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IN16(11.1unli3%; 

La NoUrnfibromatogis es un padecimiento hereditario con alteraciones 

derivadas fundamentalmente del neuroectotiermo y del menoderino, caracte-

rizadas poi' Pigmentación do la piel, múltiplos tumores de la misma (1,2,3), 

alteraciones del sistema nervioso central, huesos v partes blandas (4,5,6). 

Junto con la Esclerosis 'tuberosa, la Anglomatonis Encefalutrigeminal, 

las melanosis neurocutánoas y otras, forman un grupo de enfermedades (más 

de 40), conocidas cuino Síndromes Neurocutáneos, Facomatosis, Displaslas 

Nourocutáneas ó Neuroectodermosli, término que en nuestra opinión, es el 

más adecuado. 

Debido a su penetrando variable, las manifestaciones clínicas varían 

considerablemente en les distintos grupos do edad y sl bien éstas han sido 

descritas en forma completa en adultos, en niños ha sido estudiada tan so-

lo recientemente (7,(3,9,10). En nuestro medio es frecuente que la enferme-

dad pase desapercibida, debido a la falta de comprensión y conocimiento del 

cuadro clínico en edades pediátricas, lo que se refleja en la tardanza de su 

diagnóstico o de lo Inadecuado de su. manejo, 

la Nourefihromatosis es la mi iroectodermosis más frecuente, teniendo ti-

na incidencia de 1 por cada 5,01113 nacidos vivos (12,13,11.), hasta 1 en 2,500 se-

gún otros suturen (15,16); 0 pesar de ésto, ha recibido poca importancia en 
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América tetina y los reportes para establecer definir Lis características 

clínicas del niño can Neurofitirolf.in.osis en (n'astro medio, son escasos. 

HP.; 11KI o 

la primera descripción do Neuruf ibromatosis do la quo !le tiene referen-

cia, es la dn Akeside en 1768, quien publico un escrito asegurando que era 

el primer caso de "Neurofibromatosis Múltiple", dando pautas además, para 

su diagnóstico. 

En 1793, tilesius relata a otro paciente con múltiples tumores fibrosos 

de la piel, reconocido como portador de la enfermedad por el mismo Van He-

cklinghauson on su clásica monografía presentada varios anos después (7,17) 

A pesar de haber muchos apartes al conocimiento do la enfermedad después 

de Muslos, no es sino, hasta que R4E2E111011 Daniel Von Recklinghausen expo-

ne su trabaja ante los miembros de la Sociedad de Patologla de Berlín, Man-

da se comprende la patogenia de los tumores en la enfermedad, aspecto pro-

minente de la misma (3,4,17). Curiosamente Von Recklinghausen no describe a 

las "manchas café con leche" como un signo básico de la enfermedad en di-

cho trabajo, en 1882. 

En 1849, Smith presenta su trabajo, reportando 2 casos con autopsia,re-

fintando por primera vez, la presencia de tumores intraorales, aunque sin 

ser capaz de identificar el origen nervioso de los mismos (7,17). 
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En 1900, Mon:~ senala la naturaleza hereditaria de la enfermedad, le 

que fue corroborado por Adrlón en 1901, dando estadísticas para ello. Prki-

ser y Davenport en 1918 establecen que la forma de transmisión de la enfer-

medad obedece a leyes Mendelianas y en se transmite ligada al sexo como so 

pensaba (2,17). A partir de entonces se han reconocido nuevos estigmas del 

cuadro clínico. 

Henshon en 1916, acucia le presencia de neurinumas acústicos bilatera-

les y Cushing en 1917, reconoce la asociación con moningiomas múltiples, En 

1960, Davis describe al Glioma óptico cuma parte de la enfermedad (3,17). 

A aindiados de este siglo ce tenían trabajos razonablemente precisos co-

mo los do Florberg (1951), Posar, Crowe, Schull y Noel (1956), pero no fue sine 

hasta 19711, cuando se creó el primor programa clínico y de Investigación di-

rigido exclusivamente a la Nouroftromatosis, como lo es el flaylor, fundado 

y dirigido hasta la fecha por el Dr Vincent M Riccardi (2). 

Pero no solo la literatura módica alude a este padecimiento: también o-

bras de la literatura clásica, como la de Víctor Hugo, "Notare Dame de Pa-

ris% en la cual el personaje principal, Quasimodo, es descrito dentro de un 

marco de horrendas alteraciones esqualáticas y dérmicas, las más !drena- 

Humus de ellas, su giba por le que era conocido como el "jorobado de Pa-

ris"; al final do la obra, Víctor Hugo describe su esqueleto: "notaron que su 

columna vertebral era curva, que su cabeza se encontraba entre los hom-

bres y que una pierna era más corta que la otra. 



Joseph Merpick, "el Hombre Elefante do Whitechaper 



Es importante mencionar que esta obra fue puhlicada un 1911, es decir, 

51 anos antes que Von Recklinghausen exPlisiera su merlografia. Más tarde, 

13Ir Frederick 'troves publica !SUS obras, siendo su personaje principal,Joseph 

Merrick "El liumbre Elefante de Whitechapol", portador sin duda do la enfer-

medad, inicialmente en "A case of cengenital deformity" (1885) y posterior- 

mente 	Elephant Man oral Other RtIfiliflitiC011CCM"  (1923). 

C 1.1 Ps 1? 1 

RESUMEN HIS 1 ORICO DE LA NEUROFIBROMATOSIS 

AÑO 	AUTOR 	 ApowrAciON 

1768 	Akoside 	 Primera descripción 

1793 	Tilesius 	 Describe al primer paciente con tu- 

mores fibrosos múltiples 

1847 	 VirChOW 	 Reporta la enfermedad en varios 

miembros do una familia 

1873 	 Von Michel 	 Reporto de un glioma óptico. 

188? 	 Von Recklinghausen 	Reconoce la patogenia de los turna- 

res aporta el término Nourefibroma 

1896 	 Chauffard 	 Identifica los cambios pigmentarlos 

de la piel como aspecto primario de 

la enfermedad. 

1980 	 Thomsom 	 Describe la naturaleza hereditaria 

de la enfermedad. 

1917 	 Cushing 	 Establece que los meninglomas múl- 

tiples y neurinomas del acústico, son 
parte de la enfermedad 
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1956 	Crasa?. 	Menciona por. primera ve.: la incidencia tir? la enfermedad en la 

Ireneral. 

1978 8iccardi 	Crea el primer programa para atención especial para el pacien 

te con 1\1(iiirofibromatdviis. 

191311 	13arieur 	Iteconuce el gen responsable, tanto de la transmisión de la Ncc 

vofibromatosis tipo 1, cuino do lo tipo 11. 

Pi V-11C.;\ Y 111.119-n3PI:Ni.noV) 

Va en 1847, Virchow habla notado la presencia de varios miembros de una fa-

milia afectarlos, considerándose desde entonces, como un padecimiento heredita, 

rjo (2,17), especialmente dospubs de que Davonport y Prieuer la atribuyen o la pro 

scincia de Un gen out:1'5(1(111er) dominante con penetrancia del 	(7,17), que ocasio-

na lo heturogeneidau de la enfermedad, es decir, uu gran variabilidad chica de 

Prusentacinn, que ha sido probada en muchos estudios previos (111,19). 

