la capa de talco que lo rodea po~, ruera lo máis gruesa 
posible · 
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c) Se introdujo la muestra en un recipiente con nitrógeno liquido 
por 30 segundos 

d) Se colocó la muestra congelada en la platina del criostato, la 
cuál debia estar fria y tener en el centro una base de medio de 
montaje para congelación (Tissue-Tek). 

e) La muestra se cubrió totalmente con Tissue-Tek y se sumergió 
en el nitrógeno liquido toda la pieza (platina y tejido) por un 
tiempo de hasta 1 minuto 6 el necesario para que la pieza tomará 
la temperatura del nitrógeno, que es cuando este deja de 
ebullir. 

f) Se colocó la platina en el criostato; la pieza se encontró 
lista para ser cortada en secciones de a-1oµm. 

q) Los cortes se adhirieron en portaobjetos ; se obtuvieron de 10 
a 12 laminillas por caso. 

A cada laminilla se le aplicó uno de los métodos de rutina que se 
utilizan en el laboratorio: 

A) Hematoxilina-Eosina 
B) Tricrómico de Gomar! modificado 
C) ATPasa pff 4.J, 4.6 y 9.4 
D)· NADH O DPNH 

Procesamiento para inclusión en parafina 

1.- se recibió la muestra en gasa humedecida en suero fisiológi­
co o en formalina al 10%. 

2.- Se fijó la muestra en formol al 10' por un tiempo que pudo 
variar entre 6 y 24 horas 6 se fijó en glutaraldeh1do por un 
tiempo máximo de 1 hora y media, segíin el tamafio de la muestra. 

J.- Se lavó el tejido en agua corriente de JO a 60 minutos 

4. - Terminado el lavado se colocó la muestra en rejillas o 
cassettes especiales registrando el número de caso que represen­
ta. La rejilla se colocó en la canastilla del procesador de 
tejidos para deshidratar en alcoholes graduales, aclarar en xilol 
y hacer la preinclusi6n en parafina. El tiempo de procesamiento 
en cada paso fue de una hora. 
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5.- Se incluyó la muestra en un bloque de parafina. 

6.- Los cortes se realizaron en un microtomo a 6µm de espesor. 

7. - Para hacer la adhesión de los cortes al pórtaobjetos , se 
pusieron los cortes en un baño de flotación el cual contenla agua 
corriente y gelatina Q. P., a una temperatura de 40 a 45 e 
espolvoreada en la superficie. 

B.- Se dejaron secar las laminillas usando la plancha caliente. 

9. - Se desparafinaron en 2 cambios de 15 minutos cada uno en 
xilol y se hidrataron con alcoholes graduales hasta agua desti­
lada. 

10. - Los cortes estuvieron listos para que se les practicarán 
algunas de las técnicas de rutina como son Hematoxilina-Eosina o 
el Tricrómico de Gomori. 

Procesamiento para microscopia eleotr6nica 

1) Se.recibió la muestra y se seccionó en fracciones muy p~que­
fias, 1 mm3 las cuales debieron ser más largas que anchás y·en las 
que se observó una orientación trasversal del téjido. 

2) Se guardó la muestra en glutaraldehldo al 2.5\ en amortiguador 
de cacodilato O.lM a pH 7.2, por una hora. 

3) Se enjuagó la muestra en amortiguador de cacodilatos 1~ minu­
tos 

4) Se postfij6 el tejido en tetra6><ido de osmio al 1% por una 
hora 

5) Se lav6 la muestra en amortiguador de cacodilatos pcr 10 
minutos 

6) Se procedió a la deshidratación con acetona, .Para müsculo se 
emplear6n acetonas a diferentes concentracione.c:n · SO , 70 , 90 , 
y dos cambios en acetona de 100, 10 minutos en cada cambio. Las 

-diluciones de acetona se hicieron con agua destilada. 

7) La preinclusi6n se hiz6 en acetona-100%-EPON por 18 horas 

8) Pasado este tiempo se incluyó en EPON y se dej6 polimerizar a 
60 e • por 18 horas. 
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Se hicieron secciones de l micrómetro de espesor, los que se 
tiñeron con azul de toluidina y se examinaron bajo microscopia 
óptica, para seleccionar el área de estudio. 

Las secciones finas se hicieron de color gris-plata del espectro 
de colores de interferencia, y se contrastaron con acetato de 
ura'nilo y citrato de plomo. 

Se examinaron bajo un microscopio electrónico de transmisión 
Zeiss EM 10 

Métodos cuantitativos 

A. Usando una reqlilla graduada asociada a un microscopio 
óptico Docuval, se midió el di.'imetro de 100 fibras de tipo l y 
100 fibras de tipo 2, por la parte de mayor diámetro de la fibra. 
Se calculó la media, la desviación estándar y el coeficiente de 
variabilidad (desviacion estandar x 1000 / media). Los coefi­
ciente de atrofia e hipertrofia se calcularan de acuerdo a los 
criterios descritos por oubowitz, 1973. 

B. Se contaron aproximadamente 250 fibras, para obtener el 
número de fibras que tenian núcleos interiores, y asl obtener su 
porcentaje. 

c. L~ proporción de fibras de tipo 1 y de tipo 2 presentes, se 
calculó en aproximadamente 100 fibras, para saber cuantas fibras 
de tipo 1 y de tipo 2, se encontraban. Y se obtuvó un porcentaje 
para cada uno de los tipos. 
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7. TECNICAS BISTOQUIMICAS 

Estas son las técnicas histol6gicas e histoqulmicas con las 
cuales se procesarob las biopsias de músculo,_ para el análisis y 
diagnóstico cllnico. 

A) Bematoxilina-aosina 

Está técnica se realiza en primer lugar para verificar si la 
orientación de las fibras es la adecuada y se realiza por conge­
laci6n o por cortes en parafina. 

cuando se hace en cortes por congelaci6n: 

1.- Se dejan secar las laminillas a temperatura ambiente. 
2.- Se introducen en una soluci6n de hematoxilina durante 2 
minutos. 
3.- Se pasa a agua de la llave hasta eliminar el exceso de colo­
rante. 
4 .- La p:.oeparaci6n se pasa rápidamente por carbonato de litio 
para hacer el viraje en el téjido 
s.- Se lava en agua de la llave ( 2 cambios ) 
6.- Se introduce a la eosina por 30 segundos. 
7.- Se deshidrata en alcohol etilico de concentracion creciente 
de 96, absoluto y en la mezcla alcohol absoluto-Xilol, dejándolo 
3 minutos en cada una. 
e.- Aclarar en xilol 
9.- Montar en resina. 

B) ~ricr6aico ao4itioa4o 4• Gomori. 

Está técnica se puede emplear en cortes por congelación o en 
cortes por parafina. 

1. - Los cortes por congelación . se dejan secar a temperatura 
ambiente. Los cortes de parafina se hidratan hasta agua destilada 
para empezar la técnica. 
2.- Aplicar la Hematoxilina de 4 a 5 minutos. 
J.- Lavar en 3 cambios rApidos de agua destilada. 
4.- Aplicar el tricr6mico durante 10 a 12 minutos. 
s.- Diferenciar en soluci6n acuosa de ácido acético al 0.2% en 5 
lavados o hasta que pierda el color rojo. 
6.- Deshidratar en alcohol etilico de concentración creciente de 
96\ dos cambios, un cambio en alcohol absoluto, alcohol 
absoluto-xilol por l minutos en cada uno. 
7.- Aclarar en xilol 
a.- Montar en resina. 
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Soluciones 

Solución Tricrómica 

Cromatrope 2R 
Fast qreen FCF 
Acido fosfotún9stico 
Agua destilada 
Acido acético 

0.3 gr. 
o.1Sgr 
0.3 gr. 
so ml 
o.s ml. 

Ajustar a pH 3. 4 con solución saturada de acetato de sodio. 
Después de una semana se desecha. 

Solución de Hematoxilina de Mayer. 

cristales de hematoxilina 
Agua destilada 
Yodato de sodio 
Alumbre de potasio 
Acido citrico 
Hidrato de cloral 

1.0 gr. 
1000 ml 

0.2 gr. 
so. gr 
1.0 gr. 

so. gr 

se disuelve el alumbre l!!n el aqua sin calentar y agregar la 
hematoxilina, el yodato de sodio, el ácido c1trico y el cloral 
después. Agitar hasta que todo este disuelto. 

C) ATP••• ! A4ano•iD trifo•fat•••I 

En está técnica se emplea una preincubaci6n para los pHs ácidos; 
el pH b6sico es conocido como de rutina y no necesita de preincu­
baci6n. 

