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INrRODUCCION

Un tema poco abordado en los programas de las es-

cuelas de medicina, es el de la genética y más especifii-

camente el de las alteraciones congenitas del desarrollo

de tal manera que el médico general o el especialista ai

enfrentarse a estos problemas generalmente los elude o

los deriva a otros servicios.

Nos ha tocado detectar en el hospital "General

Ignacio Zaragoza" un paciente con displasia condroecto-

dermica o síndrome de Bilis Van Creveld, quizá el segun-

do caso reportado en México, ésto nos ha motivado a cre-

ar conciencia de un problema aún no resuelto: el poco

conocimiento que se tiene de las alteraciones genéticas

asi como la falta de un registro adecuado de estos casos

hacen que estos pacientes sean manejados en forma herra-

tica y poco sistematizada.

Estamos seguros Que con nuestro modesto esfuerzo

aunado al trabajo de otros muchos investigadores redun-

dará en un mejor conocimiento de estos problemas y por

lo mismo en mejores perspectivas para los afectados.

OBJETIVO

El objetivo de este trabajo es describir un pacien-

te con síndrome de Ellis Van Creveld. Se revisa la biblio

grafía de los últimos seis años, haciendo incapié en las

características clinicas, radiológicas, fisiopatologicas
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y genéticas, comentando las diferentes clasificaciones,

señalando las entidades con las que se realiza el dia-

gnostico diferencial y el pronostico, para que el médico

pueda ofrecer un asesoramiento genético adecuado.

DEFINÍCIOK

La base para el diagnóstico de este sindrome la

constituyen tres aspectos:

a.- Osteocondrodisplasia, caracterizada por

enanismo desproporcionado con tronco y cráneo normales,

acostamiento de las porciones distales de las extremi-

dades,

b.- Displasia ectodermica, con anomalías

oculares dentales y ungueales.

c - Hexadactilia en manos, menos frecuente-

mente en pies.

Se presenta en ambos sexos y en todas las razas,

no se acompaña de alteraciones cromozomicas y se puede

diagnosticar in útero (l)(4)(10).

HISTORIA

El primer caso de síndrome de Ellis Van Creveld

fue reportado por Mclntosh en 1933, en un niño que fue

encontrado ahogado en un lío en Amsterdam, posterior-

mente Ellis y Van Creveld profesores de pediatría en

Sdimburdo y Amsterdam respectivamente lo describieron

TESIS CON
FELÁ DE ORIGEN
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como e l "enanismo de l o s se i s dedos1*, Mckusick (9)» r e -

portó 89 casos en los "Oíd Order Amish" en un ampliaimo

estudio en 1980 señalando su ca rac t e r í s t i ca autosomica

resesiva, en e l mismo año Da Silva (5 ) , reportó 15 ca-

sos en Brazi i , en 1979 se publica en México e l primer

caso reportado por Cortéz ( 3 ) .

CLASIFICACIÓN

Las osteopatías genéticas han sido c las i f icadas por

numerosos autores , Haremos una revisión de l a s mas acep-

tadas , l a primera de e l l a s es l a propuesta por e l grupo

de Roma en 1970, quienes c las i f ican l a s osteocondrodis-

p las ias en:

1 . - Defectos del desarrol lo de los huesos l a r

gos y/o columna.

2 . - Desarrollo desorganizado del car t í lago y

de los componentes fibrosos del esqueleto,

3 . - Anomalías de l a densidad, es t ructura cor-

t i c a l d i a f i s i a r i a y/o modelo metaf i s ia r io .

A su vez los defectos del desarrol lo de los huesos

tubulares y/o columna se subdividen en:

a ) . - Manifestados a l nacimiento.

1. Acondrogénesis

2. Nanismo tanatoforo

3. Acondroplasia

4. Condrodistrofia ca lc i f icante

5. Nanismo

TESIS COI
FALLA Di ORIGEi ORIGEi
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6» Nanismo diatrófico

7. Displasia condroectodermica

(Ellis Van Creveld)

8. Displasia torácico asficciante

9. Displasia espóndilo epifisiaria

congénita

10. Nanismo mesomielico (tipo Nievergelt,

tipo Langer)

11. Disostosis Gleido-craneal, de Pierre

Mari e.

b) . - Manifestadas en épocas posteriores.

