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RESUMEN 

La Distrofia Muscular de Cinturas (OMC) fue definida en 1954 por Walton y Nattrass. 

Considerando las caracterlsticas clínicas y genéticas de la enfermedad. Actualmente, se consideran 3 

categorfas según los síntomas o afección y la edad de inicio: 

1.- Distrofia Severa de la Niñez. Autosómica recesiva en el locus del cromosoma 13q. 

2.- Distrofia Leve. Autosómica recesiva en el locus del cromosoma 15q. 

3.- Distrofia de Inicio Tardío. Autosómica dominante en el locus del cromosoma Sq. 

La DMC puede presentarse en cualquier etapa de la vida, los pacientes presentan dificultad en la 

marcha, para subir escaleras, hay posición lórdica, incapacidad para incorporarse del suelo y saltar. La 

debilidad es variable, ya que su progresión puede ser lenta o tener un curso muy rápido. La finalidad 

del presente trabajo ha sido conocer y determinar las alteraciones ultraestrudurales del tejido 

muscular de 10 pacientes con diferentes edades y de ambos sexos. Se obtuvieron 10 muestras de 

tejido muscular provenientes del cuadrfceps de los cuales 2 fueron pacientes masculinos y 8 pacientes 

femeninos, con un rango de edad de B a 58 años y con una media de 27 años. El material se dividió 

en 3 partes. En la primera y segunda parte se realizaron estudios de rutina e histoquimicos 

enzimáticos para determinar el diagnóstico. La tercera parte del material se fijó y procesó siguiendo los 

métodos habituales para realizar el análisis por microscopia electrónica, tanto en secciones 

transversales como en secciones longitudinales. Las alteraciones observadas comúnmente fueron la 

desorganización focal de las miofibrillas, causado por la bifurcación de ellas y la constricción de la 

linea Z, quedando en deslazamiento el sarcómero. También se observó la desintegración de los 

miofilamentos de actina y mioslna. Particularmente en algunos casos los miofilamentos gruesos 

estaban ausentes, además se presenta una dilatación de las cisternas del retlculo sarcoplásmico. El 

depósito de glucógeno suele ser variable pero tiende a aumentar y se presenta de fonna difusa y en 

algunos casos las mitocondrfas muestran fonnas irregulares. Estos cambios se relacionan con la 

severldad o con el tiempo de evolución de la enfermedad. 



t.- INTRODUCCIÓN 

a). -.DESCRIPCIÓN DE LOS ASPECTOS GENERALES QUE DEFINEN A LAS DISTROFIAS 

MUSCULARES. 

Las distrofias musculares son un grupo de enfermedades determinadas genéticamente 

que cursan con la debilidad muscular progresiva y degeneración del tejido muscular. Estas 

pueden dividirse en varios tipos, con base en la clfnica y severidad de la debilidad muscular: 

*Distrofia Muscular de Duchenne 

*Distrofia Muscular de Becker 

*Distrofia Muscular de Cinturas 

*Distrofia Muscular F acio-Escapulo-Humeral 

*Distrofia Miótica 

*Miopatía Ocular 

*Distrofia Oculofarlngea 

*Distrofia Muscular Congénita 

La Distrofia Muscular de Cinturas es una entidad autosómica recesiva, de efectos 

variables, que se puede presentar en cualquier etapa de la vida. Los pacientes presenlan 

dificultad en la marcha para subir escaleras, su marcha es anormal, presentan postura 

lórdlca, hay incapacidad para incorporarse del suelo (Gowers positivo). La debilidad es 

variable y éstos pacientes pueden ocasionalmente presentar hipertrofia de las pantorrillas, la 

evolución de esta entidad puede ser variable, ya que su progresión puede ser lenta o tener 

un desarrrollo rápido. Los estudios clínicos muestran un suero con fosfocreatinina quinasa 

(CPK) elevado y una electromiografia (EMG) con patrón miopático. En la Distrofia Muscular 

de Cinturas, aparece debilidad muscular. atrofia y pérdida de reflejos tendinosos en las 

siguientes situaciones: 

1) Alteraciones Primarias de las Fibras Musculares 

2) Lesiones de los Cordones Espinales 

3) Lesiones Nerviosas Periféricas 



Las Distrofias Musculares se diferencian por: 

1) La edad de inicio de la enfermedad 

2) La forma de transmisión genética 

3) El patrón clínico y la secuencia de aparición de la debilidad muscular 

4) El grado de evolución y la gravedad final. Aunque todas las distrofias se consideran 

enfermedades hereditarias, en muchos casos no puede identificarse afectación familiar. Esto 

puede explicarse por la presencia de un rasgo recesivo latente en la familia o por la aparición 

de mutaciones espontáneas. ( Tabla 1 ), ( Robbins. et al., 1989; Arikawa et al ., 1991; 

Allamand et al 1995; Chiannilkulchai et al 1995). 



Tabla 1. Tipos de Distrofias Musculares. 

Topo Herenci• Edlld de comienzo Datos clfnicos 

Duchen ne Recesiva llglld• al Primera d9cad1 Debilidad simétrica, Inicialmente 

sexo pelvifemoral, posteriormente 

debilidad de piernas, cintura 

escapular y músculos del tronco, 

disminución de la inteligencia y 

afectación cardiaca. 

Becll•r Recesiv• ligada al Segunda década Variante leve del tipo Duchenne. 

sexo 

F1cloescápulo- Autosómica Infancia a senectud Generalmente debilidad facial 

humeral dominante Inicial, escapular y humera/. 

Cinturas Autosómlca Variable desde la Dos variantes: Debilidad 

receslva primera hasta la pelvifemoral y escapular. 

sexta década 

Miotónicai Autosómlca Infancia a edad Dificultad en la relación de los 

dominante variable músculos distales, manos o pies 

y calvicie frontal. 

Miopalfa ocular Autosómlca Variable Debilidad de los músculos 

dominante extraocurares Inicialmente, a 

veces arectando cara, cuello y 

miembros. 



11.· ANTECEDENTES CLINICOS DE LA ENFERMEDAD Y CONCEPTO DE LA DISTROFIA 

MUSCULAR DE CINTURAS. 

El músculo esquelético es muy importante ya que nos proporciona el sostén del 

cuerpo, por lo cual es necesario conocer como se prodecen los cambios a nivel estructural de 

la enfermedad de cinturas. 

El concepto de Distrofia Muscular de Cinturas era basado en la clínica no especifica y 

características genéticas, por Jo cual se incluía en varias de las enfermedades 

neuromusculares, pero con el desarrollo de la morfología, epidemiología y la genética 

molecular se evidencia que Ja Distrofia Muscular de Cinturas es una entidad heterogénea 

compuesta de una amplia variedad de enfermedades. Se pueden separar en tres categorías. 

1.- Distinción genética, mapeada en el locus del cromosoma13q.distrofia autosómica recesiva 

de Ja nlflez severa; el cromosoma 15q distrofia autosómica recesiva leve y cromosoma 5q 

distrofia autosómica dominante de comienzo tardío. (Chutkow et al 1986). 

2.- Enfermedades asociadas con un patrón bien definido, de inherencia en pacientes, pero no 

especificando características morfológicas y clínicas. 

3.- Enfermedades que no pueden ser identificadas en las enfermedades neuromusculares 

discretas se les designa como Distrofias Musculares de Cinturas. 