1. - Se preincuban las secciones en amortiguador de acetato de 
sodio a pH 4.3 6 4.6 durante 10 minutos 
2. - se enjuagan bien en 3 cambios de agua destilada . 
3. - Se incuban las secciones en el medio de incubación Tris y 
sal de Adenosin s-trifosfato a pH 9.4 por 30 minutos a 37 c. 
Pasado este tiempo la solución es desechada. 
4.- Pasar sin enjuagar a cloruro de calcio al 2t durante 3 minu­
tos 
s. - Se transfieren de inmediato las secciones de tejido a una 
solución de cloruro de cobalto al 2t por 3 minutos 
6.- Lavar perfectaaente en agua destilada en 10 cambios de 1 
minuto cada uno. 
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1.- Transferir las secciones a una solución de sulfuro de amonio 
al 0.1 % por 10 segundos o hasta que se observe el color negro en 
el tejido . Este paso debe hacerse en campana de extracci6n por 
el desprendimento de gases tóxicos del sulfuro de amonio. 
8. - Lavar en agua de la llave de 5 a 10 minutos y observa bajo 
el microscopio que se han removido los precipitados 
9. - Deshidratar en alcohol etilico de concentración graduales 
creciente de 96 dos cambios, absoluto y absoluto-xilol por 3 
minutos en cada uno. 
10. - Aclarar en Xilol. 
11.- Montar en resina. 

soiuaiones 

Solución de amortiguador TRIS-HC1-CaC12 

solución A: 
destilada. 
solución B: 
la. 

0.2 M TRIS ) : 2.42gr TRIS pm.121 en lOOml de agua 

0.2 N HCl .> : 1.7 ml de HCl en lOOml de agua desti-

Amortiguador a pH 9.0 : 25 ml de la solución A + 2.s ml de solu­
ción B; aumentar hasta 100 ml de agua desellada. 
Para cada 100 ml de solución añadir 1.998 gr de cac12. 

Soluciones de Amortiguadores de Acetatos. 

Solución A ( Acido acético 0.2 M ) 
1.2 ml de Acido ac6tico glacial en lOOml de agua destilada. 

Solución B (Acetato de sodio 0.2 M ) 
1.64 gr de acetato de sodio anhidro pm 82 ó 2.72 gr de acetato de 
sodio trihidratado, pm 136 en 100 ml de agua destilada. 

Para pH 4,3 : 33.2 ml de la solución A y 16.8 ml de la solución 
B, aumentar agua destilada hasta que se alcancen los ·1'00 m1. 

Para pH 4. 6 : 25. 5 ml de solución A y 24 .5 ml de solución 11, 
agregar agua destilada hasta que se alcance los 100 ml de solu­
ción. 

Medio de Incubaci6n 

Sal dis6dica de ATP 40mg 
Amortiguador TRIS 30ml 
Ajustar el pH 9. 4 con NaOH o. lN 
debe volverse liepida 

Es una soluci6n turbia qua 
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solución de Sulfuro de amonio diluida al 4 % 

DI NADH o DPNH ( Diaforasa reducida difosfopiridina nucleotida) 

1.- Se incuba en el medio por JO minutos a 37 e 6 1 hora y media 
a temperatura ambiente. 
2. - Se enjuaga en agua destilada en 1.m cambio 
3.- Se monta en glicerol o en PVP. 

soluciones 

Amortiguador de fosfatos 0.1 M a pH 7.4 

Solución de trabajo 

solución A:( 0.2 M dihidrógeno de sodio ortofosfato) 
J.12 gr de dihidrógeno sodio ortofosfato anhidro pm 156 en 100 
ml de agua destilada. 

Solución B: ( 0.2 M de Hidrógeno disodio ortofosfato ) 
2. 83 gr de Hidrogeno de sodio ortofosfato anhidro pm 142 en 100 
ml de agua destilada 

Para preparar 250 ml de amortiguador a pH 7.4 

Se toman 23.7 ml de la solución A+ 101.a ml de la solución By 
se aforan a 250 ml con agua destilada. 

Medio d• Incubación 

1.- Agua bidestilada 
2,- Nitroblue Tetrazolium 
J,- NADH o DPNH 
4.- Buffer de fosfatos 

4.0 ml 
4,0 mg 

to.o mg 
6.0 ml 

Se mezcla todo y se coloca en una caja de petri a las prepara­
ciones para colocar el medio de incubaci6n. 
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&. RESULTADOS Y COMENTARIOS 

El objeto de unir estos dos capltulos es ofrecer al lector no 
familiarizado con los aspectos cllnicos de las enfermedades 
musculares una breve dicusi6n antes de la presentación de los 
resultados histológicos. 

De los pacientes incluidos en el siguiente trabajo, a quienes 
se les realizó biopsia muscular entre los meses de junio de 1990 
y diciembre 1991. 

61 pacientes correspondieron al sexo masculino y 
39 pacientes correspondieron al sexo femenino, (fig 29). 

La distribución por edades en hombres y mujeres, puede ser vista 
en las figuras JO y 31 respectivamente. 

Los músculos donde se realizaron las biopsias fueron (fig 32): 

Cuadr1ceps 
B!ceps 
Gastrocnemio 
Deltoides 
Gemelo 
sartorio 

44 .ot 
39.0t 
11.0t 
J.Ot 
1.0\ 
1.0\ 
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Fig.29 

Pacientes por sexo 

% 
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40 

30- ......... .. 

20~ ......... .. 

10~ .......... . 

O'-----' 
39 61 

No. de pacientes 

•Mujeres O hombres 

Arctll Miranda Vega 
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Fíg. JO 

Enfermedades en hombres 
No. de pacientes 

20~~~~~~~~~--t~~~~~~~~~~~~~ 

15 

10 

5 

o 
o -10 11 - 20 21 - 30 31 - 40 41 - 50 51 - 60 61 - 70 71 - 80 

edades / anos 

•No de pacientes 

Araceli Miranda Vega 
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Fig. 31 

Edades en mujeres 

10 
No. de pacientes ~ 
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o -10 11 - 20 21 - 30 31 - 40 41 - 50 51 - 60 61 - 70 71 - 80 

edad/ anos 

O No. de pacientes 

Aruceli Miranda Vega 
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Fig. 32 

Musculos estudiados 

No. de Biopsias 
so~~~~~~~~~~~~~~~~~~----i 

30 

20 

10 

0- - . 
Cúadriceps Biceps 

Araceli Miranda Vega 

~ .................................... . 

'~,.,_ ' 

Gastrog. Deltoides Gemelo Sartorio 

Tipo de musculo 
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Los hospitales que nos enviaron las muestras fueron muy impor­
tantes en este trabajo, ya que sin los cuales no se hubiera 
terminado esta tesis. Los hospitales que aportaron muestras 
fueron (fig 33): 

Instituto Nacional de Neurología y Neurocirugía 
Hospital Infantil de México 
Instituto Nacional de la Nutrición 
Instituto Mexicano del seguro Social 
Hospital General de México 
Hospital General de Petróleos Mexicanos 
Hospital Shriners para Niños Lisiados 
ISSSTE 
Instituto Nacional de Ortopedia 
Instituto Nacional de Pediatría 
Hospital Juárez 

40. 00% 
23. 00% 

7.00% 
7.00% 
6.00% 
4.00% 
4. 00% 
4.00% 
2.00% 
2.00% 
1.00% 

Los diagnósticos emitidos, en los estudios realizados a las 
biopsias musculares de los pacientes estudiados fueron como 
siguen (Tabla v, fig 34): 

23 
19 
10 

9 
6 
5 
5 
3 
3 
2 
2 
2 
2 
2 
l 
l 
l 
l 
l 
l 
l 

100 

Histologicamente Normal 
Procesos de Denervaci6n 
No especificas 
Distrofia Miotónica 
Proceso de Denervaci6n y reinervaci6n 
Distrofia de tipo Ouchenne 
Distrofias de tipo Cinturas 
Polimiositis 
Atrofia de fibras de Tipo 2 
Atrofia Universal de fibras 
Atrofia Muscular Espinal 
Distrofia muscular Facio-Escapulo-Humeral 
Distrofia Oculofar1ngea 
Miopatias mitocondriales 
Miot6nia Congénita 
corazones Centrales 
Deficiencia de Carnitina 
Agregados Tubulares 
Miopat1a Nemal1nica 
Distrofia tipo Becker 
Hipertrofia de fibras 
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Fig. 33 

Hospitales aportadores 
de pacientes para biopsia de musculo 

No. de biopsias 
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Hospitales 
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Tabla V 