Como nouutros, la gran mayoría de los autores ban encontrarlo una tasa ele-

vada de casos debielny, e mutación Hoe 11(3VO", anroximarlontnte el St.V.•¿: el resto de 

los Pacientes suelen temer otros familiares atectadir.,  por la enf ermedad. La  ín. 



I,I'rr.i la 1.1'1)11':ill!,J1.;11 	,111.C11111,- 

j- v;.II rama 11,i,Leriiii o poi ¡T'id, 110 sido 	rt 	(2,211.21). 

1:1 avance genetico 	importante reperiedo reeitaitempot,1-.,, Pura )21 do 15.101(1.  

cols, (22,23'„ loualizande ri g)+o 	 tranivii!..(01 de lo Neurofibri -, 

mei,ank; upa j c, nivel de la regiin noricetitromerica (1121 Cr(11110:JOn113 i 	y 011)11 la 

Nourofibroulatosis tipo II, a nivel cle los briizos loilios del cromosoma 22. En la ¿)(•.- 

tuli liad. el estudio 	listos nicirraileros geileticos y su utilidad en la chotea, so 

encuentran 01)11 can ifIVOlitig:111O11. 

N 
	

\; Mi 111.)11 

«pvisamos 417 (linos y sus explidiontes, los cuales reunían los criterios diagolis 

ticas de Nutirof ihromalosis (2,3,7), vistos en el servicio de Neurolnpla del Hospital 

infantil do Mexicu "Federico G6mez" desde Enero de 19711 hasta Diciembre do 1987. 

So analizaron las manifestaciuees clínicas do acuerda con el Órgano 6 sistema a-

ri!L:tatlo, comparando nuestros resultados con los descritos hasta el momento, en 

la lituratura univeri,01. 

Hl resumen, no ne amprite milis materia: que los 146 expedientes mpriciinnallos. 

el are.) fiSica donde So l'OVISarl.111 	archiNio general del Hospital) y el material 

tium0b0 que constituye exclusivauxvite por 2 medicus: el revisor (el autor de esto 

tesis) y el modulador o acoso(',  
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Aproximadamente el fa% de las pacientes con Neurafibromatosis presentan ya 

al nacimiento, manifestaciones de la enfermedad. V al ano de edad, el b$i 

algún marcador clínico (2,7). Solo el ft' de les pacientes manifestará la enferme-

dad despuN de los 25 anos (1,17), En nuestro nstuilin, el 547,  de los paciPnte'i In1)5-

M'ab] al nacimiento, manifestaciones de la enfermedad, :liando  las; manchas caeú 

con leche al doto clínico mós frecuentemente encontrada 011%). Al ano de edad 

el 66% de les ninos hubiesen podido ser dianosticados, sin embargo, el diannostice 

en nuestro media 9111110 realizarse hasta la edad escolar o la adolescencia. 

Aunque la hiperpigmentación ~mica suele ser la manifestación clínica más 

temprana y frecuente, suelen ser supuradas como motivo da consulta, por las tu-

moraciunes do la piel, las deformidades óseos y 1(15 crisis convulsivas, o que 11.19 

manchas cate con lecha (Mr.,1) por si solas no son motivo dr? preocupación y sola 

son referidas COMO anuos inofensivos. Loo t1.1117011,5 0111)1113Mbri% lfir1)111.111311 PUelifM1 

PrICIYILIV3PSP delide el nacimiento ó en edades tempranas, a dif esencia de los neo-

rofibromas faciales, que 513 11111:1M1 presentes en la edad pre-escolar y los de tórax 

In hacen durante la edad escolar y la atialis-;cencia, 

Las deformidades óseas ert 1111(1111131'05 IfirCriOr(1.5 gitiction set' notables durante la 

lactancia, reforzándose con el inicia de lo hiende:ilación, las deformidades (l'aneo 



facialw, suelen aparecer a partir de la edad pre-es,•.[)lar, 	gin! 11E .,  lil?f(lr- 

enriados de la columna y del tórax 11) nacen en, forma 	ti.111fia. 

No encontramos /rifaren( la significativa en la distrilnicion par sexo, 24 pa- 

cientes fueren hombros y 22 muJIM05: su orlad en la primera consulta vario desde 

la etapa de reelkt nación hasta Ion 17 anos; el diagnóstico fue íístaulecido antes 

do los 2 anus PD el 	de Inc casos, en el 2 a los 2-6 años y en el 47°.4 entre los 

6 y 17 años, lo quo pone do manifiesta que el diagnóstico del niño con Neurofibuo-

(mitosis en nuestro medie, se realiza tarde. 

Como en otros estudios (18,19), nosotros encontramos una elevada tasa de ca-

SUS 111.,1)IdDs a mutación "de novo", siendo del 395.,,. En el 2191 de los casos se com- 

probó la existencia de antecedente de la enfermedad por rama paterna y en el 

32% por rarna materna, sin apreciarse diferencia en la gravedad del cuadro clíni-

co que 130 correlacionara con la vía de adquisición de la enfermedad. 

1.- islanife,itacjcnLi.  

A) Hiporpigmentación: la clásica lesión Identificada en la Neurofibromatosis es 

una pigmentación macular calor cató, con bordes bien definidos, reconocida por 

Van Recklingliatmen, quien paradójicamente no las consideró corno porte de la en-

fermedad. las características que deben cumplir las manches hiperpigmentadas pa-

ra conSitiOrar el diagnostico de la enfermedad 13011: el enconlrarse 6 A itilts,con un 



IWIII1133,113 	3:113 1.5 cm, 191 nieler. mayores de 5 anos: on 	twoorn% 

torio es monos rapan, ya que ,..11t con.Ldera que Ii3 111133i1311till di? 7 I11,111( ha') 

de litti cm, e.A.alileeerrin cl Plagie:Lace de probaboidd,i, por !,, (lijo (1013on snr ro- 

viraid01-1  non regularidad. Con lo nueva clasificación de la enforeindad (2,7.pq, no  

ns inth,30,,noobie  la presencia (lo las 11,1311111P3 	 13=3 tlirl priii 133i- 

tablecor 191 diannestico de Notiruribromatosis, pero s) en la till'uomodad do Von 

cklionlialitien 	1\11:31111.3ribrt1111a03.111.3 tipo I; un nuestra serie encontramos las MCI. en 

el lile de los c¿r11305, muy similar a lo encontrado ;3111' 0I31'035 autores: 	para Ri 

ccardi y Dunn. y para otras, hasta en el 99.5% de sus casos (2,7). 

La mayor frecuencia da MCL en nuestro estudio puede explicarse en razón a 

la inexistencia de niños con Neurofihromatosis 1,Ipu II. 

