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Aspectos clinicos y manejo integral
del sindrome de Morquio

Fernando Suarez Obando
Ignacio Zarante Montoya

Resumen dosis tipo 1Va, detectado en la consul-
ta de genética del hospital El Salvador
Se presenta un caso clinico con diagnéstico de del municipio de Ubaté (Cundinamar-
mucopolisacaridosis tipo IVa y se revisan los ca), y se presentan sus principales as-
principales aspectos cllnl_cos,y_radlologllcos_de pectos clinicos, radiol6gicos y de
la enfermedad y su manejo clinico en el &mbito . ) . ] o,
de la prevencion de complicaciones. manejo, con énfasis en la aplicacion

de guias de manejo preventivo.
Palabras clave: error innato del metabolismo,
mucopolisacaridosis, medidas preventivas.

Presentacion del caso

Abstract

Se trata de una paciente de 7 afios,
A clinical case with mucopolysaccharidosistype  natural y procedente de Tausa (Cundi-
IVa is presented; the main clinical and ~
radiological aspects of the pathology as well as namarca) con un cuadro de 5 afios de
their clinical handling in the scope of prevention ~ €volucion, aproximadamente, de talla
of complications are reviewed. baja, asociada a escoliosis progresiva
Key words: inborn error of metabolism, y genu ValgumFu_e_Valorada |n|c!al-
mucopolisaccharidosis, preventive manage- Mente por el servicio de Ortopedia en
ment. donde se consider¢ el diagnostico de

., displasia espdndilo-epifisiaria y se man-
Introduccion

Se reporta un caso caracteristico de sinz Instituto de Genética Humana, Pontificia Uni-
drome de Morquio o mucopolisacari- versidad Javeriana, Bogota, D.C., Colombia.
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tuvo en manejo con corsé por tres afiogn las extremidades inferioregenu
sin mejoria del cuadro clinico. Poste-valgumy pie plano; el cuadro articu-
riormente, fue remitida de la consultalar se asociaba a hiperlaxitud genera-
de Pediatria a la consulta de Genéticdizada. En el dorso se evidencid
del hospital San Salvador de Ubaté poescoliosis de concavidad izquierda,
incremento en la gravedad de las anoreifosis e hiperlordosis. EI examen
malidades esqueléticas. Como anteceneuroldgico y mental de la paciente
dentes patoldgicos de importancia seera normal para su edad (figura 1).
encontré que la paciente presentd me-
ningitis a los 3 afios de edad. Los ante- En las radiografias de caderas se
cedentes familiares son negativos y loevidenciaron alerones iliacos irregu-
padres no son consanguineos. lares con osificacion deficiente del
acetabulo,coxa valgay cabezas
En el examen fisico, presentaba tafemorales pequefias, comprimidas,
lla de 97 cm (<P3), peso de 15 kgfragmentadas e irregulares. La radio-
(<P3), perimetro cefélico de 51 cmgrafia de columna demostro
(P50) y envergadura de 96 cm. Se enhipoplasia de la apdfisis odontoides,
contré cuello corto, térax corto y es-escoliosis de concavidad izquierda,
trecho conpectus carinatumEn las platiespondilia y espacios interverte-
extremidades superiores presentabarales amplios. En la radiografia de
clinodactilia bilateral del quinto dedo; manos se evidencid la presencia de

Fotografia 1a y 1b:Talla baja desproporcionada, térax corto,
clinodactilia del quinto dedo y genu valgo.
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metacarpianos con bases coénicasppacidades corneales en el examen
metafisis anchas e hipoplasia de falan€on lampara de hendidura. Se solicité
ge media bilateral del quinto dedo (fi- cromatografia de mucopolisacaridos
gura 2). en orina, en la que se presento un in-

cremento en la excrecion de keratan y

Por el cuadro clinico y radiolégico condroitin-6-sulfato, lo cual confirmé

se considerd el diagnostico de muco-el diagndstico. El ensayo enzimatico
polisacaridosis tipo IV. Se consulté ade N-acetil-galactosamina-6-sulfatasa
oftalmologia quienes reportaron en leucocitos de sangre periférica de-