Enfermedades Diagnosticadas 

A. Normales 

B. Denervacion 

C. No especificos 
D. Distrofia Miotonica 

E. Denervacion y reinervacion 

F. Distrofia de Duchenne 

G. Distrofia de Cinturas 

H. Polimiositis 

l. Atrofia de fibras T2 

J. Atrofia universal 

Araceli Mii:anda Vega 

K. Atrofia Muscular Espinal 

L. Distrofia Facio-E-Hum. 

M. Distrofia Oculofaringea 
N. Miopatia Mitocondrial 

O. Miotonia congenita 

P. Corazones Centrales 

Q. Hipertrofia de Fibra 

R. Def. de Carnitina 

S. Agregados Tubulares 

T. Distrofia de Becker 

U. Miopatia nemalinica 
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Fig. 34 

No. de pacientes/miopatia 
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0.1 Distrofia Muscular Duchenne 

Entre 1661 y 1868 Guillaume Benjamín Amand Duchenne, hace la 
descripción de esta enfermedad (Emery) . Que tiene una herencia 
ligada al sexo, por lo que está ligada al cromosoma X. 
Tiene sus primeras manifestaciones entre los 2 y los 5 años de 
edad y . se observa con mayor claridad al inicio de la deambula­
ción. Entre los síntomas que presenta está el retraso al cami­
nar, las caidas frecuentes, dificultad para subir escaleras. 
Clinicamente hay marcha anormal, signo de Gowers positivo, inca­
pacidad para correr o saltar. La debilidad es principalmente en 
los mGsculos pr6ximales y más en las piernas que en los brazos. 
Se observa una marcada hipertrofia de las pantorrillas. 
otras entidades asociadas son las cardiopatías, el pie equinova­
ro, contracturas de flexión. 
Los estudios de laboratorio revelan la Creatin-fasfo-cinasa (CPR) 
muy elevada, el patr6n de la electromiograf1a (EMG) es miopAtico. 
Estos pacientes tienen pérdida progresiva de la función, pérdida 
de la capacidad ambulatoria total entre los 9 y 12 años de edad. 
Observan afecciones de las v1as respiratorias en las últimas 
etapas de la enfermedad. El pron6stico de vida de estos pacientes 
es entre los 16 y 20 años 

La biopsia muscular muestra: 

Cambios progresivos caracteristicos como la degeneración y 
regeneración, necrosis, fagocitosis, infiltrado inflamatorio, 
variación anormal del diámetro de las fibras musculares, con 
atrofia e hipertrofia, presencia de fibras partidas, aumento en 
el nümero de nO.cleos interiores. Las fibras degeneradas son 
reemplazadas por tejido conectiva peri e intrafascicular, as1 
como, proliferación de tejido adiposo, resultado de la progresiva 
debilidad muscular (Marshall, 1989) (fig. 35, 36, 37). 
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Fig. JS Aspecto del músculo con distrofia de tipo Duchcnne, donde se 
aprecian, fibras basofilicas (estrellas) con tejido conectivo intra y perifascicular 
aumentados. H-E 800x. 



Fig. 36 Fibras necroticas (flechas abienas) y variación del diámetro de las fibras 
en distrofia de tipo Duchenne. H-E 400x. 
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Fig. 37 Otro aspecto de degeneración de las fibras musculares, en distrofia de 
tipo Duchenne, con fibras necroticas (flechas abienas) y proliferación de tejido, 
conectivo. T.Gomori 400•. 
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8.2 Distrofia Tipo Becker 

En 1953 P.E. Becker describe una familia típica integrada por 20 
pacientes, la cual habia sido estudiada por Kostakow y Devix como 
distrofia ligada, al cromosoma X, posteriormente se encontró que 
era el mismo alelo de la distrofia Duchene, con el mismo locus 
Xp21. Esta entidad presenta un cuadro similar al de la distro­
fia de tipo Duchenne, aunque más benigno de progresión más lenta. 
su edad de inicio es después de los 5 años, en la adolencencia e 
incluso hasta la edad adulta. Estos pacientes cursan con dificul­
tad. al correr o subir escaleras, calambres durante el ejercicio. 
Clinicamente, hay debilidad funcional, debilidad en músculos 
proximales, prominencia de pantorrillas, marcha ansarina y lordo­
sis •• Hay asociación cardíaca leve. Tienen progresión lenta como 
se ha mencionado, y su evolución es variable. Estos pacientes 
tienen capacidad ambulatoria después de los 16 aftas y la especta­
tiva de vida depende de la progresión misma de la enfermedad, as1 
como de la aparición de insuficiencia respiratoria Los niveles 
de CPK son frecuentemente muy elevados, tanto como los observados 
en distrofia de tipo Duchenne. El electromiograma es con patrón 
mioplitico. 

En la biopsia muscular podemos observar: 

Cambios distr6ficos variables tales como atrofia de ambos tipos e 
hipertofia de T 2, hay aumento en los núcleos interiores, 
cambios degenerativos como necrosis, fagocitosis, infiltrado 
inflamatorio probable. se observan también cambios de regenera­
ci6n de las fibras, como fibras basofllicas. Hay pérdida varia­
ble' de fibras y proliferaci6n de tejido adiposo o tejido conecti­
vo. Se pueden observar focos de fibras atr6f icas como en dcnerva­
ci6n pero con perfil redondeado. La infiltraci6n de tejido 
adiposo puede estar presente o cambiar de acuerdo a la intensidad 
en la evolución de la enfermedad. 
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B.3 Distrofia Muscular de cinturas 

Es una entidad autosómica recesiva, de efectos variables, se 
puede presentar en cualquier etapa de la vida. Los pacientes 
presentan dificultad en la marcha y para subir escaleras. La 
marcha es anormal y presentan postura 16rdica, hay incapacidad 
para incorporase del suelo (Gowers positivo) y para saltar. La 
debilidad es variable, y estos pacientes pueden ocasionalmente 
presentar hipertrofia de las pantorrillas. 
La evolución en esta entidad puede ser variable, ya que su pro­
gresión puede ser lenta o tener un desarrollo rápido. 
Los estudios cl1nicos muestran un CPK variable, un EMG con patrón 
miopático. Ocasionalmente se realiza un análisis cromos6mico en 
mujeres para excluir afección en el locus X 21. 

La biopsia muscular revela: 

Cambios distróficos variables, con variaci6n en el tamafio de las 
fibras, y la presencia de numerosas fibras partidas. Hay 
degeneración y regeneración de fibras. También hay proliferación 
de tejido conectivo y adiposo, muy similares a las distrofias de 
tipo ouchenne y Becker (Tabla VI), pero la principal caracteris­
tica que suele distinguirla cuando están presentes, son las 
alteraciones arquitecturales (Tabla VII), que son importantes en 
esta entidad. Pero en ocasiones hacer el diagnóstico diferencial 
con distrofias de tipo Duchenne o tipo Becker, suele ser muy 
controversial, ya que comparten caracteristicas histológicas muy 
similares (Arikawa, 1991), y aún más cuando la progresión en la 
distrofia de cinturas es r~pida y severa (fig. 38, 39, 40). 
La forma de distinguirla es con la prueba de inmunohistoqu1mica 
con anticuerpo antidistrofina, o con el seguimiento del paciente. 
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Tabla V J 

C4RICTERISTICAS H/STOPATOl<XICAS <IMPATIBLES DE 
D.M. DlOIENNE Y D.M. CINTURAS 

Características D.M. fuchenne D.M. Cinturas 

Variaci6n marcada Rf + + 
Hipertrofia de fibras + ++ 
Núcleos interiores + ++ 
Atrofia de fibras + ++ 
Fibras partidas + ++ 
Necrosis + + 
Fagoa i tos is + + 
Fibras basofílicas ++ + 
lnfilt. lnf/anatorio ++ + 
Degeneración de fibras +++ + 
Tei ido graso ++ + 
Teiido conectivo 

proli ferat ivo ++ + 
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Tabla VII 

CARACTERIST/CAS DISTINTIVAS ENTRE 
D.M. DlOfENNE Y D.M. CINTURAS 

Coracterist icas D.M. ll.Jchenne D.M. Cinturas 

Reacción can la 
ATPasa 9.1/ indistinguible buena 

.d de hasta 2001111 algunas frecuentes 

Alteraciones 
arquitecturales apo/ i /ladas apoli liadas 

anulares 
distorcionadas 

Reacción con la 
distrofina negativa positiva 
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Fig. 38 Fibras arremolinadas (estrellas), con núcleos interiores, frecuentes en 
distrofia de cinturas, se observa además fibras atróficas y aumento de fibrosis 
intrafascicular. H-E 400x. 
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Fig. 39 Fibras hipertróficas con nucleos interiores. Distrofia de cinturas. H·E 
800x. 