Referencias de la Distrofia Muscular de Cinturas pueden ser encontradas en algunas 

descripciones en 1884; Erb describe una forma juvenil de distrofia muscular que 

primariamente involucra la musculatura de los hombros, sin afectar los músculos faciales, 

esta es más benigna que la forma pseudohipertrofia. Las formas Erb de distrofia llegan a ser 

conocidas como distrofia Escapulo-Humeral Atrófica Juvenil. 



Las descripciones tempranas de Distrofia Muscular por Leyden y Mobius se parecen a las 

descritas por Erb excepto que involucran una afectación en la cintura pélvica y era referido 

como Distrofia Muscular Pelvifemoral Atrofia de Leyden y Mobius. la DMC era confundida 

con Atrofia Muscular Espinal y otras enfermedades del sistema nervioso central y periférico. 

En 1891 Erb fue el primero en Introducir el término de Distrofia Muscular Progresiva, que da 

el concepto de Distrofia Muscular como una enfermedad degenerativa hereditaria del 

músculo. En 1909 Batten divide. las Distrofias en 7 tipos: 

1.-Atrofia Simple (leyden-Mobius) 

2.- Pseudohipertrofla (Duchenne) 

3.- Juvenil (Erb) 

4.- Facio-Escapulo-Humeral (Landouzy-Dejerine) 

5.- Distal (Gowers-Spiller) 

6.- Miotonia Atrofica 

7.- Tipos de Transición 

Esta clasificación fue usada en 1930 (Shields, 1994; Fardeau et al 1996). La Distrofia 

Muscular de Cinturas una de las formas menos comunes de DMC con una incidencia de 6.5 

por 100.000 individuos que no la tienen, Esta Distrofia puede ser confundida con Distrofia de 

Becker. La Distrofia Muscular de Cinturas fue definida en 1954 por Wallon y Nattras y 

clasificada por las siguientes caracteristicas: 

1. - Expresión en hombres y mujeres 

2.- Comienzo usualmente tardío en los primeros años, pero también en la segunda y tercera 

etapa y sobre todo a la mitad de la edad adulta. 

3.-Transmislón usualmente en un autosoma recesivo, pero ocasionalmente como un rasgo 

dominante. 

4.- Involucra primariamente los músculos de la cintura escapular ó músculos de la cintura 

pélvica, es frecuentemente asimétrica cuando los miembros superiores son primariamente 

involucrados. 



5.- Se extiende de los miembros superiores a los inferiores o visceversa. 

6.- Etapa variable de progresión 

7.- Incapacidad para caminar dentro de los 20 a 30 años de edad. 

8.- Las contracturas musculares no son comunes, excepto en las etapas avanzadas. 

9.- Puede presentarse pseudohipertrofia muscular. (Gilchrist et al 1988; Lim Leland, 1995). 

En 1988 un grupo de Investigación en Enfermedades Neuromusculares, nombrado por 

la Federación Mundial de Neurología subdivide la Distrofia Muscular de Cinturas en tres 

subtipos: 

1.- Autosómica recesiva o tipos esporádicos 

2.- Miopatía limitada a cuadriceps 

3.- Autosómica dominante de comienzo tardío 

La falta de uniformidad de las distintas clasificaciones tiende ha aumentar las 

clasificación de la Distrofia Muscular de Cinturas, por lo cual las nuevas clasificaciones se 

basan en el locus del gene identificado en: 

1.- Distrofia Muscular Autosómica Recesiva de la Niñez de Forma Severa. Que es similar a la 

Distrofia Muscular de Duchenne, marcada en el cromosoma 13q. 

2.- Distrofia Autosómica Recesiva Leve, marcada en el cromosoma 15q 

3.- Distrofia Autosómica Dominante de Comienzo Tardío, marcada en el cromosoma 5q. 

(Jackson 1968; Shields, 1994). 



La llegada de la genética molecular y el descubrimiento de la Distrofia y de los genes 

que causan la Distrofia de tipo Duchenne y Distrofia tipo Becker se debe gracias a la 

clasificación de las Distrofias basadas en el locus del cromosoma afectado. La razón de la 

similitud fenotípica a la Distrofia de Duchenne se aclara con el descubrimiento de que en la 

Distrofia Muscular de Cinturas hay una deficiencia selectiva de un componente glicoprotéico 

de 50-kDa asociado a la Distrofina, porque la Distrofia Muscular Autosómica Recesiva de la 

Ninez Severa prevalece en los países del Norte da Africa; el 50-kDa, es también llamado 

adhalina. El complejo proteína asociada a la distrofina (PAD) consiste en 6 proteínas de 

59,25, 50, 43, 35, y 156 kDa en peso molecular, probablemente la vía es la 59-kDa la cual es 

una proteína de la membrana, la 59-kDa está ligada a 4 proteínas transmembranales PAD 25, 

50, 43 y 35 kDa respectivamente, la cual se asocia con la 156-kDa de la proteína de la 

membrana periférica extracalular. La Distrofina es una protelna del citoesqueleto 

subsarcolemal de la fibra del músculo a la matriz extracelular. La realidad es que la 

deficiencia de adhalina resulta en una Distrofia de Duchenne, el complejo PAD juega un 

papel crucial en el establecimiento del sarcolema y protege en contra de los mecanismos de 

estres, sin embargo la deficiencia de Distrofina Primaria de la Distrofia Muscular de 

Duchenne resulta de una deficiencia secundaria del complejo PAD, esto sugiere que el 

deterioro es consecuencia de la mutación de Distrofina en Distrofia de Duchenne por las 

combinaciones deficientes de la Distrofina y las proteínas PAD (Matsumura el al 1992; 

Shields, 1994). 

La adhalina es una glicoproteína de 50- KDa que era originalmente caracterizada 

como una proteína membranal específica del sarcolema y subsecuentemente se demostró 

que es un componente integral del complejo glicoproteína-distrofina en el músculo 

esquelético. El complejo distrofina-glicoproteína es un complejo oligomérico largo consistente 

de las proteínas del sarcolema y componentes glicoprotéicos llamados proteínas asociadas a 

la distrofina (PADs) o glicoproteinas asociadas a la disÍrofina. Estudios bioquímicos y 

moleculares de los componentes del complejo, en particular dextroglicanos, pueden 

demostrar que éste complejo provee un importante eslabón entre el citoesqueleto y la matriz 

extracalular del músculo esquelético. Esta probable estabilidad de la membrana del 

sarcolema lo protege del estrés durante la contracción (Ervasti el al; 1990;Campbell, 1995). 



Hl.-OBJETIVOS 

• Analizar los cambios ultraestructurales que se presentan en la fibra muscular de pacientes 

con Distrofia Muscular de Cinturas (Escapular y Pelvica). 

.. Correlacionar las alteraciones ultraestructurales con la edad de inicio y tiempo de 

evolución de la enfermedad y el sexo del paciente. 