Fotografia 2a, 2b, 2c, 2d y 2een las fotografias a y b, se aprecian escoliosis

de concavidad izquierda, platiespondilia y espacios intervertebrales am-
plios. En C se aprecia la hipoplasia de odontoides. En la fotografia D se
aprecia la osificacién deficiente del acetdbulo, coxa valga y cabezas
femorales pequefias, comprimidas, fragmentadas e irregulares, en las ma-
nos se evidencian los metacarpianos con bases cénicas, metéfisis anchas e
hipoplasia de falange media y bilateral del quinto dedo.
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mostro actividad residual (<1%), concomponentes de galactosa-6-sulfato
lo cual se clasificéd el caso como unadel sulfato de keratan. Esta enzima tam-
mucopolisacaridosis tipo IVa. Con el bién cataliza la remocion del sulfato
diagnostico definitivo se inicié el ma- de los residuos de N-acetilgalactosa-
nejo interdisciplinario y se les brind6 mina-6-sulfato, presentes en el sulfato
asesoria genética a la paciente y sde condroitin, lo que lleva a un au-
familia. mento de su excrecion urinaria[6].
Durante la degradacion del keratan
sulfato, la galactosa terminal es
Discusion escindida por la a-galactosidasa, en-
zima defectuosa en el sindrome de
El sindrome de Morquio, o mucopoli- Morquio tipo B. El gen para la N-
sacaridosis tipo 1V, es una enfermedadhcetil-galactosamina-6-sulfatasa se
de deposito lisosomico, de herenciaencuentra en 16g24.3 y el gen de la a-
autosomica recesiva, con una frecuengalactosidasa esta localizado en el
cia estimada entre 1 por cada 75.000 $ocus 3p21[7, 8].
1 en 200.000 nacimientos[1]. En Colom-
bia se ha identificado esta patologia en
las representaciones antropomorfas d€aracteristicas clinicas
la cultura precolombina de Tumaco-La
Tolita[2] y se han estudiado sus base&! cuadro clinico de las mucopolisa-
genéticas en grupos de poblaciones dalaridosis tipo IVa y IV es indistingui-
altiplano cundiboyacense[3, 4]. ble, y ambas tienen una amplia
heterogeneidad clinica. Las principa-
La mucopolisacaridosis tipo IV fue les caracteristicas del sindrome son las

descrita en Uruguay por Morquio en anormalidades esqueléticas: baja talla,

1929 en 4 hermanos afectados. deglarticularmente de tronco corto, térax
cendientes de padres suecos[5]. L&N tonel ypectus carinatugngenu val-
excrecion de sulfato de keratan en 1590 hiperlaxitud articular y opacidades
orina es la caracteristica definitiva quecOrneales. El crecimiento esta muy
orienta el diagnéstico; su degradacién‘xzmprometldo desde antes de los 5
defectuosa lleva a su acumulacion er?10s de edad y la estatura promedio
tejidos donde normalmente es abunS€ encuentra entre los 85 y los 100 cm,

dante: cartilago y ndcleo pulposo deP€ro no se presenta retardo mental
la comea. El defecto bioquimico de 1a€omo en las demas mucopolisacarido-
mucopolisacaridosis IVa se encuentraiS[9]:

en la actividad deficiente de la de N-

acetil-galactosamina-6-sulfatasa, en- La mayoria de los pacientes pre-
cargada de la descomposicion de losenta opacidades corneales finas, vi-