92 



Fig. 40 Otro aspecto distrofia de cinturas, presencia de fibras partidas. NADH­
Tr 400x. 
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e. 4 Distrofia Muscu1ar Facio-Escipulo-Humeral 

Es una entidad escrita por Landouzy y Oejerine en 1884. En algu­
nos casos la evolución en esta distrofia puede ser muy variable, 
ya que en ocasiones presenta un curso leve y de progresión 
lenta, que llega a permitir una vida normal, en ocasiones puede 
ser de evolución rápida en las extremidades inferiores que impide 
la capacidad ambulatoria en la edad adulta. 
Generalmente es una entidad con herencia autos6mica dominante, 
pero en ocasiones puede haber casos subclinicos, Afecta a los 
müsculos de la cara y de la cintura escapular. su edad de desar­
rollo varia, presentándose en la primera infancia o en la edad 
adulta. En ocasiones los pacientes observan debilidad del 
tronco y de la cintura pélvica, y tienen dificultad para la loco­
moción. Sus signos clínicos son debilidad facial, as1 corno, de 
las cintura escapular, lordosis, disposición en varios planos en 
los hombros de la abducción. Pueden presentar sordera, o altera­
ciones en el fondo de ojo asociados. Generalmente Presentan 
dificultad respiratoria en los ültimos estadios. sus estudios de 
laboratorio demuestran un CPK normal o ligeramente elevado y un 
EMG normal o de patrón miopático. 

La biopsia muscular nos muestra : 

La presencia de fibras atróficas e hipertróficas de ambos tipo~, 
con fibras pequefias angulares, en ocasiones puede haber predomi­
nio de alguno de los tipos de fibras, y en algunos casos los 
nücleos interiores pueden encontrarse aumentados, con respecto al 
valor normal. Los cambios degenerativos no son muy marcados, como 
la presencia de fibras partidas, necrosis, fagocitosis, basofili­
cas. se puede observar infiltrado inflamatorio, variando la 
intensidad, as1 como la proliferación de tejido conectivo y 
tejido adiposo. La presencia de fibras apolilladas puede ser 
frecuente; 
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a.s Enfermedades de la Neurona M~tora Baja 

Las enfermedades de la neurona motora baja, o transtornos here­
ditarios de los nervios periféricos son un gran núumero de en­
fermedades clínicas, que se encuentran afectadas en la neurona 
motora baja, pueden ocurrir aisladamente, o en otros casos puede 
encontrarse asociadas con partes del sistema nervioso central, 
clínicamente se pueden clasificar por la distribución de la 
debilidad, la progresión de la enfermedad, los aspectos genéti­
cos o por conocimiento de los factores etiológicos. 
En algunas ocasiones las atrofias neurogénicas se pueden encon­
trar mimetizando patrones clinicos, de algunas distrofias o 
miopat1as. por lo que en ocasiones no es posible dar un diagnós­
tico definitivo o clínicamente determinar la enfermedad. 

Los cambios observados en la biopsia de müsculo muestran un 
patrón, recurrente en los sindromes neurogénicos, que son carac­
terlsticos, y ayudan al diagnóstico. 

En algunos casos los núcleos presentan forma tigroide, y que en 
estado de atrofia neurogénica forman grupos de nücleos picn6ti­
cos. En ocasiones el nervio motor sustituye a algunas fibras 
musculares, resultando fibras atróficas dispersas o al azar, 
cuando las fibras atr6f icas se agrupan, el tamaño del grupo, se 
encuentra relacionado con la severidad de la denervación {fi9. 
41, 42, 43). La presencia de grupos grandes o pequefios es 
patognom6nico de denervaci6n, asl como lo son la presencia de 
fibras atróficas aisladas de forma angulada, que se localizan 
entre fibras de tamaño normal (fig. 44, 45, 46, 47). 
De esta misma forma la presencia de grupos del mismo tipo son 
patogn6monicos de reinervaci6n, lo que indica que la denervaci6n 
se encuentra asociada a reinervación {fig. 48, 49), lo que nos da 
idea del pronóstico y de que tan crónico es el proceso. 
La presencia de fibra en 11diana" es otro de los cambios que se 
observan en las denervaciones. 

Como lo hemos mencionado estas enfermedades forman un grupo com­
plejo y heterogéneo de transtornos genéticos, que tiene en común 
su presentación cl1nica, con debilidad muscular que afecta a los 
músculos distales de brazos y piernas. 
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Fig. 41 Grupos de fibras atróficas, con perfil angulado y redondeado, 
característico de procesos denervativos. H·E 800x. 
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Fig. 42 Grupos de fibras atróficas, con perfil angulado (*) , grupos de núcleos 
picnoticos (flecha abiena), fibras partidas (flechas negras), alteraciones 
características de denervación. H-E 800x. 



Fig. 43 Aspecro de los grupos de fibras atróficas ('), y núcleos interiores 
(flechas), en deneivacioncs. T. Gomori, BOOx. 
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Fig. 44 Fibras pequeñas angulares, caracteristicas de deneivación. T. Gomori, 
400x. 
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Fig. 45 Delimitación clara de la fomia y del tipo, en fibras pequeñas anguladas 
(flecha pequeña), y señalamiento de fibras que han tenido partición (Flechas 
grandes). Denervación ATPasa 9.4 800x. 
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Fig. 46 Plegamiento de la membrana basal en la periféria de 2 fibras atróficas. 
Corte longitudinal, con apariencia de cierre. Mitocondrias (M) glucógeno (G). 
Acetato de uranilo I citrato de plomo 28 437x. 
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Fig. 47 Plegamiento de la membrana basal en fibras atróficas, el plegamiento es 
menos marcado que en el anterior, por la condición menos atrófica de la fibra. 
Mitocondriu (M) Corte longitudinal. Denervación Acetato de uranilo /citrato de 
plomo 28 43 7x. 
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Fig. 48 Grupos de fibras del mismo tipo, caracteristico de denervaci6n y 
rcinervación. ATPasa pH. 9.4, mostrando una sola fibra de tipo 2 en toda la 
muestra. 400x. 
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Fig. 49 Grupos de fibras del mismo tipo, reacción inversa a la figura anterior con 
ATPasa pH 4.3. Dencrvación y reincrvación. 400x. 
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Se hati diferenciado tipos desmielinizantes, con razgos histo-
16gicamente caracteristicos y con disminución en la velocidad de 
conducción asociada al tipo neuronal. otro tipo observado 
también neuronal, es el que presenta atrofia neuronal y mielina 
normal en el corte histológico, los nervios tienen velocidad de 
conducción normal. 

Estas formas suelen heredarse como autos6micas dominantes, aunque 
también pueden ser autos6micas recesivas o ligadas al cromosoma 
X, de caracteristicas semejantes. 

Una tercera entidad se ha identificado como una neuropatia 
desmielinizante, de tipo autos6mico recesiva (Dejerne Sottas), 
es de desarrollo temprano y m~s grave que el tipo desmielinizante 
dominante. 

Las formas desmielinizantes como las neuronales pueden ser domi­
nantes o recesivas y puede haber loci múltiples para cada una de 
ellas. 

La clasificación de Oyck y Lambert Las ubica de la siguiente 
manera (Oubowitz 1992) 

Neuropat1a sensitiva motora hereditaria (NSMH) 

- NSMH 1 desmielinizante dominante (Charcot-Marie-Tooth) 
- NMSH 2 neuronal dominante (ELA) 
- NSMH 3 desmielinizante recesiva (Neuropatia simple) 
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e.& Atrofia Muscular Espinal 

Las atrofias musculares espinales constituyen un grupo de altera­
ciones determinadas genéticamente en las que se registra 
degeneración de las células del asta anterior de la médula espi­
nal con debilidad asociada de los müsculos. En los niños cobra 
gran importancia por la implicación genética asociada, donde el 
cromosoma 5 es el que se encuentra afectado, y para cada una de 
las diferentes atrofias el locus es el que cambia. La prevalencia 
de esta entidad es de 1:200 000 nacimientos (Gordon, 1991). La 
debilidad que muestran estas entidades suele ser simétrica, y 
afectan más a las piernas que a los brazos y m&s a los müsculos 
distales que a los proximales. 