IV.-GENERALIDADES SOBRE EL MÚSCULO ESQUELÉTICO NORMAL 

El músculo embriológicamente se forma de los somitas del mesodermo, cuando el 

embrión es de solo 2 ó 3 semanas y las masas celulares (semitas) se encuenlran en ambos 

lados de la línea axial. Algunos de estos somilas llegan a formar los músculos lisos y varias 

estructuras mesenquimales, otras partes de Ja porción media dorsal de los somitas dan lugar 

a células musculares primilivas, que más adelante formarán las fibras musculares (Kakulas, 

1985). Por su eslructura el músculo se puede dividir en 2 clases: 

- Músculo Estriado 

- Músculo Liso 

El músculo esquelélico se compone de fibras alargadas, fusiformes que se pueden 

insertar en seplos, trabéculas, fascias, tendones, periosteo o hueso. El músculo presenla dos 

movimienlos básicos, que son el de acortamiento y el de relajación. El músculo esquelético 

se encuenlra rodeado por tejido coneclivo denso, que lo envuelve complelamenle y se llama 

epimlsio. Cada músculo se encuentra compuesto de fascículos, que son paquetes de fibras 

musculares separados entre sí por trabéculas conjuntivas que forman el perimisio, finalmente 

las fibras musculares de cada fascículo están sostenidas por una red conectiva delicada, que 

se llama endomisio. 

Para la fibra muscular humana y de lodos los mamíferos es caracterlstica no sólo la 

presencia de Jos elementos contráctiles, miofibrillas y del aparato nucleosarcoplasmático que 

asegura la actividad de trabajo de las miofibrillas, sino también la relación con los nervios en 

forma de placas motoras a través de las cuales la fibra muscular recibe los impulsos de 

trabajo. En la fibra muscular existen tres componentes citoplásmicos altamente diferenciados 

que son: 



1 

a).· MITOCONDRIAS 

Consta de núcleos y sarcoplasma, mitocondrias llamadas sarcosomas, complejo 

laminoso y retlculo endoplasmático rugoso débilmente desarrollado, retlculo sarcoplasmático 

y elemento tubular que constituye el llamado sistema T. Aparato de sostén que incluye la 

bolsa conjunti11a de la fibra muscular y de los septos trans11ersales lineas o estrías Z y linea 

M. Está representado por toda la masa del sarcoplasma junto con los organelos 

citoplasmáticos y los núcleos. Las estructuras proteicas de trabajo se construyen por la 

célula, al igual que todas las protefnas estructurales de la misma célula y las estructuras no 

proteicas mediante la slntesis de las protelnas enzimáticas que aseguran la sintesis de 

sustancias de naturaleza no proteica. 

El complejo mitocondrial (sarcosomas) constituye el componente más desarrollado que 

asegura las altas necesidades energéticas del músculo que cumplen el trabajo mecánico 

intenso, una cantidad grande de mitocondrias se concentra en la región perinuclear y bajo el 

plasmolema (membrana interna) cerca de los capilares, el segundo grupo de mitocondrias se 

aloja entre las miofíbrillas en particular en la región del disco l. 

Las llamadas fibras musculares rojas se caracterizan por la abundancia de 

mitocondrias que forman cadenas casi ininterrumpidas tanto por la periferia de la fibra como 

entre las miofibrillas, para las libras blancas es carecteristica la localización de mitocondrias 

en la región perinuclear y en la zona de los disco 1, en contacto directo con las líneas z. 
(Elisélell, 1985). 

Se estableció que las fibras rojas se distinguen por la alta acti11idad de succinato 

deshidrogenasa y la fosfatasa alcalina y la baja acti11idad de la fosforilasa en todas las etapas 

del desarrollo, mientras que para las fibras blancas adultas se caracterizan por su alta 

acti11idad de la fosforilasa y la baja acti11idad del succinato deshidrogenasa, asi como la 

moderada acti11idad de la fosfotasa alcalina (Geneser, 1994). 
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b).- RETICULO SARCOPl.ASMICO 

Las fibras musculares contienen aparatos membranosos especificas relacionados, 

poaiblemente con la realización de la función contráctil. El sistema membranoso 

interrniofíbrilar recibió el nombre de retículo sarcoplasmálico. Las fibras musculares de los 

mamlferos poseen el retículo sarcoptasmálico bien desarrollado con cavidades alargadas 

que van a lo largo de las sarcómeras entre las miofibrillas y las cisternas terminales situadas 

cerca de las líneas z. A nivel de las líneas Z se localiza el otro componente que es el 

sistema T o elemento tubular o sea ei complejo de túbulos que van a través del eje de la 

fibra. Los túbulos del sistema T representan invaginaciones de la membrana externa 

(sarcolema) situadas perpendicularmente al eje de la fibra. Las cisternas terminales del 

retlculo sarcoplasmático y los canales del sistema T forman las figuras caracterlsticas 

llamadas tríadas, las triadas en un corte constan de un extremo contorneado o alargado del 

canal del sistema T en el centro y dos contornos ovales o esféricos irregulares de las 

cisternas terminales, a la zona de la triada llega el impulso nervioso que se propaga por la 

membrana externa y sus invaginaciones a los túbulos del sistema T en ta profundidad de la 

fibra muscular. A partir del retlculo sarcoplásmico cuyas cisternas en la zona de triadas 

colindan estrechamente con los túbulos del sistema T, sucede la expulsión de los iones de 

calcio en el citoplasma que se necesita para la contracción de las miofibrillas. 

Los túbulos longitudinales y las cisternas terminales del retlculo sacorplámisco regulan 

la concentración de iones calcio en el ambiente de las miofibrillas. La membrana limitante del 

retfculo posee un mecanismo para el transporte activo de calcio y éste es almacenado dentro 

de este organelo. 
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La despolarización del sarcolema inducido por una descarga nerviosa, es conducida a lo 

largo de la fibra muscular por los túbulos T. Un mecanismo dependiente de ATP en las zona 

de contacto de los túbulos T con las cisternas terminales de las triadas da por resultado el 

paso del calcio desde el retlculo sacorplásmico y el desencadenamiento de la contracción de 

las miofibrillas. Cuando termina la polarización del sarcolema por los impulsos nerviosos se 

transporta activamente calcio hacia la luz del retículo endoplásmico. 

Al disminuir la concentración de calcio en las miofibrillas se suspende la contracción 

(Fawcett, 1993). 

UL TRAESTRUCTURA DEL SARCOPLASMA (CITOPLASMA) 

El complejo de Golgi se encuentra cerca de muchos núcleos, las mitocondrlas son 

abundantes en los polos de los núcleos y por debajo del sarcolema, hay un considerable 

número de ellas alojadas en los espacios estrechos que quedan entre las miofibrillas. de 

acuerdo con las elevadas necesidades de energla para la contracción, su asociación intima 

con los elementos contráctiles coloca la fuente de energla química (ATP) cerca de los 

lugares de su utilización en las miofibrillas. El retlculo sarcoplásmico, un sistema continuo de 

sercotúbulos limitados por membranas que se extienden por todo el sarcoplasma y que 

forman una red canalfcular de maya fina en cercan la a cada miofibrilla (figura 1 ). 

El retlculo sacorplásmico está en gran parte desprovisto de ribosomas, muestra un 

patrón repetitivo y especializado de indiferenciación local y que mantiene una relación 

constante con las bandas de las miofibrillas estriadas. Los túbulos del retículo que se 

superponen a las bandas A tienen una orientación logitudinal prevalente pero anastomosada 

libremente en la banda H (figura 2 ). 
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c).- MAQUINARIA CONTRÁCTIL DE LOS MIOFILAMENTOS. 

