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OBJETIVOS GENERALES.

El objetivo de esta tesina es el dar a conccer fa enfermedad de ia
neurofibromatosis {sindrome de Von Reckiinghausen)

En todas sus manifestaciones clinicas

En sus manifestaciones del macizo facial

En su incidencia de malignidad (sarcomaiosa)

Para con esto lograr gue los cdontéloges tengan un conocimiento mas amplio
de esta enfermedad y a si puedan:

Diagnosticarla.

Establecer un tratamiento adecuado.

Asqciarlg con ofros padecimientos.

Para a si remitir ai paciente a una unidad hospitalaria, logrando un tratamiento
optimo integral

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Es la oblencidon de informacidn para conocer tas manifestaciones de Ia
neurcfibromatos:s (sindrome de Von Recklinghausenr) en:

Edad

Sexc

Diagnéstico oportuno

Caracterfsticas clinicas generales

Caracteristicas clinicas bucaies

Tratamiento

Pronostico.



IDENTIFICACION DEL PROBLEMA.

La enfermedad de neurcfibromatosis (sindrome de Von Recklinghausen) ocupa
un aite indice en lo que se refiere a enfermedades genéticas, ademas de que
presenta en un 15 % de los casos cierto grado a transformacion maligna
sarcomatosa.

Por lo gue es muy importanie &l diagnosticarla precozmente para su prevencion

Y para poder establecer estrategias en su tratamiento.

JUSTIFICACION.

El estudio de la neurofibromatosis (sindrome de Von Recklinghausen) se hace
con el fin de recopilar dafos en lo gue se reflere a su incidencia,
manifestaciones clinicas generales y bucales, ademas de su tratamiento v
pronostico,

MATERIAL Y METODOS.

Revision literaria.

TiPO DE ESTUDIOC.

QObservacional.
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INTRODUGGION,

La neurofibromatosis miltiple, también liamada enfermedad de Von
Recklinghausen esta caracterizada por mostrar neurofibromas miultiples,
manchas café con ieche, gliomas malignos y nodulos de Lish.

Esta enfermedad se hereda como un rasgo autosomico dominanie
aungue un 50% aproximadamente, de los pacientes no demuestran tener
antecedentes familiares (Borberg; Gorlin y Pindborg). ¢

En el 40 a 60% de los casos se presenta clinicamente de forma
esporadica. inclust ademas exisie iz dificuitad para detectar su caracler
en casos leves, ya que al parecer hay una frecuencia de mutacion
notablemente alta.

Es una enfermedad caracternzada por pigmentacion cutanea y formacién
de tumores en varios tejidos. Los mas comunes son los fibromas
cutdneos, ef muscule fibroso y los fibroblastomas perineurales
(neurofibromas), pero iambién pueden enconirarse fibroblastos
meningeos (meningiomas) y ghomas.

Las combinaciones de estas ancmalias han side denominadas como
sindromes separados.

Asi Worster- Drouht, Carnegie Dickson y Mec-Menemey (19372
reconocen lo siguente.

1. - Tipo centrat:

a) Meningeo y parineural, sindrome de Wishart {1822, que es raro)

b) Meningeo pure, sindrome de Schultze (1880) que es &l mas raro.

¢) Perneural puro, sindrome de Knoblauch (1843), que es ¢l mas
frecuente.

2. - Tipo periférico: la neurcfibromatosis penférica de Von Reckighausen
{1882) descrita por primera vez por Tilesius en 1793.

Los tipo central y penférico pueden presentarse también en combinacion.
El trastorno parece estar intmamente vinculado a la epiloa{esclerosis

tuberosa).



ta incidencia de ia fransformacion sarcomaiosa en un neurcfibroma a
neurofibromalosa ocurre aproXimatamente 15% de todos los casos
estudiados por Hosoi y por Preston y colaboradores. Ef tipo de sarcoma
se ha descrito de forma variada come fibrosarcoma, sarcoma de células
fusiformes y sarcoma neurogenico. Sin embargo los neurofibromas
solitarios rara vez sufren fransformacidn maligna. Presion vy
coinvestigadores informaron de otras lesiones patoldgicas asociadas, que
incluyen cambios Oseos, trastornos mentales, defectos congénitos y
enfermedades oculares que se presentan aproximadamente en un 20%
de sus pacientes.q

Eflos mismos confirmaron la presencia de neurofibromas bucales en e}
7% de los pacientes. £n confraste Cherrick y Eversole indicaron que un
20% de una serie de 19 casos de neurofibroma intrabucal estuvieron
asociados con la enfermedad de Von Recklinghausen. ) Borkenhagen v
vazirani, 0" Driscoll y otros han descrito a la lengua como ia localizacicn
intraoral mas frecuente en jos casos de neurofibromas. )



1 HISTORIA.

En las primeras descripciones de esta enfermedad se encueniran:

La de Tilesius que en 1793 describe la neurofibromatosis periférica

La de Knoblaus que en 1843 describe 1a neurcfibromatosis perineurai.

La de Wishar que en 1822 describe |z neurcfibromatosis meningea vy
perineural.

La de Schultze gue en 1880 también hace descripcién de la
neurofibromatosis meningea, @ sin embargo la primera descripcion
sistematizada de la enfermedad se debe a Von Reclinghausen

Algunes nombres de médicos se han hecho famosos, va gue estes
nombres son asociados con una enfermedad, sindrome, sintorma o sigho
Uno de ellos es Von Reclinghausen patdlogo de Estrasburge

Las caracteristicas clinicas de la enfermedad que se describieron en
1882, Fueron descritas por primera vez por R. W. Smith de Dublin en
1849 en una monografia que &l titulo TRATADC DE PATOLOGIA
DIAGNOSTICC Y TRATAMIENTO DEL NEUROMA,

Aunque Smith hubiera descritc también la histopatoicgica de ia
neurofibromatosis comoe lo hizo Von Recklinghausen, habria tenido pocas
posibilidades de inmortalidad al tener gque compartir con &, que da a
conocer la enfermedad lamada por su nombre: como enfermedad de Von
Recklinghausen.s

Para esta enfermedad se han designado varios origenes de los cuales se
encueniran los histogenicos e histopatoldgicos por lo que se ha designado
de vanas formas.

Holt en 1978 desde el punte de vista mas aceptado en sus estudios con
microscopio electrénico y radiografias describe que esios tumores surgen
de las céhulas de Shwann, de los fibroblastos, de las células perineurales

ccasionales con neuritas y axones entremezclados

L)



1.1 HECHOS RELEVANTES DE LA NEUROFIBROMATOSIS TiPO 2
(NF2)

El primer case de neuroma acastico bilateral se informé en 1822,
presenfandolo el paciente de Wishart, Michael Blair, que tenia 21 afios
cuando fue examinado por el presidente de la Universidad de Cirvjanos
Real de Edimburgo, debido a una sordera bilateral.

Presentaba ceguera en un ojo que se descubrié aproximadamente a los
cuairfo meses de su nacimiento, antes de mork presento ceguera
completa y sordera. En la autopsia se revelaron tumores en el cerebro y
duramadre, los tumores presentaban la forma de una nuez peguena, v
selo uno de eilos penetraba el meato auditorio interno

Gardner y Frazier en 1933 informarcn de una familiz en la gue por 5
generaciones se habia presentado NF2 en la cual 38 miembros eran
sordos debido a neuromas acustice; de éstos, 15 padecieron ceguera y
La edad media de ataque de sordera era a los 20 afios.

La edad media de muerte de las personas afectadas en la segunda
generacién fue de 72 afos, en la tercera generacion se presenioc la
muerte a los 63 afos, en ia cuarita generacidon a los 42 zfios, v en la
quinta 2 los 28 afios de esta familia Gardner y Tornero, continuaron la
investigacién en 1940 y en 1970 revelaron que en su estudio de
seguimignto de la familia no hubo ninguna manifestacion sistémica de la
enfermedad de Von Reclinghausen @)

1.2 HISTORIA DE LOS PRIMEROS ESTABLECIMIENTCS PARA EL
DIAGNOSTICO DE LA NEURCEIBROMATOSIS.

En 1935 Sakurai publice una gran informacidn acerca de los nédulos del
iris caracteristicos de la enfermedad de Von Reclinghausen. Por esto que

en un prineipio fueron {lamadas lesiones de rencmbre Sakurar.



En 1837 Lisch informo la presencia y estudic de nddulos en el iris en
VaTiss cbrercs, gracias a €50 reciben estas lesiones ei nombre de nddulos
de Lisch en su honor,

En 1945 Reubi describe la (NFT), la patogénesis de las lesiones
vasculares

Crowe en 1956 sugirié que la presencia de 8 manchas, cada una con mas
de 1.5 centimetre en su didmetro, son necesarias parz ei diagndstico de
neurofibromatosis.

Crowe en 1864 considerd que las pecas axilares eran especialmente una
pista de diagndstico Ut para la enfermedad de neurofibromatosis 1 (NF1)
Salyer y Salyer en 1974 encuentran en el hospital Johns Hopkings
lesicnes arteriales peculiares en 7 de 18 autopsias. Ellos propusieron que
la patogénesis de las lesiones arteriales en la neurofibromatosis eran la
proliferacién de células de Schwann dentro de las arterias con los
cambios degeneratives secundarios, el g, 1a fibrosis, produciendo las
lesiones con varias apariencias. )

En un estudio entre 40 pacientes pediatncos, 16 muchachas y 24
muchachos desde 2 afios hasta los 17 sufrieron ia hiperension

renovascular, la estenosis de la arteria renal debido a los neurofibromas s

1.3 LOS RECIENTES HECHOS  HISTORICOS DE LA
NEUROFIBROMATOSIS TIPO 1Y 2

£l gen de la NF1 cromosoma 17 sé clono por dos grupos en el afic de
1890 acompafiados de codigos para la proteina llamada neurcfibrina, La
actividad de [a neurofibrina es inclerta aun que tiene un dominio con la
GTPase para activarse @

El gen de la NF2 cromosoma 22 sé clone en una unidad neurogenica en
el aflo de 1993 donde se encontré el smerejon el que su funcidn exacta es
desconocida. @



2 FISTOLCGIA DEL TEJIDO NERVIOSO

El sistema nervioso tiene una amplia distribucion en el cuempo debido a
que todos los organocs incluyen componentes nerviosos. Su funcion
esencial es la de recoger los estimulos, transformarlos o frasducirlos en
estimulos eléclricos que a su vez generan impulsos nerviosos, gue son
enviados a una zona altamente organizada de recepcion y correlacion
(sistema nervioso central o SNC) que los interpreta vy al mismo tiempo
elabora ias respuestas adecuadas. Estos afributes constituyen las bases
estructurales y quimicas de la experiencia consciente, proporciona ios
mecanismos basicos de la conducta y su regularizacion y mantiene las
caracteristicas de lo que conocemos en conjunto como personalidad.

El sistema nervioso incluye células muy especializadas llamadas
neuronas en ias cuales ias propiedades de iritabilidad v conductividad
estdn muy desarrolladas, células de sostén y una cantidad fimitada de
tejide conectivo que contiene abundantes vasos.

2.1 NEURONA.

La unidad estructural y funcional del sistema nerviose es, por supuasio la
célula nerviosa o neurona. Una caracterisiica singular de estas células es
gue poseen prolongaciones citoplasmaticas finas, lamadas fibras
nervipsas, algunas de las cuales tienen longitud cercana a un metro El
numero de fibras nerviosas de una neurona constiiuye {a base estructural
para la clasificacion de esta. Las neuronas unipolares tienen una sola
prolongacion; las bipolares poseen dos, y las multipolares tienen mas de
dos prolongaciones. Las neurcnas unipolares son relaiivamente poco
frecuentes, mentras gue las multipolares son muy comunes en el tejido
nenvioso.

Una neurona posee dos caracterfsticas que le son propias En primer
fermino, htene un cuerpo ceiular, consiste en un nucleo al que

generaimente rodea una gran canidad de citoplasma, gue se denomina



pericarion. En este ulfimo, esta fa mavor parte de los organeios gue
mantienen [2 integridad estruciurai y funcional de tas fibras nerviosas que
se extienden desde &l pericanon y constituyen fa segunda caracteristica.
La neurona, contiene habitualmente varias prolongaciones celulares que
en conjunte contienen fa mayor parte del cioplasma. Las newronas
motoras e internunciales son multipolares con un pericarion irregular y
angular cuya forma depende del ndmero de prolongaciones celulares. Las
neuronas sensitivas son seudonipolares, con pericarion globular y una
sola prolongacion celular, ias neuronas bipolares son fusiformes con un
axon y una dendrita en los polos opuestos del soma, Las neuronas son
celulas grandes con un didmetro que varia de 4 a 13.5um.

2.2 PERICARION.

£l pericarion (soma o cuerpo celular) esta formado por e nucleo que
suele ser grande y esférico U ovoideo con un solo nucleolo prominenie v
una canfidad relativamente escasa de heterocromatica v el citoplasma
que lo rodea, tiene una funcién receptora con fas denditras y a su vez
recibe estimulos originados entre ofras neuronas. Es el centro trofico da
nufricién de la célula el que proporciona organitos y macromoléculas a
sus prelongaciones. El pericarion es grande con un didgmeiro de 135um,
sus componentes mas pequenos son acumulaciones de material basofilo
que se& han denominados cuerpos de Nissl. Esta formado por cisternas de
reticule endoplasmatico granular distribuide paralelamente, en el se
encueniran ribosomas que se disponen en asas y espirales en la
superficie extena de las cisternas, poliribosomas gue se encuentran
libres en el citoplasma. El reticulo endopiasmatico rugoso también esia en
las dendritas aunque toma la formula de tubulos ramificados v
anastomosados asociados a cisternas de poca longitud. No existe reticulc
endoplasmatico en la zona de! pericarion de la que se origina el axon,
tampoco en &l axén el cual contiene reticulo endopiasmatico agranular o

lisc el cuai se extiende por el pericaricn y en ias dendritas. El reticuio

~1



ehdoplasmatics {iso nresenta continuidad con el rugoso v buede ocupar la
mayor paiie de espacio entre ios cuerpos de ia neurcna, este reticulo
endopiasmatico liso aunque [a funcidn que desempena en la neurona no
es muy clara, se sabe que acumnula calcio, contiene profeinas y se cree
que puede actuar como via para ia distribucion de estos en la neurona.
Las neuronas poseen pocas reservas de energia por o que necesitan del
aporte de glucosa y oxigeno es por es0 que entre sus esiruchuras se
encueniran numerosas mitocondrias distribuidas en ei citoplasma jas
cuzles pueden tener la forma de bastones o filamentos v se pueden
asociar a los cuerpos de las neuronas.

