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RESUMEN

Presentamos el caso de un adolescente vardn con cl cuadro clasico del sindrome de McCune-
Albright, caracterizado por: pubertad precoz, manchas café con leche, displasia fibrosa
poliostética y gigantismo. Describimos los hallazgos craneofaciales por imagenes de resonan-
cia magunética y hacemos una revisién de la literatura.

Palabras claves: Displasia Fibrosa Poliostdtica; Imagen por Resonancia Magnética; Resonancia Mag-
nética Nuclear; Endocrinopatias.

McCUNE-ALBRIGHT SYNDROME: EVALUATION OF CRANIOFACIAL INVOLVEMENT
THROUGH MAGNETIC RESONANCE IMAGES

SUMMARY

We report the case of a male teenager with the classical clinical picture of McCune-Albright
syndrome, with precocious puberty, cafe-au-lait spots, polyostotic fibrous dysplasia and gigantism.
Magnetic resonance images are described and a review of the respective literature is also presented.

Key words: Fibrous Displasia, Poliostolic, Magnetic Resonance Imaging; Nuclear Magnetic Resonance;

Endocrine Diseases.

INTRODUCCION

El sindrome de McCune-Albright (SMA) se carac-
teriza cldsicamente por pubertad precoz. manchas café
con leche. displasia fibrosa poliostética ¢ hiperfuncion
autdnoma de varios sistemas endocrinos (!).

Actualmente se le considera un modelo de mutacion
sin sentido en el gen GNASI (?). que codifica a la
subunidad alfa de la proteina G (Gsa). Esta mutacidon
incrementa la actividad de la proteina Gsa en Ja forma-
cién de AMPc y asi sobreestimula a los receptores aco-
plados a un mecanismo dependiente de AMPc (por
ejemplo, de ACTH, TSH, FSH, LH) ().
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Esta mutacion somatica ocurre lempranamente en el
embridn. formindose un mosiico, con expresividad di-
ferente en tejidos y ¢glandulas, y mostrando un cuadro
clinico heterogéneo ().

CASO CLINICO

Evaluamos por imdgenes de resonancia magnética
(RM) a un vardén de 17 afos de cdad, de raza negra,
con muluples malformaciones cranecofaciales admitido
en el Howard University Hospital.

Antecedentes

El paciente fue evaluado por primera vez a los 7 anos
de edad. cuando acude por presentar una extensa defor-
midad facial y crecimiento asimétrico de los huesos de la
cara (a predominio del lado izquierdo). con una gran masa
Osea que se extendia desde la region temporal izquierda
hasta el lado izquierdo de la mandibula. En ese momento
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presentaba estadio Tanner III de crecimiento del vello
pubico, timaiio wsticular incrementado (6 c¢). cambio de
voz y pene de 9 cm de longitud: se hizo un diagndstico
inicial de fibroma no osificante crancal y pubertad precoz.

En Lievolucion se evidencid miltiples manchas café
con Jeche en Jas caderas. flancos y 1orax. Una radio-
erafia de fémur derecho mosiré la presencia de una le-
sion medulay expansiva bien definida de 10 ¢cm dc es-
pesor. de tipo vidrio esmeritado. distal a una fractura
patoldgica intertrocantérica consolidada.

El diagnéstico final fue SMA y gigantismo. Fue so-
metido a cirugia reconstructva con excision de un area
de displasia fibrosa. que comprometia a los huesos
maxilares. pterigoideos. lacrimal y palatinos. Como tra-
tamicnto médico recibid bromocriptina. FFue reinterve-
nido a la edad de 10 afos. Sc le realizé una crancoplas-
tia, con rinoplastia y excision de una masa facial ésca
recidivante. expansiva. que se centraba en el etmoides
y desplazaba el contenido de la érbita izquierda.

Examen clinico

Actualmente sc observa a un adolescente de 192 ¢cm
de estatura y 96 Kg de peso, con asimetria de la cube-
za. hipertelorismo. ginecomastia. manos y pies gran-
des y maldples manchas café con leche.

Examenes auxiliares

Los exdmenes seroldgicos no mostraron anormali-
dades. excepto en los valores de hormona de crecimien-
to (10 pg/L cn ayunas: valor normal <5 pg/L) v
prolactina (25 pg/l: valor normal <20 pg/L) elevados.
No se realizéo pruebas dindmicas.

Laevaluacion por RM de cerebro. silla turca y hue-
sos faciales demostrd una deformidad bilateral simé-
trica. con marcado engrosamiento de los huesos facia-
les. base de crineo y calota, con hiposenzlesen T1 y
T2.y un patrén de vidrio esmerilado que contenfa mual-
tiples dreas quisticas bien definidas.

Elespacio diploico del hueso frontal estaba expan-
dido hastaen 10 ¢cm. con efecto de compresion extrin-
seca sobre el cerebro. Habia un extenso compromiso
de los huesos esfenoides. etmoides y petroso derccho.
La silla turca estaba elevada y rotada. con agrandamien-
to moderado y homogéneo de la hipdfisis, sin eviden-
cia de adenoma focal (Figuras N° ] y N° 2).
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Fig. N°1.- RM sagitalen Tl (1.5T) de estructuras
craneofaciales: extensa deformidad ésea con
compromiso de estenoides. etmoides y petroso.
No se observa tumor hipofisiario.

DISCUSION

En 1936. Donovan McCune presentd a una nifia con
displasia fibrosa poliostética, pigmentacion cutdnea de
manchas cuaté con lechec. pubertad precoz e
hipertiroidismo (4). Un aio mdsarde. Fuller Albright
describié cinco pacientes mujeres con esta (riada ca-
racteristica (').