Una forma de clasificación sencilla, y que podr1a considerarse 
arbitraria, se basa en la capacidad del nifio para permanecer 
sentado, sin ayuda.(Dubowitz 1992) 

1. Grave o Werdnig-Hoffman: incapaz de mantenerse sentado sin 
ayuda 

2. Intermedia: capaz de mantenerse sentado, incapaz de sostenerse 
de pie o caminar 

3. Leve o Kugelberg-Welander: capaz de sostenerse en pie y cami­
nar sin ayuda 

La que nos ocupa es la leve o Kugelberg-Welander. Descrita por 
estos dos investigadores que dan su nombre a· la enfermedad en 
1954. Es una enfemedad autos6mica recesiva. Donde se pueden 
observar fasciculaciones en la lengua, marcha ansarina, signo de 
Gowers positivo, y puede haber hipermotilidad de articulaciones • 
Los cambios más frecuentemente observados son los que podemos 
encontrar en algunas entidades de tipo neuropático, como son la 
presencia de grupos de fibras del mismo tipo, los cuales en esta 
entidad suelen ser grandes, teniendo la siguiente distibuci6n 
fibras atróficas especialmente de tipo 2, e hipertr6ficas de tipo 
1 en especial. Los husos neuromusculares suelen encontrarse 
prominentes (fig. 50, 51, 52). 
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Fig. SO Panorimica de las fibras musculares en atrófia muscular espinal, con 
grupos de fibras hipertróficas (estrellas) entre grandes grupos de fibras atróficas 
(triangulas). H·E 200x. 

0
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Fig. S 1 Aspecto de la reducción de los fasciculos, con prominencia del tejido 
conectivo pcrifascicular, en atrófia muscular espinal. T. Gomori 200•. 
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Fig. 52 Grandes grupos de libras atróficas de tipos 2, y grupos de libras 
hipertróficas de tipo 1. Atrófia muscular espinal. ATPasa pH 9.4 400x. 
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a.1 Síndromes Miot6nicos 

e.7.1 Miotonia congénita (Enfemedad de Thomsen) 

Fue descrita por Thomsen en 1876, con un estudio en 20 miembros 
de una familia (Streib, 1987). Es una enfermedad hereditaria de 
caracter dominante o recesivo, cuyo cuadro predominante es la 
miotonla, que es un estado de relajación retardada tras una 
contracción sostenida, puede presentarse además por ejercicio 
continuo o donde se presente fatiga muscular, f1sicamente se 
puede manifestar por el retraso en abrir la mano o en liberarla 
de asir un objeto. Se puede presentar desde el nacimiento hasta 
la infancia. Hay rigidez tras periodos prolongados de reposo o 
actividad sostenida, hay rigidez e inmovilidad al andar, rigidez 
con el clima frlo, dificultad para soltar objetos. Los signos 
clínicos es miotonla tras cerrar la mano o los ojos, miotonla en 
la percusión de .lengua, eminencia tenar o de otros músculos e 
hipertrofia muscular. Se puede encontrar asociada a Miotonia 
después de sensación de miedo o repentina tensión muscular, 
debilidad persistente en algunos casos. La evolución de estos 
pacientes es buena en general, pueden con frecuencia controlar la 
mioton1a y la tendencia es a mejorar con el tiempo. El EMG muesta 
descargas miotonicas caracterlsticas. El diagnóstico es esencial­
mente cllnico. 

La biopsia muscular puede ser normal o arrojar datos no espec1-
... fices, - los ünicos cambios ocasionales son la ausencia total de 

fibras del tipo 28, en la ATPasa 4.6, también se puede presentar 
hipertrofia de las fibras 

Hay también miotonla congénita autos6mica de tipo recesivo, donde 
el paciente muestra debilidad marcada, tanto en miembros como en 
cuello, pueden estos pacientes observar hipertrofia de algunos 
müsculos (Hiller, 1992). Asi como contracturas musculares. Esta 
entidad puede tener afectación severa en el paciente (Sun, 1983). 
Y en estos casos la biopsia muscular observa: 
Variación anormal del diámetro de las fibras musculares, con 
fibras atróficas e hipertróficas, hay fibrosis intersticial e 
intrafascicular, puede observarse infiltración adiposa y encon­
trarse alteraciones estructurales tales como fibras en anillo 
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s.7.2 Distrofia Miotónica 

Este slndrome es de tipo dominante, con heterogeneidad y se 
encuentra en el gen localizado en el brazo largo del cromosoma 
19. Este sindrome pertenece a los miotónicos por lo que hay 
presencia de miotonia, además hay debilidad muscular, emacia­
cion, cataratas, calvicie prematura, cardiopatia con defectos de 
conducción, atrofia ganada!, déficit intelectual variable y 
demencia. Puede iniciarse en la infancia, aunque generalmenta en 
la adolescencia o en la edad adulta, o también se identifica en 
cualquier edad en las familias de alto riesgo. 
Los síntomas son debilidad y rigidez, los signos clínicos son 
miotonla voluntaria con asistimiento sostenido, miotonia de 
percusión de la lengua o de los músculos periféricos, debilidad 
facial, ptosis. Hay cuadros asociados como las cataratas o retra­
so mental. 
Durante la nifiez los pacientes pueden ser asintomáticos y desar­
rollar la enfermedad en la edad adulta, la gravedad es variable, 
incluso dentro de la misma familia, el pronóstico depende de la 
posible aparición de cardiopatlas o problemas respiratorios. El 
EMG tiene patrón miotónico y/o miopático. 

La biopsia muscular reporta alteraciones distr6ficas, múltiples 
nücleos interiores , que en ocasiones forman largas cadenas y 
masas sarcoplásmicas, hay fibras en anillo ocasionales o abun­
dantes. Hay la presencia de fibras pequefias angulares, las 
fibras de tipo 1 suelen ser más pequenas que las tipo 2, aunque 
6stas también pueden presentar hipertrofia, hay generalmente 
hipertrofia de fibras T2. Puede haber grupos de nQcleos picnóti­
cos, o signos de degeneraci6n ocasionalmente (fig. 53). 
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Fig 53 Imagen caracteristica dt! distrofia miotomi.:a. con aumento de nuclCl'~ 

interiores, fibras atrólicas e hipenróficas. y grupos de nüclcos picnoticos (!lechas) 
H-E 800x. 
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e.e Miopatías Congénitas 

Las miopatias congénitas son un grupo de enfermedades que se 
caracterizan por un cambio estructural especlf ico en el mGsculo, 
clinicamente se presentan de modo inespecífico con flácidez del 
niño, bien en el naciemiento o en la infancia o con debilidad más 
tardía. 

Entre algunas mencionaré las siguientes: 

e.e.1 Kiopatia de corazones centrales 

Es descrita por Shy y Magee en 1956, la describen como una 
miopatia progresiva, con patrón dominante que afecta a varias 
generaciones de la misma familia y se puede presentar entre los 2 
y los 65 afias. Los pacientes pueden presentar hipoton1a,o retraso 
motor en la infancia. La debilidad afecta a los músculos próxi­
males más que a los distales, y más a las piernas que a los 
brazos, puede presentarse escoliosis, dislocación de cadera o 
deformidad en los pies (Shuarb, 1987). En adultos se asemeja a la 
polimiositis. El defecto genético se ha relacionado al cromosoma 
19 (Haan, 1990). La enfermedad parece resultar de alteraciones en 
la s1ntesis proteica, durante el estadio temprano de la miogene­
sis (Fidzianska, 1984). Estos pacientes cursan con hipertermia 
maligna (Krivasic, 1989) y en ocasiones pueden cursar con hipoto­
nla neonatal. La miopat1a de corazones centrales puede tener 
expresibidad variable en la misma familia. 

Histol6gicamente se caracteriza por la presencia de los corazones 
centrales, en las técnicas oxidativas,se aprecian como áreas 
redondas, homogéneas e incoloras a la técnica, pueden ser cen­
trales o periféricas y se localizan especialmente en las fibras 
de tipo 1 (fig. S4). 
Al microscopio electrónico se observa que estas áreas que repre­
sentan a los corazones centrales, pueden ser estructurados o no 
estructurados, En los estructurados hay discontinuidad de las 
bandas I, y A, as! como el acomodo en zigzag de las bandas Z. Las 
sarcomeras tienen periodicidad más corta, cuando se comparan con 
el tejido muscular adyacente. Los corazones no estructurados 
pierden totalmente el arreglo de las bandas A, I, z, las cuales 
no son distinguibles. En ambos tipos la virtual ausencia de 
mitocondrias y del retículo sarcoplásmico en la región del cora­
z6n es característico (fiq. SS, S6). 

113 



Fig. 54 Fibras musculares con corazones centrales, los cuáles se encuentran hacia 
Ja periferia de Ja fibra. NADH-TR 400x. 
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Fig. SS Corazón central (Ce) de tipo estructurado, se aprecia la desorientación e 
irregularidad de Ja linea Z (z), aún se distingue el patrón de las sarcómeras, no se 
observan mitocondrias en esta área. Corte Trasversal. Acetato de uranilo I citrato 
de plomo 42 327x. 
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Fig. 56 Disrupción de las sarcómeras en un corazón centra) estructurado, donde 
se pueden apreciar algunas triadas (tr), y componentes del sistema T (T) hay total 
ausencia de mitocondrias. Acotado de uranilo /citrato de plomo S 1 763x. 
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a.a.2. Miopatiia Nemalinica 

Es descrita por Shy et al en 1963, corno una nueva miopat1a congé­
nita, que se puede presentar en niños flopyy, que tienen mayor 
debilidad en los músculos de las cinturas superiores que en las 
inferiores. Puede ser una enfermedad con casos esporádicos, pero 
en ocasiones puede tener una herencia dominante. Estos pacientes 
pueden presentar daf\o severo en la musculatura respiratoria la 
cuál puede tener progresión leve (Sasaki, 1990). Puede afectar 
además músculos del diafragma y cardiacos, as1 corno provocar 
deformidades como la xifosis o escoliosis (Cunliffe, 1985). 