2.3 CUERPOS DE NISSL.

Los cuerpos de Nissl, estén compuestos por formacionss paralelas de
casternas de reficulo endoplasmatico granulose con polisomas vy
ribosomas tanto libres como Unidas relacionados, con elios. Los cuerpos
da= Nissl reaccionan a las lesiones o a la estimulacién prolongada de
manera que parecen fragmentarse y difundirse por iodo el citoplasma.
Este proceso se llama cromatolisis. La forma tamano y distribucién de los
cuerpos de Nissi presentan diferentes formas en log diferentes tipos de
neuronas de manera que €n cada lipo paréce presentar numerosas
cuerpos de Nissl de muy peguefic tamafic, mientras que en las grandes
no hay una correfacion clara entre el tamaric de la célula y la del cuerpo
de Nissl vya que estas presentan grandes cuerpos de Missl como las
células de purkinie vy de fa corteza cerebelosa.

2.4 PROLONGACIONES NEURONALES.

Las prolongaciones que son las dendritas, constituyen quiza la
caracterisiica celular mas hotable, estas pueden ser largas o cortas,
gruesas o delgadas, lisas o espinosas con ramificaciones sencillas o

complejas, de ellas depende Iz capacidad de las neuronas para poder



fragmutir, recibir & integrar las sefales o mensaje. La conduccidn se lleva a
cabo por las dendritas que Hevan dicho mensaje al penicarnion y por el
axén lejos del mismo. Por esto en todas las neuronas existen dos tipos de

prolongaciones como son las dendritas y los aXones.

2.5 DENDRITAS.

Las neuronas presentan generaimente multiptes dendritas que se originan
del cuerpg celular. Constituye fa superiicie de la neurona que recibe las
sefiales; cuando se originan del pericarion las dendritas son relativamente
gruesas aunque se adelgazan a medida que se dirigen al cuerpo de otra
neurona. Las dendritas en la mayor parte de las neuronas son cortas y no
llegan mas alia del soma, él numero y iongitud de las dendritas tienen
poca relacién con el tamafio del soma, el patrdn de ramificacion es
caracteristico de cada tipc neural. La mayor parte de ellas se dividen en
ramas primarias, secundaras y de ordenes mayores. Los tallos
dendriticos principales contienen cuerpos de Nissl y ribosomas v se
observan mitocendrias y neurofibriias en 1oda su longitud, ademas en las
ramificaciones mas delgadas. En muchas neuronas las dendritas
presentan aspecte de collar de cuentas al estar cubiertas por
projongaciones pequenas en forrma de espinas llamadas espinas

dendriticas que son especializadas para el contacto sinédptico.

2.6 AXON.

El ax6n 0 también lamado cilindroefe es una profongacién cilindrica Gnica
que es mas delgada, recta y larga gue las dendrilicas de la misma
neurona. Se ongina del cuerpo neurona! llamadc cONo axcnics gue no
conflene cuerpos de Niss! El inicio del axdn esta en su segmenio imcial &t
cual esta situado entre el cono axonico vy et principio de la vaina de
mielina. Los axones tienen un famafio gue va de menos fum a vanops um

de didgmetro, por lo generail tepen un contorne lisg, en su trayecto puede
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presentar ¢ no ramas (colaterales) que salen de los angulos rectos v con
frecuencia arborizaciones terminales (teiodendna) En sus terminaciones
las ramas terminales del axdn pueden presentar pequenas dilataciones
que son botones terminales, aungue también hay botones de paso que
son también dilataciones pero en la sinapsis que hay a lo largo del
trayecto de la parte terminal

La mayor parte de los axones estan asiados por medio de una vaina de
mielina que los distingue de las dendritas. El axon transporta la respuesta
de la neurona, el impulso nerviose, en forma de un potencial de accién
prapagado. El cono axonal y el segmento inicial, origina este potenciat y
constiuye la lamada zona de gafillo. La conduccidn de los impulsos es
solo una de las funciones del axon, ofra de sus funciones es la
transmision de sefiai en su exiremo terminat y las relaciones nutricionales
con las neuronas, masculos y glanduias a los que trasmite sus impulsos y
transporta oxigeno.

2.7 SINAPSIS

Son los lugares de frasmision trasneural de un iImpulso nervioso, existen
sinapsis ejéctricas donde la sefial eléctrica pasa en forma directa a la
célula adyacente por una accion comunicante de baja resistencia, y
sinapsis guimicas que son mas frecuanies y en las cuales el impulso se
trasmite mediante una sustancia transmisora, el contacto se establece
entre el axén de una neurona y una dendrita {axodendrita) o el pericarion
{axosomatica) de ofra, pero a veces se da enire dos axones {axonica) o
dos dendritas (dentrodendritica)

Una sinapsis consia de;

Un elemento presinaptico (botén)

La hendidura sinaptica.

Estrecho o espacio extracelular y un

Elemento postsindptico.



2.8 TIPOS DE NEURONAS.

Hay una gran variedad de neuronas en el sisterna nervioso central en
donde se encuentran diferencias de forma, tamahec y posicidn de las
células; numero, longitud y forma de ramificarse en sus prolongaciones y
relaciones sinépticas por esto se encuentran principalmente dos fipos de
Neuronas.

LAS NEURONAS DE GOLGI TIPO 1; Que tienen un arbol dendritico bien
desarrollado y un axén large gue abandona [a sustancia gris y entra a la
sustancia blanca para cursar por los principales haces de fibras dei
sistema nervioso central, o forma parte de los nervios periféricos asi como
de los cordones del fronco encefalico ¥ la meduia espinal.

LAS NEURONAS DE GOLGi TIPO 2.; Que tienen axones cortos que no
abandonan la zona de pericarion, estas neuronas suelen ser pegueno
tamafio y abundan especialmenie en la corieza cerebral y cerebelosa
ademas en la retina.

2.9 FIBRA NERVIOSA

Una fibra nerviosa esta constituida por el axon recubierta por céluias de
Schwann gue se extiende desde cerca de su otigen hasta su terminacidn
y los axones mayores periféricos presentan dentrc de la vaina de
Schwann una vaina interna de mielina. otros axones carecen de vaina de
meelina ¥ permanacen simpiemente en el interior de los surcos profundos
de ias células de Schwann. Es por esto que los tipos de axcnes o fibras
nerviosas pueden ser mielimicas ¢ amielinicas. En el sistema nervioso
central las fibras nerviosas pueden estar cubiertas en parte por células
ghales (amielinicas) o tener una vamna de mielina formada por
clgodendrocitos (miehimcas) La miglina es un maierial homogéneo,
blanco v a ellas se debe el cotor blanco de los nervios peniféncos y de los

haces de fibras de! sistema nerviosc central



210 VAINA DE SCHWANN.

La vaina de Schwann esta formada por una cadena de células aplanadas
con nucleos alargados vy planos que constifuyen una especie de funda
alrededor de la mielina de una fibra netviosa, contiene un citoplasma, un
pequefio complejo de Golgy vy algunas mitocondrias, en general los
ofganitos son escasos, por fuera hay una iamina basal de matenal
glucoproteinics. La vaina de Schwann y sy mielina estan interrumpidas a
intervalos regulares por los nodulos de Ranvier en ioda la longiiud de la
fibra nerviosa. Los nodulos de Ranvier son zonas de solucidn de
continuidad entre las células de Schwann 2 lo largo del axon. En ello el
axén esta parcialmente descubierto y al parecer revestido por pequerias
prolongaciones interdigitadas procedentes de los bordes de las dos
céiuias de Schwann adyacentes. Es asi gue la vaina de los axones
amielinicas estén divididas en segmenies limitados por los nédulos de
Ranvier sucesivos y gue se denominan segmentos internodales. Cada
uno de elios esta formado par uno celula de Schwann y por las larminilias
concéntricas de mielina alrededor del axén.

las células de Schwann son esenciales para la viabilidad y el
funcionamiento nommal de los axones de 10s nervios periféricos. En Ia
regeneracion que sigue a la seccidn u oiras lesiones del nervio, el axén
crece desde el extremo proximal a lo largo del canat formado por las
células de Schwann, que a sy vez sufren una serie de modificaciones
necesaras para ¢l establecimiento de la funcion normal.

2.11 VAINA DE MIELINA

En esta vaina se encuentran capas allernanies de lipidos mixtos y
projeinas que cofresponden a capas sucesivas de membranas de las
células de Schwann dispuestas en espiral alrededor del axdn

En las fibras mielinas del sistema nervioso central, a mielina es formada

por los oligodendrocios. Sin embrago mientras las células de Schwarn
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del sistema nervioso periférico rodean de mielina un solo axon. En ei
sistema nervioso central un oligodendrocito puede formar vainas de
mieling alrededor de varios de ellos, cada uno envuelo por una
prolongacion citoplasmatica de la célula gliai, de manera que el cuerpo
celular del oligodendrocitc no esta en contacto directo con la vaina de
mielina, como sucede en la célula de Schwann en &f sistema nervioso
periférico



3 EMBRIOLOGIA DEL TEJIDO NERVIGSO.

3.1 SINOPSIS DEL DESARROLLO EMBRIONARIO.

El huevo fecundade o cigoto, pasa por divisiohes o segmentacionas que
culminan en la formacion de una masa solida v esfénica de células
lamadas moruia. Cuando se da la mitosis intettumpida hace que la
morula se transforma en una esfera hueca llamada blastosito, y en esa
etapa ocurre la implantacion en ia pared uterina. Antes de tal fenémeno,
en el blastosito se desarrolla una masa interna de la cual surgird el
embrian, v otra capa fina v exierior de las células que es el trofoblasto,
gque coniribuird a la placenta. La zona pelucida persiste hasta la
implantacién, en el ftrofoblasto, existen dos capas que son el
citotrofoblasto interno y el sincitiotrofoblasto extemo que consiste en
células fusionadas trofoblasticas, de las cuales penetran en et endomeino
protrusiones sdlidas.

En esia etapa la masa de'cé!ulas internas posee ya una cavidad
amnidtica interna. Ademas la porcion de esta masa que abarca en ese
momento ei suelo de la cavidad amnidtica se ha diferenciado en un disco
embrionario vi laminar, cuya capa superior se llama epiblasto vy la inferior
hipoblasto. Del epiblasto nacen las tres capas germinativas embrionarias,
ectodermo, mesodermo y endodermo. No se sabe con precision en gque
se transforman las células que constituyen el hipoblasto del disco vi
faminar. La siguiente fase importanie es ia formacién del disco
embrionanc triaminar compuesto de |as tres capas germinativas, proceso
gue se conoce como gastrulacion. En la porcién interna o mediai dei
hipoblasto el que es llamade surco primitivo, las células emigran;

1} entre el epiblasto y ef hipoblasto.

2y En el interior del propic hipeblaste.

Las células que emigran entre ias dos capas origman el mesodermo
embrionaric. las gque penetran en el hipoblasto se iransforman en el

endoderme y las gque permanecen en el epiblasto daran ongen ai
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ecioderme. Ei mesodermo embrionario da origen a estructuras vy lejidos
importantes incluida fa notocorga, alrededer de ia cuai se desarrofian las
vertebras vy las variedades de tejidos conectlivos ordinarios y especiales
dei esgueleto, ceélulas hematicas y tejidos hematopoyeticos, musculo,
rifiones y gonadzas. Las células multipotenciales derivadas del mesodermo
y aun diferenciadas suelen describirse como del mesenquima o
mesenquimatosas. Las membranas que revisten las vias respiratorias y
digestivas y sus glandulas acompafiantes, como el higado, el pancreas y
el epitelic de la vejiga, denvan del endodermo. La epidermis (incluidos
pelos y unas) vy el sistema nervioso central, provienen del ectoderme.

3.2 TEHDO NERVIOSO.

En una etapa inicial dei desarroilo flamada neurulacion, el ectodermo
mesodorsal, muesira una depresién en la linea media axiai, y forma ta
lamina neurai, que poco a poco se profundiza hastz formar el surco
neural, cuyos hordes se desarrollan acercéndose para fusionarse, con lo
que el surco termina por formar un conducto cerrado que es &l fubo
neural, exactamente por debajo de la superficie dorsal del embrién. El
fubo mencionado va desde la regidn de la cabeza hasta la cola del
embrion en desarrollo, en la region cefalica, sus paredes engrosan y
forman ei cerebro; el resto del tubo da origenes a la medula espinal. En
ambos sitios, 1as células neuroeciodermicas de las paredes onginan las
neuronas v ias células gliales que son las que sostienen. En la linea de
fusion de los pliegues neurales se desprende una pequefia masa
aplanada ¢ irregular de iejido, que se conoce como cresta neural, tal
masa da origen a los ganglios espinales o ragquideos que surgen a ambos
lades dela medula espinal en desarrollo, y los ganglios autdnomos.
También contribuye con los ganglios craneales. Ademas, estos tres fipos
de ganglios contienen neuronas y células giiales de sostén

Partir del cuerpo de neuronas situadas en et tubo v ganglios neuronales

en desarrolio, penetran prolongaciones citopiasméticas liamadas fibras



nerviosas, en & mesen quima que ha comenzado a diferenciarse en fejido
conectivo. Mieniras tanto, algunas neuronas emigran a ctras partes del
cuerpo. Cada fibra adguiere una vaina de fejide conectivo fino y se
agrupan los haces de las fibras mencionadas, para formar los nervios,

dentro de las cuales estan revestidas las fibras por tejido conective.

El sistema nervieso central aparece al comienzo de la tercera semana de
desarrolio coma una placa alargada v en forma de zapatilla del eclodermo
engrosado, la placa neuronal de donde proviens en una extensidén menor,
a partir del engrosamiento Jocalizado det ectodermo situado en la region
cefdlica denominada placodas, esta placa esta situada en la region dorsail
media por delante de la fosita primitiva que esta situada en la region axial
del embridn por el nodulo de Hensen y de Ia linea primitiva. El sistema
nervioso penferico se origina de células gue derivan en parte de la placa
neuronat ¥ en parte de una banda especializada del ectodermo, la cresta
newal, gue se encuentra a ambos lados y a todo lo largo de la placa
neural y en una extensidn menor, a partir del engrosamientc focalizade
del ectodermo situado en la region cefalica y denominadas placodas.

3.3 CELULAS NERVIOSAS.

Los neuroblastos o células nerviosas primitivas se  originan
exclusivamente por division de las células neuroepieliales En un primer
momento fiene una prolongacién central que se exliende hacia ia luz
{dendrita pasajera).

