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RESUMEN
Se presenta el caso, un recién nacido masculino, pretérmino, que al examen fisico presenta: craneo
pequefio, pestafias largas y rizadas, puente nasal plano, cejas delgadas y unidas en la linea media,
hipertricosis universal, con alteraciones cardiacas; se palpa masa en regién mesogastricade 2 x 2 cm.
Al 9° dia presenta paro cardio-respiratorio sin respuesta a maniobras de resucitacion ni otras medidas,
y fallece 30 minutos después.

Palabras clave: Sindrome de Cornelia de Lange.

SUMMARY
We reprot the case of a preterm male new born, that to the physical examination presents: small head,
long and curled eyelashes, flat nasal bridge, thin and eyebrows united in the mean line, universal
hypertricosis, with cardiac alterations; mesogastrica mass of 2 x 2 cm. On 9th day, present cardio-
respiratory arrest and death in 30 minutes.

Key words: Syndrome Cornelia de Lange.

INTRODUCCION

~ Cornelia de Lange, en 1933, describi6 un con gran variabilidad clinice). La evaluacion y
sindrome con signos y sintomas que involucraban seguimiento debe ser multidisciplinario. La presente

grados variables de retardo mental, anormalidades comunicacién se basa en multiples malformaciones
de miembros superiores, retardo de crecimiento y encontradas en el recién nacido.

rasgos faciales determinad@y. Es un sindrome

congénito, en descendientes de padres consan-presentacion del caso

guineps, por herencia autosémica rece§.iva. Se han Recién nacido masculino pretérmino/ pequefio

descrito casos de madre, padre e hijo y se ha para la edad de gestacion; producto de madre de 26
establecido, como una mutacién rara Yy aleatoria de afios, | gesta, 0 para, con embarazo controlado (]_O
causa desconocid@); la mayoria de los casos son  controles); presenta restriccion de crecimiento

esporadicos. Tiene una frecuencia cercana de 1/jntrauterino (RCIU), desde las 26 semanas de

10 000 a 1/30 000 personas, sin predominio en gestacién. Porfecha de Gltima menstruacion (FUM)

cuanto al sexo. Los pacientes con este sindrome tenja 34 semanas y 35 mas 4 dias por Ballard. Se
pueden presentar: pestafias largas, sinofridia, practicé cesarea por bienestar fetal comprometido

microcefalia, nariz pequefia y respingada, (4/10); rotura de membranas: liquido claro. No
hirsutismo, angulos bucales hacia abajo, labios finos, |lor§ ni respiré al nacer; se suministré, €on

narinas antevertidas, deformidades en manosy pies, mascarilla y estimulacion tactil; Apgar: 4, 6 y 8
miembros superiores malformados, conimplantacion puntos respectivamente. Peso: 1 200 g.; talla: 42
proximal de los pulgares, grito de tono bajo; 10s c¢m, perimetro cefalico: 27 cm. Al examen fisico:
varones pueden presentar: criptorquidia, hipospadias craneo pequefio, pestafias largas y rizadas, puente
y genitales pequefi@s,4). Existentrestipos; eltipo  nasal plano, cejas delgadas y unidas en la linea
I o forma clasica; tipo Il o forma mas leve, menos media, hipertricosis universal, ruidos cardiacos
dafio neurologico y menos afectacion fisica; tipo Il taquicardicos, frecuencia cardiaca: 158 por minuto,
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con soplo V / VI, multifocal; murmullo presente,
pero bulosos abundantes en ambos hemitérax,
frecuencia respiratoria: 59 por minuto; presencia de

genitales externos masculinos, pero con ausencia de

testiculos en bolsas escrotales y presencia de
hipospadia; miembro superior derecho hipoplasico
y termina en un solo dedo, miembro superior

izquierdo con agenesia del 4° dedo; se palpamasae
region mesogastrica de 2 x 2 cm, no dolorosa a la
palpacién.