1. Hipoacodroplasia

2. Condrodisplasia metafisiaria tipo

Jensen

3. Condrodisplasia metafisiaria tipo

Schmith

4. Hipoplasia trico-cartilaginosa de

Meláis i ck

5» Oondrodispiasia con malabsorcion y

neutropenia

6» Displasia espándilo-metafisiarla

(Kozlowsky)

7. Displasia epifisiaria múltiple

(varias formas)

8. Displasia espóndilo-epifisiaria

forma pseudoacondroplasica

9. Displasia espóndilo epifisiaria

tardía

ELLA 01 o íd
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10. Acrodispiasias: síndrome trico-

rino-falángico (Giedion)

- Displasia epifisiaria (Thieman.)

- Displasia epifisio-metafisiaria

(Brailsfora)

Otra clasificación interesante es la propuesta por

P. Collado (6), quien propone una nueva sistematización

basada en las alteraciones de la histogénesis, la cuál

describimos en seguida.

Las alteraciones de la histogenesis ósea pueden su-

ceder en los siguientes nivelest

lo. En los huesos de osificación conjuntiva,

dando lugar a las eonjuntivodisplasias.

2o. En el cartílago fértil condrocitario,

originando las condrodisplasias.

3ro. En las trabéculas óseas, provocando las

trabeculodisplasias.

4to. En el periostio y endostio produciendo

las periostio-endostio-displaaiaa.

5to En el tejido fibroso óseo, dando lugar a

las fibrodisplasiaa.

6to. Bn distintos tejidos, originando las for-

mas mixta»,

Bn el grupo de las condrodisplaaias el cartílago

de crecimiento se ve alterado en su desarrollo normal

dando por resultado la pérdida de la arquitectura co-

lumnar, alterando la forma, el tamaño y la estructura

del condrocito, esta alteración sucede en todos aque-
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líos lugares en que existe cartílago fértil, es decir en

las fisis de los huesos tubulares, epífisis, columna,

pelvis, costillas, etc.. y van a dar cambios radiológi-

cos a todos estos niveles. La enfermedad tipo de eate :

grupo es la acondroplasia, cuadro similares y otras en-

fermedades como el síndrome de Ellis Van Creveld están

incluidas en este grupo y representan variantes clini—

cas de una alteración común consistente en moderado o

severo nanismo derivado de la alteración del cartílago

de crecimiento (6).

CARACTERÍSTICAS RADIOLÓGICAS

Entre las características radiológicas mas impor-

tantes en la displasia condroectodermica o síndrome de

Ellis Van Creveld se encuentran;

1.- Exadactilia axial o postaxial, con o

sin fusión de los metacarpianos y/o de las falages.

2.- En el recién nacido se encuentra displa-

sia de la pelvis con huesos iliacos pequeños e imágenes

en ganchos o sierra en los acetábulos, osificación pre-

matura de la cabeza femoral, algunas veces tórax estre-

cho y costillas cortas, las alteraciones de la pelvis y

del tórax tienden a normalizarse con la edad.

3.- Acortamiento progresivo de las porciones

distales de las extremidades, ensanchamiento de las fa-

langes medias e hipoplasia de falanges diatales.

4.- En el lactante y escolar, fusión del hue-

so grande y ganchudo del carpo.

WATT A TW A M K

f ALLÁ U2i OM
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GENÉTICA

El síndrome de Bilis Van Creveld es una alteración

que se hereda con carácter autosoaico resesivo con una

considerable variabilidad de expresión (9)(5), en el

cuál solo se ha documentado consanguinidad en una ter-

cera parte de los casos reportados (l), los trabajos mas

importantes son los realizados por Mckusick en los "014

Order AmishH de 3?ensilvania, se trata de una comunidad

cerrada cultural y genéticamente, no aceptan entre sus

costumbres las ventajas que ofrese la vida moderna, no

ussn automóvil ni lúe eléctrica., la educación es elemen-

tal y la imparten ellos mismos a sus hijos, no permiten

mezclas con otras razas, su religión no les permite u-

sar mas ropas que las que ellos mismos fabrican. Actual-

mente existen 75000 personas concentradas principalmente

en el norte de E.U. pequeños grupos se encuentran en el

norte de México, Durango, Sonora, Chiuhahua, el 80$ se

encuentra en Pensilvania U.S. s m descendientes de Sui-

zos en donde se originó esta orden, emigrados a los E.U.