Otras alteracionns plementarias sun las pecas ó lOntIqn, aunque alguno s auto-

res las consider¿in como pequ'oñas MCI, constituyen otro importante criterio diaq- 

nústicn, ya quo 5011 considerados como patognomónicos cuando 13(3 encuentran a-

grupadas y localizadas en 3-33(11i1I-3 li etl regiones inguinalos. Nonotrus encontrarnos 

a 8 niños con iñntiqo (113%), similar a lo hallado por C1'1133113, quien lo reporta en el 

2fi% do sus pacientes. La localización mír; frecuente fuo a nivel de axilas y cuello, 

solo en un pacionim con lentigo inquina'. Nevos nigantos y manchas mongólicas ¡i-

dílicas so encontraron on 11 pinol. 013,1, 91111it13 a lo col011.1'Mo pop otitis anturus 

(14 
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ti) Hipoitignmotación: mitD . i 	hipucroinietH cono) las tilriervád¿Is en la Usclere 

sis tuberns¿i (3,14), han siria oliserytailes en pacient,es con Neuriitibroimilosis; soln 

tres de nuttstros pacientes pres,nritartiti esto tipo de mant:Cias (6.5%). 

(2) Neurofihomas: dos ó más neurofibromes de cualquier tipa ó la existencia 

cle un neurofibruma plexiforme, constituye otro de los criterios para el diagnos-

tico de la enfermedad. 1115 neurotihromas cutáneos 5111C1.11 .1111C(35 !I! Originan por 

una proliferación anormal de las celular do lichWatill, originando pequeñas Lstra-

dones que son atravesadas por axones y que 110 malignizan y ocasionalmente pue-

den encontrarse en personas sin Neurof ihromatOgili COMO lesiones Únicas (2,7,26), 

Los neurofibromas plexiformes son consideradas lesiones patognomonicas (5,7,27), 

tienen un alto riesgo de ta.ansf ormarión maligna, afecta troncos nerviosos impor-

tantes o una pequeña rama terminal, se encuentran rodeados do tejido normal o 

de tejido linfatico-hemangiomatoso, frecuentemente acompañados de hiperpigmen-

tación supreyacente (0,28). Para Dan% los rinurof ibromas plexiformes son lesiones 

congénitas que se hacen manifiestas hasta la adolescencia ó durante el embarazo 

(7). 

Focontramus 20 niños (43%) con neurof ihromas, solo 3 de ellos eran menores de 

6 años (le edad. En 8 el diagnóstico fue ratificado por biopsia de la lesión. En 5 de 

los 20 niños se encontraron neurofibromas plexiformes, localizados en todos a ni- 

vel torácico paravertehral, habiendo calmado coinpreSioll medulal. en ? d ellos,u-

no do ellos a nivel dorsal V el Uta) hilaba(, 



P.11(1' f-5 	1.)1 i- ; (.11111;11i; 

Manchas caTO con leche 111N 

Neurofiliromas 43.5% 

1.(intijus nxilams 17.10. 

Nevoti gigantes 

planchas mengnlicas atípicas 8.7% 

1,1inclins 6.5% 

inguinales 2.1% 



Novo (ligarlo on asociación a manchas cafb con igf.'hf) 



2.- Mal die,itarinnes a 111Vi.! dü Fdr trmil Nenar-,so 

En 1822, Wishart describe a un paciente con múltiples tumores un nervios pe-

rifóricos y a nivel PrIllocrancano, afeo lanar) fundamentalmente las meninges. Par 

till parte, Von Itecklitulhausen narra alturaclums en 	inteligencia en Iltis nos na- 

cientes presentadas en 1882; tiesde entonces su ha c onsilierado la participación 

del sistema mrviose, C11111() una característica fundamental du la enfermedad, rl 

grado do afección [lel sistema nervioso central, así cuma la causa del mismo, sun 

Encontramos alteraciones del SNC CM el 132% de Ino 011100, Si(111d0 las más fre-

cuentes: alteraciones del aprendizaje, retraso en el desarrollo psicomotor, sindro 

Mo do atención dispersa, epilepsia, macrecofalia, cefalalgia, sindreine de hiperten-

sión endocraneana, de compresión modular y otras inenos frecuentes. 

A) Macrucefalia: oil la actualidad (39 crinsidevada como uno (lo los aspectos 

más característicos de la enfermedad, referida hasta en el 25% di! los casos (5,7, 

29). Do 46 niflos estudiados, en 7 (15.2%) encontramos macruceralla absoluta, es du 

cir, su perímetro enfático lin encontraba por arriba del percentil 91 y disarmóni-

co Para su talla y en otros 5 la macrocoralla era relativa, ya (NO SU Perilinnr0 

Mftllie0 no Hocontroba 2 desviaciones standar por arriba de In minorado Para !in 

estatura. Totalizan 12 pacientes (26%), lo cual semeja a lo reportado por otros au-

tores. 
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La magalencofalia anatómica (2,29) constituy6 la principal causa do Mal:roca-

falia, encontrándose en 111 do los 1? niños. Es originada pro' la presencia de taji- 

do hamartomatoso nue pueda o 111) Identificarse en la tumogra fía cerebral y más 

detalladamente con la resonancia magnética. 

En 2 casos la macroceralin fue originada por hidrocefalia no comunicante len 

tomarte progresiva. Lino de ellos corrospondió a un adolescente de 17 años con 

microcefalia e hipertensión andocraneana de larga evolución, su radiografía de 

cráneo mostraba un incremento muy Importante do las impresiones digitales y una 

silla turca muy amplia, Mediante una Foinografla cerebral y una neumuencefala-

grafía 59, diagnosticó estenosis del Acueducto de Silvio originada por nódulos 

gliofibrilares subependimarlos, asociación reconocida y que ha sido objeto de re-

portes do casos individuales. El otro caso correspondía a una niña do 1? años de 

edad, con macrocefalla, hipertensión entiocraneana crónica y diplejla espástica. 

cuya tomografla cerebral mostró la existencia do una turnoración vascular a ni-

vel diencefóiico que obliteraba los agujeros de Monro. El estudio histopatológi-

co de la tumoración confirmó que se trataba de un astrocitoma grado I con mal-

formación arteriovenosa, asociación infrecuente pero reconocida en pacientes 

con Neurofibromatosis (7,30). 

FI) Hidrocefalia: ha sido reportada hasta un el 2.3% de Inc niños con Nourofi-

bromatosis (2,7,28), siendo la mayor parte de las veces de tipo no cumunicante,o-

riginada por tumores tejido glial o hamartoinatoso que obstruye el flujo normal 



del liquido cafalorraquídeo; la encontramos en i Pacientes: Ion 7 canon ilenr.ritim 

con anterioridad y otra villa de 10 arios 	!iindrorne cerebeloso r11'I[llrlílrlr ;['71' 

1.111 antrocitoma quistico, 

C) Cefalalgia: por alquila ravón atin no bien determinada suele ser más fre-

cuente en la población con Neurofibromatosis; algunos autores lo llegan a recor-

tar hasta un el 25% de SUS Casos (1,2,7). 