Los neuroblastos que emigran a la capa del manto aumenta rapidamente
en ndmero por diferenciacion de las células neuroepiteligles que se
transforman temporalimente en neurcblastos apolares y el cuai tiene una
forma redenda. Bl neurcblasto apolar se fransforma en neurcbiasto
bipolar por ta aparicion de un procesc en cada unc de ios polos donde
aparecen dos nuevas prolongaciones. Luego las prolongaciones se

difigen hacia la luz del tubo se alarga rapidamente y se forma un



cilindroele o axdn primitivo, en el gue sus exiremos presentan varias
absorciones citoplasmaticas que son las dendritas primitivas, en esta
etapa la célula se #laman neuroblasto muliipolar el cual se convertira en
una céluia nerviosa adulta o neurona, una vez formado los neurcblastos
pierden su capacidad de dividirse. El neuroblasto es transformado en
unipolar; este proceso persiste y crece hacia la periferia del tubo, donde
ayuda a formar el vele marginal, que rodea la capa del manio. Esta
prolongacion se transforma en el axén de la célula nerviosa, o neurona.
En las proximas etapas, muchas de las células nerviosas desarrolian
numercsas Yy pequenias  excrecercias citoplasmaticas  (dendrias
primordiales) en la zZona en gue han desaparecido la prolongacion, es
decir en el polo opuesto de ague! donde el axén esta fijado. Esta es la
etapa de neuroblasto multipolar; este crecimiento y anterior diferenciacion
se transforma en células nerviosas. Las células neuroepiteliales que
contindan unidas con las limitantes interna persistente como capa
ependimal, que constituye &l epitelio que limita las cavidades del sistema
nervioso recubre i0s plexos corpideos. La capa del manto es
transformada en sustancia gris y el velo marginal, en sustancia blanca del
sistema nervioso central. En algunas regiones, especialmente invadida
por celuias nerviosas de la capacidad del manto. Las cuales forman una
capa superficiati de sustancia gris llamada corteza. El citoplasma de ios
neuroblastes muitipelares es inicialmente homogéneo pero poco después
se pueden identificar neurofibrillas. Tempranamente el ciioplasma de los
neuroblastos poseen cantidades considerables de ARN ({dode
ribonucleico) Aungue es mas tardia la completa aparicion de ARN
citoplasmatico en forma de grupos de Nissl. Antes de que ocurra esto las
dendrtas se hacen mas compleias v establecen contacto con las células
nerviosas adyacenies ¢ sus prolongaziones. El axon crece hacia la forma
marginal y llega hacer contacto con ofras células de la pared del tubo
neural y se transforman entonces en células de asociacion. Los
cilindroejes de las neuronas en la placa basal atraviesan la zona marginal

y se manifiestan n la superficie ventral de la medula espinal. Las que en



conjunto reciben el nomore de raices motoras ventrales del nervic
raguideo o espinal y conduce los impulsos motores de la meduia espinal
hacia los miisculos. El axon de algunas células se convierte en una fibra
motora lz cual se dirige a un drgano efector saliendo del tubo neural,
arrastrando en su salida una membrana, limitante externa gue se
transforma en vaina endoneural,

3.4 NEUROGLIA.

Algunas células neuroepiteliales, después de dividirse, se transforman en
gliomas primitivos. Estas células originan oligodendroblastos vy
astioblastos vy eventualmente oligodendrocitos y astiocitos. Los
oligodendrocitos estan relacionados con la formacian de la mielina de las
fibras nerviosas, en el sistema nervioso certral, v los asirositos con la
nutricion v sostén general de las células nerviosas en desarrolio. La
formacion de células gliales continua en la vida adulia, cuande las células
neuroepiteliales dejan de producir neuroblastos y glioblastos se
diferencian por ultimo en tas células ependimanas gue tapizan el conducto
cenfral de la medula espinal. La placa alar se comporta de una manera
diferente a las de las células del asta ventral, penetran en la capa
marginal de ia medula, donde asciende o desciende a otros niveles para
formar neuronas de asociacion.

4.5 MIELINIZACION.

La mielinizacion de ios nervios periféricos y la mayoria de las fibras del
sistema nervioso es Hevada a cabo por las células de Schwann ias que se
criginan en ta cresta neural, emigran hacia ia perfena y se disponen
alrededor de los cilindroejes formando a vaina de Schwann o neurilema
La céiula de Schwann puede envolver un axdn 0 nUMeroses axones, en el
caso de un solo axdn que es invaginado el mesocaxon se enrclla alrededor

del axdn para formar fa vaina, probablemente como el resultado de la



rotacién de la céiula de Schwann. A parlir del cuaric mes de vida
infrauterina muchas fibras nerviosas adquieren un aspecio bianguecino
como consecuencia del deposito de mieling, sustancia que se forma por
enrollamiento repetido de la membrana de fa céiuta de Schwann alrededor
del cilindroeje. Las fibras que poseen estas vainas se denominan
mielinicas Cuando méas de un axdén es rodeado por una célula de
Schwann la rotacion de esta alrededor del axon no es posible entonces no
se constituye un mesoaxon expiralo. En ausencia de esta esperilizacion
no se forma mielina es enitonces cuando las fibras se denominan
amielinicas. una diferencia esencial entre las fibras mielinicas vy
amielinicas es que en las primeras las células de Schwann rodea un solo
axon y en ia segunda varios axones son envueitos por la céluta. Los
axones de las fibras no mielinizadas son mucho mas delgados que los de
las mielinizadas, generaimente en cada célula de Schwann hay
numerosas fibras no mielinizadas va que como Se menciono
anteriormente la vaina de mielina en una céiula de este lipo esia
interrumpida a lo largo del trayecto del axon por constituciones regutares
lamados nodulos de Ranvier.

La vaina de mielina gue rodea las fibras nerviosas de [a medula espinal
tienen origen totalmente diferente, dado que es formado por células de la
oligodendroglia.

Como en el sistema nervioso no hay céluias de Schwann esias son
remplazadas por cligodendrocitos que se disponen a lo largo de ias fibras

centrales.



4 ANATOMIA DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL,

El sistema nervioss central comprende el conjunto de los ceniros y vias
nerviosas reunidos en el encéfalo y medula espinal. Esfe sistema esta
unide a los diferentes 6rganos por medio de los nervios craneales vy
espinales.

El sistema nervioss ceniral tiene una organizacion anatémica y funcionat
en &l cual comprende ia sustancia gris v la sustancia blanca. Un neurogje
que esta compuesto por la medula espinal y el encéfalo gue en esle se
encuentra de abajo hacia arriba la medula oblonga { bulbo raquideo), el
puente (protuberancia anular), y &l cerebro

La meduia espinai, con las rajices espinales y el encéfalo estan protegidos
por un conjunto esquelético sdlido; el canal vertebral (conducto raquideo)
y el craneo de los gue se encueniran separados sus envoliuras por las
meninges.

El sistema nervioso central esta compuesto principalmente por cuatro
estructuras; ja medula espmgl, el encéfalo, bulbo o meduia coblonga,
puente, mesencefalo ( gue forman el tronco encefalico) cerebelo,
diencéfaio, v telencéfalo

4.1 MEDULA ESPINAL

Es el componente menos diferenciado del sistema nervioso central su
naturaleza segmentaria de la misma se manifiesta por una sere de
nervios craneales. La medula espinal y sus raices espinales se
encuentran alojadas en el canal vertebral v esta tiene una forma de un
tallo cilindrico ligeramente aplanado en sentido ventrodorsal de color
blanquecino su direccion sigue a! canal vertebral. Su calibre no es
uniforme y presenta dos abultamientos llamados intumescencia cervical e
Intumescencia fumbosacra, en el travecto de la medula, esta se afila con

brusquedad y forma ef cono medular { cono terminal) cuyo vértice sé
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contimua hasta Yepar a un segmento atrofiado fiamado hiio werminal, elque
se inserta en ia cara posterior de ia base del coceix

De la medula emergen de cada Jade mediante dos raices los nervios
espinales, esias raices son Hamadas una venyral v ofra dorsal. En la
porcion de la medula donde emergen un par de nervios se ilama
segmenio o mielomero.

En la meduia espinal se encuentran 33 segmentos repartidos en el
siguiente orden.

a) Ocho cervicales.

b) Doce toracicas.

¢} Cinco lumbares.

d) Cinco sacras.

e) Tres coccigeas.

La medulz espinal tiene una longiiud media de 45cm, res menos en ¢l
sexo femenino. Su didgmetro medio es de 10mm en su porcidn antero
posterior y 12mm en su porcién fransversa.

RELACIONES; fa medula espinal esta revestida por las meninges, estas
meninges espinales separan la medula v las raices espinales de las
paredes def canal veriebral. Comprenden la duramadre, piamadre y la
aracnoides.

DURAMADRE; ta cual es un cilindro hueco vy es la meninge més externa
formada por una pared fibrosa, espesa, sdlidz y poco extensibie, Se
extiende desde el agujero magne (agujero occipital) hasta la segunda y la
tercera vériebra cervical y termina en un receso en el nivel de la segunda
vértebra sacra, donde se cierra alrededor def hilo terminal de la meduia, al
que acompafia hasta su fijacidn en la base del coccix (ligamento
coccigeo)

PIAMADRE: es la meninge interna ¥ es una membrana vascular celulosa
aplicada a ta superficie de la medula. Esta es continuacién de la plamadre
que tapiza et tronco encefalico, tiene menor numero de vascs que esta
ARACNCIDES, es la meninge interpuesta entre |a duramadre y piamadre.

Es la continuacion de la aracnoides encefalica y forma una cubierta
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fubular gue va z Ja meduiz, aplicandose estrechamente a la cara profunda
de ia duramadre v acompafiandc 2 & piamadre hasta el receso de la
duramadre, después de envolver la cola de caballo.

Al hacer una seccidn transversa de [a medula espinal se encontraran en
ella una sustancia gris central en donde se encueniran los cuerpos de las
células nerviosas y tiene una semejanza a una H, ademas se enconirara
la sustancia blanca la que esta formada por fibras nerviosas dispuestas
en sentido longitudinal que ocupan la periferia de la medula.

DIRECCION; La medula espinal sigue el camino de la columna vertebral
es por esto que presenta dos direcciones exactamente iguales a las
inflexiones de la columna vertebral por consiguiente tiene dos curvaturas
una cervicai de concavidad posterior y otra dorsal de concavidad anterior.
LIMITES; los limites de la medula espinal estan en relacién con los
diversos elementos 0seos que consfituyen la columna vertebral

Por delante: con los cuerpos ventrales por censiguente diene dos
curvaturas.

Por detras: con las laminas vertebrales y |a base de |z apdfisis espinosa
Por los lados: con las apofisis articulares y delante de ellas con lus
pediculos vertebrales.

La medula espinai tiene un diamelro mas peguefio que el conducio
raquideo ocupando € centro de este, el conducto raguideo le sitve a la
medula espinal como una vaina protectora es por esto gue no lo lfena por
completo ya que esta se defiene en su trayectoria a la altura de la
segunda vértebra lumbar y tode el resto del conducto, hasta el cdccix, que
esia ocupado por el filum terminal y por los nervios de cola de cabaillo
RELACIONES la medula espinal esta separada de fas paredes éseas por
1.- pot las meninges gue la envuelven.

2 - por tejido adiposo de los plexos nerviosos intraraguideos gue llenan el
espacio enire la duramadre y las paredes del canal Llamado espacio
subdurat
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4 2 SUSTANCIA NERVIOSA,

la sustancia nerviosa rodea el conducto rudimentario del epéndimo y
constituye en el adulto la casi totalidad de la medula espinal, se compone
de dos porclones fisicamente muy distintas; una porcion central de color
oscuro que es la sustancia gris que confiene en su centro el conducto del
epéndimo, Yy una porcion periférica de coloracion blanguecina, la
sustancia blanca a la que cubre por completo una membrana conjuntiva
gue se e adhiere fuertemente la piamadre

4 3 SUSTANCIA GRIS.

Ern un corle horizontal 2 la susiancia gns que como ya se habia
mencionado es muy similar a una H o silueta de mariposa y presenta un
color amarillento, cambiando a lila, esta coloracién es dada por los
pigmentos de las céluias nerviosas que se encuentran en abundancia, a
la falta de mielina alrededor de la mayoria de las fibras nerviosas que ia
afraviesan y el gran numero de vasos que per ella se ramifican. La
sustancia gris de cado lado esta formada por los cuernos ventral o
anterior y dorsal o posterior ¥ una zona intermedia, un pequefio cuemo
lateral que contiene neuronas simpaticas aferentes se encueniran en ios
segmentos foraxicos y lumbares altos.

Hay tres categorias de newonas en la sustancia gns de la medula
espinal:

interneuronas gue son las neuronas internunciaies, las mas pequefias
que partcipan en circuitos jocales.

Motoras: que comprende el grupe de neurcnas aifa y gama.

Neuronas de los fractos: las que se encuentran en el centro dorsal.

[
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4.4 SUSTANCIA BLANCA.

El corddn de las sustancias blancas es debido a la mielinizacion de las
fibras gque lo constituyen. Los fres cordones de sustanciz blanca que
aparecen en la superficie exferior de cada mitad de la medula se extiende
en profundidad hasta la sustancia gris.

Estos fres cordones son el cordén anterior, el corddn posterior v el corddn
longitudinal. En el lugar donde se ponen en contacio la sustancia blanca y
fa sustancia gris esta contigua y penetran reciprocamente hasia lograr un
aistamiento imposible por complete

4.5 ENCEFALC.

Parte del sistema nervioso cue se encuenira contenide en la cavidad
craneana por la parte superior de fos centros nervioses. Tiene una forma
ovoide de extremos gruesos en su parte posterior y esta constituida por
varias masas nerviosas, de ahi su aspecto multilobulade.

En el encéfalo se haila un septo (tabique), fibroso horizontal que esia
constituido por la tienda del cerebelo el cual permie distinguir dos
porcicnes:

INFRATENTORIAL; [2 cual comprende la medula oblonga (el bulbo), &
puenie ( la protuberancia) el cerebelo y los pedlinculos cerebelosos.
SUPRATENTORIAL, con los pedlnculos cerebraies y el cerebro
propiamenie dicho.

En ef encéfalo esta situado e! tronco encefalico cerebral el cual esta
formado de abajc hacia arriba por la medula oblonga (el buibo}, el puenie
{protuberancia y los pedincutos cerebrales.