Esta constituida de manera fundamental por proteinas. Los miofllamentos se disponen en 

paralelo para formar estructuras fibrilares, las mlofibrillas. La disposición de los miofilamentos 

determinalos diferentes tipos de músculo, en el músculo esquelético, los filamentos están 

orientados longitudinalmente y existe una organización transversal que se repite de modo 

regular. Las miofibrillas son estructuras cilíndricas alargadas de alrededor de 1 micra de 

diámetro, cuyas estriaciones resultan de la repetición de una unidad fundamental, el 

sarcómero, limitada por una linea densa, la línea Z. Esta linea se localiza en el centro de una 

zona menos densa conocida como banda 1, que corresponde al disco relativamente 

isotrópico. La banda A, anisotrópica a la luz polarizada, tiene una densidad mayor que la 

banda J. En ciertas condiciones se distingue una zona menos densa en el centro de la banda 

A, que se divide en 2 semidiscos oscuros. Esta zona constituye el disco H (disco de Hensen), 

en cuyo centro puede observarse la línea M. Morfológicamente se distinguen 2 clases de 

miofilamentos Jos gruesos formados por miosina. de 100 A de espesor y 1 .5 micras de largo, 

separados por un espacio de 400 A y los filamentos finos que tienen una composición más 

compleja, con varias proteínas (actina, tropomiosina y las troponinas), de las cuales la actina 

es la más importante que tiene 50 A de espesor y 1.0 micras de largo. Ambos tipos de 

filamentos se encuentran aí mismo nivel y se superponen en una extensión que depende del 

grado de contracción del sarcómero. En el estado de relajación, Ja banda J contiene 

únicamente filamentos finos, la banda H solo filamentos gruesos, y la banda A filamentos 

finos y gruesos que se superponen. En un corte transversal de la banda A, se observa mejor 

la disposición regular de las 2 clases de filamentos. En el músculo de los vertebrados, cada 

filamento grueso está rodeado de 6 filamentos finos, y cada filamento fino se halla situado 

simétricamente entre 3 gruesos, como consecuencia de esa disposición, el número de 

filamentos delgados duplica a los filamentos gruesos. 

13 

.... ~··--~-....... , ...... ________ ...._. __ ~---- ---------·------·---·-·--·--



=ig 1. Mlcrogratla de un corte longitudinal de m\Jsculo esquelético que pasa tangencialmente a una miof1bnlla. Los tUbulos 

longitudinale& del retlculo sarcopl6smico y dos triadas orientadas transversalmente a nivel de las umones A-1 Las 

partlculas del glucógeno aparecen entre los sarcotúbulos. B. Corte longitudinal del músculo que ha sido sumergido en 

perow.idasa. El producto denso de reacción de la peroxidasa aparece en la luz de los túbulos, se demuestra asl la 

continuidad de la luz tubular con el espacio extracelular. (tomado de: Fawcett, 1996). 
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MUSCULO ESOUEU!TICO 

Reticulo --

Fig 2. Dibujo esquemético de la d1stribuc1ón del !etlculo sarcoplasm1co en torno a las miof1brillas del musculo esquelético 

de anfibio. Los sarcotúbulos longitudinalmente reúnen en unas cisternas terminales transversales El túbulo T, transversa/ 

delgado, penetra desde el sarcolema y esté flanqueado por dos cisternas terminales. se constituyen a5f tas •triadas• del 

retlculo. En el músculo de anfibios las triadas están a la altura de las lineas z. En el músculo de los mamlferos hay 2 por 

cada sarcOmero, localizadas en las uniones A-1 (tomado de· Fawcett, 1996) 
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UL TRAESTRUCTURA DE LAS MIOFIBRILLAS 

La miofibrilla es la unidad más pequeña del material contráctil al microscopio 

electrónico y está compuesta por unidades menores: los miofilamentos, éstos son de dos 

clases diferentes por sus dimensiones y por su composición qulmica. El patrón de bandas 

transversales del músculo estriado reflejan la disposición de estos dos conjuntos de 

filamentos. Los miofilamentos de miosiona, más gruesos de 1 S nm de diámetro y de 1. Sµm de 

largo son paralelos y están separados entre si 45 nm. Los conjuntos paralelos de miosina son 

el componente principal de las bandas A y determinan su longitud, los filamentos son algo 

más gruesos en su porción media y se adelgazan hacia sus extremos, se mantienen en 

registro por medio de una delgadas conexiones transversales que están alineadas en el 

punto medio de la banda y dan origen a la linea M. En los cortes transversales, a nivel de la 

banda H, los filamentos están dispuestos con una ordenación extremadamente regular. Los 

filamentos de actina de S µm de diámetro, se extienden a lo largo de 1µm en ambas 

direcciones a partir de la linea Z y constituyen así la banda, no se limitan a esta banda, sino 

que se extienden a la banda A, donde ocupan los intersticios entre los filamentos gruesos 

ordenados hexagonalmente. En los cortes transversales cerca de los extremos de la banda 

A, los perfiles puntiformes de 6 filamentos de aclina quedan regularmente espaciados en 

torno a cada filamento de miosina, la profundidad a la cuál los extremos de los filamentos de 

actina penetran dentro de la banda A varia con el grado de contracción en la relajación, los 

filamentos delgados que se extienden en el interior de la banda desde los extremos opuestos 

no llegan a contar. La distancia entre sus extremos determina la anchura de la banda H, la 

cuál se define como una región central de la banda A en la que no penetran los filamentos de 

actina, en las miofibrillas estiradas la banda H es por ello más ancha, mientras que en estado 

de contracción es muy estrecha o está completamente ausente (figura 3 ). 
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Ffg 3. Eaquem• de I• org•niz.ción del ml'.facuto nquet•tlco desde el nivel m•croacóplco al molecular, F, G , H e 1 

muestran 1• disposición de los filamentos en los eones transversales a los niveles indicados en E. ( tomado de: Fawcett, 

11196). 
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En la región de su interdigitación en los extremos de la banda A, los filamentos 

paralelos gruesos y finos están separados por sólo 1 o a 20 nm, esta estrecha distancia es 

atravesada por puentes transversales que se extienden radialmente desde cada filamento de 

miosina hacia los filamentos de actina que los rodean, cada filamento de actina, al acercarse 

a la línea z. parece continuarse con 4 finas hebras divergentes llamados filamentos Z. cada 

uno de ellos corre oblicuamente a través del disco Z. hacia un filamento de actina del otro 

lado. Los filamentos de actina al acercarse a la línea Z desde lados opuestos. no coinciden 

en un mismo punto, por ello en los cortes longitudinales los filamentos Z que los 

interconectan presentan un característico patrón de zig-zag. Además de los filamentos Z 

parece que existe un componente amorfo, simplemente llamado " material del disco Z " o " 

matriz del disco Z" . La naturaleza química exacta de los filamentos Z no está clara. Además 

de los complejos de filamentos de actina, la banda Z contiene la proteína atfa-actinina. que 

contribuye a su densidad electrónica y que juega probablemente algún papel en la unión de 

tos filamentos de actina. 