Por' sí 111151113 río constituyo un dato que nos permite llegar al diagnóstico do 

Nourofibrumatosis, pero por otra parte, si hay macrocefaiiii ó vómitos,puedo sor 

un síntoma que nos permite sospechar lo existencia de hidrocefalia o do un tumor 

endocrarteano. 

Ll 1 3% de 011t:5i,r05 pacientes presentó cefalalgia siendo de tipo vascular,crú-

nica, nitermite(ne y no progresiva; en 1.111 1i% fue crónica progresiva, evita última 

siempre asociada con hipertensión ondocroneana, originada a SI) VOZ por tumores 

cerebrales. 

1)) Tumores del Sistema Nervioso Central: la asociación do tumores endocra-

eales con Neurofibromatosis fila propuesta por Wishart en 1[122; 52 anos mas tar 

de, \inri Michaol reporta la existencia do hiperplasla glial del qulasma en la au-

topsia (le una panana con Neurofibromatosis. Subsecuentemente, en 1882, Van 

Pecklinghausen postula la patogenesis de unos tumores. 
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la <101PI:CiÓn tUffindllí) 	ill1111.11-1,35 1101 Sistema Nervioso Central 	es 

	

una fas el,a escinr•ial nn el 	y estudio de la erif erinedad. I a loinnoratia 

Axial Computarizada (1111'.) y la Resonancia Nla(inót.ica (IN) permiten precisar y de-

linearla extensión del tumor y locali2ar otras 1.11V1.35 con tejido 

1:1 105 común (1(1 los tumores ay! 131\1(2 en los niños con NUUrnrillPOIllatOrds, es 

ol glinma rlul nervio óptico y el glicina hipotalárnico. filtros tumores gli¿J11.15 (gellhip 

flf10111a del octavo par, meningiumas, astrocitomas, ependimomas, glenas dli'llSOS de 

los hemisferios cerebrales, de fosa posterior ó de modula), ocurren ocasionalmen 

to. Todos estos tumores crecen lentamente y pueden estar presentes por años 

antes do causar síntomas (7,31,32). En diversos estudios (1,3,7), la frecuencia de 

tumores endocraneanos oscila de un 10 ó 12%; la 1'mi:tienda en el presento estu-

dio fue del 1(1%: un glioma dul nervio óptico en un niño de 3 años, un gliorna del 

puente en un niño do 19, un glioma hipotalámico descrito con anterioridad, un as-

trocitoma quística del cerebelo y un hamartorna hipotalámlco en un adolescente 

de 17 años con retraso pulieral. Hasta el momento no hemos tenido Schwannomas 

001 acústico, ya eilln esta tomoración Os más frecuente en la mutilación adul-

ta (Neuroflbromatosis tipo II); ante %U sospecha la TAC cerebral, de oídos, ni es-

tudio do potenciales auditivos, la audiumotría, etc., son irnpor•tantes para el 

diagnóstico, 

DO% (je rwlittit,I.05 pacientes presentaron sindromo de compresión medular en 

la segunda dOcada do la vida, ambos consultaron por paraparosia lentamente 



evolutiva, en ambos la sideloorafla determina 01 nivel ele la compresión y la tomo-

grafía computad/oda subyacente ulijetiyizó lo lesión. En los 2 pacientes Ino bite 

sias de la lesión correspondieron a nourniihrcimas plexiformes. 

Es importante mencionar roo, contrario a lo descrito por otros autores (1,?) 

Indos los pacientes con tumores que afectaban al SNE, tenían manifestac iones 

dermitolaqicos floridas do la enfermedad. 

Se consideran como criterios diounfisticos Líe 111 enfermedad: lo presencio de 

un gnomo del onryin ó (miasma (Óptico, U hien 11) PflMinfieli) de dos tumerociones 

a [111/111 del liNE, 	estirpo giiol. 

Epilepsja: d tilturumcla 110 In CILIO agrede con otros síndromes neurocuta-

neo% las crisis convulohins so 0000100 0 Neurof ihromatosis con mucho menos fre 

nuncio, Elorberg In informa en el 10% de. SUS t,rlrientes, Van WandIT y Das Gupla 

ol 7.7%, Conolu en el 12% q Ificcordi en el %. 

Sok) 3 de fillütitl'OS Pilel1.3111.0ti (.(1.51), Presentaron crisis convulsivas acredita-

dos a la Neurofibramatosis; des tornan epilepsia tónica-cl(inicii y 1 espasmos ma-

sivos infantiles. 

El 12% de los estudios eloctroencefolográficos efectuados, mostraron saltea, 

[amos. En un caso existía bipsarrItmin y en otros 2. paroxismos (11? ondas lentas 



de alta voltaje lieneralizadas. En 4 pacientes las alteraciones eran aparentes e 

inespecíf icas, sin que los pacientes presentaron crisis cunvolsivan. 

1') Otras a;taraciones neurológicas: la Wuratihroinatusis se ha relacionado 

con retraso psicomotor, alterar iunPs del aprendizaje, de conducta y deficit, coa 

nocitivo, quo encuentran su substrato anatómico en las alteraciones de la forma 

cifro cortical. tri autopsias, Rtisman y Pearce (33) han demostrado la existencia 

de alteraciones en la orientación neuronal, desarreglos en la laminación cor- 

tica! y holorotopsias si ti 	Por su parte, Rubinstein (37) ha demostrado 

que algunas malformaciones se asocian con la enfermedad, incluyendo: la presen 

cia de rólalas filiales atípicas, nódulos gliafibrilares subtipentlimarios, 

CaMbiali micronodulares a nivel de los capilares, lesiones hamartomatosas,guistos 

aracnoiduas v depósitos, do Calcio. 

All.al'aCi0111.15 Pa al lefillUale hall siria referidas hasta en el 16% de la pobla-

ción con Nourafibrumatosis (1,2,)); nosotras lo encontramos en el 16% de los ca- 

sas. (..laa!iiallililllaraM son derivadas ó clohldas a tumoraciones intraorales h altera 

clanes da los paros craneales, 

Alteraciones en el aprendizaje fueron encontradas ea el 36% de los casos y 

ustuvieron correlacionadas ella 7 situaciones fundan:int:abanto: el dalcit 

nocitivo y la atención dispersa, El confíele:no intelectual del nifto con Neurnfl-

bromatosis oscila entro 11(1 y ¶1 y alrededor de un 5% tienen donclencia monta!, 



M"11:1 

(112 .1 01111111(ht.ilit ,  

ilacrocefalia 

verdadera (15,2?;) 

relativa (10.'1:,) 

Retiraso psicomotii)r leve 21.7% 

Cefalalgia 13 	% 

AllitrarlailPS del lenguaje 8.7% 

Altereciunes de pares craneales 13.1% 

Crisis convulsivas 6.5% 

Flierncefalb• 6.5% 

Parestiesian 4.3% 

Retraso mental moderado a grave • A,3% 



habitualmente leve o infrectientisserite moderada o severa. tn 7 paciinites (4.6%) 

so comprobó la deficiencia mental, uno de ellos con deficiencia profunda,que fuó 

el niño cutí los espasmo masivos y la hipsarritmiti en el FEG, con lo que ya se in 

legra el diagnóstica (Je I3Indrome rio 11/eSt, 

Izo; aiteraciones de ia conducta son frecuentes V multitactoriales, las encon 

tramos en más del 511% de los niños, relaciunhndose con los problemas antes des 

crItos y durante la adolescencia con los cambios cesnioticos originados por la en 

remedad y con el conocimiento adecuada o 110, de la misma. 