4.5 CEREBRO POSTERIOR O ROMBOENCEFALO.
Este comprends la medula cblonga (buibo), e puente (protuberancia

anular} vy e] cerebelo.
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47 BULBC O MEDULA OBLONGA.

gl bulbo o medula oblonga continua a la medula espinal, penetra al
créaneo por el agujero magno, se inclina ventralmente vy se ensancha para
apoyarse sobre el clivus en el que su parte media sé continua con et
puente, del que queda separado por &} surco vutbopatatine.

Contiene también acumulés de células nerviosas denominadas nucleos
de estos los mas notabies son los nicleos olivares inferiores los que
envian fibras al cerebelo o a traves de los pedunculos cerebrajes
inferiores que a su vez unen f bulbo con el cerebelo.

FORMA. En general el bulbo o medula oblonga tiene forma de un tronco
de cono ligeramente aplastado o de una piramide ensanchada hacia
arriba, mide 3cm de largo y se ensancha graduaimente en direccion
rostral, descansa sobre {a porcion basica del huese occipital.
RELACIONES. Antes de penatrara al craneo el bulbo se relaciona.

Hacia delante: con los ligamentos que unen el occipital a las dos primeras
vértebras cervicales y al veriice de ia apofisis deltmides.

Hacia atras: con el ligamento occipital posterior.

CONFIGURACION EXTERNA. La medula oblonga presenta:

Una cara anterior aue esta constifuida por un rodete voluminoso formado
por fibras transversales, s& halla recorrida longitudinalmente per la fisura
mediana, por las caras laterales que son la continuacion del homdénimo de
la medula espinal, estas caras también reciben el nombre de foliculo
lateral vy esta imitado por el surco dorsolateral por el gue emergen las
fibras que forman las raices de los nervios accesorios, vago,
glosofaringeo en orden ascendente.

Una cara posterior que esta oculia por el cerebelc cel que se halla

separado por el cuario ventricule

I~
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CONFIGURACION INTERNA. Su aspecto anterior y ia constitucién misma
del bulbo en su porcidn caudal son muy simiiares a la de la medula
espinal ya que hay ciertas formaciones grises y blancas que representan
el bulbo, las sustancias de la medula espinal aungue existan en ellas
nuevos elementos grises y blancos; mientras que en su porcion craneat
es muy diferente a fa medula espinal debido a:
a) un entrecruzamiento de tractos ascendentes o decusacion sensoriai
b) un entrecruzamiento de tractos descendentes o decusacion motora.
€} Formacton de un cuarto ventriculo.
d} Aparicion de fibras argueadas de la formacién reticular y de rafe
medio.

&) Aparicion de formaciones grises propias de ta medula oblonga.
4.8 PUENTE.

El puente de Varol, también llamado puente ¢ mesencéfalo esta colocade
arriba del bulbc y abajo del mesencéfaio debe su nombre a las
disposiciones de sus fibras superficiales que cuando se dirigen de un lado
a oiro cubren a manera de puente o de semianilio los fascicuics
longitudinales del bulbo y de tos péndulos cerebrales, los que constituyen
la parte profunda del érgano, esta eminencia es de color blanco y forma
cuadriupeda sus dimensiones varia segdn los individuos vy sobre todo
segun el volumen del cerebro,

CONFORMACION. el puente esta conformado de dos componentes
distintos una porcion dorsal due tiene las mismas caracteristicas de las
demas estructuras del fronce encefdlico donde se incluyen tractos
sensonales vy motoras junto con nicleos de nervios craneales Y una
porcidn basal {ventral) de este v que es una parte esencial del tronco
encefdlico

FUNCION Es proveer numerosas conexiones en la corieza del

hemisfeno cerebral contralateral, estas conexiones son muy importantes
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para una méxima eficiencia de ias aclividades motoras. Bl par de

pedincuios cerebrales medios unen al cerebelo con el puenie
4.9 CEREBELO

£l cereheloc es especialmente grande en el encéfalc humano, capta
informacion de ta mayoria de los sistemas sensoriates y la corteza
cerebral, en general fiene unz influencia motora sobre la muscutatura
esquelética.

FUNCION. Es determmar ef tono muscular en relacion con el equilibrio,
locomocion, postura y movimiento no estereohpado basados en la
experiencia individual, el cerebelo opera en un nivel subconsciente.
POSICION. Esta situado en el piso inferior de la base del cranec o
compariimiento cerebeloso por detras del bulbo, los tubérculos
cuadrigéminos y de la protuberancia, por debajo de los hetwsferios
cerebrales que ocupa la parte posterior e inferior de la cavidad craneal,
los que estan separados poer la tienda del cerebelo. Tiene un peso de 140
gramos y ocupa la cuarta parie del peso cerebral.

CONFORMACION El cerebelo consta estructuralmenie de tres paries:
Una parte media gue forma el idbulo medio.

Dos partes Jaterales que censtituyen los ldbulos laterales o hemisferios
cerebelosos.

4 10 MESENCEFALD.

Este érgano es una masa cuadrilonga que continua el puente en direccidn
craneoventral y rodea la vesicula cerebral media. Como otros
componentes del tronco encefdlice, el mes encéfalo confiene vias
sensoriales ¥ motoras as{ como los ndcleos de los nervios craneales,
comprende jos pedunculos cerebrales, los coliculos supenor € inferior, la
persistencia de la cavidad mes encefalica que es muy reducida en e!

adulto; el acueducio det mesencéfzlo o acueducto de Sivio En el
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mesencéfaio existe una regidn dorsal flamada techo o tectum gue esta
relacionada con los sistemas visual y auditivo y tiene dos importantes

nucleos motores, el nicleo rojo y la sustancia negra.

411 NUCLEC ROJO.

Es una columna cilindrica que se extiende desde un planc Gue pasa porila
rama transversal del surco cruciforme hasta la region subtalamica, se
encuentra dorsal a la porcién medial de la sustancia negra y esta formado
por neurocitos ricos en pigmento 1ojizo.

4 12 SUSTANCIA NEGRA.

Esta sustancia esta formada por la columna de sustancia gris y se le
liama asi por estar constituida por neurociios ricos en pigmento que les da
un tono muy oscuro, esta sustancia tiene conexiones aferentes
destinadas a fa formacion reticular mediante fibras negrorreticulares y
negrorreticulares. ‘

El cerebelo esta unido al mesencéfalo por los pedinculos cerebelosos
supariores

4,13 CEREBRO O PROCENSEFALO (telencefaic y diencefelo)

El cerebro representa ia parte mas voluminosa del encéfaio,
constituyendo fa parte anferior v superior del encéfalo, ocupa ia fosa
cerebral, las fosas anteriores y medias de la base del craneo y se aplican
scbre la tienda del cerebelo que o separa de la fosa cerebelosa, el peso
medio del cerebro es de 1100 g en el hombre adulto v 1000 en fa mujer

Hacia él llegan todas las impresiones llamadas consclentes recogidas en
la periferia por los nervios sensitivos y sensoriales, de el parten todas jas
incitaciones motoras, voluniarias fransportdndolas luege a los apartaos

musculares por los nervios motores, el cerebro es el puntc donde tienen
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su asiento ias faculiades intelectuales, con ias cuaies tiene relacion
intima.

Las dimensiones del cerebrc varfan segln las dimensiones de los
individuos y su forma obedece a la del craneo, su forma general es la de
un ovoideo con un efe mayor anteroposterior.

En el cerebro anatémicamente se comprenden los hemisferios cerebrales
gue son uno derecho y un izguierdo a ios gue se les designa también con
el nombre de semicerebro izquierdo y semicerebro derecho y suelen
compararse con prismas triangulares, los ventriculos laterales gue estan
situados a ambos lados de 'a linea media ¥ en {05 que se comprenden
tres partes.

Una parte fronta!; donde el ventricule se dirige hacia atras hasta el
exiremo posterior del tatamo.

Una parte temporal; es donde ef ventriculo cambia de direccién y se dirige
hacia abajo, lateralmente y hacia delante para terminar en el extremo
anterior temporal.

Una parte occipital; es el punto donde la cavidad ventricular cambia de
direccién hacia el extremo postericr del hemisferio.

414 DIENCEFALO.

también llamado cerebro medio, une el mesencéfaio con los hemisferios
cerebrales. Esta constituido por una cavidad que es continuacién del
conducto neural primiivo ¥ con &' nombre de tercer ventriculo continua al
acueducto mesencefalico, a la vez que se comunica por delante v a los

lados con les ventricuios iaterales
415 TELENCEFALO.
Es la porcidn terminal del sistema nervicso central, es una gran masa

semiovoide que continua y engloba &l di encéfalo con el que forma un

todo practicamente Invisible, se le lama también cerebro hemisferio por
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preseniar una hendidura sagital o fisura longitudinal del cerebro (cisura

interhemisferia) que lo divide en dos hemisferios derecho e izquierdo.

4 16 MENINGES CRANEANAS.

1as meninges craneanas son la duramadre, plamadre y arachoides y son
la continuidad de las meninges espinales.

DURAMADRE; es la mas superficial y la més espesa de las ires
meninges, resistente y casi instable que tapiza estrechamente el interior
del craneo, es una membrana de tefidc conectivo denso, rice en fibras de
coldgeno, que se compotta de diferente modo en medula y enceéfalo. En
ciertos puntos se desdobla para formar pequefios espacios para
determinados nervios craneales © para contemer en  estos
desdoblamientos de conductos nerviosos.

PIAMADRE, es la mas profunda de las envoliuras, es una membrana
delgada cuya armazén es vascular, contiene a las artertas y venas del
encéfalo y recubre como una hoja delgada o cape la superficie del
encéfalo y se prolonga sobre los nervios craneancs en su trayectoria intra
craneanc. Es una fina membranz de tejido coneclivo que reviste
directamente la superficie del sistema nervioso central v es portadora de
los capilares encargados de la nutricion de este.

ARACNOIDES, es una lamina conjuniiva, constituida por células propias
gue son los meningioblastos, que se adiueren a la capa profunda de ia
dura madre y a sus prolongaciones intracraneales, esta carente de vasos
y en la cara profunda esta se aplica a la plamadre & manera gque limita
con elia el espacio subaragnoides, donde se encuentra el liquide
cereproespinal



5 NEURCFIBROMA.

Tumor originade en el tejido conjuntive de los nervios formado por
proliferacion del perineurc y endoneuro. Aparece con mas frecuencia en
la piel donde forma nadulps. El microscopic electronico muestra
proliferacion de fibroblastos o de las células de las vainas de Shwann del
nervio periférico. Los tumores pueden ser confluentes en la regién del
plexo sacro o braquial y producir grandes neusomas plexiformes gue
pueden evolucionar a sarcomas malignos.

El neurofibroma esta compuestc por tejido conjuntive de la vaina de
Schwann y por otros componentes de tos nervios periféricos, incluidos los
axones. Segun va creciendc en neurcfibroma va incorporandose los
axones.

Los tumores neurogenicos benignos se encuentran ocasionaimente en las
zonas cCentrales de los maxilares. No esta encapsulade. Los
neuscfibromas pueden aparecer como nodulos solitarios o asociado a la
enfermedad de Von Recklinghausen, gue se acompafia de grandes
tumores multiples cutaneos y’ subcutaneos, manchas de pigmentacion
meianica color café con leche y deformidades esqueléiicas ocasionales.
Los tumores neurogenicos benignos de los maxiares pueden presentarse
a cualquier edad

5.1 ETIOLOGIA.

La etiologia del neurofibroma solifario es desconocida, aungque se origma
con base neopidsica a partir del tejido conjuntivo en la vana nerviosa, se
cree que los traumatismos son faciores importantes secundarios v las
alteracicnes endocrnnas se consideran como las causas en las multiples
formas del padecimiento que se conoce como enfermedad de Von
Recklinghausen
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El neurofibroma es también un tumor de Schwann. No esta encapsulado
Los neurofibromas pueden aparecer como nédulos solitarios 0 miltiplex
en & ultimo caso formando parte de la neurofibromatosis fambién
denominada |la enfermedad de Von Recklinghausen, que se acomparia de
grandes tumores multiples cutdneos y subcutaneos, manchas de
pigmentacion melanica color café con leche y deformidades esqueléticas
ocasionales. Una neurofibromatosis adyacente al hueso es capaz de
producir en [a superficie de este ultimo un defecto erosivo en forma de
plato, con un aspecto similar al de los causados por e! fibroma periférico,
el granuloma reparativo de células gigantes y algunos ofros tumores
benignos, su predileccidn por un sexo determinado es, al parecer escaso
¢ nula. Se presenia = cuaiguier edad como un wmor  subcutdneo
asintomatico, no inflamado.

5.3 CARACTERISTICAS BUCALES.

Los fumores neurcgenicos benignos se encuentran ocasionalmente en las
zZonas centrales de los maxilares, en la cavidad bucal con mayor
frecuencia se localiza en lengua, mucosa bucai y vestibulo. En los
maxilares pueden presentarse a cualguier edad; se desarrolian con
mayor frecuencia en la mandibuia, son de crecimiento relativamente lento
v pueden presentar dolor ¢ paresiesia como sintomas asociados. A veces
impide la masticacién y habla. cuando se presenta en hueso produce
destruccion extensa que causa nolables deformaciones. Los hallazgos
radiograficos varfan de manera considerable. La lesion puede mostrarse
come un radio lucidez solitana asociada con el conducto dentario inferior.
Las manifestaciones clinicas de un neurofbroma en esta zona se
traduciran por incomedidad, doler o parestesia a veces el tumeor intra

oseo perfora la corteza del maxilar y se extiends hacia 10s 1e)idos blandos



gue lo recubren. Esta imagen radiografica no es patognomanica, siende

necesaria la biopsia para esiablecer &l diagnostica.

5.4 CARACTERISTICAS HISTOLOGICAS.

Se presenta como ceéluias fusiformes con niclecs del mismo tipo u
ondulados, dispuestos en una mairiz delicada de tejido conective que
puede ser de naturaleza misoidal. Pueden estar bien circunscritas o
mezcladas con el tejido conectivo gue los rodea y en forma caracteristica
se encuentran mastositos dispuestos en la [esion. Se describe un subtipo
denominado neurofibroma plexiforme que se considera caracieristico de
la neurcfibromatosis que se presenta come masas de tejido nerviose
entrelazado en una matriz de colagena. Entre la proliferacion de células

perineurales y de Schwann, pueden observarse axones pequefios.

