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3. ANOMAL1AS DEL GRUPO E (16-18)
a) TinsomiA 18

Se conoce también por el término de síndrome de Edwards-Patau,
por ser estos autores los primeros en publicar separadamente 14 '•" el
cuadro clínico característico asociado a la misma anomalía cromosóm i

-ca: un cromosoma en exceso en el grupo 16-18 o grupo E, que poste-
riormente se ha concretado en la mayoría de observaciones en el cro-
mosoma 18. El gran número de publicaciones de este síndrome, permite
establecer la independencia del mismo.

Fig. 1. — Paciente A.E.G. Fenotipo
de la trisornia 18. Se aprecia micro-
cefalia, hipertelorismo ,, raíz nasal
hundida, fisura palatina, micrognatia,
orejas grandes de implantación baja,.
posición de los dedos de la mano iz-
quierda, pliegue de flexión único en
mano derecha y retroflexión de los

dedos gordos de ambos pies.
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CUADRO I
TRISOMÍA 18 — CLÍNICA

Desarrollo ... ...	 Peso bajo al nacer, dificultad para la marcha.
Sistema nervioso . Déficit mental, hipertonía.
Cráneo

	

	 Occipucio prominente, suturas y fontanelas
abiertas.

Orejas ...	 Implantación baja, mítlformadas.
Ojos ...

	

	 Ptosis palpebral, epicantus, fisura palpebral pe-
queñas, opacidades corneales.

Boca ...	 Pequeña, paladar elevado, microgantia, fisura
palatina y/o labial.

Manos Dedos flexiwados, índice y meñique sobre los
otros. Raya palmar única, pliegue único de fle-
xión en el quinto dedo, hipoplasia de uñas,
lesviación radial o cubital de la Mano, flacci-
dez y/o hipoplasia del pulgar. Focomelias.

Pies Dedo gordo corto y/o en dorsiflexión; pie en
mecedoras, equinovaro, sindactilia del 2. 0 y 3.0
dedos.

Tórax ...	 Esternón corto; pecho ancho con separación
aumentada de pezones.

Caderas ...	 Estrechas, abducción
Genitales ... Criptorquidia en el varón; clítoris hipertréfico

y labios mayores pequeños en la hembra. Im-
perforación anal.

Corazón ... Defectos septales en aurículas y ventrículos,
persistencia del conducto arterioso, defectos
valvulares (aórtica, pulmonar) estenosis pulmo-
nar.

Riñones ...	 Malformados, riñón en herradura, duplicidades
de uréteres.

Abdomen... Divertículo de Meckel, eventraciones de dia-
fragma, tejido pancreático aberrante, hipopla-
sia y aplasia de la musculatura.

Cerebro ,..	 Se cita algún caso de ítrhinencefalia como en
la trisomía 13-15.

CLÍNICA (fig. 1)
El síndrome de Ectwards-Patau se caracteriza por ser niños con

escaso peso al nacer, retraso en su desarrollo psicomctor, marcada hiper-
tonía y un cuadro dismérfico, cuyas principales características están re-
sumidas en el cuadro P.

Cabeza. — Son microcéfalos, con aumento del diámetro antero-
Posterior del cráneo con partes laterales aplastadas, nariz fina y promi-
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riente aunque puede ser de raíz ancha y aplastada; orejas de implanta-
ción baja que en ocasiones presentan pabellones malformados, boca pe -
vado; microrretrognatía; microftalmía, hipertelorismo, epicantus; en al- •
gún caso se citan anomalías oculares mayores.

Extremidades. — Las manos tienen una actitud típica en puño con
desviación de los dedos índice y meñique hacia la línea media sobre el
medio y anular. En los pies pueden presentarse sindactilias, talón pro-
minente con región plantar convexa dando el pie en mecedora similar
al de la trisomía 13-15, pie zambo; dedo gordo en martillo. Las caderas
son pequeñas con frecuente luxación.