3.- Reldeión Clefl torsiones eXt.naerilllearIOS y o XtraMOdUlOVOS 

lir aparición de sarcomas nouragenicos o la transformación maligna de un 

nuurofibroma Oieldfonne constituye otra de las características do la enrome 

dad. Su aparición es frecuente en la segunda (locada de lo vida (5,7,31), por lo 

que consideramos necesario la revisión completa y periódica del adolescente con 

Nourofibromatosis. La asociación con tumores malignos ha sido reportada hasta 

en un 11J% de los pacientes potlihtricos (31,34,35), Incluyendo entre otras: Itabdo-

mimaremos, Leucemia Linfocitica Aguda, l oucemia Mitilóguna Crónica, MelaneMa, 

SUMOS' de Wilins, reocromocitorna, Neurublastoma, Carcinoma do tiroldos, etc, 

'tuvimos cuatro pacientes (11.6%) can 1.11~w:iones que Ira afectaban al nioto-

ma nervioso control: dos tichwannamas malignos cm nivel torácico, cirro do ellas en 



:jutirorillromd rjU4 llelUVO la 
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Ulla íM1010SCP111,0 do 16 años de edad que sufrió una transformación maligna de 

un neurofibroma localizado a nivel de la cara lateral del tórax y que desafortu-

nadamente infiltraba diafragma, metilastino y nervio frenico. 

Cl otro 5chwannoma torácico maligno fue nescubierto en un adolescente de 

14 años de edad, afectaba cara lateral y anterior de tórax, deformando esta ro 

gión en forma importaran, crecía rápidamente, se fijaba a planos prOl'UndOS y su 

consistencia ora 100511. La tomografla tu tórax mostró que la LomoracIón afile-

Latan ínit,IlleLtira9 intratorácicas y desplazaba al modiastino de derecha a imolai' 

da. 

Un Schwannoma maligno a nivel abdominal, fue diagnosticado en un niño de 

11 arirm de edad, la lumoración ocupaba mesogastrio, fiarlo() izquierdo y fosa ilia 

ca izquierda, era leñosa y adherida la otros piareis, la tomografia computada de 

abdomen ayudó a determinar su localización y extensión; la rosscción fue par-

cial y en la actualidad recibe quimioterapia. Otro tumor abdominal abdominal fue 

diagnosticado mediante biopsia, como UD ganglioneuroblastoma. 

5. fijos y sus anexos 

FI ojo, la Musculatura extraocular y la via visual, frecuentemente 51111 afee-

tafia:, por la enfermedad. A nivel del iris puedo encontrarse la única manifest.a- 
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clon patognomónica de la isifermodad, los nódulos de tisch, que son pequeños ha 

manoplas fi."-Icilmanto identificables mediante la ObSePvarión con lámpara de hen-

didura. 1'.it1 considera que el 16% de 105 niños con Neurofibromatosis tienen hamar 

tomas dei iris a los 6 años do edad, el 511% los presentan a los 29 añal', y después 

de lir; 60 años, siiempre están presuntos (7,36,37). Los nódulo]] de LISO) fueron i-

dentificados en el 13% do•la población estudiada y tintamos que habitualmente no 

son buscados en 1(11111a intencionada por el Pediatra, Otras lesiones del ojo han 

sido reportadas en otras series, como son: inervación corneal, harnartomas do co 

mides y el glaucoma congénito (7,37). 

1.ns músculos extranculares pueden estar limitados vn su función causando 

onda o exodesviacionos oculares por la presencia de nourofibrornas orbitariosja 

hiperplasia de los mismos], la existencia do displasia del esfenoides cori alterarlo 

nes morfológicas do la órbita o por la presencio do un glicina del nerylo óptico 

con prptosis. Cuatro do raiestros pacientes (11,6%) Presentaron desviaCionos oril-

lares por neurofibromas urbItarlos demostrados mediante tomografla computada 

do órbitas. la hiporplasla de músculos extraocularos so observó en un solo pa-

ciento. 

Los párpados con relativa frecuencia son afectados por murar ibroman; tres 

de los pacientes presentaban nourofibromas a nivel de párpados, causando pro-

blemas cusmeticos, siendo la frecuencia do nulo problema silmilar a lo reportado 

por Riccardi (1,2), 
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Las ¿l'iteraciones (me puede sufrir el nonio óptico son variables, siendo la 

más importante, el !Poma, que se debe tiO5Pochar en presencia de pruptosis, dis-

minución de la agudeza visual, desviaciones riel g11)1.111 ocular y la ampliación do 

los agujeros ópticos demostrada radiográficamente. Lewis (2,38), estudiando con 

tomografia do órbitas, cerebral y de fusa poslorior a 217 personas con Neurofi-

bromatosis, encuentra evidencia de glitima del nervio óptico o de las vías óp-

ticas en el 15% do ¡os pacientes, aún sin evidencia clínica, por io que en la ac-

tualidad hay quienes efectúan ol estudio rutinariamente; nosotros proferimos u-

tilizarlo solo en presencia de Malli fUlitaCill1113S C1111 ¡Cali, ya que la mayor parte de 

las veces so trata de astrocitornan con bajo grado de malignidad. Así, la tomngra 

fía de órbitas es (19 gran ayuda para diagnosticar el glioma dol nervio óptico y 

diferenciarlo del meningioina, schwannoma, hamartoma y de la hiperplasia del nor 

vio óptico. Habitualmente el glioma y la hiporplasia del nervio óptico adquieren 

una configuración fusiforme, acompañada de ampliación del agujero óptico; su di 

ferenciación puede ser hecha con ayuda do los potenciales evocados visuales, 

que no su encuentran alterados en el caso de la hipurplasia. Cuando se trato de 

un meriingiuma, la elongación del nervio os difusa y suelo acompañarse do ero-

sión ósea y calcificaciones. 

Fn uno do nuestros pacientes, mascuilno do 2 años de edad, demostrarnos con 

tomagrafia de órbitas y potenciales visuales evocados, la existencia de un glio-

ma del nervio óptico. La manifestación principal y motivo de la consulta fue la 

preelegis do! ojo derecho, la cual fue progresiva 



6.- Defoctiri cranoufaciLil2:21iv 

Las alteraciones en la forma dol cráneo y la cara son hahilualrnente oí re- 

sultado de una 	del hueso usfennides u la presencia do neurofihromas 

quo originan OSIII1OIMOS, OP,Ol'OCIOOOS 011 la mor fologla do las Caletas y exof talrno 

pulsátil. La tomografia COSIOOLEIOil en 6 do los pacientes (33%) mostrn aSifilia ría do 

la fosa temporal y alteraciones en la configuración do la órbita. Un la literatura 

esta alteración ha sido mondada con mucha 1110.1103 frecuencia (7,31,39). 