5.5 CARACTERISTICAS RADIOLOGICAS.

El neurcfibroma radiograficamente se observa de forma radiolucida v
puede presentar un signo radiografico que consiste en la aberfura en
forma de embude del foramen alveociar inferior, 10 que se denomina orificic
en trabuco. En el conducto dentario inferior esta lesidn produce urn
alargamiento liso localizado que sé continua con el conducto. En los
alvéoios se presenta una zona radiografica oval con su eje mayor vertical,
se proyecta por arriba del nivel de la superficie de los alvéolos, pero esta
cublerta por una capa deigada de huesc En la sustancia dsea hay unz
zona radiolucida definida e indistinguible de las demas neopiasias
benignas.

5 6 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL.

El neurofibroma debe considerarse en él diagnostico diferencial de

wmaores onginados en el tejdo conectivo come neuroma traumatico,



tumor de células granuiares v ipoma. Ei diagnostico definitivo entre estas
lesiones y el neurcfibroma se establece mediante biopsia. Si ei
neurcfibroma es difuso y provoca macrogiosia debe diferenciarse del
linfagioma y tal vez de la amitoidosis.

5.7 TRATAMIENTO.

Los neurofibromas solitarios se tratan con extirpacion quirdrgica después
de lo cual hay pocas posibilidades de tecurrencia. La lesidn puede sufrir

un cambio en malignidad a neurosarcoma y tiene mal pronestico.



& NEUROFIBROMATOSIS TIPC 1 (NFTH)

6.1 ETIOLOGIA.

Es una de las enfermedades gendticas mads comunes, que ccurre casi
una vez en cada 3000 nacidos vivos y se presenta en 30 personas por 10
0CO habitantes. Se hereda con caracter autosomico dominanie, pero 40 a
80% de los casos aparecen esporadicamente. Al parecer hay una
frecuencia de mutacion notablemente alta, def orden de 10-4 por locus por
generacion.

El gen responsable det trastomne situado en 17g11.2, ha sido identificado
y codifica una proteina denominada neurcofibrina. Esta proteina contiene
una regidon homologa a una familla de proteinas activadoras de la
GTPasa. Se supone que esta actividad permite a ia neurofibrina
desempefiar un papel importante en ia regularizacidn de la transduccion
de la sefial.

El producic del gen de la NF1 actla realmente como un gen supresor
tumoral, a juzgar por las pruebas de una perdida de la heterocigosidad en
algunos tumores de pacienies con NF1 aungue esto no s ha observado
para los neurofibromas.

Las manifestaciones neurcldgicas son atribuibles a las neoplasias mas
que a los hamartomas. Los tumcres que se producen en ia NF1 sop, en
general histologicamente idénticos a los de aparicion esporadica. La
excepcion son jos neurofibromas plexiformes, que expanden a todos los
fasciculos de un trenco nervioso

El curso clinice es tan variado como la propia expresién de la
enfermedad Algunos individuos pueden ser portadores del gen y no
presentar sintoma alguno, mientras que otros sufren una enfermedad
rapidamente progresiva. Los neuwofibromas del sistema nervioso
pernférice tienen tendencia a sufrir una degeneracion maligna cen una
frecuencia supericr a la observada en tumores comparables de personas

sin NF. 8i no hay tumores biolégicamente malignes de esie tipo, muchos



pacientes presentan las complicacionss d
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posibilidad de gue se produzcan deformidades de ia columna veriebral,
generalmente la cifoscoliosis. Los tumores gue aparecen en la proximidad
de la medulz espinal o el tronco encefalico pueden tener también

consecuencias devastadoras, sea cual sea su grado histologico.
8.2 SIGNOS GENERALES.

La neurofibromatosis de tipo 1 tiene tres caracteristicas fundamentales:

1) miltiples tumores nerviosos que pueden afectar cualquier localizacion

en e} interior de la superficie corporal;

2) numerpsas lesiones pigmentadas de [a piel, algunas de las cuales son
manchas de café con leche.

3} hamartomas pigmentados del iris, también llamados nédulos de Lisch

estas manifestaciones cardinales pueden 1 acompafadas de una

ascmbrosa coleccién de otras ancmalias.

En estos enfermos se han descrito una gran variedad de alteraciones

asociadas. Quizas las mas comunes sean las esqueléticas (que

aparecen en el 30 a 50% de los cascs) y que puede adaptar diversas

formas comoe:

1) defectos erosivos debido a ta contiguidad entre los neurofibromas vy el
hueso

2) escoliosis

3) lesiones guisticas intra dseas

4) quistes 6seos subperiosticos

5 pseudo artrosis de la tibia.

La neurofibrematosis llene caracteristicas multiples en diferentes zonas

del cuerpo humano como son.

PIEL. Manchas café con leche, el 75 % de los pacientes presentan seis o

mas manchas mayores de 1.5 cm de diametro, gue pueden ser

puniformes o bien limiiadas, asentadas en la piel por una ampla base o

pedunculadas Hay iumores a lo largo de los nervios subcutédneos;



moluscos fibrosos; efélides axilares y ocasionaimente lipomas vy
angiomas.

QJOS. En el fonde de los ojos los hallazgos mas llamativos son la palidez
papilar por la atrofia, generalmente primaria del nervio dptico en los casos
de glioma que afecta bien a un nervio, o bien al qufasma o bien a ambos
nervios y al quiasma. También pueden observarse facomas en la retina
de aspecto plano, redondeadoe u ovalar, de tamafio que no sobrepasa al
de la papila y a veces tumores en parpados y disco optico;
desprendimiento de retina, exoftalmos, glaucoma y opacidad corneal, Los
nédulos de Lisch son especificos de esta enfermedad se observan en unc
de cada diez pacientes mencres de 6 afios v en nueve de cada diez
pacientes mayores de 10 afios.

SISTEMA NERVICSO CENTRAL. Tumoies cereprales y de nervios
craneanos; en medula espinal, gliomas scobre todo dptico, glioblastomas,
meningiomas y quistes. Convulsiones en el 12 % de los casos. También
se puede presentar en las meninges, epéndimo, en cualguiera de las
raices espinates, especialmente en las sensiivas, numercsas cuando
afecta la cola de caballo, asimismo es posible la extension a todo un plexo
¢ solo a un neivic periférico

ESQUELETQ. Quistes subperiosticos, escoliosis, encurvamiento de las
piermas, fusion costal, crecimiento local excesivo, seudoartrosis,
malformaciones de tipo hiperplasias que alcanzan tanto huesos corios
como largos.

CARDIOVASCULAR A veces hipertensidn secundaria a feccromocitoma
que es la hipertension arterial renovascular, neurofibromas cardiacos y
estencsis pulmonar y ademas presenta

TALLA BAJAY MACROCEFALIA Enel 18 % de los casos.
NEUROFIBROSARCOMA. Comnplicacion de ia edad adulta

OTROS Neurcfibromas ccasionales en rifién, fannge, lannge, mntestinos,

estomago, lengua, acremegalia, precocidad sexual



ias pacienies con enfermedad de Von Recklingausen tiene un riesge de
dos a cuatro veces mayor que [as personas normales de desarrollar otros
tumores, sobre todo meningiomas, gliomas 6plicos v feccromocitomas.
Aunque algunos pacientes tienen un coeficiente intelectual normal, existe
una indudable tendencia a desarrollar una disminucion de la inteligencia.
Cuando las neurcfibromas afectan el aparato digestivo, pueden provocar
obstruccién intestinal o hemorragias digestivas. La estenosis de una
arteria renal por un fumaor puede producic hipertension.

Algunas manifestaciones son congénitas, pero casi todas aparecen en
una manera gradual durante la nifiez y la vida adulta. Las manchas café
con leche crecen y se tornan mas numerosas con la edad, la mayoria de
los pacientes tienen finalmente mas de seis machas mayores de 1.5 cm
de didmetro. Otras lesiones de la piel incluyen pecas (las pecas axilares
son especificas de esta enfermedad) neurofibromas cuidnecs suaves,
peduncuiados, y neurofibroma cutaneos duros.

Les neurofibromas plexiformes pueden crecer hasta el tamafio de un
fimén o inclusc un meldn, y origina un crecimiente excesive grotesco de
tejidos blandos y hueso en un miembro alrededor de la orbita, en
cualquier sitio (p. ., a lo largo de troncos nerviosos, cola de caballo,
nervios cransales, retropentonec vy orbita). Los fumores crecientes de
troncos nerviosos pueden causar dolor y deterioro de {a funcién motora y
sensorial, 1os tumores de las raices nerviosas infrarraguideas onginan las
mismas molestias y también comprimen la medula espinal. los tumores
intracraneales mas frecuentes son los gliomas del nervio y quiasma
oplico, suelen comportarse en forma indolente, igual que los hamariomas.
Un hamartoma del hipotdlamo puede causar pubertad precoz.

En cas un 10% de los nifios hay deficiencia mental, la mitad relacionada
con un tumor intracraneai o displasias de ia corteza cerebral

La neurofibromatosis puede ser en exiremo peligrosa, sea por la
localizacién de una lesién (p. B, dentro dé la béveda craneal) ¢ por gue
uno © mas de los neurofibromas benignos se transforman en neoplasia

maligna (en airededor de 10 a 15% de los casos) Los sarcomas
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neurogenos por lo general surgen en los froncos nerviesos largos del
cuelle v extremidades. Es interesante que casi la mitad de estos enfermos
no tienen familiares afectados vy, por tanto, se consideran mutaciones
nuevas.

Este trastorne se puede asociar con ofros tumores del sistema nerviose
centrai como glioma dptico, glioblastoma y meningioma.

Otrgs alteraciones gue pusden preseniar estos pacientes son efélides
airededor de los pezones y en las axilas, macrocefalla no asociada a
hidrocefalia, estenosis del acueducto de Silvio sin hidrocefalia obstructiva
A menudo son los padres los que advierten por primera vez la
enfermedad debido a los cambios cutdneos o el retraso del desarrollo. En
ias formas leves, el fracaso escolar asociado con una mala coordinacién
motora, hiperactiva y posibles convulsiones pueden ser los primeros
haliazgos. Se han advesrtide cambios electroencefalograficos en un 18%
de los pacientes; aproximadamente un 2% se asociaron con
convulsiones y un 7% con retraso mental. Se producen fumores
Intraparenguimatosos cerebrales, de los que & astreocitoma es él mas
habitual. Los gliomas del nervio dptico pueden conducir a ia apancién de
edema de papila, alteraciones de los campos visuales, proptosi, atrofia
optica y ceguera. Los tumores del VIII par craneal se manifiestan a través
de sintomas vestibulares leves y perdida de audicion progresiva. Pueden
aparecer signos ¥y sintomas del tronco cerebral y cerebelo. Los tumores
de ofros pares craneales sSON Menes comunes. Aungue la
neurofibrematosis  generalmente es una enfermedad benigna vy
desfigurante, la muerte puede presentarse por menangiomas y gliomas
asocliados, asi como por la degeneracion sarcomatosa de las iesiones. Se

ha registrado regeneracién maiigna en un 2 5% a 16% de los paclentes.

6 3 SINTOMAS.

Un tercio de los pacientes con neurcfibromatosis son asintomatico y se

descubren en la exploracion de rufina, aungue ia presencia de (0s
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umores craneales puede provocar una ceguera progresiva (glioma
optice) ¢ mareos, cobstruccidn nasal, alaxia y sordera (neuroma del
actstico) Los neuromas del acistico hilaterales son caracterisiicos de la
neurcfibromatosis que producen sintomas al llegar los pacientes
aproximadamenie a los 20 anos. Con frecuencia los tumores, no
producen sintomas, excepto a veces cuando se da el dolor a la presién o
dolores neurdigicos ¢ parestesia, es muy comin que se presente
hipertension arterial.

Uno de los sintomas de los que se quejan muchos pacientes es &l prurito,
esto es debido a que los neurofibromas tienen unas celulas que se flaman
mastocitos en su interior que liberan las susiancias gque generan
comezon.

5.4 DIAGNOSTICO.

ta manera mas comun de reconocer a una persona afectada de NF1 es
encontrande muitiples manchas de color café con leche en 12 piel.

A veces, las manchas, se notan en el nacimiento, pero normalmente
empiezan a aparecer durante ios primeros meses de vida y pueden seguir
aumentando en namero durante un penode de varios afios. Tener 1 o0 2
manchas es normal y no implica tener la enfermedad de
Neurofibromatosis. Su (nica importancia es que pueden constituir un
indicio de que la persona pueda teneria.

Las personas con NF1 normalmente casi siempre tienen mas de seis
manchas de color, aungue a veces cientos. Las manchas deben ser de
por io menos S mm antes de la pubertad, o por lo menos 12 mm despues
de ella. Debe incidirse en que no hay ninguna conexion entre el nimerc
de las manchas y el grado de severidad de la afeccion.