Se practica ecosonograma abdominal que reporta:
hepatoesplenomegalia, con rifién derecho pequefio,
e impresiona como con fusion del polo inferior con
elizquierdo. Se evalla por el servicio de cardiologia
de nuestra institucién: Comunicacion interventricu-
lar (CIV) subadrtica mas estenosis pulmonar con
membrana supravalvular. Se evalla por consulta de
genética concluyendo: rasgos fisicos compatibles
con sindrome de Cornelia de Lange. Se indica
tratamiento con ampicilina mas gentamicina; sin
embargo, por deterioro clinico af'8ia de vida, se
rota a cefepine mas amikacina; al 7° dia, presenta
movimientos tonicoclénicos en miembro inferior
izquierdo y sangrado por piel, mucosas y via diges-
tiva, se rotan nuevamente antibiéticos a meropenen
mas netromicina méas anfotericina B mas fenobarbital
y se le suministran hemoderivados. Al 9° dia,
presenta paro cardiorrespiratorio sin respuesta a
maniobras de resucitacion, fallece 30 minutos
después.

El resultado de la autopsia informa: focomelia
de miembro superior derecho; sindactilia de miembro
superior izquierdo; hipertricosis universal;
criptorquidia; hipospadia; comunicacién interven-
tricular; rifdn en herradura; hemorragia cerebral
intra-parenquimatosa; hemorragia pulmonar; quiste
de mesenterio; coagulaciéon intravascular dise-
minada; hematoma en parénquima hepatico y se
establece como diagndstico: sindrome de Cornelia
de Lange.

DISCUSION

El sindrome de Cornelia de Lange es un conjunto

Figura 1. Fotografia, al 2° dia de vida.

tal, anormalidades de miembros superiores y rasgos
faciales determinadd$). Enlos actuales momentos
se conoce también como sindrome de Brachmann,
de Lange o de Cornelia de Lange, o De Lafig®.

El estudio colaborativo espafiol de malformaciones
congénitas (ECEMC), hainformado una prevalencia
neonatal minima de 0,97/100 000 nacidos vi@9s

El cuadro clinico es variable en intensidad, desde
formas mayores o severas y las formas menores o
poco sintomatica&3). De los tipos del sindrome: el
I1l, muestra una gran variabilidad clinica, los rasgos
faciales son similares, pero de expresién parcial; se
aprecian anomalias cromosémicas y hay exposicion
a teratégenos (alcohol, &cido valpréico, dilantina),
durante el embarazo, tenemos un fenotipo similar.
Se ha visto en la duplicacion del brazo largo del
cromosoma 3. En nuestro paciente, ademés de los
rasgos faciales existian multiples malformaciones
anatémicas.

Entre las manifestaciones clinicas mas impor-
tantes en el periodo neonatal tenemos: dificultad
para la alimentacion 77 %, reflujo gastro-esofagico
48 %, patologia respiratoria recidivante 25 %, sordera
en grado variable 20 %, malformaciones cardiacas
25 %, patologia genitourinaria 73 %, reflujo vésico-
ureteral 12 % (criptorquidia en varones o hipoplasia

de anomalias, cuyas bases genéticas y bioquimicas,genital 57 %), patologia intestinal 48 %, defectos
son desconocidas. Se ha descrito en hermanos, enoculares 50%, limitacion en la movilidad articular,
gemelos idénticos, sugiriendo herencia autosémica sobre todo en los codos 64 %, implantacion proxi-
recesiva; larecurrencia entre hermanos es de 2 % almal del pulgar 72 %, clinodactilia 5° dedo 74 %,
5 %. sonofridia o sinofrisis 99 %, nariz pequefia con
Fue publicado por Cornelia en 1933, quien orificios antevertidos 88 %, hirsutismo 78 %,
vinculd ciertos signos y sintomas que abarcaban: pestafias largas 99 %, labios finos 94 %, filtro
retraso de crecimiento pre y posnatal, retardo men- prominente 94 %, retraso psicomotor 30 % al 86
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%, anomalias dermatoglificas 51(%5). Adquiere a la creacién de pruebas genéticas, seria posible
unainfecciény el resultado del hemocultivo (tomado confirmar un diagnostico prenatal y ayudar a las
a las 8 horas de vida), que reporta: pantoea parejas con un nifio afectado).

aglomernas y fallece al 9° de vida, por coagulopatia Actualmente, se cree que mas de 10 000 indivi-
de consumo. La mortalidad, en las referencias duos en Estados Unidos, tienen nifios con el
investigadas, es alta, casi 3 veces superior a la sindrome, y no se estan beneficiando de los servicios
poblacién general; la causa mas comun, neumonia, adecuados; por tanto la Fundacién de Cornelia de
seguida por las malformaciones cardiacas y Lange, ubicada en Avon, Connecticut, han lanzado
digestivas, sin hallar especificidad en éstas. En los la campafia "Encontremos a un nifofind one
que se practicé autopsia, el hecho mas significativo child”), para descubririndividuos no diagnosticados
fue la microcefalig1). y asi poder ayudarlos.