Aunque la oscoliosis no os una característica definitiva de la onformodad 

so reporta su presencia hasta en el 3(1% do los ninos con Nourofibromatosis, 

constituyendo nl Muelo esquelóticu más frecuente (2,5,6). Observamos escolio-

sis en el 20.6% do los niños estudiados, siendo su gravedad variable, no casos ex 

tramos puedo originar compresión modulo' y habitualmente su acompaña de nouro 

rib113111aS. 

()tras alteraciones vertebrales reportadas un Neurofibromatosis son: los 

plastamientos, las lisio, dioplasias y alteraciones do los meninges a este nivel (6, 

1). 

La Psñudoartrosis su reporta O011 una frecuencia de 3% (1,6,7), afectando a 

la tibia princlpalmento: en esta serie la encontramos en un solo paciente (2.8%) a 

fintando la regitin mencionada. 
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kmetropla 21.71 

Estrahisino 8.7% 

Nouroritiroma trn or111.a 11.7% 

fixoftalinos 13.7% 

N(miulos do lisch 13 	% 

Gliuma Óptico 4.3% 
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Dof orrnidades (mas 511 	% 

Talla baja 511 	% 

Escoliosis 28.21 

Psoudoartrosis 2.1% 

TERACIONliS Da 0100 Y \JIM AUDITIVAS 

Npuroribruina 	paliell(n1 auricular 	 2.1% 

Nourinoma del acústico 	 O % 
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7.- Alteraciones del Dolo ILylas auditiv;v; 

los más frecuentes 5011 105 ata iroribromm del iiabellen auricular y el schwa-

muna del nervio acústico, que constituye la característica Pundaniunt.01 de la 

Nlat Ira f ibroma trnii5 tipo II. No tenemos hasta el momento un solo paciente con 11(1U 

rinoma del VIII par y solo hemos observado un caso 1u neurofibroma que afecta-

ba al pabellón. Para el estudio de estas alteraciones son de utilidad los poten-

ciales evocados del tallo y la lorsourafía lineal y computada del oído, midiendo 

la amplitud del conducto auditivo interno. 

13.- Alteraciones delLiparatu cardiayascular 

Alteraciones cardiacas y vasculares en pacientes con NetwofibromatosIs han 

sido reportadas por Riccardi hasta en un 5%,(1,10,40). Don de nuestros pacientes 

(5.6%) asociaron una cardiopatía, uno de ellos una Comunicación Inter-auricular 

(CIA) y el otro una Persistencia de Conducto Arterias() (PCA) con Coartación de 

Aorta. 

Las vasos arteriales pueden sufrir estenosis por defectos intrínsecos o cm 

presión extrínseca par tumores, habitualmente schwannaman n qannlIoneuromas 

que su manifiesta en (linos cuí] hipertensión arterial y alteraciones clinicas ()Ca-

ntonadas por isquemie. 



las lesiones vasculares pueden comprometer a la arteria aorta, pulmoní', cc 

baca, mesentórica, carótida y arterias cerebrales; al afectar las carótidas se 

ha encontrado un patrón angingráfico cerebral del tipo de la enfermedad de Mo 

ya-Moya. En ausencia de feocromociternas y existencia de hipertensión arterial 

debemos sospechar estenosis de los utunus renales o de la arteria aorta. Tres de 

nuestros pacientes presentaron hipertensión arterial (8.6%), uno de ellos torda 

una coartación de aorta que fue corregida quirúrgicamente, otro un ganglioneu-

roblastoma y el otro un liditvannotaa maligno abdominal do gran  tamaño que causa 

ha compresión de muchas estructuras adyacentes. 

9.- Alteraciones endocrinologicos 

disfunción endocrina es variable pero no constituye una característica 

importante de la enfermedad; ha sido reportada la asociación relativamente fre-

cuente de talla baja (que observamos basta en el r0% de la población que estu-

diamos), alteraciones en lo adquisiCión de los cambios puberales, tanto retraso 

como pubertad precoz. En general pueden estar afectadas todas las glándulas 

(1,3,17), por lo que pueden sobreponerse síndromes de neoplasia endocrina múlti-

ple. Pueden existir alteraciones menstruales, obesidad, carcinoma medular de ti-

roides, hiperparatiroidismo, etc. 

Quince de los pacientes estudiados alcanzaron la adolescencia y dos do e-

llos presentaron retraso en la adquisición de los caracteres sexuales, en uno de 
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IsniJins (bonigno5) 15.2% 

Hipert.ensión arterial sistemica (1.5% 

Cardinpalfas conaúnitaH 6.1% 

Al. rLIONWONL.13 LIVi)(1C.RINOLOOK:Ali 

Talla baja 	 5(1 % 

Retraso Ribera' *1( 	 113% 

4"1  5.3f? Loma en M'Unta únicamente los pacientes que alcanzaron la 

adolencencia (población. 6 pacientes). 
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'1.1% 
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ellos se demostró a la edad de 18 anos, la presencia ara un nowartema 

co, por medio de tomografla Computada cerebral. 

10.- Otras alteraciones 

Vi aparato respiratorio 'mude sufrir restricciones en !A! función por lo pre-

sencia de neurofibri10135 mediastinales, fibrosis intersticial pulmonar o por Uni) 

severa escoliosis. 

A nivel del tracto gastrointestinal pueden presentarse compresión, constipa 

ción, obstrucción intestinal, ictericia, dolor abdominal, etc., ninguno de Listos es 

específico ni fundamenta el diagnóstico. 

las complicaciones urológicas, aunque no son frecuentes, suelen estar en re 

loción con la presencia de neurofibromas pélvicos que pueden originar obstruc-

ción, hematuria y dolor. 