en 1730. Sn esta comunidad se da el fenómeno de clona-

ción o de "fundador*1, dado que la consanguinidad en el

matrimonio asi como la familia numerosa permiten la ma-*

nifestacion de caracteres resesivos de los cuales son

frecuentes en esta comunidad: el síndrome de Ellis Van

Creveld y el síndrome hipoplasia trico-cartilaginosa.

¿s prolbable que un antecesor (fundador) fuera portador

del defecto, el cual se empezó a manifestar hasta la 4ta

generación en 10 generaciones estudiadas por Kckusiclc.

i

E üii
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En Brazil Da Silva (5)t reportó 15 casos en una co-

munidad "cenada* estudiada por él, señalando pequeñas

variantes en comparación con el gxupo Ami «H , por ejem-

plo: las alteraciones cardiacas encontradas en el grupo

brasileño fueron del 50)í contra el 60jí del grupo Amish.,

los brasileños no presentaron displasias ungueales y un

factor estudiado en este grupo fueron los dexmatoglifos

encontrándose un aumento significativo en el numero de

triradios concéntricos en el síndrome de Bilis Van Cre-

veld* Sn ambos grupos se da el "efecto de fundador*1 el

cual podemos resumir brevemente: si en un reducido nume-

ro de fundadores que forman una comunidad hay un miembro

con un. alelo resesivo poco frecuente, la incidencia de

éste es mayor dentro de la comunidad que sin él (Mayer

1963).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La polidactília, las alteraciones ungueales y car-

diacas, asi como las alteraciones radiológicas de la

pelvis y los huesos largos, permiten establecer el dia-

gnostico diferencial con la displasia torácico asficcian

te que también es congénita y aútosómica recesiva pero

habitiialmente letal a corto plazo (3) por restricción

respiratoria. La polidactília y el tórax estrecho tam-

bién se observan en. los síndromes con polidactilia y co_s

tillas cortas (11) como en el tipo Majewsqui en el cual

existe marcado acortamiento de la tibia, paladar' hendido

h [A



- 8 -

En Brazil Da Silva (5)t reportó 15 casos en una co-

munidad "cenada* estudiada por él, señalando pequeñas

variantes en comparación con el gxupo Ami «H , por ejem-

plo: las alteraciones cardiacas encontradas en el grupo

brasileño fueron del 50)í contra el 60jí del grupo Amish.,

los brasileños no presentaron displasias ungueales y un

factor estudiado en este grupo fueron los dexmatoglifos

encontrándose un aumento significativo en el numero de

triradios concéntricos en el síndrome de Bilis Van Cre-

veld* Sn ambos grupos se da el "efecto de fundador*1 el

cual podemos resumir brevemente: si en un reducido nume-

ro de fundadores que forman una comunidad hay un miembro

con un. alelo resesivo poco frecuente, la incidencia de

éste es mayor dentro de la comunidad que sin él (Mayer

1963).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La polidactília, las alteraciones ungueales y car-

diacas, asi como las alteraciones radiológicas de la

pelvis y los huesos largos, permiten establecer el dia-

gnostico diferencial con la displasia torácico asficcian

te que también es congénita y aútosómica recesiva pero

habitiialmente letal a corto plazo (3) por restricción

respiratoria. La polidactília y el tórax estrecho tam-

bién se observan en. los síndromes con polidactilia y co_s

tillas cortas (11) como en el tipo Majewsqui en el cual

existe marcado acortamiento de la tibia, paladar' hendido

h [A



- 9 -

la implantación baja de los pabellones auriculares aso-

ciado a malformaciones que incluyen displasias renales y

malrotacion intestinal, en el tipo Saladino Nonan, exis-

ten severas anormalidades metafisiarias, ríñones poliquis

ticos, hipoplasia pulmonar, atresia anal y anomalías de

esófago y tracto urinario. Las características clinicas

de estas dos entidades permiten establecer el diagnosti-

co diferencial con el síndrome de Ellis Van Creveld. El

tipo de enanismo asi como las características radiológi-

cas son lo suficientemente típicas para poder diferenciar

las de otros tipos de enanismo como el metatrópico y el

tanatoforico.