Preux y Rex, en 1983, publicaron 30 criterios Se podria concluir que con el avance en la
para el diagnostico basandose en la presencia oinvestigacion de la célula madre, se podrian obtener
ausencia de distintos rasgos clinicos (la puntuacion los medios para alterar el gen cerca de la concepcion,
le da a uno u otro como positivo 0 negativo) para antes del nacimiento y obtener de esa manera un
tener seguridad de la identificacién del sindrome. producto sand8). Sin embargo, pasaran muchos
Asi, los defectos de las extremidades se valora en + afios antes que esta prueba esté disponible en nuestro
1,33 si estan presentesy en — 0,77 si estan ausentesmedio, por lo tanto, el tratamiento ha de ser
el retraso de crecimiento intrauterino en + 0,84 y - individualizado, con un equipo multidisciplinario
0,26, respectivamente. Esto es valido mientras, no de especialistas, en funcién del grado de capacidad
se tiene la disponibilidad de pruebas citogenéticas, mentaly deltipo de las malformaciones anatémicas
bioquimicas o moleculares de diagnost{t®). que posea el recién nacido que tengamos enfrente.

La identificacion de un gen en el sindrome de
Cornelia de Lange, podria permitir el disefio de una Al Dr. Oscar Aglero, por su ayuday su paciencia
prueba diagndstica. En la edicién electrénica de con la revisidon del manuscrito.
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Universidad de Drexel, Estados Unidos, han REFERENCIAS

analizado 12 familias afectadas por el sindrome.

Hasta hace poco el pronéstico era poco favorable y Fernandes T J, Tango B C. Sindrome de Cornelia de
en la mayoria de los casos fatal. El control de los Lange. Disponible en: http: // o o
distintos factores que interfieren en la enfermedad wellpath.uniovi.es/es/contenidos/seminario/pediatria/

permite, que la mayoria de las personas afectadas temas/temas/html/tema 10/C|'n'cé‘htm' )
Murray F. Malformaciones congénitas. En: Gordon B
alcancen la edad adulta.

i . . . Avery, editor. Neonatologia. Fisiopatologiay manejo
Tras el analisis genético, se identificaron 4 del recién nacido. 32 edicién. Buenos Aires: Editorial

posibles genes causantes de la enfermedad, entre Panamericana; 1990.p.42.

ellos uno denominado NIPBL; y se establecido que 3. Sindrome de Cornelia de Lange. Disponible en http://

mutaciones de éste, el homoélogo humano del gen www.zonapediatrica.com/mod-htmlpages-display-pid-

“Nipped-B" de la Droso6fila, podrian causar el 345.html

sindrome de Cornelia. En el pasado, el diagnéstico 4. Sindrome de Cornelia de Lange. Disponible en: http:/

derivaba de la evaluaciéon del numero de /en_etl)ro.pn_tlc.mec.es._../fpedro/CorneInaIaryge.ht_m.

manifestaciones tangibles que pudieran ocurrir, pero 5. Paisan Grisolia L. Signos de alarma. Disponible en

ban limitad . b tltiol http:// www .svnp. es/Documen / signosdealarma.htm.
no estaban limitadas, sino que cursaba con multiples g Rogido M. Sindromes cromosémicos. En: Rogido M,

=

™~

m,alfprmaciones anatémicas y también cromo- Sola A, editores. Cuidados especiales del feto y el
somicas. En el presente, se han encontrado recién nacido. Fisiopatologia y terapéutica. Buenos
mutaciones del NIPBL, en la mitad de las muestras Aires: Editorial Cientifica Interamericana; 2001.p.162-

obtenidas y éstas serian las responsables del origen 173.

del sindrome. Se establecié que el cambio en el Dugosh M. Identificado Gen del Sindrome de Cornelia

NIPBL es el resultado de una nueva mutacion en el de Lange. 2004. Disponible en: file://C:\ DOCUME

6vulo o espermio individual, es decir, que las familias }I\EA;II(D:'SZ:ITrIe 1;C01’J\Ir'1:|6ni;;Temp\OD?SNj:EEhtr:h-

que tienen hijos con el sindrome de Cornelia, no ' . : P ‘
. . , awaresss@cdisusa.org.

tendran un mayor riesgo de tener en el futuro mas

hijos afectados. Con el diagnéstico del geny gracias
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