IRA l'AM N12 

Debido al pleomorfismo clínico de la Neurofibromotosis, el estudio y el trota 

miento de cada paciente debe individualizarse, tratando de reintegrarlo corno su 

jeto productivo a la sociedad a cada enfermo. Considerando su transmisión genó 

tico, los pacientes y su;; familiares deben ser orientados adecuadamente sobre 

su situación y futuros riesgos de transmisión. Así, cada pifie nacido de una per-

sona afectada tiene un 50% de posibilidades de padecer la enfermedad. 



ti'ai.amlinit.otlehtt ser inultitImeitilinario, dirigido por 41 Pediatra a por el 

Neurológo, trat.andu 	evit,l,r 	frecuente' e 	 proreditsieritu:• qui 

rúrgices mumianmis a ky-', quo (11111 !(()(1101.1(1131i 1)1)1,01; 

Los neurofibromas, la asimetría facial, las alteraciones orbitarias 185 alte-

raciones esqueleticas originan defectos amnióticos que pueden alterar la esta-

bilidad psicológica del enfermo; por lo que el tratamiento módico y quirúrgico 

debe acrimine-Veme de apoyo psicológico. 17.n presencia de alteraciones do condin..: 

La, aprendizaje y lenguaje, se requiere do una valoración miura-psicológica P11- 

CW11(11(9111 a (.11.21ermirup el manejo mílti adecuado para el paciente, 

LI uso de feilliíri y abarates ortopodiet15 (1(11)1) (I' dirigida a evitar en lo po-

sible, la estructuración rae las alteraciones esquelfiticas (111f! 900 fundamentales: 

la xifoescolinsis y la psourleartrosis de la tibia. 

tomografia computada de la órbita y 112 egi11111'0, la resonancia magnótica 

el estudio de potenciales evocados visuales y las radiografías de agujeros ópti-

cos resultan de utilidad para. determinar la existencia, laman() y características 

de tumores de órbita, (21i-31) V11211a112!:1 y ditiplasia de P.GE0(10(11121i. Di (21 caso de tl'a. 

tarso do un glima del nervio óptico, el tratamiento estará indicado si existe 

compresión o alteraciones de las estructuras 1/ecinas, ya que la 11111WIrld l'Y.' Ve-

f.:1?f; no tata do WitrOCil,011105 de baje grado de malignidad, Alvord y cola. opinan 

gli? PI  trai,Elmjunto (Kijr(wgicu ns  Ificd01' que la radioterapia, en terminos de 



piwurt eluda, aern ea !)nrii i ureuurydr,i;i1 	!a 	i 	raii:atecaiiia 

avuda 53ulawlAclo en nouellim 	 iiii 	incaiiiailus un el qui¿Milla: la 

quimioterapia esi.3 siendo recientemente Will/dila, pero hasta el momento las 

insultados obterliclks no son alentadoi ns, 

Aiitc! la sospecha de nourinamo del acústico, los estudias de mol:, utilidad 

son: la tomografía comptilana cerelicai con curtes de inastoicles, magnificacio-

nes y nviWiciones del conducto auditivo interno, la resonancia magnetica, la aif 

tim pruebas vestihulares, la tomimrolía lineal do oídos y el estudio 

da pce.enciales i'vocados de tallo cerebral. 11 tratamiento os Quirúrgico, tratan 

(lo da no danar la función; si el tumor es hilateral (Notrofilwomatosis tipo ll) 

la renrceihn quirúrgica del primer tumor os exitosa. sin darlas la audición, esta 

rá indicada la intervención del segundo; de ocurrir lo contrario, resulta con\T 

¡liante vichar la evolución del segundo turnar. 

11 liso tic.. anticanyulshwat es únicamente un justifica si existen crisis con-

vulsivas, elielondo el medicamento de acuerdo al tipo do Cr itibi y en baso a la 

respuesta del enfermo: frocuentemente nc COMPLE) eI error di! clac tratamiento 

al estudio einetreeneurpluqchfleo, que fr(Aelleftli-M191-11.e es ,Morra!, sin que 110- 

eXiSta correlación clínica. 

Analgesicus du varios tipos pueden sor utilizados cuando hay cefalalgia, pe 

ro su nresruicia nbligl a descartar hipertensión undoccaneana. lin ocasiones se 

requerir¿ ol empleo de ansiuditicus, antidopcesures, ~Uf enhilan, etc, 
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Cuando enfermedades neoplasicas son uelicuoindas en einus caín Neuroiihrn 

I71 i .03is, el tuatais ente sera 	util;zailti en la población ocii,.edi: dl 'silo 

a gua 105 bliTICII125 (20¡'1212(`LIII(5 en 051,0z1 puoientml frecupriteirpritm son irrewed. 

bles en 50 	 cirugía solo oe recomienda cuando existe compresión a 

estructuras vecinas o hipertensión endocraiirana. 

tos neurofibromas plexiformes ¡Hieden sufrir transformacInn maligna on la 

segunda derada de la vida; por lo tanto, el examen periódico del ill131125C(2111:0 

(25 fundamental para poder diagnosticarlos oportunamente. La biopsia y otros 

estudios de extensión permitirán planear cada tratamiento. Muchos neurafibro-

!Das no sufrirán la transformación maligna y la cirugía estará indicada si existe 

problemas de 01.11:15tiC11 muy importante o si causa alguna molestia, como los loca 

lizados Oil las palmas dri las manos. 

Por último, la rehabilitación en todas 505 facetas, es mili, importante P(1 pa 

cicnt es postoperados, c(111 secuelas neurológicas, problemas musculoesqueléticos 

o alteraciones sensoriales. 

1riNC11.11.1(1w 

Desconocemos la frecuencia de la Neurofibromatosis en nuestro medio, es 

muy probable que similar a la de otros países (2,1), ya que la enfermedad tiene 

una distribución universal, sin respetar edad, sexo o raza. Las características 

clínicas determinadas un nuestros pacientes son muy similares a las reportadas 



por Dutill, Iticcetrdi ),‘ ovos al lt,(W05: deferimos Oinuimente al 1)in:entrar una ma- 

yor' prt)p»Pción de talla baja 	a(' 

1W complicaciones nulliCpad:a di) ta aUlfla'1110(laa, Va sean eNtrareretirales o 

no, suelen apar(?Cf21` en la segunda (10c arlo rio lo vida, por I() que sugerimos una 

vigilancia clínica estrecha del paciente adoloscente,porlader do la enfermedad. 

Otras situaciones provolentes en nuestro media están en ITIatalla Calll el I-

nadecuada conocimiento de la enfermedad. Fi diagnóstico suele sor Inoportuno, 

frecuentemente '30 abusa do procedimientos quirirrgicas, lesiones tan importantes 

como los homartomes del iris o el lentigo inguinal a axila!' no son identificarías 

frecuentemente los complicaciones son diagnosticadas en forma tardía. 

tejes de sor un tratado de la enfermedad, 131 PreSPUIP PSLUain pretende o-

rientar al Pediatra, tratando do que el niño con Neurolibromatosis en nuestro 

medio sea atendido oportunamente y en forma adecuada. 



1.- (tic:cm-di VNi. V1111 Rocklffighausen is.,:turc)fihrociat,nsis. iv rivjl 1 Med, 19111;305: 

1(,17-1676. 

?.- íticeardi \./N1, Ilichnia' .1F. Nouriiiitromatir3i5: pherintypa. natural hist.ory and 

pattionecinsi!L (53.1.1,1(noro; Inhns 	ProwJ, 1986. 

3.- ti6111111 MR, Neuroeutarieus disewies: a practica! approncli. 13iy,1,0n; tiut,ter- 

worths, 1987 

4,- Riccrlrrli VM. Pathnphv9io10515 of Netironbcomatosis: 

into howrogeneity and patholic:nutiis. 	Acild Doil6a1.(11, 1981): 3: 15/-166 

5.- Rofiman NP, Pnaren .1. 	brain in 111111tiPIP NúLlroribroiatusis: a uuggested 

nournpaliinlogical oasis for ti 	‹31.,!;(1ciat,ini :nental defuct. rival. 	1967; 9(1: 

879-837. 