Recientemente se han descrito cardiopatías congé-

nitas y malformaciones óseas asociadas, transmitidas

con carácter autosomico dominante (2), el trabajo más

interesante es el publicado por Gurry y cois. (8), qui-

en menciona un nevo síndrome caracterizado por polidac-

tilia, dientes cónicos, displasia ungueal y extremida-

des cortas, transmitido con carácter1 autosomico domi-

nante, en ninguno de los 22 sujetos reportados, se en-

contraron alteraciones cardiacas y la estatura varió

de 140 a 171 cm. este nuevo síndrome no ha sido aún

clasificado.

Bn el siguiente cuadro comparativo se señalan las

principales características entre el sindrome de Ellis

Van Creveld y £1 cuadro estudiado por Curry.
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Cuadro 1.- Comparación entre las características cli-

nicas del síndrome de Ellis Van Creveld y el síndrome

Polidactilia, Displasia Ungueal, Dientes Cónicos y Ex-

tremidades cortas.

CAEÁCTEEISXICA Ellis Van Creveld Familia estudia-
da por Curry (8)

Polidactilia post-
axial en manos.

Polidactilia en
pies

Uñas

Dientes

Usualmente
un apéndice dér-
mico

Ocacional

Pequeñas hipo- pequeñas dis-
plasicas tróficas

Dientes nata- Cónicos pequeños
les, oligodontia en el
erupción tempra-
na

Defectos
cardiacos

Tórax

Frenillo oral

Estatura adulta

Relación segmento
superior/inferior
(adulto Nl= 1.0)

Patrón hereditario

50 ai 60#

Pequeño

Grueso y/o
múltiples

108-152 cm.

1.4-1.5

Autosomico
Resesivo

Ausente

Normal

•Normal

140-171 cm.

1.06-1.2

Autosomico
Dominante.
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PRONOSTICO

Depende de la severidad de la cardiopatia congéni-

ta asociada la cual no es específica ni constante, ocu-

rre en el 5O-6O# de los casos, predominan los defectos

septales y del drenaje venoso sistemico, en los sujetos

autopsiados se han puesto de manifiesto cardiopatias co-

mo: ventrículo único, hipoplasia pulmonar, ductus arte-

riosus, comunicación interventricular, canal A-V, dre-

naje pulmonar venoso anómalo total, persistencia de ve-

na cava superior izquierda, transposición de los gran-

des vasos, deformidades de las válvulas mitial y tricús-

pide, hipoplasia del ventrículo izquierdo y de la aor-

ta ascendente, medionecrosis quistica de la aorta1 (10).

Algunas de estas cardiopatias son suceptibles de tra-

tamiento quirúrgico, otras no lo son y el paciente fa-

llece un útero o a las pocas horas de haber nacido.

TRATAMIENTO

Corrección de la cardiopatia si esta existe y es

quirúrgica, la polidactilia habrá que valorar el caso

si es funcional o no, si se cuida la estética^ en la

mayoría de los casos se ha optado por' la cirugia, lo

mismo puede decirse de las alteraciones dentales y

ungueales. SI mejor tratamiento es la prevención la

cual se logra con un buen estudio genético y por lo

mismo un adecuado asesoraría ent o 3? control de la fer-

tilidad.
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Algunas de estas cardiopatias son suceptibles de tra-

tamiento quirúrgico, otras no lo son y el paciente fa-

llece un útero o a las pocas horas de haber nacido.

TRATAMIENTO

Corrección de la cardiopatia si esta existe y es

quirúrgica, la polidactilia habrá que valorar el caso

si es funcional o no, si se cuida la estética^ en la

mayoría de los casos se ha optado por' la cirugia, lo

mismo puede decirse de las alteraciones dentales y

ungueales. SI mejor tratamiento es la prevención la

cual se logra con un buen estudio genético y por lo

mismo un adecuado asesoraría ent o 3? control de la fer-

tilidad.
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PRESENTACIÓN DE UN CASO

Historia Clínica del propositus:

Picha de Identificación:

Nombre: 0. G. Hija.

