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HIPOPLASIA CARTILAGO CABELLO
HISTORIA NATURAL

INTRODUCCION:

El siguiente resumen de las expectativas médicas en la hipoplasia cartilago cabello no es
exhaustivo ni citado. Se basa en la literatura disponible asi como en la experiencia personal de
las Clinicas Regionales de Displasia Osea del Medio Oeste (MRBDC). Su objetivo es
proporcionar una guia para los tipos de problemas que pueden surgir en los nifios con este
trastorno, y en particular para ayudar a los médicos clinicos que atienden a un nifio recientemente
diagnosticado. Para preguntas especificas o analisis mas detallados, no dude en ponerse en
contacto con MRBDC en la Universidad de Wisconsin — Madison [teléfono - 608 262 6228; fax -
608 263 3496; correo electronico — modaff@waisman.wisc.edu].

La Hipoplasia Cartilago Cabello fue descrita por Victor McKusick entre los miembros de la
Orden Antigua de los Amish, y también conocida como Displasia Metafisaria, tipo McKusick. A
pesar de su distribucion panétnica, es bastante raro en la poblacion general (probablemente
alrededor de 1 en 200,000). Es mucho mas comun entre los Amish (~ 1/1500) y los finlandeses
(~1/20,000). Aunque su nombre enfatiza sus efectos sobre el hueso cartilaginoso y sobre el
desarrollo del cabello, los problemas médicos mas graves estan relacionados con la médula 6sea
y la funcion inmune

El diagnostico se realiza sobre la base de las caracteristicas clinicas (cabello fino y escaso, baja
estatura con extremidades desproporcionadamente cortas, laxitud articular, etc.) y radiologicas,
incluidas las anomalias metafisarias mas marcadas en la rodilla y el compromiso moderado a
marcado de la mano con anormalidades conicas y metafisarias, asi como el acortamiento de los
huesos pequenios de las manos.


mailto:modaff@waisman.wisc.edu

PROBLEMAS MEDICOS Y PREOCUPACIONES DE LOS PADRES QUE SE DEBEN
ESPERAR

PROBLEMA: EXPECTATIVA DE VIDA

EXPECTATIVAS: Aunque no se han generado tablas de vida, es probable que la expectativa de
vida en promedio disminuya debido a dos problemas principales: infecciones abrumadoras en la
infancia y malignidad en la adolescencia y la edad adulta joven. No obstante, es evidente que
algunas personas viven hasta la vejez.

MONITOREO: -

INTERVENCION: -

PROBLEMA: CRECIMIENTO

EXPECTATIVAS: por lo general hay retraso del crecimiento intrauterino. Hay una mayor
disminucién de la velocidad de crecimiento en el primer y segundo afio de vida. No parece haber
ningun crecimiento puberal sustancial. Estas caracteristicas, juntas, generalmente resultan en
estatura baja moderada a marcada; la altura maxima del adulto es tipicamente entre 4'0 "y 4'4",
aunque las algunas personas podrian llegar a tener hasta 5'0 " de alto. El origen de esta marcada
variabilidad es desconocido.

MONITOREO: Supervise el crecimiento para asegurar una velocidad de crecimiento normal o
casi normal. No se dispone de estandares de crecimiento especificos para el diagnostico.
INTERVENCION: la hormona de crecimiento se ha usado ocasionalmente y parece tener algin
beneficio limitado. El alargamiento de extremidades en la adolescencia es una posibilidad y se ha
llevado a cabo con éxito en muy pocos individuos afectados.

PROBLEMA: DESARROLLO

EXPECTATIVAS: No se han detectado anomalias en el sistema nervioso central. El desarrollo
cognitivo es normal. Se pueden esperar variaciones en los patrones de desarrollo debido a la baja
estatura, la laxitud articular, las complicaciones ortopédicas, etc.

MONITOREO: -

INTERVENCION: ninguna

PROBLEMA: DEFORMIDAD EN VARO

EXPECTATIVAS: las anormalidades en la alineacion de las piernas son comunes. La mayoria de
las veces se trata de un arqueamiento de la parte inferior de las piernas asociada con el
sobrecrecimiento fibular. Esto es lo suficientemente severo como para requerir cirugia en
alrededor del 15% de las personas afectadas. Con menos frecuencia, la deformidad en valgo
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(rodillas pegadas) esta presente.