Otras anomalías. — Se cita separación aumentada de pezones, mal
-formaciones cardíacas (defectos septales, persistencia del canal arterial),

anomalías renales (riñón en herradura, duplicaciones), malformaciones
mayores de las extremidades, focomelias, defectos musculares, etc.

CUADRO II
DATOS SACADOS DEL EsTunio COMPARATIVO DE 27 CASOS DE SÍNDROME

DE EDWARDS Y 27 CASOS DE SÍNDROME DE PATAU (TAYLOR, 1968)

Máxima frecuencia

PATAU

Microcefalia
Microftalmos
Coloboma del iris
Orejas bajas
Fisura palatina
Fisura labial
Angioma capilar
Polidactiha
Uñas hiperconvexas
Pie talo equino-varo
Arco peroneal en S

EDWARDS

Hipertonía
Cráneo alargado
Cuello corto
Sindactilia parcial
Implantación parcial

del pulgar
Retroflexión pulgar
Hipoplasia de uñas
Dorsiflexián del dedo

gordo
Calcáneo prominente
Limitada abducción de

caderas
Esternón corto
Llanto como grito de

gato •
Presencia de arcos en

dedos

Comunes

Dificultad para alime n
-tarse

• ictericia: .
Retraso de desarrollo
Dificultad para andar
Hipotonía
Convulsiones
Hipertelorismo
Posible sordera
Epicantus
Estrabismo
Orejas bajas Malform

das
Cuello corto
Piel laxa en nuca
Deformidad de los de-

dos en flexión.
Raya palmar única
Trirradius t distal
Hernia inguinal 0/Y

umbilical
Cardiopatía congénita
Criptorquidia
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En realidad el cuadro clínico es un conjunto de malformaciones que
pueden presentarse en otras trisomías, especialmente en la 13-15, pues
incluso se citan casos de arhinencefalia (cuadro 11).

Incidencia. — La frecuencia del síndrome varía según las determi-
naciones de los distintos autores; así HECHT 26 , encuentra dos casos entre
999 recién nacidos; MARREN 41 encuentra un caso entre 4.412 recién na-
cidos; SMITH encuentra dos casos entre 10.345 recién nacidos; CONEN y
ERKMAN " dan una frecuencia de uno por cada 4.500 recién nacidos vivos.
Del conjunto de datos de estos autores y de los suyos propios, TAYLOB 57,
establece una frecuencia de un afecto por cada 6.766 recién nacidos vivos.

La mayoría de autores está de acuerdo en que existe un predominio
de casos en el sexo femenino; de un total de 143 casos revisados, TAYLOR

encuentra que 113 eran hembras (un 77 por ciento). Por el contrario en
los casos que se han estudiado productos abortivos se encuentra un pre-
dominio de varones; esto hace pensar en que el aparente predominio del
sexo femenino no sería nada más que el exponente de una menor viabi-
lidad del feto varón afectado del síndrome, como si su dotación cromo-
sómica XY determinase un mayor desequilibrio genético; también parece
ser mayor la supervivencia post partum en las hembras que en los varo-
nes, aunque creemos que esto está relacionado más estrictamente con
la gravedad de sus malformaciones.

Fig. 2. — Esquema dermatoglífieo de
la trisomía )8. Predominio de arcos.
Pliegue palmar único. Trirradiu.s en r.
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La máxima frecuencia en relación con la edad materna parece estar
por sobre los 35 años donde la frecuencia sería del 52 por ciento de .
casos 54 ; no se ha podido comprobar una bimodalidad con respecto a la
edad materna, al menos con suficiente valor..

Dermatoglificos (fig. 2). — En muchos casos no se ha efectuado el
estudio dermatodfico por la dificultad oue supone la extremada posi-
ción en flexión de las manos de estos niños; de los casos estudiados se
puede, pese a ello, obtener un patrón bastante característico:

Predominio de arcos en los dedos, con un número dactilar muy
bajo que puede llegar a cero.

— Presencia frecuente de un solo pliegue de flexión." en el quh
dedo de la mano.

—Elevado número de casos con ausencia de flexión distal de otros
dedos, y presencia de pliegue de flexión palmar único.