Los filamentos gruesos aislados miden 1.5 µm de largo, tienen una región central lisa. 

pero hacia cada extremo presentan proyecciones laterales cortas. que corresponden a los 

puentes transversales que se ven entre los filamentos gruesos y finos en las miofibrillas 

intactas, cuando se lleva adelante la disociación de estos filamentos se obtienen moléculas 

de miosina. Estas son estructuras en bastoncillo de unos 200 nm de largo por 2 a 3 nm de 

diámetro, constituidas por 2 polipéptidos trenzados helicoidalmente, cada uno de los cuales 

termina en una cabeza globular que se desvla lateralmente con relación al cuerpo de la 

molécula, las cabezas de la molécula forman los puentes transversales del filamento de 

miosina y son el asiento de la actividad ATPásic::a de la miosina y el lugar de enlace con el 

ATP. 
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Los filamento• finos aislados son de alrededor de 1 um de longitud y se identifican 

bioquímicamente como actina filamentosa (actina F). A aumentos muy grandes tienen un 

aspecto arrosariado y se ha demostrado que están constituidos por subunidades globulares 

de 5.6 nm de diámetro, polimerizadas para formar 2 cordones entrelazados helicoidalmente, 

cuyas vueltas son de una longitud de 36 nm. Unidas a la doble hélice de actina hay un 

filamento de tropomiosina que corre a lo largo del surco entre 2 cordones entrelazados de 

actina. La molécula de Tropomiosina es de unos 40 nm de longitud y está formada por 2 

cadenas polipeptldicas en una configuración helicoidal (Fawcelt D. W., 1993). 

d).- FUENTES DE ENERGIA 

Cuando el músculo realiza poca actividad, los requerimientos energéticos son 

cubiertos preferentemente por la degradación oxidaliva de ácidos grasos y cuerpos 

celónicos, pero durante la actividad intensiva se consume una gran cantidad de ATP, por lo 

cual ése tejido debe contar con un sistema que le garantice el abasto de energla, y de hecho, 

cuenta con dos sistemas eficientes: por un lado obtendrá energía al oxidar glucosa por vía 

anaerobia, con producción de lactato, lomando la hexosa directamente deí torrente 

sanguíneo y/o degradando sus depósitos de glucógeno: en relación con ésta actividad 

metabólica, es importante considerar que el producto terminal de la glucogenólisis es la 

glucosa-6-fosfato, que no podrá salir de la célula hacia el torrente circulatorio, ya que el 

músculo carece de glucosa-6-fosfatasa, por lo que toda la glucosa producida en estos 

momentos será utilizada exclusivamente por la célula muscular. 

Por otro lado, cuenta con un verdadero "almacén de ATP", pues es capaz de acumular 

una gran cantidad de creatinina fosfato, melabolilo de alto valor energético que es sintetizado 

por la creatinina fosfoquinasa (CPK) por transferencia de un fosfato del ATP a la creatinina; 

ésta a su vez es sintetizada en el hígado a partir de aminoácidos (arg, gli y me!). En el 

momento en que la concenlreción de ADP aumenta como consecuencia del ejercicio, la 

reacción opera en sentido contrario y el ADP se fosforila. La creatinina fosfato al perder su 

fosfato se transforma en creatinina que se difunde libremente al exterior celular y se elimina 

por orina (Figura 4). 
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HIGADO 

Arg, Met,Gll 

L Creatlna 

MUSCULO 

\i 
Creatlna en eangre Creatlna + ATP 

º1-
P-Creatlna 

ADP" / 
ATP.-y 
Creatlnlna 

___ .,_ ORINA 

Flp 4. La fosfocreatlnlna es utilizada por el músculo como reserva energ6tlca. Este compuesto es sintetizado a partir de 

ATP y crHtlnina por I• enzima creatinina foafoquinH• (CPK). (Tomado de:Vadillo, 1988). 
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Todas las células musculares son capaces para utilizar los sistemas mencionados 

para obtener energfa en forma de ATP, sin embargo, existe heterogeneidaa entre ellas, pues 

algunas la obtienen preferentemente usando una ae las vlas metabólícas. En la estructura 

tisular del músculo esquelético es posible distinguir por medios histoquimicos aos tipos ae 

fibras; las llamadas fibras tipo 1, que son células que llevan a cabo preferentemente procesos 

oxidatlvos aerobios como medio para obtener su aporte energético, son inervadas por 

neuronas motoras ae aescarga lenta y participan en el mantenimiento del tono postural; por 

otro lado, las fibras del tipo 11 son ricas en enzimas glucoliticas, inervadas por neuronas de 

descarga rápida y participan en actividades musculares de reacción (Vadillo y González 

1990). 

g).- GLUCÓGENO 

Las células de los animales almacenan los carbohidratos en forma da un polimero de 

la O-glucosa, según las necesidades de la propia célula, es despolímerizado dando lugar a 

glucosa, que a su vez constituye una da las principales fuentes energéticas para los 

procesos metabólícos y cadenas carbonadas cortas, qua son utilizadas de nuevo en las 

síntesis constituyentes del protoplasma. los principales órganos de almacenamiento de 

carbohidratos en el organismo son el hfgado y el músculo esquelético, aunque en las células 

del resto de los órganos existen también pequer'las cantidades de éstos compuestos. El 

glucógeno no es visible en las preparaciones histológicas habituales, sin embargo cuando es 

muy abundante se puede teñir mediante la reacción del ácido peryódico de Schiff . Con el 

microscopio electrónico el glucógeno se observa en forma de gránulos densos de 20 a 30 

nm, con un contorno irregular que se denominan partículas beta. En el hígado éstas 

partículas se agrupan formando agregados de mayor tamaño, las partículas alfa que se 

puedan localizar en cualquier parte del citoplasma pero que pueden estar más concentradas 

en las zonas con abundante reticulo endoplasmático liso. Se ha señalado que las 

membranas de éste organelo contienen las enzimas glucógeno fosforilasa que convierten el 

glucógeno en glucosa, y glucosa 6-fosfatasa que está Implicada en la degradación de la 

glucosa ó glucólisls (Fawcetl, 1996). 
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El glucógeno y lipidos ambos son depósitos del músculo normal en varias cantidades 

según el tipo de fibra, pero en ciertas enfermedades cantidades excesivas pueden 

acumularse en áreas donde los filamentos tienden a degenerar. También pueden encontrarse 

en la membrana ligados a sacos, los cuales son considerados de or!gen lisosomal (Dubowitz 

1973). 
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V.- MATERIAL Y MéTODO 

Se analizaron las biopsias practicadas en 1 O pacientes que fueron enviados al 

Laboratorio de Neuropatologla Experimental del lnsliluto Nacional de Neurología y 

Neurocirugía "Manuel Velasco Suárez". Y que provenlan de diferentes instituciones 

hospitalarias con Diagnóstico de Distrofia Muscular Progresiva. Los pacientes fueron 

hombres y mujeres de edades diferentes, incluyendo niños. La biopsia fue tomada del 

músculo cuadrlceps por tener valores normales conocidos de este músculo. Para tomar la 

biopsia se anestesió localmente la parte donde se toma la muestra, infiltrando la piel con 

Xilocalna al 2 % y se procede a hacer una incisión de 1.5 a 2.5 cm en dirección de las fibras 

musculares, la piel se relrae y se expone la fascia muscular, el músculo se remueve y se 

sujeta con las pinzas y se procede a aislar un cilindro muscular de 1.5 cm de longitud por 0.5 

cm de ancho, el cuál se sujeta con hilo de sutura. El fragmento de músculo se recibe en una 

gasa humedecida en solución fisiológica y se deja reposar 30 minutos a una temperatura de 