La biopsia aparentemente no muestra anormalidades. La observación 
de los cuerpos nemallnicos se puede hacer en ocasiones desde la 
hematoxilina-eosina, pero en donde se puede observar mejor es en 
el tricr6mico de Gomori, ya· que estos cuerpos tienen un color 
rojo que resal ta sobre el verde-azul que tiñe la fibra muscular, 
estos cuerpos tienden a estar selectivamente en las fibras de 
tipo 2, o en ambos tipos (fig. 57). 
En el microscopio electrónico se observa que son estructuras 
densas, con forma rectangular, con un patrón como enrejado de 
periodicidad constante, y que continua con la banda z. Por lo que 
son dep6sitos anormales del material de la-banda Z probablemente 
de una proteína natural que podr1a ser la alfa-actina 
(Morris, 1990) (fig. sa, 59, 60). 
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Fig. 57 Presencia de cuerpos nemallrúcos en color rojo dentro las libras 
musculares. Miopatla nemalirúca T. Gomori 200x. 
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Fig. 58 Grupo de cuerpos nemalínicos (N) cercanos a las sarcómeras, con 
orientación transversal (t) y longitudinal (1), corte longitudinal, Acetato de uranilo 
/ citrato de plomo 13 200x. 
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Fig. 59 Grupos de cuerpos nemalinicos (N), en posición subsarcolemal, lámina 
basal (LB). en la cercania de 3 fibras musculares. cone longitudinal. Acetato de 
uranilo I citrato de plomo 17 208x. 

120 



Fig. 60 Corte transversal de un grupo de cuerpos nemalinicos (N) , mostrando la 
estructura cuadriculada. Miopatla Nemallnica. Acetato de uranilo I citrato de 
plomo 34 320x. 
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e.B.3 Kiopatia con Aqr•qados Tubulares 

Los agregados tubulares han sido obsArvados en fibras musculares 
de casos de parálisis peri6dica hiper o hipocalémicas, as1 como 
en algunas miopatias mitocondriales, por abuso de las drogas, y 
en ocasiones se encuentra sin relación a alquna de estas enti­
dades. 
Los pacientes que cursan con esta miopat1a refieren dismunuci6n 
en la fuerza muscular, principalmente en miembros inferiores y a 
nivel proximal, esta debilidad es progresiva. Estos pacientes 
tienen mejoría con el tratamiento de asteroides (Gilchri~t, 
l.99l.). 

Histol6gicamente observamos: 

Variaci6n ligera en el diámetro de las fibras musculares, . uon 
alteraciones arquitecturales de las fibras, especialmente en las 
tipo 2, con marcado material subsarcolemal, que cambia de color e 
intensidad con las diferentes técnicas histoqu1micas (fi9. 61, 
62, 63). 
Bajo microscopia electr6nica, los agregados tubulares son estruc­
turas con aspecto en panal, y de borde nítido, resultantes del 
conqlomerado de duetos de 50 a eonm de diAmetro externo y de 45 a 
7Dnm de di4metro luminal. Se localizan especialmente en fibras 
de tipo 2 y parecen originarse del ret1culo sarcopl4smico (fi9. 
64). 

122 



Fig. 61 Aspcclo por microscopia óptica de las fihras con agregados luhulares 
en H-E, 400x. 
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Fig. 62 Arcas obscuras, con alta capacidad oxidativa donde se localizan los 
agregados tubulares, en la periféria de las fibras . NADH-TR 400x. 
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Fig. 63 Localización en la periféria de área no reactivas, con agregados rubulares 
en ATPasa pH 9.4 400x. 
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Fig. 64 Agregados tubulares (AT). rodeados de miofilarnentos (M), donde se 
aprecia la fonna en panal de estas estructuras, con su doble pared. Miopatla por 
agregados tubulares. Corte trasversal. Acetato de uranilo / citrato de plomo 46 
389x. 
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8.9 Miopatias Mitocondriales 

En este tipo de miopatias se producen cambios estructurales de 
las mitocondrias en asociación con anomalias detectables o presu­
mibles de su función metabólica. 

Según la clasificación de Morgan-Huges (Dubowitz 1992) se toma ~n 
cuenta la deficiencia bioquimica: 

1. Deficiencias del sistema carnitina acilo-carnitina portador 
(incluye las deficiencias de carnitina muscular y sistémica) 

2. Defectos en la utilizaci6n del sustrato rnitocondrial (incluye 
diferentes enfermedades con encefalopat1a predominante) 

3. Defectos en la cadena respiratoria (incluye deficiencias de 
citocromo y citocromo oxidasa) 

4. Defectos de conservación de la energ1a y de transducción. 

Los signos clinicos incluyen debilidad proximal de las extremi­
dades inferiores, cursan con ptosis, oftalmoplegia, debilidad 
facial leve, retinopatia pigmentaria. Se puede asociar a sindrome 
oculocraneosomático, bloqueo cardiaco, fatiga muscular, cal"ambres 
inducidos por el ejercicio, debilidad o mioglobinuria y los sin-
dromes del nifto fl6cido y de disfunción cerebral. . 
Genéticamente, la mayor1a de las enzimas mitocondriales son 
codificadas por el DNA nuclear y su herencia se regula general­
mente por un mecanismo autos6mico recesivo. No obstante algunas 
se desarrollan a.partir de mutaciones en el DNA mitocondrial, que 
presenta herencia materna. Asi las alteraciones pueden transmi­
tirse solo a través de madres a hijos. El nivel de CPK se puede 
encontrar normal. 
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otros síndromes neurológicos asociados con mlopatía mitocondrial: 

MELAS (miopat!a mitocondrial, encefalopat!a, acidosis láctica, 
episodios tipo ataque) 

MERRF (epilepsia mioclónica, fibras rojas rasgadas) 

La biopsia muscular muestra: 

Una anomalía mitocondrial se sospecha en la observación al· mi­
croscopio óptico, por la presencia de fibras rojas rasgadas con 
el tricr6mico de Gomori, o por fibras granulares muy reactivas 
en reacciones enzimáticas como la NADH-TR (fiq. 65, 66). 

Al microscopio electrónico, la anomalía se confirma al apreciar 
un nQmero excesivo de mitocondrias de tamatlo y forma anormal, 
modelos inusuales de crestas e inclusiones cristalinas u osmofi­
las en posición central (Georqe, 1993), aunque no sean patogno­
mónicas de esta entidad (fiq. 67, 68, 69). 

128 



Fig. 65 Fibras rojas rasgadas (flechas), caracteristicas de ·miopatlas 
mitocondriales. T. Gomori 800x. 
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Fig. 66 Aspecto de las fibras rojas rasgadas en NADH·TR. Miopatí 
nútocondrial. 400x. 
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Fig. 67 Mitocondrias anormales con cristales de inclusión rectangulares, en uno 
(Cs) o varios grupos (Cg) en una misma mitocondrial. Glucógeno (G). Corte 
transversal Miopatla mitocondrial. Acetato de uranilo /citrato de plomo 31 200x. 
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Fig. 68 Mitocondrias anormales con cristales concéntricos (Ma), vacuolizaci6n 
de las mitocondrias anormales (Mv). Corte transveral. Miopatla mitocondrial. 
Acetato de uranilo I citralo de plomo. 
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Fig. 69 Mitocondrias aumentadas en número y en tamaño (M), Glucógeno (G), 
Miofilamentos (m). Miopatia mitocondrial. Corte Transversal. Acetato de uranilo 
/citrato de plomo 34 250x. 

133 



s.10 Miopatia por oaticiencia da carnitina 

La carnitina es necesaria para la producción de energia, por la 
oxidaci6n de la cadena larga de las grasas, puede haber fre­
cuentes decrementos a estos niveles que se encuentran relaciona­
dos con algunas enfermedades neuromusculares (czyzewsky, 1984). 