UNIVERSITAS MEDICA 2007 VOL. 48 N° 2
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sibles con la lampara de hendidura,con mucopolisacaridosis tipo IVA que
pero pueden ocasionar una opacidaéstos presentaban efélides labiales,
sintomatica[10]. La sordera neurosen-perfil clase I, con aumento del tercio
sorial usualmente se inicia en la segunsuperior, sellado labial incompetente
da década de la vida y afecta al 100%y biprotrusion acentuada en todos los
de los pacientes después de los 2@asos. Otras caracteristicas fueron:
afios[11]. paladar aplanado, macroglosia y
microdoncia[15].
Una manifestacion constante pero
tardia es la regurgitacién adrtica, la
cual asociada a la seria escoliosis quélanejo clinico
genera problemas respiratorios, cons-
tituyen las principales causas de morEl manejo clinico de la mucopolisa-
talidad de los afectados[12]. caridosis tipo IVa se basa, principal-
mente, en la instauracion de las guias
Los hallazgos radiolégicos varian de manejo preventivo. Hasta el mo-
con la edad del paciente; es la unicanento, la terapia de remplazo
mucopo“sacaridosis gue no present@ﬂZiméﬂCO se encuentra en fase de ex-
cambios 6seos similares a la disostosig€erimentacion[16, 17].
multiple. Los cambios mas represen-
tativos son la platiespondilia, la Las guias de manejo preventivo
hipoplasia odontoidea, leoxa valga Para las enfermedades de origen
y el aplanamiento progresivo de lagenético tienen por objeto realizar con-
cabeza femoral; los metacarpos sorroles periodicos de los pacientes, en
cortos y anchos[13]. Una complica- busca de manifestaciones tempranas
cién peligrosa, secundaria a la defor-de las complicaciones relacionadas
midad ésea, es la compresién medula¢on la patologia de base. El conoci-
seguida de subluxacién atlanto-miento de la historia natural de la en-
axoidea; los signos neurolégicos defermedad, como es el caso del
compresion pueden incluir debilidad, sindrome de Morquio, permite un uso
dificultad en la marcha, paraplejia, pér-efectivo de las guias.
dida de la sensacién vibratoria de las
extremidades e hiperreﬂexia[_’]_4]. Las principales manifestaciones cli-
nicas que se deben tener en cuenta de
Las manifestaciones orales del sinacuerdo con su aparicion por la edad

drome han sido pobremente descritaglel paciente se resumen en la tabla 1,
en la literatura. Un estudio de lajunto con los examenes paraclinicos

Pontificia Universidad Javeriana enbasicos y las interconsultas necesarias
Colombia demostré en 5 pacientesén €l manejo interdisciplinario.
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Opacidad corneal

Agudeza Visual
Otitis

Macroglosia

Hidrocefalia
PC]
Displasia de cadera

Atlanto axoidea’

Evaluacion Clinica

Escoliosis

Apnea del suefio

Rx;. Huesos largos

Rx columna

Rx cervical

Rx de cadera

Rx craneo

Rx manos
comparativas

Ensayo enzimatico

Lab/Rx.

Cromatografia
Ecocardiograma
Audicion, Vision

TAC" cerebral

Evaluacidn genética

Anestesia

[© | Asesoria genética
3| soporte familiar®
é Cardiologia
E Oftalmologia
= Ortopedia

Fisioterapia

Fisiatria

Mes/afio 1234569;;;3345683;3;;3
Meses Afos

Tabla 1. Guia de manejo preventivo para mucopolisacaridosisLa evaluacién neonatal

puede asumirse como la evaluacién basica que se debe realizar en el momento del diagnés-
tico. Para cada una de las observaciones clinicas se indican los periodos criticos en donde se
presenta una patologia relacionada con la enfermedad. Los paraclinicos mencionados son
los basicos que un paciente afectado debe tener y se recomienda su repeticiéon segun la
frecuencia presentada en la tabla, sin embargo su uso depende principalmente de las mani-
festaciones clinicas, de igual modo las interconsultas y valoraciones por diversos especialis-
tas dependen de la presentacién clinico; sin embargo, los controles periédicos se recomiendan
en el contexto de la prevencid®RC: perimetro cefélicdAtlanto — axoidea: signos clinicos