Situación distal del trirradius palmar t (t'-t"), en el 50 por cidl
de casos.

Estudios cromosómicos. — El síndrome de Edwards-Patau puede
presentarse con distintos cuadros cromosómicos, entre los cuales tene-
mos:

— Trisomía regular: Es la primera anomalía cromosómica encontr a
-da en el síndrome de Edwards-Patau; el paciente presenta un número

de 47 cromosomas, siendo el cromosoma en exceso uno perteneciente al
par 17-18 18 • La clínica suele corresponder a la descrita anteriormente y
es la anomalía cromosómica más frecuentemente encontrada (fig. 3).

— Doble trisomía: Se da cuando, aparte del cromosoma del g ru
-po E en exceso, existe otro cromosoma de otro par también en exceso;

así GAGNON 17 aporta un caso de un niño con 48 cromosomas con uno del
grupo E y otro del grupo G en exceso y con una clínica donde se mezclan
los síntomas de la trisornía 18 con rasgos del síndrome de Down; UGE11-

DA 55 aporta el caso de una niña con triplo X y trisomía 18; Scumryr y
colaboradores 52 ; aportan un caso con doble trisomía en mosaico con tres
líneas celulares : una normal, otra trisómica para un cromosoma del
po D y otra trisómica para un cromosoma del par E (46/47+D/47+0,
y que clínicamente correspondía a la trisomía 18.

— Mosaicos: En estos casos existe una doble línea celular; una n or
-mal y otra trisómica para el cromosoma 18. La clínica puede ser idéntica

63
a la trisomía con toda su sintomatologia " 3 ' 57'' 11 ' 13 o estar atenuada	 •

— Trisomía parcial: Desde el punto de vista cromosómico corre s
-ponde a la presencia de material en exceso del par 18, ya como frag-

mento extra, ya traslocado a otro cromosoma; de estos últimos se citan
traslocaciones entre el par 18 y el grupo D 4 ' 27 ' 41 ' 42 ; con el grupo Bla'
con el par 3 " 2, con el mismo grupo E y con el grupo G 3°' 58 ' ('(). La clíni

-ca de estos casos va desde el cuadro completo de la trisomía, a formas

itO

itO
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Fig. 3. — Cario tipo mostrando la línea
ea para el par 18.

atenuadas; con frecuencia se trata de casos familiares con traslocaciones
balanceadas qué en el afecto, han determinado mala segregación del cro-
mosoma anómalo 4 '  41 ' 43 , dando lugar al cuadro clínico, mientras que
la familia o mejor los familiares portadores de la anomalía en. forma equi-
librada eran asintomáticos.

PaoN6sTico. — La supervivencia del afecto de trisomía 18 es corta,
el pronóstico es malo, dependiendo lógicamente del grado de anomalías
que presente y no, como sería de esperar, de la anomalía cromosómica,
Pues junto a graves cuadros con mosaicos o traslocaciones, existen otros
de trisomía regular de mayor supervivencia. WEBER 64 encontró que el
50 por ciento de casos .fallecen antes de los dos meses, el 75 por ciento
a los tres meses, y sólo el 13 por ciento sobrepasan el año. Entre los casos
de mayor supervivencia est u?t el de Hoox 29 , de una hembra de 15 años,
Y el (1( GEISER 1 " en un varón de 11 años.



284	 FRANCISCA BALLESTA Y ANTONIO BALDLLLOU

h) OTRAS ANOMALiAS

SÍNDROME DE DELECCIóN DE BRAZOS CORTOS (18p-).

El primer caso con esta anomalía cromosómica fue descrito por
DE GnoucHY y col. (1967) 7 , en un niño de seis años que presentaba retra-
so mental, anomalías oculares (hipertelorismo), orejas de implantación
baja, caries, clinodactilia y sindactilias; posteriormente se han publicado
otros casos, cerca de una veintena 2, 3, 21, 28, 31, 87, 43, 44, 51,

han permitido establecer un cuadro clínico bastante característico,
 cuales61,	 ,61;

que sujeto a una serie de variaciones dependientes de la cantidad de m a
-terial cromosómico que se ha perdido de los brazos cortos. Los distintos

síntomas permiten establecer dos fenotipos distintos con la misma ano-
malía cromosomómica.