MONITOREO: Esto requiere un monitoreo clinico durante toda la infancia. Se debe buscar una
evaluacion ortopédica si el varo es severo y, particularmente, si produce dolor, disminucion de la
actividad, disminucion de la resistencia al caminar, etc.

INTERVENCION: La cirugia es apropiada si el varo resulta en inestabilidad, dolor no remitente,
marcada anormalidad de la marcha, etc. La correccidon quirtirgica es por osteotomia tibial
proximal (con fijacion interna o externa).

PROBLEMA: LAXIDAD ARTICULAR

EXPECTATIVAS: la mayoria de las articulaciones son hipermoviles. Esto es particularmente
cierto en las manos y mufiecas. La unica excepcion son los codos, en los que la limitacion del
movimiento es tipica.

MONITOREO: La severidad de la laxitud debe ser evaluada periédicamente. En aquellos con
inestabilidad marcada de las mufiecas o articulaciones intrinsecas de las manos, eso puede hacer
que las funciones motoras finas sean extenuantes.

INTERVENCION: Si se nota un exceso de fatiga, las intervenciones a considerar incluyen la
modificacion de las tareas en la escuela, el uso de una ortesis estabilizadora cuando se realizan
actividades motoras finas, la introduccidon temprana del teclado para reemplazar la escritura a
mano, etc.

PROBLEMA: COLUMNA CERVICAL

EXPECTATIVAS: La inestabilidad atlantoaxoidea se encuentra en una pequefia minoria de
individuos afectados, ciertamente menos del 10%.

MONITOREO: Se deben obtener radiografias en flexion lateral, neutra y en extension de la
columna cervical al momento del primer diagnoéstico, al ingresar a la escuela y luego cada 5 afios
hasta la edad adulta. Se debe buscar cualquier sintoma o signo de mielopatia cervical en cada
evaluacion médica y, si se sospecha la existencia de problemas, es necesario realizar una
resonancia magnética cervical multiposicion.

INTERVENCION: En aquellos raros casos en los que existe inestabilidad sintomatica, se debe
realizar la fusion cervical posterior.

PROBLEMA: ESCOLIOSIS

EXPECTATIVAS: Se desarrolla algo de escoliosis en alrededor del 20% de las personas
afectadas. Sin embargo, solo con poca frecuencia es lo suficientemente severo como para
requerir intervencion.

MONITOREO: la evaluacion clinica para la escoliosis debe hacerse anualmente hasta la
madurez. Si se observa una curvatura mas que insignificante, esta debe evaluarse
radiologicamente.

INTERVENCION: generalmente no se necesita tratamiento. Las curvas de mas de alrededor de
25° deben ser evaluadas por un ortopedista pediatrico. Algunas personas requeriran corsé
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ortopédico; en raras ocasiones, algunos individuos pueden requerir fusion quirargica.

PROBLEMA: PELO

EXPECTATIVAS: El cabello suele ser de calibre muy fino (que da como resultado parecer "de
seda") y escaso. Por lo general, estd menos pigmentado de lo que cabria esperar en una familia
determinada. Si bien las caracteristicas del cabello son las que se reconocen con mayor
frecuencia, el vello corporal también es escaso. Menos del 10% de las personas afectadas tienen
cabello normal.

MONITOREO -

INTERVENCION: En algunas personas, el uso de agentes para engrosar y acondicionar el
cabello o el uso de una peluca puede estar justificado

PROBLEMA: FUNCION INMUNE, GENERAL

EXPECTATIVAS: las anomalias de la funcién inmune estan casi uniformemente presentes: mas
del 95% tiene alguna anomalia demostrable mediante pruebas de laboratorio, pero en algunos no
hay manifestaciones clinicas. El patron mas comun son las anomalias de las células Ty la
disfuncion inmune celular resultante. En algunos también hay linfopenia (60%) y / o
neutropenia. A veces se encuentran niveles disminuidos de IgG e IgA (en aproximadamente
20%). En un pequeiio nimero (menos del 5%) estd presente la inmunodeficiencia combinada
grave. El caracter y la gravedad de la inmunodeficiencia puede cambiar con el tiempo. Pareciera
ser que el crecimiento 6seo y la funcién inmune se ven afectados por dos funciones diferentes del
gen que causa este trastorno, por lo que la severidad de los problemas 6seos no puede predecir
perfectamente la gravedad de la disfuncién inmune.