Los pacientes pueden cursar con hipotonia generalizada durante 
los primeros afias de vida y posteriormente desarrollar debilidad 
muscular progresiva, que dificulte su función motora asi como 
dificultad en la alimentación. Los EMG pueden presentar un patrón 
normal, el CPK y el lactato piruvato se pueden encontrar eleva­
dos. Se ha observado que una pequef'ia cantidad de carnitina, 
permite la regeneración muscular. 

La biopsia refleja en microscopia óptica, afectación excesiva de 
las fibras, tales como partición de las fibra , proliferación de 
tejido conectivo. Se aprecia aumento de enzimas oxidativas, 
glucógeno y 11pidos (fig. 70, 71). En microscopia electrónica se 
observa exceso de lipidos y mitocondrias anormales (fig. 72) • 
Estos pacientes pueden presentar infecciones respiratorias y 
tener afecciones cardiacas que, incluso pueden llevarlos a la 
muerte 
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Fig. 70 Localización de lipidos dentro de las fibras musculares, en una miopatfa 
por deficiencia de camitina. Rojo Oleoso 800x. 
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Fig. 71 Aspecto de cuerpos llpidie-0s, en corte de 1 um, en las fibras musculares. 
Deficiencia de camitina. Azul de toluidina, 800x. 
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Fig. 72 Acümulo de lipidos (L) entre las miofibrillas, con bordes bien 
delimitados. Corte transversal. Miotilamentos (M) . Deficiencia de Camitina. 
Acetalo de uranilo /citrato de plomo 34 570<. 
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e.11 Distrofia Muscular oculofaringea 

Es una enfermedad de herencia autos6mica dominante, que reportó 
E. w. Taylor (Taylor, 1915). y que fue descrita por primera vez 
por Shy y Magee, en una familia francesa y en sus decendientes en 
el Canadá, principalmente en el área de Quebec, actualmente se ha 
reportado en otros grupos étnicos, como son los japoneses, los 
hispanoamericanos de Nuevo México, Arizona, as1 como en familias 
de España y de Noruega, que no pertenecen a la descendencia fran­
cesa portadora. 
Estos pacientes presentan ptosis palpebral progresiva, disfagia, 
los müsculos más afectados son los de los párpados, los faciales, 
la musculatura faringe-esofágica, as1 como cambios en la muscula­
tura de los.miembros, tanto inferiores como superiores, aunque el 
paciente no reporte debilidad de estos últimos. 

Histol6gicamente se debe encontrar: 

Segün los datos reportados por Dubowitz (1). Las ves1culas enmar­
cadas como caracter1sticas patognom6nicas de la entidad. Los 
datos encontrados en pacientes mexicanos fueron: variación en el 
dlametro de las fibras musculares, núcleos interiores, necrosis, 
y fibras pequenas anguladas, no encontramos las vesículas enmar­
cadas reportadas por Tome et al (Bouchard, 1989) (Tome,1989) (fi9. 
73, 74). 

Los estudios con microscopia electrónica, realizados por Fardeau 
y Tome, 1980, reportan inclusiones intranucleares, de naturaleza 
tubular, en las observaciones realizadas se encontró: altera­
ciones en el número y en el tamafio de las mitocondrias en posi­
ción subsarcolemal, como lo reportado en otros trabajos (Pratt, 
1986) (fi9. 75). Pero apesar de la btisqueda exaustiva en todos 
los pacientes que se recibieron con este diagn6stico no se encon­
traron este tipo de inclusiones, y la cromatina nuclear se encon­
tr6 con un patrón de distibuci6n al azar (fi9. 76). 
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Fig. 73 Aspecto de las libras musculares, en NADH-TR de distrofia 
oculofaringea, solo con ocasionales fibras pequeñas de perfil angulado. 400x. 
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Fig. 74 Ocasionales fibras pequeftas angulares, reponadas para distrofia 
ocuJofaringea, donde no se observan 1as vesicu(as enmarcas qule se refieren como 
patognomonicas de esta entidad. T. Gomori 400x. 
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Fig. 75 Cone transversal mostrando alteraciones a nivel de mitocondrias (M}, 
con aumento en numero de estas. Miofilamentos (m). Distrofia muscular 
oculofaringea. Acetato de uranilo I citrato de plomo 32 254x. 
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Fig. 76 Cone tranversal de músculo, mostrado en el núcleo (N) , distribución 
normal de cromatina, sin inclusiones nucleares. Glucógeno (G). Miofilamentos 
(M). Fibras de colageno (C). Distrofia muscular oculofaringea. Acetato de 
uranilo I citrato de plomo 48 OOOx. 
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8.12 Polimiositis 

Esta entidad cl1nicamente tiene semejanzas con artritis reuma­
toide y polimialgia reum§tica, y en la patología muscular pueden 
diferir. se le considera una enfermedad autoinmune, de la que se 
tienen evidencias de que interviene ~n la mediación del mecanismo 
celular, de la patogénesis de la destrucción del rnüsculo (Reid, 
1993). 

Puede presentarse como una enfermedad aislada, que tiene afecta­
ciones musculares y que en ocasiones puede tener manifestaciones 
en la piel (dermatomiositis). Pueden encontrarse asociadas a 
otras enfemedades como enfermedades de la colágena, lupus erite­
matoso, artritis nodosa. 

No tiene una edad de inicio establecida, ya que se puede presen­
tar en la infancia como en la edad adulta, se asocia a sitios 
como los hombros y la cadera, donde se acompaña con debilidad que 
puede durar dias o semanas. Generalmente la debilidad es proximal 
y simétrica como en la distrofia de cinturas y tiene distribución 
variable. 

Puede tener una progresión rápida que resta en debilidad severa, 
tanto, que el paciente puede quedar confin a do a una cama, se 
puede acompafiar con hichaz6n de los músculos. 
En JO a 40\: de· los pacientes cursan con dolor muscular, puede 
haber disfagia asociada, fiebre y el fenómeno de Raynaud, algunos 
pacientes pueden tener problemas respiratorios por la debildad de 
los músculos intercostales. Los niveles de CPK pueden encontrarse 
variables o elevados, los EMG, tendrán un patrón característico, 
con combinaci6n de potenciales de fibrilaciones espontáneas, 
similares a los observados en denervaci6n y polifásicos de corta 
duraci6n, como en miopat1as. Pueden además haber involucramiento 
cardiaco, con arritmias, o defectos de conducción. 

En la biopsia muscular lo que llama la atención, es la presencia 
de respuesta inflamatoria y la tendencia en la distribución de 
las fibras atróficas que es perifascicular, asi como vacuolas en 
las fibras musculares; hay variación en el d1ametro de las fibras 
musculares tendientes a la atrofia, hay fibras pequefias angula­
das, puede haber predominio de fibras de tipo 1, los núcleos 
interiores se pueden encontrar aumentados, se puede presentar el 
efecto de fibras fantasmas en algunas biopsias, asi como la 
presencia de fibras apolilladas (fig. 77, 78). 
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Fig. 77 Area de infiltrado inflamatorio, en corte longitudinal. Polimiositis. H-E 
800x. 
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Fig.78 Fibras atróficas perifosiculares, caracterislica5 de polimiosilis, NADH­
TR, 400x. 
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8.13 Atrofia de Fibras T 2 

La atrofia selectiva de las fibra de tipo 2 muestra anormalidades 
asociadas con la patolog1a del mGsculo, y pueden aparecer en gran 
nQmero de enfermedades en las que se puede relacionar un problema 
secundario, como son las enfermedades del tracto piramidal, 
retardo mental (Broke y Engel 1969), enfermedades de la co14gena 
(Engel, 1965)) Miastenia gravis (Engel y Me Farlin 1966) y están 
presentes como secundarias a desuso, por enfermedad o por postra­
ción en cama. También se ha observado en polimialgia reum4tica y 
en enfermedad de Parkinson. Por lo que en ocasiones la sola pre­
sencia de este tipo como alteración de la biopsia puede implicar 
inactividad muscular. Esta alteración se considera la más coman y 
menos espec1fica (fig. 79). 
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Fig. 79 Disminución del diámetro en ambos tipos de libras. Atrólia universal de 
libras. NADH·TR 800x. 
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8.14 Atrofia Universal 4e Pibras 

La atrofia universal de fibra es una entidad que se puede encon­
trar asociada a varias entidades, como cambios secundarios, en ·la 
infancia, principalmente tiene su relación con desnutrición y con 
falta de motivilidad del paciente, en algunos casos, a miopat1as 
como las nemal1nicas, pero se consideran cambios de tipo secun­
dario (fig. ao, 81). 
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Fig. 80 Atrófia univcral de fibras, con prominencia de núcleos peOréricos y tejido 
conectivo periíascicular (flechas). H-E 800x. 
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Fig. 81 Disminución en el diámetro de un gran numero de fibras de tipo 2. Atrofia 
de T2. ATPasa pH. 9.4, 400x. 
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8.15 Hipertrofia da Fibras 

La hipertofia puede involucrar a ambos tipos de fibras, o estar 
limitados a un tipo en particular. La hipertrofia de fibras se 
encuentra relacionado con ejercicio donde la hipertrofia de 
fibras de tipo 2 es usual, y tanto las fibras de hombres como de 
mujeres pueden aumentar su diámetro. Los cambios en el diámetro 
de la fibra no se encuentran involucrados a ninguna patología 
especifica. Por lo que pueden pasar como hallazgos inespeclficos 
(Dubowitz, 1973) (fig. 82, 83). 
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Fig. 82 
400x. 