Aungue Ia presencia de multiples manchas hace pensar en el dragnostico
de NF1, no lo demuestra. Puede haber individuos que tengan 6 ¢ mas
perc sin otrog rasges de NF El diagndstico de Neurofibromatesis solo

puede confirmarse sl olres rasgos de la afecoidn {ambién estén presentes
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Oftro rasgo superficial caracleristico es la aparicién masiva de pecas bajo
ios brazos ¢ en el drea de la ingle. Normalmente i@ mayoria de las
personas s0lo tienen pecas en las paries del cuerpo expuestas ala luz det
sol. Pero algunas personas con la NF1 tienen pecas en areas no
expuestas del cuerpo, asi como la cara o regiones del hombro. Estas
pecas no sen importantes, pero puede ayudar el diagnostico de la NF 1,
Normalmente se ven Neurcfibromas, pequefios que son crecimientos de
las células que consiituyen la cubierta de los nervios periféricos, como
chichones pequefics en la pigl (&8 menudo como una picadura de
mosquito) La mayoria de los neurofibromas superficiales son pequefios,
variando entre el tamafio de la punta de un alfiler at tamafio de una goma
de borrar de Iapiz. Pueden aparecer en cualquier parte de fa piel y en
cualquier momento en la vida, No hay ninguna manera de predecir el
nimero de neyrofibromas que una persona con NF1 tendra. La mayoria
de las personas apenas tienen uno ¢ dos, pero otras muchos.
Los Neurofibromas no sdic pueden aparecer en la superficie de la piel,
sino también en cualguier parte en el cuerpe donde haya nervios.
Aveces [os neurofibromas pueden sentirse coma chichones grandes baia
la piel. Otros pueden estar tan profundos que la persona no notara su
existencia Los neurcfibromas de la piel normalmente son blandos e
indoloros, aungue a veces tienen una consistencia firme.
Se deben de buscar los sigulentes rasgos para determinar que un
paciente padece de neurofibromatosis (NF1) Buscar estos rasgos implica
hacer un examen fisico cuidadoso, incluso un examen de los ojos,
normalmente reaiizado por un oftaimdlego utlizando aparatos especiales
Se considera que el diagndstice de NF1 se establece para cualguiera que
tenga dos 0 mas rasgos de la lista (Por ejemplo, a un nifio con mas de 6
manchas de café con leche y ademas que también tenga nédulos de
Lisch se supondria afectado}
Critenos (rasgos) de diagnéslico para la Neurofibromatosis 1

¢ Seis 0 mas manchas de café con leche que midan mas de 5 mm

antes de pubertad o mas de 12 mm después de lz pubertad
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» Dos o més neurofiromas de cuaiquier tipo ¢ un neurofibroma

plexiforme (en forma de red nerviosa)

o Pecas en laregién de la axila o de la ingle

» Nodulos de Lisch en et iris del oje (los nédules de Lisch son grupoes

de células pigmentadas)

o Glioma dptico

o Ancormalidad de esqueieto caracterislica (como piernas arqueadas

o el hueso de ia espinitla, deformidad dsea airededor de los ojos)

o Historia familiar de NF1 (en urn padre, hermano, o descendencia)
Existe un servicio de diagnostico a través de test genético que puede
descubrir aproximadamente un 70% de mutaciones de la NF1. Un 30% de
los casos no pueden ser descublertos actualmente, por tanto no puede
usarse para excluir [a posibilidad de que una persona esté afectada
El diagnostico de fibromatosis suele ser obvio por los datos clinicos, pero
la biopsia de un neurcfibroma puede permitir i diagnostico en casos por
otra parte criicos. Con frecuencia los tumores de ias raices nerviosas
raquideas tienen forma de palangueta, con compenentes intrarraquidecs
y extrarraguideo; se identifican con mayer faclidad con resonancia
magnética (IRM), para €l diagnostico de fumores ntracranesales y
hamartomas, son adecuadas ta tomegrafia computarizada (TC) o (IRM)

65 DIAGNOSTICO POR IMAGEN

En consecuencia con la clinica, 1a afectacién radiolégica puede alcanzar a
todas ias regiones organicas, visualizandese por radiclogia simple cuando
el proceso asienta en huesos, pero habiendo necesidad de recurrr g los
rmedios de contraste cuando su localizacién esta en ofras regiones en las
gue un transito digestivo, un cateerismo cardiace, una urografia,
esplenctopografia, etc nos delimita la direccion tumoral.

En el craneo |as radiografias simples muestran erosiones localizadas, que
generalmente aicanzan la fabla interna, pero fambién destruye a veces la

externa; si el fumer asienta en el territoric de la rama oftalmmca del



irigéminc puede provocar alteraciones en huesos irontal, orbita, cnsta
galh, hueso maiar, esfencides, etmoides y cuantas estructuras estén en
refacién con la masa tumoral. Habifualmente la cavidad orbitaria esia
ensanchada como censecuencia del aumento del tumor gue a esta edad
moldea a las estructuras dseas que la circunda; por ese motivo las
paredes son de menor grosor o incluso esién erosionadas localmente.
Tarto del ala mayor como de fa menor del esfenoides son cobjeto de
posibles alteraciones displasicas gue oscilan entre las desviaciones o
defectos de sus consfitucion y ausencia congénita de Iz misma. Cuando
existe glioma 6plico se encuentra ensanchamiento del agujero del mismo
nembre v a veces destruccidn de la clinoides anterior homotateral; si el
tumor alcanza ¢l guiasma se& ve la forma en la silla turca en forma de
omega por erosion de la parte presellar del esfenoides, por debajo de
ambas clincides anteriores, sin embargo, hay ocasiones en que el tumor
tiene un gran crecimiento hacia arriba y destruye el yugo esfenoidal e
incluso la lamina cribosa vy la crista galh.

En fa columna vertebral se encuentra habituaimente cifosis, escoliosis o
ambas. La mayoria de las veCes son provocadas por displasias dseas del
ipo hemivertebras y vériebras de ala de mariposa, que desequilibran la
estabilidad de la columna, las vértebras pueden tener focos esclerdlicos
multiples. Otras veces el neurinoma que crece en forma de reloj de arena
que muy frecuentemente se presenta de forma maliiple, ensancha los
agujeros de conjuncién y es por eso que en estas ocasiones hay que
recurrir a las radiografias en posicion oblicua para su mejor visualizacién.
Los tumores del vago y de la cadena simpética pueden producir erosiones
tordcicas En todos estos casos la mielografia con contraste opace se
hace necesario con el fin de calibrar el tamafic y numero de las
tumoraciones. Oifros hallazgos radiogréficos son espina bifida e
hiperpiasias 6seas en forma de engrosamiento penestio Los ghomas gue
fambién se presentan se pueden identificar por tomografia computarizada

Q resonancla magnética.



6.8 TRATAMIENTO CONSERVADOR.

Por lo que se desconoce el trastomo celular adyacente no se dispone de
un tratamiento general. Se deben vigilar las areas del aprendizaje vy el
lenguaje, ademas una vez establecido el diagnostico de (NFTT) y en
ausencia de manifestaciones sistémicas, cuidados generales de sostén
como vigilar {2 presién arierial se revisara con un intervalo de 6 a 12
meses. Es recomendable un conseio genético. Se aconseja para los nifios
afectados de NF1 hacer un seguimientc médico cada 6 meses,
reafizandc una valoracion de la altura, el peso, el perimetro craneal,
controlar la vision, el oido, ei desarrolio genital, examinar si hay
alteracicnes en el aprendizae y sobretodo un examen cutdneo Para
adultos afectados de NF1, el seguimiento recomendado es cada 12
meseas, realizando un estudio dermatoldgice exhaustivo, vigilar la tension
artenial, fa visidn, el oido v en adolescentes vigiiar si hay cifoescoliosis.

Lo ultimo en tratamienio es la aplicacion del ldser en el éarea
dermatoldgica de ia neurofibromatosis. Para este fratamiento se debe
conocer bien el funcionamiento de! idser, asi como sus caracteristicas
técnicas, sus aplicaciones y sus diferentes tipos, destacando que para
cada tipo de lesion cutdanea hay que aplicar un {aser especifice Para los
neurcfibromas los lasers de COZ y Helio son ios mas indicados,
concretamente se obliene un buen resultado estético y una rapida
cicatrizacién Para las lesiones pigmentadas de tipo melanico, manchas
café con leche, se utiliza el 1aser tipo “Q-switched” de Algjandrina y de Nd-
Yag, elminéndose las lesiones en varias seslones. Con este fipo de laser,
se obtiene un resultado cosmeético muy bueno, no hace falta anestesia y
el riesgo de cicatnces es minimo. La laseroterapia es una huena
alternativa a ia extirpacion de los neurofibromas, y es un buen tratarmento
de las manchas café con leche Los efectos secundarios de ia
taserolerapia en manchas café con leche de tamafio grande, es la
hipopigmentacion. Al aplicar este fratamiento hay gulenes meporan en

pocas secclones v ofros necesitan mas, en aigunos casos s& a2
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comprobado e 100 % de eficacia, en otros varia y en algunos no se
muestra ningun resuitado. Por esto en cada paciente hay un diferente tipo
de tratamiernto debido a que su capacidad de respuesta es diferente en
cada uno y no se puede generalizar.

6 7 TRATAMIENTO ALTERNATIVO (QUIRURGICO)

La mayoria de los pacientes tienen una vida normal con pocos sintomas o
ninguno, pueden extirparse los pequefios neurofibromas cutdneos o
subcutdneos si causan dolor ¢ se irritan con frecuencia, pero los
neurofibromas plexiformes grandes no suelen tocarse. Algunos se
malignizan y hay invasién continua que finaimente causa la muerte. A
veces, es posible gue el cirujano con experiencia extirpe con seguridad
los Schwannomas asintomaticos de troncos nerviosos periféricos. Los
Schwannomas intrarraguidecs e intracraneales se tratan en la forma
quirdrgica usual, En los ghiomas del nervio Optico por o general se utiliza
radiacion, pero no se ha aclarade si ello mejora el resulfado final. También
se da tratamiento por medio de el bisturi eléctrico v la electrocoagulacion,
esta técnica requiere de anestesia v el resultado es satisfactorio. Para
pequefos y medianos neurofibromas el mejor procedimiento es la
laseroterapia o bien el bisturl eléctrico aunque éste puede dejar cicatriz
este tratamiento siempre serd mas conservador para el neurofibroma
pequefic, que para los neurofibromas de gran tamarno, en los que hay que
practicar extirpaciones mas extensas, lo que significa una mejora en la

estética importante para el pacienie

8.8 SIGNOS ESPECIFICOS DE LA BOCA Y MAGIZO FACIAL.

La neurofibromatosis puede reconocerse a menudo por las multiples
neurcfibromas de la cara, lgs nédulos pueden aparecer también en 2
boca. Son masas que cubren las mucosas no ulceradas ¢ polipos

peduncuiados, fa mayoria de lag veces localizados en iz lengua y labios.



los neurofibromas plexiformes de la lengua pueden conducir 2 la
macrogiosia. También se han regisfrado neurofibromas en ei suelo de Ia
boca, mucosa bucal cresta alveolar edeniula, encia y paladar. Aunque
normalmente  son benignas, los neurofibromas pueden sufnr
rransformacion maligna.

Se han registrado alteraciones éseas maxilares y mandibulares, con la
siguiente asimetria facial. Algunas de estas alleraciones estan
relacionadas con ia resorcion osteoclastica per la presion atrdfica debido
al crecimiento del tumor. En las radicgrafias se observan areas
trasparentes. Se ha visfo que la estmulacién del crecimiento dsea
produce una hiperplasia con hipoplasia facial producida por la
reestructuracion. Puede producirse una hipoplasia de la rama mandibular,
en la cirugia se ve gue las imagenes radiotransparenies son
neurofibromas. Se ha visto que algunas lesiones liicas desaparecen
espontaneamente.

Las manifestacicnes orales se presentan en un 6 a 72% de los pacientes.
La macroglosia, cuando no existen lesiones, debe explorarse
cuidadosamentie para delectar problemas tiroldecs. Alguncs pacientes
pueden desconocer que presentan neurcfibromatosis, a pesar de su
aspecto clasico. El aumento de la tuberosidad maxilar que sirvié para
diagnosticar un neurofibroma fue regisirado en un pacienie con
antecedenies familiares de lesiones, perc sin diagnostice previo de
neurofibrosis.

En el area maxilo facial ademas de los neurofibromas descritos, situados
en la cara, que pueden secundariamente producit deformaciones
maxilares, se encuentran neurofibromas generalmente en 1a lengua
{pseudomacrogiosia) y en mencs proporcion en la mejilla y labios. La
mucosa que los cubre se ve normal v rara vez se uiceran, sucediendo
esto por presion de un diente vecino al tumor Sueien producir
desplazamiento de dientes impactados
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8.9 SINTOMAS.

Asi come no hay muchas referencias de sintomatoleogia general sistiémica
lo mismo pasa en la boca. Solo gque con frecuencia fos tumores, no
producen sinformas, excepto a veces cuando se da el dolor a la presion o
dolores neurélgicos o debido a2 una parestesia en algunas ocasiones se
puede presentar disfagia.

8 10 DIAGNOSTICO

Esta indicada la biopsia para él diagnostico, sobre fodo cuando las
lesiones cambian de aspecto

Para descartar neurofibromas es necesario realizar un diagndstico v
tratamiento de las lesiones gue producen desplazamienio de dientes
impactados, deben considerase siempre jos neurofibromas.

En el diagnostico radiolégico las lesiones se muestran como zonas
radiolucidas

6.11 TRATAMIENTO CONSERVADOR

Para descartar neurofibromas es necesario realizar un diagnostico y
tratamiento de las lesiones que producen desplazamiento de dientes
impactados. depen considerase siempre los neurofibromas. Es necesario
cuando no se puede hacer la exéresis de |z lesidn o lesicnes una
observacién periddica cuidadosa para defeciar camios malignos Los
feccromociiomas pueden producik cefaleas intermitentes. El retraso
mental puede hacer dificil la higlene oral, por lo que se debe enfatizar en
aumeniar los niveles de prevencidn e higiene, ya gue las mulliples
alteraciones del esqueleto, sobre todo de los brazos y marios pueden
afectar la higiene Hay gue determinar st la movildad de los dientes es
producida por enfermedad periodontal o por lesiones que son

caracterishcas de la enfermedad
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6.12 TRATAMIENTO QUIRURGICO.

Son importantes @1 diagnostico precoz y biopsia. Las asmetrias que
produce la neurcfibromatosis puede conducir a probiemas oclusales
importanies y a dificultades de reconstruccion. Las intervenciones
quirdrgicas ortognaticas v la exéresis de las lesiones que interfieren con la
lesién pueden ser conservadoras

Una vez exirpadas las lesiones pueden recidivar y es posible que se
produzcan cambios continuos en los tejidos blandos, haciendo dificil la
reconstruccion protésica.
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7 1 ETIOLOGIA.

Anteriormente sé pensd que este trastorno correspondia a una varianie
de la neurofibromatosis central; sin embargo, hoy en dia esta claro que la
NF2 es un trastorno autosémico dominante completamente distinto, cuyo
gen se encuentra en et cromesoma 22. Se han identificado un gen gue
podria ser el responsable de la enfermedad; la proteina que codifica
parece pertenecer sun grupo de profeinas gue interactdan tanto con los
componentes de [a membrana como el citoesqueleto. Al igual que ocurre
con la NF1, hay una tendencia a la formacion de tumores, que la mayoria
de las veces son Schwannomas bilaterales del octavo par craneal o
meningiomas midiiples, Los Schwannomas que se observan en pacienies
con NF2 tienen un aspecto similar a la de las lesiones esporadicas, pero
es mas probable gue tengan focos de mayor celularidad v un natrdn de
crecimiento lobulillar.

7.2 SIGNOS GENERALES.

La Neurofibromatosis 2 {NF2, también conocida como NF Acustico
Bilateral Central), es mucho mas rara, ecurre soio en uno de cada 50,000
individuos. El dato clave de Iz NF2 es ] hallazgo de neuromas acisticos
bilaterales (schawanoma vestibular), otras manifestacicnes incluyen
meningioma intracraneal o paraespinal y astrocitoma espinal.  Se
caracieriza por mdltipies tumares en 193 nervios craneales y espinales, y
por ofras lesicnes del cerebro y cordén espinal. Los tumores que afectan
3 los dos nervios auditivos son fa sefial determinante Bl primer sintoma.
generalmente, s la disminucién de fa audicidn en los adolescentes.