Sexo: Femenino.

Pecha de nacimiento: 21 de diciembre de.1932.

Lugar de Nacimiento: H. G. Ignacio Zaragoza. I.S.S.S.T.E.

Antecedentes Here&ofamillares:

Madre viva de 21 años de edad, originaria del D.F. es-

colaridad primaria completa, ocupación secretaria, suel-

do mensual 14000.00 pesos, estado civil unión l ibre , ta-

baquismo positivo durante tres años, AfíO, menarca a los

13 años, con ciclos de 28 X 4, disraenorxeica, vida sexual

activa a los 18 años sin control de la fertilidad, Gl,

Pl, FUM a mediados del mes de marzo, ta l la 153 cm. pe-

so 58 kgs. aparentemente sana.

Padre vivo de 20 años de edad, originario del D.F. ocu-

pación agente de transito, estado civil unión l ibre ,

tabaquismo positivo, aparentemente sano.

Abuelos paternos y matemos vivos sanos.

Refiere un tío paterno de 16 años de edad con 1a uña del

4to. dedo de la mano derecha hipoplásica.

Antecedentes perinatales:

Producto de la i ra . gescacion, padres no consanguíneos,
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embarazo con control prenatal desde el primer trimestre

de 40 semanas de gestación, con ingestión de vitamínicos

orales, durante el último trimestre cursó con flujo vagi-

nal amarillo fétido habiéndosele prescrito ampicilina en

su clínica de adscripción, no refiere exposición a radia

ciones. Trabajo dé par-to inducido por1 ruptura prematura-

de membranas de más de 24 hrs. de duración, liquido am-

niotico de aspecto normal, resuelto mediante parto dis-

tósico con aplicación de fórseps tipo Kielland por' posi-

ción transversa persistente, obteniéndose producto del

sexo femenino con peso- de 29 75 grs. calificado con

Apgar de 8/8, Silverman de 2/2, observándose desde su

nacimiento desproporción entre el tamaño de las extre-

midades y el tronco, así como tetrapolidactília post-

axial. ver figura 1.

Exploración fisica al nacimiento:

Somatometría, en centímetros, perímetro cefálico 33,

perimtero torácico 29, perimetro abdominal 2 7, segmen-

to inferior 16, segmento superior1 32, pié 7» Relación

segmento superior/segmento inferior1 2, talla 48, peso

2975 grs.

Inspección general: recien nacida del sexo femenino, en

buenas condiciones generales, aparentemente íntegra,

mal conformada a expensas de desproporción tronco-extre-

midades, nprmoreactiva, bien hidratada, con buena colo-

ración de piel y tegumentos, presenta polidactília en

las cuatro extremidades.
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Cabeza: normocefala, pelo en mechones, normalmente im-

plantado, fontanela anterior normotensa, fontanela pos-

terior puntiforme, pupilas oculares isocoricas normore-

flexicas, narinas permeables, conductos auditivos ex-

ternos permeables» pabellones auriculares de aspecto nojr

mal, en cavidad oral presenta frenillo oral superior en-

grosado, no hay dientes.

Tórax: movimientos respiratorios nórmales, ruidos cardia-

cos ritmicos de buena intensidad sin soplos, campos pul-

monares bien ventilados.

Abdomen: blando depresible, sin viscerorae^alias, se pal-

pa separación discreta de los músculos rectos del abdo-

men, peristalsis presente normal.

Extremidades: se observa acortamiento de las cuatro ex-

tremidades, en ambas manos se observa un dedo supernume-

rario bien formado en el lado cubital, en ambos pies

existe un dedo supernumerario en el lado peroneal.