El término “displasia fibrosa™ fue acufiado por
Lichienstein en 1938 para separar esta lesion de la
osteitis fibrosa quistica del hiperparatiroidismo (7). La
displasia fibrosa puede ser monostdtica (75%).
poliostdtica (25%) o asociarse con el SMA (<1%) (3.

El SMA es una enfermedad poco frecuente. que afec-
ta a ambos sexos ('), se presenta con una relacion
mujer/varéon de 10 a 1 (""'*) y con frecuencia se inicia
en la infancia.

Usualmente estin comprometidos 10s huesos de cara
y crineo, incluyendo frontal. esfenoides. maxilares y
etmoides (). La progresidn de las lesiones lleva a de-
formidad de la cabeza y cara (leontiasis ésea), asi como
a varias complicaciones neuroldgicas. como ceguera
(516) y déficits en los nervios craneiles. Una extensa
esclerosis predomina en el crineo, afectando a la base
y a las alas esfenoidales. Es caracteristico un desplaza-
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miento de los dientes con maloclusién (Y7) y distorsién
de las cavidades nasales y sinusales.

El patrén radiolégico de la displasia fibrosa puede
ser quistico (Iitico) (22%). mixto litico y bldstico (40%)
o esclerdtico (bldstico) (38%) ('¥). El patron mixto es el
mads comin, y demuestra dreas con una apariencia fre-
cuente en vidrio esmerilado, dreas blasticas con masas
irregulares y tejido 6seo denso ('?). Tipicamente, los
agujeros craneales son estrechos (es decir, canal éptico.
fisuras orbitarias, foramen redondo. canal pterigoideo).
La escintigrafia dsea detecta lesiones iniciales y com-
promiso poliostético. El 93% de las lesiones en vidrio
esmerilado y el 80% de las lesiones de tipo quistico
muestran intensa actividad. Los patrones craneofaciales
incluyen a la “‘mdscara orbitaria” (signo del mondculo o
del binocular) (**?°). El patrén escintigriafico puede re-
vertir a la normalidad en 6 a 12 meses después del im-
plante dseo o de osteotomia. En la tomografia
computarizada son frecuentes valores de atenuacion mas
elevados que en partes blandas (70-110 unidades
Housfield o mayores), pero hay distintas densidades que
reflejan la cantidad variable de trabéculas dseas.

En T1 de la RM, las lesiones son tipicamente de
baja intensidad de senal. En T2 pueden ser bajas, altas
o mixtas (*'). Después de la jnyeccién de gadolinio hay
un aumento del contraste. el cual usualmente es central
(75%) pudiendo también ser periférico (25%).

)
ITRAST: GAD +
;-0 .64

Iig. N° 2.- RM axialen T1 (1.57T) de estructuras
craneales: engrosamiento del hueso frontal y
compresion del parénquima cerebral.
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El presente caso fue diagnosticado inicialmente
como un fibroma no osificante, en base a las piezas
quirdrgicas de la primera cirugia reconstructiva de crd-
neo; posteriormente, al ser evidentes las maluiples man-
chas café con leche en caderas, térax y abdomen,
ginecomastia, crecimiento desproporcionado de testi-
culos, pene y estatura, acompafnados de una
hipersecreciéon de hormona de crecimiento, y una frac-
tura patolégica del fémur derecho. se llegd al diagnos-
tico de SMA. '

En casos atipicos o de problema diagndstico en varo-
nes, se utiliza la biopsia testicular con andlisis del gen
Gsa, gque revela la mutacidn en el 100% de los casos (?2).

Nuestro caso fue tratado con bromocriptina, con un
control incompleto en los valores de hormona de creci-
miento (GH).

En el SMA, la precocidad sexual es inicialmente in-
dependiente de gonadotrofinas (pseudopubertad precoz),
y posteriormente evoluciona a ser dependiente de
gonadotrofinas (pubertad precoz verdadera). Actualmen-
te la indicacién terapéutica para la pubertad precoz
verdadera son los antagonistas (agonistas de accién pro-
longada) de hormona liberadora de gonadotrofinas, y de
testolactona en los casos asoctados con pseudopubertad
precoz (¥). Para el tratamiento del gigantismo, la
bromocriptina no ha probado controlar completamente
los niveles de GH. aunque reduce la secrecién de
prolactina; por ello se recomienda un andlogo de ac-
cién prolongada de la somatostatina. el octreotide (**).
Para el tratamiento del dolor éseo asociado a la displasia
fibrosa poliostdtica se recomienda el uso de
bisfosfonatos (*%).

Como el SMA se origina en una mutacidén somadtica
embrionaria, la Unica terapia especifica se encontraria
potencialmente a nivel genético.

Laresonancia magnética con 1.5 Tesla no demos-
tré tesién tumoral Chipofisiaria ni hipotaldmica); sin
embargo. es importante destacar que en un estudio,
de 17 casos de SMA asociados a hipersecrecidon de
hormona de crecimiento. se demostré tumor pituita-
rio en menos de la mitad de los casos ().

Etiopatogénicamente se ha demostrado que la causa
de la hipersecrecién hormonal es el incremento en la
actividad de ]a proteina Gsa, lo que lleva a una sobre-
estimulacion de los receptores periféricos AMPc-depen-
dientes. y no es necesaria la exisiencia de un tumor.
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El SMA no es una enfermedad genética letal y el
prondstico de longevidad es favorable. Las lesiones de
la displasia fibrosa no progresan durante la edad adul-
ta. pero se asocian a deformidades, fracruras patoldégi-
cas y dolor en los huesos afectados, con compresion
ocasional de algtin par craneal (*¢).
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