Suelen haber algunos neurcofipromas en la piel. aungue estos son menos

comunes gue en la NF1, sin embargo aparecen frecuentes neunnomas
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suhcutaneos, en forma de tumores duros v dolorosog, Ubicados sobre
algiin nervic, no se encuentran gliomas Spticos.

Una sefial temprana comin es un tipo particular de catarata, llamada
catarata del subcapsular.

El tumor del nervio auditivo, dependiendo de su tamafio y su situacién,
también puede afectar el nervio facial y el sisterna vestibular, produciendo
paralisis de parte de la cara y problemas de equilibrio. La pérdida de
audicién es progresiva, y puede producir sorgera completa. Extirpar los
tumores mediante ia cirugia puede ser dificil, y algunos no pueden ser
iotalmente quitados. En este caso, el diagndstico precoz es importante,
puesto gue los tumores mas pequefios pueden ser més faciles de quitary
con esto conservar la audicion.

Asimismo, debe hacerse un examen a fondo para verificar gue no existan

mas tumores en oiras paries del cusrpo

7.3 SINTOMAS.

El primer sinfoma, generalmerite, es la disminucion de la audicion en los
adolescentes.

Los sintomas presentados es vértigo asociado a problemas del equilibrio,
sordera parcial ¢ completa, debilidad de brazos y piernas, la afeccion del
VIl par cranea! se manifiesta por cefalea, tinutus regularmente después
de ios 15 afios de edad.

Otros sintomnas de NF2 pueden ser debiidad facial, cambios en 1a vision,
y bultos o inflamaciones bajo la piel causadas por el desarrollc de un
neurofibroma.

7.4 DIAGNOSTICO.
La NF2 también se caracteriza por las manchas de color café con leche

en ia piel, pero

en un ndmerc muy inferior &l de la NF1



Los principaies sintomas de NF2 son de! trastorno del nervio acistico (el
que fransmite informacidén sobre el sonido al cerebro), y del nervio
vestibular (que lleva la informacién del equilibrio) Por consiguiente, ia
perdida de audicion y los problemas con equilibrio, son generalmente los
principales sintomas de NF2

Aungue cominimente se desarrolian tumores en el octavo nervio craneal,
las personas con NF2 pueden desarrotlarlos también en otros nervios.
Estos tumores se llaman "schwannomas" porque se forman a partir de
"céluias de Schwann”. Las células de Schwann son {as que apovan y
protegen células nervicsas y proporciona el aislamiento que necesitan
para dirigir {a informacién al cerebro. Los sintfomas de un schwannoma
dependeran de su situacion. Aquellos que crecen en los nervios craneales
{como los det ectavos nervio craneal) afectan a fa cabeza y al cuello, a
menhos que sean lo bastante grandes como para apretar la base det
cerebro y entonces también afeciara al resio del cuerpo. Los que crecen
en {os nervios que terminan en el cordén espinal, pueden causar
entumecimiento de alguna parte del cuerpo Algunos

tumores del cordon espinal, pueden ser suficientemente grandes como
para apretario v causar debilidad y entumecimiento en las piernas.
Aguelios que crecen en 10s nervios que hay bajo las axilas y en el &rea de
la ingle pueden causar debilidad en un brazo o pierna. Los Schwannomas
incluso se pueden ver crecer en los pequefios nervies de piel. Estos
schwannomas periféricos raramente causan sintomas neurcldgicos pero
llegan a causar rozamientos con el vestido y desfigurar el aspecto de la
persona

Si el individuo es familiar de un afectado de NF2, serad sospechosc el
hechoe de encontrar sefiales benignas, como 1 o 2 manchas "café con
leche” o un bulto peauerio bajo el cuero cabeliudo o la piel, tambigénse da
la presencia de masas bilaterales de! Vil par craneal

Criterics de diagndstico para la Neurcfibromatosis 2



» La imagen de Resonancia Magnética Nuclear evidencia un
engrosamiento bilateral del conducto acdstico interior, compatible
con newrinoma acustico

e Engrosamiento unilateral del octavo nervio craneal o cualquiera de
los siguientes:

« neurcfibroma

+ meningioma

e glioma

e schwannoma

= catarata capsular posterior u opacidad del ojo a una edad
temprana

Actualmente existe una prueba genélica determinante para la NF2
7.5 DIAGNOSTICO POR MAGEN

Se establece en pacientes con lesiones en la piel, en quien se identifica
por imagenciogia, tomografia computarizada (TAC} ¢ resonancia
magnética {IRM)

La imagen de Resonancia Magnétca Nuclear nos muesira como se habia
mencionado en €l diagnostico una evidencia de engrosamiento bilateral

del conducto acudstico interiar, compatible con un neurinoma acustico.
7 6 TRATAMIENTO.

l.os Unices tratamientos disponibles son la cirugia y la radiacion, pero la
crrugia puede ser algo riesgosa ya que si la lesidn esta inttmamente
relacionada con uno o varios nervios puede causar lesiones exiensas en
ellos y estc ocasionar posteriormente problemas neurcldgicos

El seguimiento de los pacientes deberd realizaric principatmenie un
neuréloge una vez al afio, a no ser que el cuadro ¢linico requiera gue &
pacierie tenga revisiones mas penddicas



Se debe de efectuar peribdicamente resonancias magnéticas (IRM),

audiometrias, expioraciones ofidlmicas v esiudios radicidgicos espinales.

L
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8§ COMPLICACIONES QUE PRESENTAN EN EL. CURSO BC
LA VIDA LOS PACIENTES CON NEUROFIBROMATOSIS.

Las complicaciones que se presentan durante el curso de la vida de
aguelios pacientes que presentan neurofibromatesis son por lo general
cuatro de entre las muchas manifestaciones clinicas que manifiesta esta
enfermedad, que suelen ser de caracter relevantes e importantes como
sor:

La transformacién sarcomatosa de las lesiones principales que son :

Les neurofibromas

Los memingiomas

Los feccromociiomas

La cifoescoliosis.

Par esto en este ultimo capifulo, hacemos una mencién detallada de
dichas complicaciones, mostrando los conceptos de tumores del sistema
nervioso central, su diferenciacion de malignidad, su desarrollo cuando sé
a determinado su malignidad-y las demas complicacionss gue 500 los

meningiomas, los feocromocitomas v la cifoascoliosis.
8.1 TUMORES DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

L.os tumores del sistema nervioso central a diferencia de las neoplasias
malignas de otras regiones, no tienen un componente sistémice
significativo. Algunas caracteristicas que diferencian a 'os wumeres del

sistema nervioso central dependen de los siguientes principios.

1.- El parénquima nervicso esta integrado per diversos tipos celulares, y
de cuzlquiera de elics se puede originar una necplasia con varables en
grados de diferenciacion.



2 - Ei sistema nervicso esta muy vascularizade, perc existe una barrera
hematoencefalica cuya funcién se pierde, al menos en parte en la area
fumoral.

3.- El sistema nervioso central esta rodeado por meninges, por las que
discurre el LCR, que son irrigadas por ramas tribuiarizs de la areria
carétida externa. El LCR es la via habitual de metastasis.

4.- El sistema nervioso central en el adulio esta encerrado por una
esiructura 0sea inextensible; el encéfala esta, ademas, compartimilazado
por la hoz y el tentorie, lo que ocasiona herniciones, cuando un tumor
expande en una determinada localizacion.

Los tumores del sistema nervioso central representan aproximadamente
el 10% de los tumores en la poblacion general, siendo relativamente mas
frecuentes en ia nfancia. Su incidencia en la poblacion genera!l ser ha
estimado en un 5 por 100000, siendc aproximadamente la mitad
malignos, los mds comunes son los glemas (40% de los tumores del SN),
los meningiomas {15%), los adenomas de hipbfisis {10%), los neunnomas
(8%} v 1a metdstasis de carcinomas (10 a 25%)en general jos varones
padecen mas habituaimente las neoplasias malignas, mienttas que

algunos de los tumeres benignos son mas frecuentes en muyeres.

82 CONCEPTOS PARA DETERMINAR LA BENIGNIDAD Y
MALIGNIDAD DE LOS TUMORES DEL SNC

Al nvolucrar estructuras vitales, el conceptc de malignidad en las
neoplasias del SNC es muy particular v se puede detectar desde distintos
puntcs de vista



1.- Macroscédpica: iz ausencia de capsula y of crecimiento eminente
infilirativo de los gliomas implica, de entrada, dificultad para exiirparios

totalmente, condicienando recidivas y por tanto cieria malignidad clinica

2.- Microscopica: se expresa por ¢l hallazgo microscopico de alta
densidad celular, atipicas, mitosis, necrosis, preliferacién vascular y
signos de hiperplasia endotelial. La valoracion de estos signos de mas a
menos constituyen |a base de los sistermas de gradacion de malignidad
merfoiégica.

3.- Clinica: viene dada por la localizacién del tumor, gque en ocasicnes le
hace inaccesible a la cirugia, ia rapidez de! crecimiento, sus caracteres
bicldgicos, el grado de expansidn v edema acompafiante, |z edad del
paciente v la diseminacidn tumora!l a través del LCR originando implantes
meningeos a distancia.

4 - Complicaciones: [as neoformaciones intracraneales, por su crecimiento
y por el edema cerebral que inducen, dan lugar a hipertension
intracraneal, en esta situacion se puede producir desplazamiento del
parénquima hacias areas de mencr presidn apareciendo herniciaciones

l.os tumcres del SNC se han estudiade y ordenadc bajo diferentes
aspectos, lo que ha dado lugar a varias clasificaciones. Ademas de la
morfologia, es necesaric conocer datos clinicos y radiolégicos La
mayoria de los tumores del SNC tienen unas localizaciones determinadas,
lo que junto con los datos clinicos facilita él diagnostico para nuestro
estudio solo tomaremos en consideracion i0s siguientes.

8 3 TUMORES NzUROEPITELIALES

Los gliomas son tumcres del sistema nervioso central cuyas células

muestran rasgos morfolégicos. Aparecen con mas frecuencia en terceray



cuarta décadas v se manifiestan por crisis epiiépticas, hiperiension
intracraneal, déficit motores y diversas alteraciones mentales. Tras el
fratamiento al menos e} 45% de los asirccitomas de bajo grado han
recidivado a los 5 afios, ¥y de esitos, el 50% con forma histolégica de
malignidad avanzada.

8.4 ASTROCITOMAS PILOCITICOS.

Se localizan en a linea media del encéfalo (nervios y quiasma optico, pisc
del Il ventriculo, cerebelo) y también en la medula espinal Al menos el
25% de los gliomas del nervio aptico asientan en pacientes con
neurofibromatosis fipo 1 y como ofros gliomas, se clasifican segln el
grado de densidad celular, atipicidad, mitosis y extension de la necrosis;
el 10% son malighos, su recidiva es frecuente. Algunos cascs se
diseminan por la LCR. La supervivencia a los 5 afios esta entorno al 50%
cuando se afade radioterapia a la cirugia.

8.5 MENINGIOMAS.

Los meningiomas constifuyen el 20% de los tumores encefélicos. Se
pueden originar en el craneo o conducto raquidec. En cualquer
localizacion aparecen con mas frecuencia en las mujeres.

PATOGENIA Y ANATOMIA FATOLOGICA

Los meningiocmas se criginan a parir de las células de la plamadre y
aracnoides. Entre sus localizaciones mas frecuentes cabe citar la linea
media a o largo de la hoz del cerebro v de la convexidad cerehral lateral,
el surce oifatorte y a {o fargo de la ala esfenocidal.

Los meningiomas pueden coexistir con Shwanomas en pacientes con ia

forma central de neurofibromatosis.



Segun sus caracteristicas microscépicas, los meningiomas se clasifican
en slete  categerias:  sincifiales, francisionates, fibrobiasiicos,
microquisticos, angioblasticos y malignos. Los malignos presentan
mitosis, invaden el parénguima cerebral normal y, en ocasiones, dan
metésiasis intra y extracraneales Las formas angioblastica y maligna del
meningioma tienden a recidivar.

MANIFESTACIONES CLINICAS.

La presentacién clinica refleja 1a expansion lenta del tumor dentro del
craneo v la columna vertebral, con déficit neurolégicos que evolucionan
durante muchos afios. Los tumores de 1a region paraseiar determinan una
combinacidn de déficit de los pares craneales segunde, tercere, cuarto,
quinto vy sexto. Los tumores parasagitales y frontales pueden producir
crisis convulsivas o pueden ser lotalmente asintomaticos, alcanzando
ncluso un tamafo encrme antes de su diagnostico, las lesiones que
aicanzan un tamafo suficiente pueden producir paraparesia espastica e
incentinencia

La TC permite observar caicio en el interior del tumor y delimifa la relacion
de proximidad entre el tumor y ia duramadre, el hoz o el tenterio. La IRM
muesira una masa I1sodensa. La angiografia con resonancia magneética
permite identificar jos vasos tumorales regados por la cardtida externa a
través de la circulacion meningea.

TRATAMIENTO.

El principal factor determinante de la evolucion es ja localizacitn del tumor
y no sus caracieristicas histologicas, habituaimente, los wmores
Infraventriculares y parasaguitales se pueden exfirpar y no es frecuente
que recidiven. Los situados en et surce offatorio, & la esfencidal y regién
paraselar son mas dificles de resecar completamenie y tienen mas

tendencia a la recidiva los tumores del agujero occipital pueden ser
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xtirpados completamente con técnicas de microcirugia. La radicterapia a
menudo mediante haces de foco pequefto se han recomendado en jos
meningiomas malignos, y también en los tumores asintométicos y
extirpados de forma completa, cualquiera que sea su tipo histolagico.

8.6 SARCOMAS.

Los sarcomas son los gue comprenden los tumores mesengimatosos
malignos que se originan en los diversos elementos de tejido conectivo
del organismo.

ETIOLOGIA.

La eticlogia de la mayoria de los sarcomas se desconoce. Los factores de
riesgo identificables genéticos y ambientales son raros. Alrededor del 10-
15% de los individuos con neurofibromatosis de Von Reclinghausen

presentan neurofibresarcomas

CRITERIOS PARA SU DIAGNOSTICO

La mayoria de las veces los pacientes solicitan atencién medica debido a
una masa asintomatica y su diagnostico definitivo se establece por biopsia

de la lesion de masa

MANIFESTACIONES CLINICAS.