Fibras hipertrófi cas con fibras de d'. iametro no 1 nna (cuadro). T . . Gomon 
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Fig. 83 Fibras hipenróficas, de tipo 1 y 2 (flechas grandes), y fibras de diámetro 
nonnal de tipo 2, (flechas peque~as). A TPasa 94, BOOx. 
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9, OIBCUSION Y CONCLUSIONES 

Las distrofias son un grupo de enfermedades determinadas genéti­
camente con deqeneraci6n progresiva del músculo esquelético, y 
pueden subdividirse en base a sus caracter1sticas cllnicas y la 
severidad en la debilidad muscular asi como su patrón de heren­
cia. 

Un diagn6stico de distrofia muscular clínicamente es suficiente, 
pero la biopsia muscular toma su importancia en el diagnóstico de 
algunas entidades, pues pueden tener diferentes evoluciones y 
pronósticos, a pesar de que, en la mayoría, el tratamiento actual 
se restringe a medidas para mantener la fuerza muscular, como la 
fisioterapia. 

con la realización de este trabajo hemos llegado a las siguientes 
determinaciones: 

En cuanto a la realizacion de la biopsia en un músculo, del cual 
no se conoce su aspecto morfológico as1 como el morfométrico, no 
dejará la posibilidad de dar un diágnostico adecuado, por que 
cada müsculo del cuerpo tiene una distribución histológica difer­
ente. 
Por lo que la discusión con el cirujano antes de la biopsia, 
acerca del müsculo a tomar es importante, para evitar tomar un 
mQsculo Severamente afectado por la enfermedad, por algQn estudio 
anterior y para tomarse en cuenta el tipo de miopat1a en la que 
se está emitiendo el diágnostico clinico. 

El manejo de la muestra cuando no es bien realizado será igual­
mente un impedimento para llegar a un diágnostico. Y los aspec­
tos que deben cuidarse, son los relacionados al traslado del 
material; ya que el paso del tiempo es determinante para que las 
reacciones histoqu1micas se puedan llevar a cabo. Estas reac­
ciones también se ven afectadas cuando el músculo es transporta­
do congelado con hielo, en este caso la biopsia ha sufrido un 
congelamiento y descongelamiento previo, que van a influir en la 
arquitectura del material, y en este caso el material presentará 
artefactos debidos a congelaci6n. 

El hecho de que el material se transporte sin que la gasa esté 
humedecida en solución fisiológica, también altera la estructur~ 
de la muestra. Lo que resalta que la forma de tranSporte de la 
muestra es el primer paso de importancia para cuidar que la 
muestra pueda ser de utilidad. 
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En el laboratorio la muestra debe de seguir siendo manejada con 
extremo cuidada, sobre todo en el momento de la congelación que 
suele ser el punto m6s trascendente, ya que una mala congelaci6n 
representa, la pérdida total del material. La congelación debe de 
hacerse de forma rápida y no pausada, ya que el estar sacando la 
muestra del nitrógeno para ir verificando su congelación, altera 
el proceso y propicia la forrnacion de cristales de hielo en la 
muestra, esto cristales pueden encontrarse en una parte o en toda 
la muestra. 

También las técnicas representan un punto de cuidado sobre todo, 
en aquellas técnicas donde el pH es factor importante, como en 
las técnicas de ATPasa, con sus tres pH 1 s correspondientes. Ya 
que un desajuste en el pH, significa tener reacciones falsas 
positivas o negativas, como puede ser que las fibras presenten el 
mismo tono de coloración, o que no se presente el viraje 
.correspondiente a cada reacción. 
Una cuestión más es que la biopsia muscular se debe realizar 
1'.lnicamente como 1'.lltimo recurso para llegar al diágnostico, y 
cada solicitud de estudio para biopsia muscular debe ir acompaña­
da de la historia cl!nica del paciente con nombre, edad, sexo, 
as1 como incluir los resultados de laboratorio, niveles de CPK, 
aldolasas, y mencionar los niveles de fuerza muscular del pa­
ciente, valoración neurológica, antecedentes familiares y el 
estudio electromiográf ico del paciente. 
Es importante que antes de realizar la biopsia, se dejen pasar 
algunos d1as después de la electromiograf 1a para evitar tener una 
respuesta inflamatoria en la biopsia; si se va a tomar ésta, del 
mismo ml'.lsculo donde se practicó la electromiograf1a. 

otra de las cuestiones importantes es que no debe de tomarse a la 
biopsia como un estudio de diágnostico concluyente de una miopa­
t1a, por el contrario la biopsia muscular es un estudio mAs de 
los realizados, que el paciente debe tener, para determinar el 
tipo de miopatia involucrada, y debe ser como se ha mencionado 
anterioremente el Gltimo a realizar. 

La biopsia muscular resulta no concluyente, por que en algunas 
ocasiones la miopat1a se encuentra en una etapa muy inicial de 
la enfermedad o por presentarse en etapa terminal de la misma, 
estos cambios pueden ser apenas perceptibles o ser tan drásticos 
que no permiten hacer un diágnostico determinado. 

En mucha ocasiones las muestras presentan cambios que resultan 
ser inespec1ficas, por que no se encuentran acompa~ados de otras 
alteraciones caracter1sticas de la enfermedad. Por lo que cabe 
sefialar que ninguno de los cambios 6 alteraciones histol6qicas 
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por si solos son considerados patognómonicos de ninguna de las 
entidades. Los cambiós en conjunto son los que determinan un 
diágnostlco. Entonces si éstos en su mayoria no son observados, 
entonces no es posible interpretarlos como una entidad. 
Esto es frecuente que ocurra como se ha reportado en el presente 
trabajo con un 11%. 

En cuanto a las cambios observados en microscopia electrónica 
ocurren, situaciones similares hay cambios que son espec1ficos de 
las entidades, como son las alteraciones a nivel mitocondrial, o 
la presencia de otros organelos como son los cuerpos nemalini­
cos, que si representan a patológias especificas, pero algunas 
otras presencias como son los gránulos de glucógeno o las goticu­
las de grasa en pequefia proporción no son patognórnonicos de 
ninguna entidad. 

Y sol6 a algunas entidades se les hace este tipo de estudio, ya 
que como se ha descrito en cada una de las entidades, la micros­
copia óptica es sufuciente para hacer el diágnostico, ya que en 
la mayoria de las miopatlas, se tiene bien caracterizado el 
patrón de alteración. Y la microscopia electrónica nos sirve para 
reforzar un diagnóstico. 

Por. todo lo anteriormente mencionado es entonces necesario que 
para el mejor conocimiento de laS enfermedades musculares en 
nuestro pa1s, se deba tener una buena valoración clinica del 
paciente, realizar todos los estudios correspondientes, tanto de 
laboratorio corno electrofisiol6gicos, antes de solicitar la 
realización de la biopsia muscular, ya que debido a la falta en 
ocasiones de alguno de estos estudios, se han indicado biopsias a 
pacientes que histológicamente resultan· normales, como es el 
caso, del presente trabajo donde el 23\ de lo reportado 
correspondió a este diágnostico. 

otro de los puntos a mencionar es, que las enfermedades muscu­
lares ocurren en todas las edades, tanto a hombres como en 
mujeres, observándose un cierto predominio en varones, probable­
mente a que como se ha mencionado ya, algunas de estas miopat1as 
son ligadas al sexo. · 

También se observó que la infancia es una de las etapas en donde 
hay mayor ocurrencia, asi corno la tercera y cuarta década de 
vida, tanto en hombres como en mujeres, y se observa un patrón 
similar. Esto puede ser débido a que suc.lf!: haber enferrnedadC's 
que empiezan a tener sus piimeras manifestaciones en la infancia 
y que en ocasiones suelen terminar con la vida de los pacientes 
en este periodo. 
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En la segunda y tercera decada de la vida, es cuando los 
pacientes tienen más acentuados los slntomas y acuden al espe­
cialista para tratarse, y en ocasiones reportün inicios desde la 
infancia o adolecencia, pero sin referir transtornos como los que 
tienen en ese momento. 
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