1. El fenotipo más frecuente se caracteriza por retraso mental, talla
corta, dismorfia cráneof acial con cejas horizontales, aberturas palpebrales
pequeñas, ptosis pdpebral, hipertelorismo, raíz nasal ancha y plana, ore-
jas grandes de implantación baja; manos anchas con dedos cortos, sinda c

-tilias, clinodactilia, pulgar de implantación proximal; dientes pequeños
con caries; boca de comisuras hacia abajo con el labio superior levanta

-do. Los dermatoglíficos, en los casos estudiados, muestran -un número
- dactilar elevado, y a veces raya palmar única. En algún caso, sordera. En
conjunto este fenotipo parece tener cierta semejanza con el síndrome de
Turner, pero no se ha comprobado ninguna anomalía en el desarrollo
sexual.

2. En alguna ocasión, la anomalía cromosómica antes citada p re
-senta cuadro clínico con características distintas 4" , " I . Estos casos se Ca
-racterizan por presentar cuadro de cebocefaha con fisura labial (boca de

liebre) con o sin fisura palatina, nariz nasal plana y ancha; microftahnia
con ojos que suelen estar cerrados; orejas grandes; microcefalia. Los h a

-llazgos necrópsicos son similares en estos casos, con anomalías cerebrales,
falta de bulbo olfatorio, defectos del cerebelo, hipoplasia o ausencia de
hipófisis; también se citan anomalías de tiroides, suprarrenales, etc.

La explicación que los distintos autores dan a la presencia de cebo-
cefalia en este síndrome sería la presencia en los brazos cortos del 18 de
un gen patógeno el cual, al faltarle su alelo por la pérdida del otro crom o

-soma, actuaría dando lugar al cuadro.

SINDEomE DE DELECCIóN DE BRAZOS LARGOS (18p-).
El primer caso con esta anomalía fue descrito en 1964 por DE GROU-

CHY y c-o1. 8 , estableciéndose en 1966, tras el estudio de LEJEuNE 3 ", cona°
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una entidad clínica distinta. Tras los distintos casos publicados, el cua-
dro clínico está representado fundamentalmente por un grave retraso
psicomotor, escaso desarrollo somático, y un cuadro malformativo carac-
terizado por microcefalia, displasia facial con aplastamiento de la parte
alta de la cara, especialmente las mejillas, prognatismo, orejas displásicas
con hélix y antihélix muy marcado, boca de carpa. En extremidades se
presentan sindactilias, dedos en ocasiones afilados, otras veces como pa-
las, pies equinovaros con dedos mal implantados; depresiones en la zona
subacromial. Los dermatoglíficos muestran predominio de torbellinos
en los dedos.

También se describen algunas anomalías genitales (criptorguídias,
pene pequeño, ausencia o hipoplasia de labios menores). En algún caso
aislado se citan anomalías cardíacas, renales, de caderas, etc.

SÍNDROME DEL CROMOSOMA 18 EN ANILLO (18 r).
Corresponde la primera descripción a WANG y colabs. (1962) - 62 , en

un niño afecto de retraso mental, convulsiones tónicas sin anomalías del
electroencefalograma, y con un cuadro dismórfico caracterizado por hi-
pertelorismo, epicanttis, atresia de ambos conductos auditivos con la
consecuente sordera y sindactilia bilateral entre el ,2» y 3.° dedos del
pie. El estudio cromosómico mostró la presencia de sólo tres cromosomas
en el grupo 17-18, estando sustituido por un cromosoma anular. Desde
entonces se han publicado cerca de una veintena de casos' , 3 ' 9 ' 19 ' 12 ' "'
19, 24, 28, 32, 35, 38, 41, 47, 48, 51, 53, 55, 62, permitiendo establecer una entidad clí-
nica bastante característica con las excepciones comunes a todos los sín-
dromes por deleeción (mayor o menor pérdida).