Los pacientes suelen presentar una masa o umefaccién indolora que se
puede asociar con dolor, algunas lesicnes profundas vy las de crecimiento
lento pueden aicanzar proporcicnes considerables. Los fwmores de
crecimiente rapido se pueden acompaiar de fiebre y perdida de peso. El
dolor puede obedecer a un cracimiento 1apido o la presidn sehre nervios o

estructuras circundantes




Como ya se ha mencionado los individuos con neurofibromatosis
hereditaria estan expuestos al  desarrcllo de  shwanomas
neurofibrosarcomas malignos.

EXAMEN FISICO.

Una masa palpable por lo demas asintomatica es el hallazgo mas comin.
Puede ser baga o bien definida. Los tumores de crecimienio rapido se
pueden ascciar con sighos de inflamacidn; cornao eritema, calor v dolor a
la palpacion. E! compromisc ganglionar regional no es frecuente, y solo se
abserva en el 5% de los casos.

DIAGNOSTICO DIFERENGIAL.

A veces hay gue recurtir a la histoquimica para establecer que &! fumor es
un sarcoma, en gcasiones es dificil afirmar si se trata de un tumor

mesenquimatoso benigno o maligno.
OPCIONES PARA SU DIAGNOSTICO.

Ei diagnostico definitive se establece mediante una biopsia de la lesion
sospechada, en general las biopsias son por incision. Se puede prachicar
la biopsia escisional en lesiones pequenas, superficiales !a biopsia por
incisidn se debe localizar de tal manera que no compremeta ningun tipe
de cirugia definitiva que se debe efectuar con ulierioridad. La microscopia
éplica puede ser no adecuada en tumores ingfferenciados A veces se
requiere de inmunohistequimica y microscopia electrénica

Una vez establecdo &l diagnostico de salfcoma, se reguieren cofras
pruebas para estadificar el tumor vy planificar el tratamiento adecuado, |a

TC de & localizacion primaria, la TC {cracoabdoming, la anglografia de la
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lesion. IRM del fumor y en ocasiones uh cetollama dseo son [0s estudios
regueridos en la mayoria de las veces. La TC, la IRM y la angiografia
ayudan z definir la extensién del umor y su relacién con las esiructuras
adyacentes. a menos que este clinicamente indicado, no hay razén para
efectuar TC o IRM cerebral para cescartar metastasis en el sistema
nerviose central.

OPCIONES TERAPEUTICAS.

CIRUGIA. La cirugia es el principal método de tratamiento de ios
sarcomas. la cirugia radical determina una taza de control local alrededor
del 85 %. La radioterapia no es un fratamiento primario satisfactorio. En
los sarcomas de fas extremidades, la ¢irugia conservadora del miembro
seguida de radiacion postoperatoria, induce un control local comparado
con el grado de amputacion radical.

La quimioterapia intraarteriat, la radiacion preoperatoria v un enfoque
multimodal consisie en  quimioterapia precperaioria, radiacion
preoperatoria, cwrugia y radiacion postoperatoria son algunos gjemplos de
los intentos para lograr la preservacion de los miembros en el tratamiento
de los sarcomas.

La rescision completa de un tumor localmente recurvente, en ausencia de
metastasis a distancia, determina una supervivencia a los 3 afios libre de
recurrencia de alrededor del 60%. La mejor manera de ftratar las
metastasis pulmonares aisladas es la resecion con la gue se garaniza
una supervivencia a los 5 afios del 20 al 30%

QUIMIOTERAPIA La quimioterapia no tiene un parhcipacién pnmaria en
el manejo de los sarcomas La guimicterapia coadyuvante, administrada
en el postoperatorio en un intente de erradicar la enfermedad
microscapica, todavia es experimental.

E! mansjo de los pacientes con sarcomas metastaticos es insalisfaclorio

La doxgrrubicina y la ifosfarmida son dos farmacos que han mostrado la



mayor actividad en 108 sarcomas, cada uno con una taza de respuesia de
aproximadamente ef 20%.

ENFOQUE RECOMENDADO.

El manejo multidiscipliinario de los sarcomas ha ternado complgjo i
tratamiento pero ha aumentado la posibilidad de curacién. El medico de
atencidn primaria debe explicar & diagnostica y el plan manejo de un
manera cautelosamenie optimista. las lesiones localizadas, de bajo
grado, solo requieren cirugia, pero los tumores de alto grade y mas
avanzados pueden exigir el agregado de radioterapia y quimioterapia los
pacientes deben de ser informados sobre los posibles efectos colaterales
de estas modalidades terapéuticas.

SEGUIMIENTO.

Los sarcomas pueden presentar recurrencia locales o meftastasis, que
suele ser en primera instancia pulmonares Los sarcomas de alto grade
suelen recurtir en un termino de 1 a 2 afios Por lo tanto ef seguimiento
debe consistir en una buena anamnesis y un examen fisico, acompafiado
de inspeccion del sitio de tumor original y radiogratias de tdrax. Durante el
primer afo pueden ser necesarias las consultas mensuales, con un
cambic gradual a controles de cada 3 a 6 meses de ahf en adelante.
Durante la guimioterapia se requiere seguimiento semanal o guincenal.

Los pacienies deben ser insiruidos para que consulten al medico si
recurren los sintomas originzales, aparecen ofros nuevos o si feaparece la
masa. Se debe informar con rapidez en caso de fiebre, malestar general
vy hemorragias durante la quimioterapia. Los médicos deben de estar
respectc a los efectos en ! large plaze de la quimioterapia, como la
miocardicpatia inducida por dexorrobucing, la fibrosis inducida por
radiacién, los sindromes mielodispiasticos y los segundos tumores

malignos
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ALTERACIONES ANATOMICAS.

Los sarcomas provocan considerables distorsiones de ia anatomnia normal
de la regidn afectada. Los sarcomas de bajo grado pueden alcanzar gran
tamafic antes de provocar cualquier sintoma.

8.7 FEOCROMOCITOMAS,

El feccromocitoma es un tumor de tejido cromafin que secreta
catecolaminas y que por lo general estz localizado en ia medula
suprarrenal, también puede desarrollarse a partir de células cromafines de
los ganglios simpaticos (feocromocitomas extrasupramitales o
paragangliomas)

El feocromacitoma ocurre Unicamente en un 0.1% de ia poblacion
hipertensa, perg constituye una causa fratable, muy importante de la
elevacién de la presion arterial. De echo esie fumor se cura si se
diagnostica v se rata adecuadamente, pero sigue una evolucién mortal st

no se diagnostica o se trata incorrectamente.
ANATOMIA PATOLOGICA.

Aproximadamente el 80% de los feocromocitomas del adulto scn iesiones
solitarias unilaterales, el 10% bilaterales y el otro 10% se produce fuera
de las gldndulas suprarrenales. La cuarta parte de los tumores infaniles
son bilaterales y oftra cuarla parte se ongina fuera de la glandula
suprarrenal, Las lesiones solitarias predominan en el lade derecho,
aungue no existe ninguna explicacién  La mayoria de fos
feccromocitomas pesa menos de 100 g y mide menos de 10 om de
didmetro, aunque a veces crecen hasta alcanzar un gran temafo de
aproxtmadamente 3 kg Se trata de tumores ncamente vascularizados

Los tumores se componen de céiulas cremafines plecmorficas, poliédricas

de gran tamarno. Mencs del 10% sigue un curse evolutivo malgno y su



ad tumoral depende de la invasidn jocal hacis los tefidos vecinos

¢ metiastasis a distancia.
FEQCROMOCITOMAS FAMILIARES,

Aproximadamente el 5% se heredan con un rango autcsomico dominante

como es el caso de la neurofibromatosis de Von Reclinghausen.
DIAGNOSTICO.

El diagnostico se confirma por el hallazgo de los niveles elevados de
catecolaminas en sangre u orina de metabolitos de fas catecolaminas
{metanefrinas o Acido vainilimandelico) en la orina. Los rastreos con
resonancia magnetica (IRM) o fomografia computarizada {TC) dei
abdomen y en raros casos del tdrax, generalmenie permiten la
localizacién de los feocromocitomas.

MANIFESTACIONES CLINICAS

Entre sus manifestaciones se encueniran las cefaleas, sudoracién
excesiva e inapropiada, taquicardia, ansiedad (sensacién de muerte
inminente}, palidez {por lo general en cara), temblor, dolor en el abdomen,
térax o ambos, nauseas, vomito, debilidad, fatiga, postracién, perdida de
pesc y disnea.
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PRUEBAS DIAGNOSTICAS.

La prueba diagnostica mas confiable para los feocromocitomas es la
determinacion del nivel plasmatico de catecolaminas en ayuno ¥ reposo.
La mayoria de los pacienies con feocromocitomas presentan niveles
plasmaticos de catecolaminas (adrenaiina mas Noradrenalina) por arriba
de 2.000 ng/.

Si la presidn arterial es de 160/100 mm Hyg o mayor vy el nivel plasmatico
de catecolaminas es de BOD a 2.000 ng/l se encuentra indicada ia
administracion oral de 0.3 mg de clidna {Catapres). St esta medida no
induce un descenso del nivel plasmatico de catecolaminas a menos de
500 ngf yen ef orden de cémo minimo un 50% de! valer hasal después
de 3 horas, se sospecha la presencia de feocromociioma

OPCIONES TERAPEUTICAS

Las opcicnes para ei ratamienic del feocromocitoma consiste en la
administracion de farmacoterapia antihipertensiva adecuada, la
extirpacion quirtrgica del tumor y en caso de feocromocitomas malignos y
metastasicas, el uso de quimioterapia, radioterapia o ambas modalidades

ENFOQUE RECOMENDADC.

El enfoque recomendadc es la extirpacién guirdrgica del feocromocitoma,
salve que exista metdstasis diseminada ¢ el riesgo quurgico ses
inaceptable En pacientes con una diseminacion metastasica inequivoca
es recomendable, la cirugia para disminucién de la masa tumoral, para
aliviar los sintomas vy facilitar el control de fa hipertensién. La extirpacién
quirtirgica del tumor es reccmendable aun cuando los sintomas sean
escagas y la hipertensién sea facimente controlable con agentes
hipertensivos, dado que aproximadamente un 10% de estes tumores son

malignos
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SEGUIMIENTQ.

En &l momento del alia hospitalaria ! paciente debe ser instruide para
que mida su presion arterial una vez por semana durante las siguientes 6
semanas y comunique cualguier incremento por arriba de 160/100 mm Hg
6 la aparicién de cualquier sintoma que sugiera la presencia de otro
feocromocitoma. Los pacientes también deben comunicar al cirujano
cualquier indicio de infeccion de herida.

Estos pacienies deben de ser evaluados por el cirujanc y él medico climce
en el curso de 2 a 3 meses después de la operacidon. E! cirtjano debe
inspeccionar la herida para asegurarse de su cicatrizacion adecuada. El
medico clinico debe medir la presién arterial, investigar sintomas que
indiquen la presencia de ofro tumor y oblener muesiras de sangre para la
determinacion del nivel de caiecolaminas o de la orina para Ia
determinacion de metanefrinas. A partir de entonces el paciente debe ser
nuevamente evaluado a los 6 ¥ a los 12 meses y luego una vez por afio
durante un lapsc de alrededor 5 afios. En cada visita deben monitorearse
la presion arterial y el nivel plasméatico de catecolaminas.

PREVALENCIA.

Estos tumores afectan con mayor frecuencia a personas de la cuarta v
guinta década de la vida, pero puede aparecer en cualquier edad. Entre
los adultos la enfermedad afecta con una frecuencia figeramente mayor a
las muieres, perc en los nifos dos tercios de ios casos se observan enire
las varones. El feocromocitoma es mas frecuente en pacientes con
neurofibromatosis. Cualguier manifestacion clinica como la presencia de
manchas café con leche, anomalias vertebrales o cifoescoliosis por leve
que sea, obliga a sospechar feocromociiomas en un paciente con
hipertensién

66



8.8 CIFOESCOLIGSIS.

La cifoescoliosis puede dividirse en congénita que puede asociarse a
neurofibromatosis, paralitica e idiopatica. Esta puede alterar la mecénica
del sistema respiratorio, aumentando, los volimenes pulmonares, nciuido
el valumen corriente que son menores de lo normal. Eventualmente se
produce hipoventilacién alveclar y se desarrollan complicaciones
relacionadas con fa insuficiencia respiratoria; Hipertension en la arteria
pulmenar y fallo del corazdn derecho, hipoxemia e hipocapnia, frastomos
de! equilibrio acidoblastico e infecciones respiratorias de repeticidén.

La cirugia correctora y los dispositivos ortopédicos pueden ser de utilidad
en los pacientes adolescentes. El enderezamientc de g curvatura,
seguido de fijacién de la columna, aumenta los volimenes pulmonares y
disminuye las ahomaiias mecanicas de la caja toracica. El tratamiento de
la cifoescoliosis en los estadios avanzades va dirigido a corregir la
hipoxemia vy la insuficiencia cardiaca, a si como prevenir las infecciones
respiratonas.
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CONCLUSIONES.

Terminada esfa revisién lileraria acerca de ta neurofibromatosis {sindrome
de Von Reclinghausen) concluyo que esta enfermedad cuya eticlogia en
el 50 % de los casos se presenta por un factor genético vy el otro 50 %
restante se presenta en forma mutante, es una patologia que suele
presentar en los pacientes que la padecen, cualquieta que sea su
etivlogia lesiones en los nervios craneales y espinales, lesiones cutneas
que al encontrarse en gran numere generan deformaciones fisicas y en
aigunos casos las lesiones nerviosas suelen causar un grado de refraso
mental.

En su pronostice en el 15% de los casos se presenta una transformacion
de las lesiones en sarcomas 1o cual da a los pacientes una disminucién en
sus afios de vida.

En sus dos tipos de manifestaciones pretendo transmilir las
caracteristicas esenciales de la neuroftbromatosis a sl como aumentar |
interés de los odonidlogos en el conocimiento de la enfermedad, ya que
mi conclusién final es que e’l'diagnostico precoz de estas lesiones en
pacientes que desconocen la enfermedad es responsabilidad del cirvjano
dentista de practica general o especialista, al realizar la historia clinica, la
expioracion fisica y de la cavidad bucai. A demds de que debe tener los
conocimientos necesarios acerca det fratamiento de la neurofipromatosis
y a si remifir al paciente con el especialista en neurclogia ¢ en dado caso
a una unidad hospitalaria para lograr con esto que sé de ef fratamiento
optirno e integral para su bienestar tanto fisico como mental
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