5 ºe para evitar la contracción de las fibras, posterionmente la muestra de tejido se divide en 

tres partes. La primera se congeló en Nitrógeno liquido y se cortó en el criostato realizándose 

secciones de 5 micrómetros de espesor y se tiñeron con hematoxilina y eosina, tricrómico 

modificado de Gomori, y se sometieron a las siguientes reacciones histoquimicas: ATPasa 

pH 9.4, 4.6 y 4.3, NADH- tetrazolium reductasa. La segunda porción de músculo se fijó en 

formalina e incluyó en parafina. La tercera porción se utilizó para la parte experimental de 

ésta tesis, como se describe a continuación: 

Para Microscopia Electrónica se cortó la muestra en pequeños fragmentos de 1 mm3 

aproximadamente en dirección de las fibras y se fija en glutaraldehido al 2.5 % en buffer de 

cacodilato 0.1 M a pH 7.2 durante 1 hora a temperatura ambiente. 

2.- Se enjuagó la muestra en amortiguador de cacodilatos durante 10 minutos. 
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3.- Se post-fijó la muestra en tetraóxido de osmio al 1 % por una hora. 

4. - Se enjuagó la muestra en el mismo amortiguador por 1 O minutos. 

5.- Se procedió a la deshidratación con acetonas graduales de 50%, 70%, 90% y dos 

cambios en acetona de 100%, 10 minutos en cada una. 

6.- La preinclusión se realizó en acetona al 100%-Epón en partes iguales por 18 horas. 

7.- Se incluyó la muestra en resina epóxica ( EPON) y se polimerizó a 60 ºe por 18 horas. 

B.- Se talló la pirámide en los bloques de resina, se realizaron los cortes semifinos de 1 micra 

de espesor, con un ultramicrotomo Reichert Austria Om U3 y se tiñeron con azul de toluidina 

para elegir el área de estudio. 

9.- Luego se realizaron cortes finos de entre 60 y 90 nm de espesor, montados en rejillas de 

cobre y contrastados con Acetato de Uranilo al 3 % y Citrato de Plomo al 0.3 %, por 15 y 10 

minutos cada uno respectivamente. 

10.- Se observaron las rejillas en el Microscopio Electrónico Zeiss EM-10 y se tomaron las 

electromicrografias de las áreas seleccionadas a diferentes aumentos desde 4794x hasta 

46665x respectivamente. 

11.- Se realizó la Interpretación de cada una de las imágenes registradas (1 O a 12 por caso) . 
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VI.- RESULTADOS 

De los 1 O pacientes diagnosticados con Distrofia Muscular de Cinturas se observó 

que 6 tenfan una edad de inicio que fluctuaba entre 6 a 27 anos, con un tiempo de evolución 

a partir de los primeros sfntomas de 2 a B anos, de estos 4 eran del sexo femenino y 2 del 

sexo masculino presentándose debilidad en ambas cinturas, iniciándose en la escapular y 

siendo más marcada en fa cintura pélvica. 

En el suero la creatinina fosfoquinasa se encuentra elevada de 300 a más, normal 

para hombres CPK270V/I y para mujeres CPK150V/I (valores de referencia); además también 

esta ligeramente elevada la concentración del glutámico oxafoacético. 

Las Distrofias se consideran enfermedades hereditarias y en muchos casos no puede 

Identificarse patrón familiar. Esto puede explicarse por la presencia de un rasgo recesivo 

latente en la familia o por la aparición de mutaciones• de novo• espontáneas (Robbis, 1989). 

De los casos estudiados, sólo 2 presentaron antecedentes con patrón autosómlco recesivo, 

en el análisis ultraestructural se observó la pérdida de continuidad de la fibra, deslazamiento 

y acortamiento de las sarcómeras, con la pérdida de miofibrillas; se identificaron zonas con 

abundante glucógeno y mitocondrias de forma irregular (Figuras 17 y 18). En los cortes 

transversales se obsevó que las miofibrillas se encontraban muy separadas y con 

abundantes depósitos de glúcogeno, mientras que las mitocondrias presentaron forma 

irregular. En las miofibrillas se pierde la organización de los miofilamentos de miosina y 

actina. Los 4 pacientes restantes presentaron una edad de inicio de 6 a 15 años con un 

tiempo de evolución de 10 a 43 anos. En el caso del paciente (6) con 43 años de evolución 

de la distrofia, los cambios fueron pérdida de miofibrillas, deslazamiento y acortamiento de 

las sarcómeras, abundantes depósitos de glúcogeno, desorganización de los miofilamentos y 

ausencia de mioslna (Figuras 5 y 6). En la tabla 2 se muestra un resumen de los cambios 

morfológicos observados, en cada caso estudiado y el grado de afección o tipo de lesión que 

se presenta en los dos tipos de fibras. 
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En la tabla 2a se presentan detalles histopatológicos en contrados en cada caso. Y en 

la tabla 3 se muestran los aspectos ultraestructurales que se vieron alterados en los casos 

analizados 

Tabl• z. Resultad- obtenido• por mlcroscopl• d• luz. Cambios 

morfológicos cualltatlvoa de cada caso. 

No.DE EVOLUCION CINTURA+ FIBRAS TIPO 1 FIBRAS TIPO 11 

CASO (AfilOS) AFECTADA 

1 10 Pélvica Atróficas• Atróficas• 

Hipertróficas** Hipertróficas .. 

2 2 Pélvica Atróficas ... Atróficas*** 

Hipertróficas • Hipertróficas*** 

3 3 Pélvica Atróficas• Atróficas• 

Hipertróficas ** Hipertróficas .. 

4 15 Pélvica Atróficas .. Atróficas•• 

Hipertróficas .. Hipertróficas • 

5 13 pélvica Atróficas• Atróficas•• 

Hipertróficas .. Hipertróficas • 

6 43 Pélvica Atróficas• Atróficas• 

Hipertróficas*** Hipertróficas••• 

7 5 Pélvica Atróficas ... Atróficas*** 

Hipertróficas • Hipertróficas • 

8 6 Pélvica Atróficas• Atróficas .. 

Hipertróficas • Hipertróficas • 

9 6 Pélvica Atróficas• Atróficas• 

Hipertróficas • Hipertróficas • 

10 8 Pélvica Atróficas• Atróficas• 

Hipertróficas ... Hipertróficas*** 
. . Clave Frecuencia . ••e••••, - modenida•, -· abundam.a . 

26 



Tabla za. Eatudlo Hlatopatológlco. 