6.- Crawford AH, Baganiury 1\1. Cinot.n; (ranirestationG of Neumfitwortiatosis in 

ehildhood. 	Pedialr (ilithop, 1986; 6: 72-78. 

7. 	("Juin 	Neurni'ihrnmatosis in ehildhond. f:urr Probl Podiatr, 1911); 3: 44)- 

41315. 

ti.- t:raidoed A11. Nnurofibilniatnsi4. Acta 11etlinp Se and, 1986; 57: 718. 

9.- Flenroan NI., V01.701/a: 	Neurcifiliwomatosis in ehildhood. .1 t'odiar, 197(1; 

76:339. 

1(1.- 11011„11-.. Neurnfihromatosis in children. AJR. 1978; 1311: 165. 

11,- lilao 111-1. Canynnital nnuencntanew ..ivndimates in childhand neurofitwoma- 

tosis. .1 Pediat, 1959; 55: 189. 

12.- Croure i W, Sehull M3, Noul IV. A (Jinical, patholonical and genetie study 

of rmitiplo Nourrif)btoinatusiB. Springtield, 111; Charlas 1:. TheiMLni, 1956. 



13.- 13nor Aul, (»vine LJ, Riaol 1)3. Prova!unco uf congittlital 

nevi spili and caft) au !bit spot::,. Arch Dertnatol, 1985; 121: 7(6-7)2. 

Ilorlierg A. Clinical and genctic illk/(1511;itlatjops 1tiLa I uthmous sek trusis and 

Volt 1?ecklingliauseli's Nettrofibroirwtos1s. A.  Atan lisychiatr Nourol, 1951; 71: 

1-731). 

15.- Samitulsson ti. Nournfibrotnatosir,: a c.:Hilen', psychiatr and gentnic study. 

Doctoral DIssortation, biliversity of Gotoberg, Swedon, 11)01. 

16.- Sorgevon AS, lin the mutations rato of Neurofihrumatonls. Num 13unet, 

1975; 28: 129-138. 

17.- Wander JV, Ddstlpta [K. Neurnribrornat,osis. Corr Probl 1001,1977; 14:1-81, 

18.- Riccardi VM. 	 (!nroca! heterogoneity. Cure Probl Cancel' 

1982; 7: 1-34. 

19.- Ritter l), Riccordi VM. Von Rucklinghatison NeuraribromatosIs (NI,-1): an 

argumunt for vory high penetrance and a cnriparition ttf 9poradir, and julio 

rlted casos. litonan Genial;, 191!5; 37: 135. 

20.- Miller M. Hall J13. Possilfiu matornai eff net. un noverIty of Neuroribromato-

shi. lancet, 19711. 2: 1071-10/1, 

21.- Hall J(1. Pinsible inacorrial and hormonal l'actora in Neurofillromatosis. 

AVD NflUr(11, 1981; 29; 125-131. 

22,- tlarker 1), IW)t'Lohl t, Nguyen K. 3en tor Von Recklinglu3ustt Nourofihroma- 

tosis in the poricentrumoric reginn 	chrninusnme 1/. Scionco, 1911/: 236: 

1100-1103. 

23.- Rouluau (3A, Worteltteli 	Ilainer, j1. Conutie Iinkage ni hilatnal acous- 

Neuroribromatosis t.:: a DNA mnrliur un chramnsomn 22. N'atore, 1987; 329: 

21M-2/.1). 



14.- íticcardi yr/1, 101) multinid form 01' 1\(.‘tiroCitironiatos1s. 	1.1162.15t11; 3: 

293. 

.t.). 	Webor 	f'iitanouri niginentation 	afl ;ncomploto forro ny Von 

diseand, with roirarks un Cho' classific:ation oí incuiripletk7 and aru.. 

mainus forms, (ir Rticklinghatison's itt o no, 13r J Dermal:01, 1909; 21;69, 

26. lot rt, Richardson EP. Nouropahological finclings aria the bioiorly of Noure 

fibromatosls. ADV Nem« 1981; 29: 21-25. 

Knight Pi, Roinor 	t-Iiinerf ida! kiwi; in children: what, when and whv?. 

Podiatrics, 19113; 72: 147-150. 

28,- briffitn OH, Mellionev P, Manco() 11N. Von Rocklinghausen's disuase jo 

Plast Reconstr Sur°, 1972; 49: 64). 

29.- Weichort 13A, Din() 	linoton 	Macrocranium and Nournfihromatosis. ita- 

clIology, 1973; 1(17: 163-166. 

30.- levisolln PM, Mikhc)01 MP, Itothinan Sht Cerobrovasculai• changos in Nourofi 

brchrotosis, 1/ov Med Child Nourol, 1970; 20: 7139-793. 

31.- Asgor 1313, Molvihill 	Hionon P. Long terco follow up of Von Recklinghau- 

son Npuratibroinatosis: surgid)) 0011 malignant noopinsms. Now Engl uf Me 

dicind, 1986; 314: 1010-1015. 

32.- Itutionstein Af, M), tilinetis C, Vahr MD. Nourological aspects of Neurofihrn 

mitosis. ADV Nono), 19111; 29: 23-3k'. 

33,- 131alt 1, Saf fu R. rsieurofibromatosis and childhond turrors. Calle«. 19136; 57: 

11125-1229. 

34.- Gral/ .1,11waiman Kr. Brain tuniors Ilr chillen with Nobrofitiromatosis: Com-

puten tornographv and Mi.ignotic resonanrd imaging. Porliatr Nourol, 19117; 3: 

335-341. 



-37- 

35.- Ilürler 1i,111111,shatEint• 	tris hainartorm 	 Neurn- 

1113romatoslii. Nouroptiffintrics, 1986; IP 1113-185. 

36.- 13rutoritein !3, l.it,Lle ,1N1, ()rular Nniirofibrnmatosis. nplithalinniogy, 19111; 9(1: 

1595-1599. 

37.- i.ewis 11A, Iliccardi VM, Uicirsori LP. von fiticklinglmusen Niiiirorihroinatosir, H. 

Incidnnen of optir nono gliuma. flplitalmology, 19114: 91; 929-933. 

311.- 11inel. 	, Kinffer 	Martin SH, (kbital tlysplasia in Nnuroribromatusis, 

itadioingv, 1969; 93: 829-834. 

39,- Niiima 1IC, Mona E. Holt i3F. Nourofilimmatosis and congenital heni; discia-

se. AJR, 1974; 122: 146-148. 

Alvord FC, Infton f3. Gliornas of thn optic nerve ni chlasm. 	Nourosurg, 

1988; 68: 85-913. 


	Portada
	Índice
	Introducción
	Historia
	Genética y Heterogeneidad
	Material y Método
	Resultados y Discusión
	Tratamiento
	Conclusión
	Bibliografía