de mielopatia cervicaPRx: radiografia simple*TAC: Tomografia axial computarizada.
5Soporte familiar: psicologia, psiquiatria y trabajo social.
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En el grupo etario de 0 a 1 afio seprincipalmente secundarias a las
deben buscar, durante los controles clianormalidades esqueléticas, para lo
nicos, los signos relacionados princi-cual se recomienda la fusién quirar-
palmente con la hidrocefalia gica de la columna cervical con el
(secundaria a la inestabilidad efin de evitar una mielopatia; también
hipoplasia atlanto-axoidea), la opaci-se recomienda el manejo ortopédico
dad corneal, la luxacion de cadera yde la escoliosis y la osteotomia para
la cifoescoliosis (secundaria alla correccion delgenu valgum la
acumulo de mucopolisacaridos), lafisiatria y la fisioterapia juegan un
otitis crénica (por estrechez del con-papel fundamental en el tratamiento
ducto) y la apnea obstructiva del suey la recuperacion de los pacientes
fio (por la deformidad del térax y la antes y después del manejo quirlr-
columna). gico[21].

En el grupo de 1 a 6 afios se hacen La enfermedad de Morquio tiene un
mas frecuentes las consecuencias damplio espectro de manifestaciones cli-
la deformidad toracica y de la colum- nicas. La expectativa de vida depen-
na, por lo cual se requiere la partici-de de la gravedad clinica, lo que se
pacién mas activa del ortopedista[18],correlaciona con la actividad
el neumaélogo y el otorrinolaringélo- enziméatica residual en los casos mas
go[19]. Ante cualquier consideracion leves, o nula en los mas serios. La
quirdrgica, se debe tener en cuenta, pomortalidad se relaciona directamente
parte de anestesiologia, las limitacio-con la inestabilidad atlanto-axoidea, la
nes que tiene la permeabilidad de lamielopatia cervical secundaria y las
via respiratoria debido a la deformi- enfermedades respiratorias (apnea del
dad torécica, la patologia restrictiva ysuefio, hipertensién pulmonar e infec-
la inestabilidad atlanto-axoidea[20]. ciones recurrentes).

La insuficiencia y la dilatacién

adrticas, como manifestaciones pro- Se han reportado casos de supervi-

pias de la enfermedad, pueden presentencia hasta los 70 afios; sin embar-

tarse a partir del afio de edad, asi comgo, la expectativa general se encuentra

la sobrecarga del corazon derecho poentre la tercera y la cuarta décadas de

hipertensiéon pulmonar, de tal modola vida[22].

gue se debe incluir el estudio

cardiologico en los controles periddi- La asesoria genética y el apoyo fa-

COS. miliar (psicologia, psiquiatria y traba-
jo social) también hacen parte del

Las complicaciones de la enfer-trabajo clinico. El conocimiento de la
medad en mayores de 6 afios somnfermedad por parte de los padres y

SUAREZ F., ZARANTE I., ASPECTOS CLINICOS Y MANEJO INTEGRAL DEL SINDROME DE MORQUIO
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el afectado, y la interaccion con otrasConclusiones

familias afectadas, permiten una me—L ; dad de M )
jor adhesién a los tratamientos, como-a €MNérmedad de Morquio €s una en-

también, el conocimiento de las Cau_fermedad progresiva cuyos sintomas

sas de la enfermedad y el manejo d&€€ presentan en la medida que el

expectativas reales sobre el progres%‘f:umuIo ‘{'e mucoplollsacar|d9§ egeclte
y pronéstico de la enfermedad, y los iversos sistemas; la prevencion de las

riesgos de recurrencia en futuras gep”:?g'p;‘les compllcqmor;les mdejo;ara} la
neraciones. calidad y expectativa de vida de los

afectados.
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