•·No.De F18RAll CAM9I08 TE.1100 NOCLEOa FIBRAS 

CMO l'MTIDAll INTERllTICIALEll ADll'090 INTERIORES Al'OUUADM 

1 Numerosas No hay . Tipo 1116% Numerosas 

2 Numerosas y Fagocitosis, . Tipo 1116% ocasionales 

otras fibras lnflhrado 

necróticas Inflamatorio 

abundanle y tlbrosis 

moderada 

3 Numerosas Flbrosis moderada . Tipo 1112% Numero511s y 

miofibrillas 

arremolinadas 

4 Numerosas Fibrosls moderada . Tipo 1110% ocasionales fibras 

arremolinadas 

5 Ocasionales No hay . Tipo 1124% Numerosas 

11 Escasas Fibrosls leve . Tipo 115% No hay 

7 Numerosas Flbrosis moderada . Tipo 1112% Numerosas y 

mloflbrillas 

arremolinadas 

8 Ocasionales Fibras necrólicas, . Tipo 116% Numerosas 

fagocitosis. Infiltrado 

Inflamatorio, fibrosls 

leve lntrafasdcular 

9 Escasas Flbrosls leve, No hay Tipo 116% Ocasionales 

escasas fibras 

necrótlcas 

10 Escasas Flbrosls moderada, Abundante Tlpoll 5% No hay 

ocasional lnflhrado perlé 

Inflamatorio lnlrafascicular . clave escaso 
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T.,,,• 3. Reaumen de loe cemblo• ultree•tructur•I•• obaerv•do• an 

clldll c•ao ••tudledo. 

""·..,.. 8AACVMCRAS MITOCONPRIAS 1 Fii.AMENTOS DEPOSITOS POSIBLE 

CASO Y AFECTADAS OEACTINAY DE CROMOSOMA. 

SEXO MIOSINA GLUCÓOENO INVOLUCRADO 

ALTERADOS 

1-F - . .. ... 13q 

2-F ... - - . 13q 

3-M - - .. ... 13q 

4-F - . - - 13q 

5-F - - ... ... 13q 

6-F ... . - . 15q 

7-M - . - - 15q 

8-F ... . - . 15q 

9-F - - - . 15q 

10-F - - - - 15q . Cleve: ••e••••, - moder-.daa, -·abundantes . 
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IMAGENES DEL ASPECTO UL TRAESTRUCTURAL DEL 

MÚSCULO ESQUELÉTICO 
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Flg. 5 

Mujer de 58 años: Sin antecedente• hereditario• de Importancia, alergia• al polen y penlclllna, Inicia su 

padeclmlonto desde los 15 af\os al notar dlamlnuclón en la fuerza muacular del miembro superior derecho en 

forma moderada pero ha sido progresiva. A loa 57 af\os nota la presencia de disminución en la fuerza muscular del 

miembro superior Izquierdo, también nota dificultad para subir y bajar escaleras, sin alteraciones sensitivas 

Mlcrogr;.afia electrónica de un corte transversal del tejido muscular del caso 6, en donde se muestra a las 

mlofibrlllas muy •cp•tradaa por edema ( E ) y acumulo do glucógeno ( G ) • Acetato de Uranllo y Citrato de Plomo. 

•71M•-
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Flg.6 

Microgr•fla electrónica en un corte longitudinal y • mayor aumento del ca•o 8, donde •e ob•ervan la• miofibrllla•, 

laa cuale• mueetran eapeaor variable. dlagreg.ción ( O ), ruptura ( R ) y pérdida de mlofJlamento• ( P ). Acetato de 

Uranllo y Chrato de Plomo. 9tl0• 
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Flg. 7 

Mujer d• 18 •fto•: Inicia au •lntom.tologla • lo• e afto• de edad con debllldad de laa extremldadea Inferiores y 

euperlorea, m•nlt.atada por calda• frecuente• y dlficultad para aoatener objeto• peaadoe y subir eacaleraa, su 

evolución •• lent• y progrealva. No hay antecedente• famlllare• de la enfermedad. Micrografla electrónica en un 

corte tranaveraal d•I Hpecto general de laa mloflbrlllaa del paciente del caao 1. Hay Irregularidad en la dlaposlclón 

de loa mlofllamantoa ( • ), - preaentan dapóaltoa de glucógeno ( G ) y •• Identifica una mltocondrla modiflcada ( 

M ). Acetato de Uranllo y Citrato de Plomo. 41H5x 
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Flg. 8 

Mujer de 23 at\oa, inicia su padecimiento a los 10 anos con pérdida paulatina y progresiva en la fuerza muscular 

de las extremidades superiores e Inferiores (en forma simultánea) al Ir caminando nota disminución de Ja fuerza o 

al realizar sus quehaceres diarios se fatiga al elevar las extremidades superiores, Ja debllldad se incrementa y es 

incapaz de subir &ola la• eacaleras. Mlcrograffa electrónica de un corte longitudinal del caso S, en donde se 

observa la Interrupción y pórdlda do los mlofllamentos tanto de actlna como los de miosfna ( P ), hay acumulas de 

glucógeno ( O ) y algunas mitocondrlas ( M ) , la linea Z muestra una altura muy Irregular . Acetato de Uranllo y 
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Fig. 9 

Mujer de 33 •fto•: Inicia •u enfermedad alrededor de loa 8 atlo• y dificultad para subir eacaleraa. A la edad de 13 

aftoa al caminar aentfa que laa pierna• •• le doblaban y al realizar ejercicio la• pierna• le temblaban: a partir de loa 

20 aftoa comienza a notar dlamlnución de la fuerza del miembro auperlor Izquierdo y mayor dlflcultad para aublr 

eacaleraa, con un incremento en la lordoala .. Mlcrograna Electrónica de un corte tranaversal del caao 4, donde loa 

cambioa Htructuralea eon levea o con menor lntenaldad, donde et tiempo de evolucfón fue de 15 afta•. Acetato 

de Ur•nllo y Cltrmto de Plomo. -51 



Flg. 10 

Nlno de 11 af\o•: Inicia au padecimiento a loa 8 af\oa de edad, con dolor en ambas piernas, dificultad para subir 

eacaleraa, debllldad a nivel de cinturas pélvlca y eacapular, a loa 10 ai\oa presenta torpeza al caminar y 

persistencia a caminar con laa puntas de loa plea con paeudohlpertrofla de laa pantorrillas, adem.dis presenta ple 

equlnovaro, hlporreflexla generalizada .. Micrograffa Electrónica de un corte longitudinal del caso 3, donde se nota 

la Irregularidad en el espesor y longitud de IH mloflbrlllaa ( • ), También se preaenta un desfaz.miento anormal 

del sarcómera ( S) y mltocondrlaa de diferentes tamaftoa ( M ) Acetato de Uranllo y Citrato de Plomo. 15300x 
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Flg.12 

Mlcrografla Electrónica del ca•o 7 en un corte longitudinal en donde •• nota la lrregularldltd en et ••pe•or y 

longitud de la• mlofibrlllaa ( • ) , deafazamlento de I• earcómera ( S ), una vacuota de gr••• divide • la mloflbrltl• 

( V ). Acetato de Uranllo y Citrato de Plomo . .ta&95•. 
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Flg.13 

Nlfta de e aftOa: Inicia eu padecimiento a loa e aftoa con debilidad en la• extremidad•• lnferlore• y dificultad par• 

aublr eacaleraa, aln antecedente• tamlllarea. Mlcrografla Electrónica de un corte tranaveraal del caao 2 donde •• 

obaervan numeroHI mioflbrllla1 con deaorganlzaclón, dlagregKlón ( D ) y auaencla de mlofllamentoa ( P ), ~ntre 

ella• hay mltocondrla• modificada• ( M ). Acetato de Uranllo y Cttrllto de Plomo. 37179• 
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Flg.14 
Mlcrogr•ff• Electrónlca • mayor aumento del ca•o 2, en otra reglón de la fibra. Donde se observan mlofibrlllaa 

alterad•• ( Mf ) y 2 mltocondrlaa de forma Irregular ( M ). Acetato de Uranllo y Citrato de Plomo. 46865x 
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Fig. 15 