A la edad de un mes se le practico nueva somatometría

en centímetros: perimetro cefálico 36.5» perimetro torá-

cico 33» perímetro abdominal 35, talla 52, segmento in-

ferior 18, relación SS/SI 1.88, segmento superior 34,

diámetro biacromial 14, diámetro bierestal 8.4» peri-

metro de brazo 11, peiimetro de pierna 12.2, mano 6,

filtrum 1, distancia inberpupilar 4, talla sentado 36.

peso 3675 gis. En la figura 2 se incluye el perfil so»

matometrico y un comentario con respecto a las altera-

ciones que presenta.
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FIGURAS Y ESTUDIOS RADIOLÓGICOS

f

Figura l # Recién nac ida , en buenas con-

diciones generales, presenta tetrapoli-

dactilía p.ostaxial y despropoicj on tron-

co extremidades.
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Ramos Galvsn.' Soin^tometri a en ped is t r i a ,
estudio semilongitudinal en niños de la
ciudad de México. Hosp. Ped. CMDT. IMSS. 1975.
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Comentario a la figura 2. Perfil somatometrico:

Bl perfil somatometrieo muestra en cuanto a las me-

didas de crecimiento y nutrición un patrón percentilar

dentro de tres canales, paro en cuanto al desarrollo

muestra una franca desproporción de los segmentos corpo-

rales especialmente en la relación segmento superior/seg-

mento inferior, que es lo esperado en un caso como el

que nos ocupa.
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RADIOLOGÍA

Figura 3, Radiografía simple de cráneo,

A. P. y lateral, con características normales.

L
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RADIOLOGÍA

Figura 4. Radiog^síia toraco-abdominal, pre-

senta tórax discretamente alargado, el tacaño

de las costillas es normal, silueta cardiaca

normal. Existe hipoplasia de la pelvis, asi co-

mo ensanchamiento de las epífisis femorales y

acortamiento de las porciones distales de las

extremidades.
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RADIOLOGÍA

Figura 5, Radiografía de pelvis A.P. se obser-

van huesos Xargofs ensanchados, pelvis hipoplasi-

ca, perdida de la imagen normal del acetábulo

que adopta una forma de "sierra"»
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RADIOLOGÍA

F i g u r a 6. Radiograf ía de manos• Se observa

polidactilia postaxial, fusión del 5to. me-

tacarpiano con el metacrpiano supernumerario

en la mano derecha, existe ensanchamiento de

las falanges medias»
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RADIOLOGÍA

Figura 7. Radiografía de pié*s.

Se observa polidactilia del lado

peroneal, dato ocacional en la dis-

plasia condroectodermica.

Diagnostico emitido en el servicio:

Displasia condroectodermica o síndrome de Ellis

Van Creveld.
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DISCUSIÓN Y COMENTARIO

El diagnóstico de d i s p l a s i a condroectodermica en

nuestro paciente ae baso en lo s s iguientes datos:

1«- P o l i d a c t i l i a postaxial en l a s 4 ex t r e -

midades.

2 . - Acortamiento de l a s extremidades, más

evidente en l a s porciones d i s t a l e s , lo cual fue de-

mostrado con l a gráf ica del p e r f i l somatometrico.

3*- Alteraciones radiológicas consisten-

t e s en: p o l i d a c t i l i a pos tax ia l , engrasamiento de l a s

falanges medias de l a s manos, fusión de metacarmanos

en mano izquierda, hipoplasia de l a pelvis con a l t e -

raciones en el acetábulo.

4 . - El hecho de no haber encontrado a l t e r a -

ciones en los progenitores descartó l a posibil idad de

malformación heredada en forma dominante.

5 . - Por lo Que respecta a l sujeto H / b del

pedigree, consideramos que se t r a t a de una a l te rac ión

"de novo" y que depende de herencia mul t i fac tor ia l o

poligenica s in relación con l a d i sp las ia condroectoder-

mica.

Analizando desde el punto de v i s t a genético al

grupo de condrodisplasias s imilares al sindorae de

E l l i s Van Creveld, consideramos que l a a l te rac ión que

determina l a os teopat ía se encuentra en un solo gen y

depende de l a var iab i l idad de penetrancia de éste l a

expresión fenot ip ica . SI momento y s i t i o en que se ma-

TESIS CON
1 L A DE ORIGE
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nifiesta bioquímicamente la alteración del gen durante

el periodo embriogenico pudiera condicionar que un mismo

síndrome tubiera diferentes patrones de transmitaneia.

Las manifestaciones extraectodermicas también es

posible que dependan de la penetrancia del gen afectado

y dependiendo de la severidad del daño con que se hayan

dañado una o más hojas erabronarias serán las manifesta-

ciones clinicas graves o no las que determinen el pro-

nostico del paciente.
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