El síndrome no se presenta con preferencia de sexos ni se encuentra
una etiología responsable de la anomalía (antecedentes familiares, irra-
diaciones, infecciones, etc.). Son niños con retraso mental y en ocasiones
con retraso pon doestatural, con anomalías neurológicas (hipotonía, hiper-
torna, convulsiones) y un cuadro dismórfico representado por microce-
falia, aberturas palpebrales de dirección antimongólica, hipertelorismo,
epicantus, estrabismo; retracción de la parte media de la cara, boca pe-
queña de carpa, en ocasiones con el labio superior elevado y las comisu-
ras hacia abajo, también se citan fisuras labiopalatinas; las orejas son de
implantación baja, a veces malforinadas, con atresia del conducto auditivo
que ocasiona 'sorderas.

OTRAS MALFORMACIONES.
Se cita la presencia de cuello corto con pterigion, implantación baja

del cabello. Manos con dedos fusiformes, a veces en espátula, implan-
tación proximal del pulgar, predominio de torbellinos en los dedos. Por
Ultimo, se encuentran casos aislados con cardiopatía congénita, anomalías
renales, genitales, luxación de caderas.
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En conjunto se aprecian una serie de síntomas entremezclados per-
tenecientes unos al síndrome de delecciones de brazos cortos del 18
(hipertelorismo epicantus, abertura palpebral antimong6lica, estrabisrio,'
ptosis palpebral, rasgos turnerianos, implantación proximal del pulgar), y
otros signos pertenecientes al síndrome de delección de brazos largos
del 18 (boca de carpa con labio superior elevado y comisuras hacia abajo,
sordera por atresia del oído medio, dedos fusiformes con número elevado
de torbellinos, implantación anómala de los dedos del pie). También
presentan síntomas comunes a ambos: retraso mental, microcefalia, Fies
zambos, malformaciones cardíacas, renales, luxación de caderas, etc.

Los pacientes con alteraciones estructurales del cromosoma 18, r r e
-sentan en los estudios de laboratorio, anomalías en las inmunoglobuli

-nas '5, 4s ' 55 , lo que hace pensar que en este cromosoma, y especialmente
en los brazos largos, residen los genes encargados de la síntesis de algunas
inmunoglobulinas, especialmente la IgA.

ANOMALÍAS DEL PAR 16.
No existen síndromes característicos conocidos de este par; se citan

algunas anomalías morfológicas como en los casos de SASAKI y co:.",
que estudiando 22 casos de afectos de procesos cardiovasculares cong é

-nitos, encuentran un acortamiento de los brazos largos de un cromosoma
que le identifica como del par 16, especialmente en nueve casos donde
predominaban los defectos atrioseptales; ellos lo interpretan como delee-
ción de brazos largos. GunioND y co1. 2 , estudiando el cariotipo de 34 ni

-fi-os sordomudos, encuentran en dos de ellos un cromosoma del par 16
anormalmente largo; la alteración estaba presente en algunos familio
de los niños afectos; la valoración de la • anomalía reside en la coincid
cia de la misma en un mismo síndrome.

Estas anomalías no parecen valorables, ya que la experiencia mue
que el par 16 es objeto de variaciones morfológicas normales.

ANOMALÍAS DEL PAR 17.
Con frecuencia se citan unidos los pares 17 y 18; recientemente G N-

zÁLEz-RAMos y eo1. 22 , aportan el caso de un niño poliformado con hipe .te
-lorismo, orejas de implantación baja con escaso desarrollo del trago, an-

titrago, helix y antihélix, micrognatia, marcada cortedad de los anteb ra-
ZOS que radiológicamente presentan ausencia de radio y carpo, implan

-tación lateral de las manos en la parte interna del antebrazo, sindactilias
en pies y manos; en el estudio citogenético muestra un cromosom a en
exceso que morfológicamente correspondía al par 17. Estos autores (vi'
nan que puede tratarse de un nuevo síndrome E (Trisomia E2).

reS
en1

tra
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