Mujer de 29 afto•: Inicia au padecimiento • lo• 23 afto• con dolor lumbar, con dlflcultad para correr y deade nlfta 

tuvo debllldad muacular, aln antecedentea familiares. Mlcrograrfa Electrónica de un corte longitudinal del caso 8, 

en donde •• Identifican cambio• en el elatema " T " , Hay un plegamiento de laa eatructuraa membranosa• con 

depóaltoa de glucógeno ( G ). Acetato de Uranllo y Citrato de Plomo. 48885x. 
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Flg.16 
Mujer de 31 ano•: Inicia su padecimiento a loa 25 aftoe, presenta difucultad para subir e•c•leraa y con caldas 

ocaalonale• al caminar, disminución de la fuerza eri miembros superiores, y se tienen antecedentes familiares de 

la enfermedad. Mlcrograffa Electrónica en un corte transversal del caso 9, donde algunas mloflbrllla• m .... tran 

sólo disgregación y ausencia de mlofilamentos de actlna y mloslna ( D ) , depósitos de glucógeno ( G ) y algunas 

mltocondrlas ( M ). Acetato de Uranllo y Citr .. o de Plomo. •&665JC 
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Flg. 17 

Mfcrograffa Electrónlca del caso 9 en corte JongJtudinal, en donde se Identifican notorias alteraciones de fas 

mloflbrllla• ( Mf), I•• cuales modifican la disposición de las •arcómeras asf como la ausencia de las aarcomeras 

( S ). Acetato de Uranllo y Citrato de Plomo. 15300x 
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Flg. 18 

Mujer de 35 anos: Inicia su padecimiento a los 27 años, con disminución de la fuerza de miembros Inferiores, 

presenta dificultad para subir escaleras, a los 31 aHos nota disminución de la fuerza de miembros superiores, 

presenta dificultad para so1tener objetos pesados, su evolución ha sido lenta, tiene lordosis a nivel lumbar. Tiene 

famfltares directos afectados, en este caso el padre.Mlcrograrfa Electrónica del caso 10 en un corte transversal. 

Las mlofibrillaa preaentan alteraclonea estructurales por la pérdida de mlofilamentoa gruesos principalmente ( Mf) 

aparecen gránulos de glucógeno dlaperaoa entre las mlofibrlllas ( G ). Acetato de Uranllo y Citrato de Plomo. 

-5•. 
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Las observaciones realizadas mediante microscopia electrónica revelaron que las 

fibras presentan mitocondrias periféricas y áreas focales con desplazamiento de la linea Z Y 

rompimiento de miofibrillas, lo cual sugiere que esto puede progresar de fibras lobuladas, las 

cuales se originan de un desorden morfológico (Bethlem J. et al., 1973; Guerard. el al., 

1985). 

Las áreas sarcoplásmicas contienen acúmulos de gránulos de glucógeno y algunas 

mitocondrias de estructura, tamaño y forma normal, excepto en algunas que presentan 

inclusiones paracristalinas. Los gránulos de glucógeno y el número de mitocondrias varía en 

las diferentes figuras (Bethlem. el al., 1973). 

Ultraestructuralmente, en los casos analizados en este estudio . se observó que las 

fibras presentan desorganización focal de las miofibrillas por la ausencia de rniofilamentos de 

miosina (Fig 14 ), el glucógeno en algunas zonas es abundante, en donde hay pérdida de 

miofilamentos, en los cortes transversales se puede observar(Figs. 7, 14 y 16 ). 

También se puede notar la separación de miofibrillas como algunas formas irregulares 

de las mitocondrias, en los cortes longiludinales se nota el desfazamiento de las sarcómeras. 

acortamiento y pérdida de las mismas (Figs. 6, 10 y 17 ). Para descartar la posibilidad que 

esto se debiera a una mala fijación, la muestra se manejo lo más rapido posible y se fijo en 

glutaraldehído al 2.5 %,.que preserva la morfología celular, su acción fijadora no hace perder 

la actividad enzimatica y preserva las lábiles estructuras intracelulares. 

En los casos de comienzo tardío los daños no son tan marcados y las fibras 

musculares presentan zonas intercaladas (Fig. 17 ), de una región sana y una dañada, que 

difiere de paciente a paciente. Por lo tanto, la distrofia muscular de cinturas consiste en un 

patrón heterogéneo autosómico recesivo, aunque ocasionalmente puede ser dominante. con 

igual distribución entre hombres y mujeres, con un promedio de inicio de 14.7 años, aunque 

en dichos casos el mayor porcentaje fue en mujeres, manifestándose clínicamente en la 

cintura ambas cinturas, pero acentuándose en la cintura pélvica, en donde además se 

produce comúnmente pseudohipertrofia de las pantorrillas. 



El reconocimiento de la enfermedad clínicamente se hace por medio de 

procedimientos: electromiográficos, velocidad de conducción del nervio, determinación de 

enzimas del suero, po.- lo que los estudios bioquímicos, electrofisiológicos, genéticos, 

histoquímicos y microscopía electrónica, son de extrema importancia para en el 

establecimiento exacto del diagnóstico y pronóstico de la enfermedad permitiendo esto un 

disei\o adecuado de los ejercicios y terapias básicas para proporcionar un mejor nivel de vida 

en los pacientes afectados por la enfermedad de distrofia muscular de cinturas. 
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Acldo Cacodlllco 

Agua destilada 

VIII.· APéNDICE 

p,.p•r•clón de ,..ctlvoa 

Buffer d• C•codll•toa: 

Ajustar a ph 7.2 con HCI 1 :1 

Almacenar en el refrigerador. 

Prep•r•clón de la resln• epóxlca: 

Polímero (EPON) glicidólico de éter 100 

Endurecedor (ODSA) anhldrido dodecenilsuccfnico 

Plastificador (NMA) anhídrido 2,3· metil norbornendicarboxflico 

Catalizador (DMP) (2,4,6 tris(dimetilamina-melil)fenol) 

19.26 g. 

900ml 

4.3ml 

4.3ml. 

1.9ml 

0.33ml 

Se mezcla todo en orden y se agita en un solo sentido, se guarda en el 

refrigerador cuando no se usa y antes de usar se coloca a temperatura ambiente. 

Acetato de Uranilo 

Agua destilada 

Medio de Contraste 

Acetato de Uranilo al 3 %. 

0.3 g 

10ml 

Disolver el uranilo en agua destilada y ajustar a pH 4.5 con NaOH 1 O N y centrifugar 1 O 

minutos a 300 r.p.m 
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Citrato de Plomo 

Se colocan a ebullición por 5 minutos 200 mi de agua destilada, se deja enfriar para preparar 

la solución. 

NaOH 10N. 

NaOH 

Agua destilada 

4 grs 

10ml 

A 5 mi de NaOH 10 N se le agregan 0.125 mg de citrato de plomo y se afora a 50 mi con 

agua destilada previamente puesta a ebullición, se le agrega aceite mineral y se centrifuga 

10 minutos a 300 r.p.m. 
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