MONITOREO: Todas las personas afectadas deben ser referidas a un inmunélogo clinico, deben
evaluarse al menos una vez al afio durante los primeros 4-6 afios de vida y deben tener una
evaluacion que incluya al menos un hemograma completo con diferencial, evaluacion del
subconjunto de células T, estimulacion mitogénica y valoracion cuantitativa de
inmunoglobulinas. En aquellos con pruebas de funcién inmune normal o casi normal, la
revaluacion anual después de esta edad probablemente sea innecesaria, y las evaluaciones
repetidas de laboratorio podrian realizarse solo cada 3-4 afios a partir de entonces.
INTERVENCION: El tratamiento agresivo de las infecciones es esencial en aquellos con
disfuncion inmune. Probablemente las vacunas vivas no se deben administrar (aunque en
personas que tienen un examen inmunoldgico verdaderamente normal probablemente sean
seguras), pero otras vacunas son seguras y deben usarse. Algunos recomiendan el uso rutinario
de inmunoglobulina intravenosa. Otros han sugerido que la terapia antibiotica profilactica se
debe utilizar en aquellos con neutropenia grave. En aquellos con inmunodeficiencia combinada
severa (pero no en general) esta indicado el trasplante de médula 6sea; también se debe
considerar en aquellos con infecciones graves recurrentes y en aquellos con bronquiectasias de
inicio muy precoz (ver a continuacion).



PROBLEMA: FUNCION INMUNE, INFECCIONES GRAVES Y RECURRENTES
EXPECTATIVAS Alrededor del 50-60% de las personas parecen ser propensas a infecciones
recurrentes y graves. La vulnerabilidad particular esta presente en los menores de 2 afos. En los
nifios pequefios, la neumonia bacteriana es la principal causa de muerte, y la mayoria de los
eventos que ponen en peligro la vida ocurren en los primeros 12 meses de vida.

MONITOREO: Aquellos con cualquier disfuncion inmune demostrada deben ser monitoreados
de cerca en caso se desarrollen infecciones respiratorias importantes.

INTERVENCION: el tratamiento agresivo de las infecciones es esencial en aquellos con
disfuncién inmune.

PROBLEMA: FUNCION INMUNE, VARICELA

EXPECTATIVAS: Algunas personas parecen tener una susceptibilidad especial a la varicela.
Algunas personas con hipoplasia cartilago cabello han tenido un curso letal de la enfermdad
cuando se infectan. Se desconoce cuan comun es tal susceptibilidad especial.

MONITOREO -

INTERVENCION: los nifios afectados no deben vacunarse contra la varicela. La exposicion a la
varicela debe evitarse tanto como sea posible. Si se exponen claramente al virus, se debe
administrar inmunoglobulina contra la varicela. Si se produce una infeccion, probablemente sea
apropiado administrar Aciclovir.

PROBLEMA: TRASTORNOS AUTOINMUNES

EXPECTATIVAS: Puede haber un mayor riesgo de anormalidades autoinmunes de todo tipo,
particularmente en adultos. A veces se observa anemia hemolitica y disfuncion tiroidea, por
ejemplo.

MONITOREO: Los médicos que atienden a adultos con este trastorno deben extremar sus
sospechas con respecto a los signos o sintomas que sugieran posibles trastornos autoinmunes.
INTERVENCION: El manejo es el mismo que en aquellos sin hipoplasia cartilago cabello.

PROBLEMA: FUNCION INMUNE, BRONQUIECTASIA

EXPECTATIVAS: En aquellos con un deterioro significativo de la inmunidad, puede
desarrollarse una bronquiolitis plasmocitica difusa y bronquiectasias progresivas.
MONITOREO: En cualquier persona con un historial de infecciones pulmonares recurrentes, se
debe realizar la prueba de funcidon pulmonar a partir de aproximadamente 5-7 afios de edad. En
aquellos en quienes se desarrollan tos cronica, disnea u otros sintomas preocupantes, una
tomografia de alta resolucion del térax permite la confirmacion de bronquiectasias.
INTERVENCION: El tratamiento agresivo de las infecciones pulmonares es esencial en aquellos
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con disfuncidon inmune. Si se diagnostican o sospechan bronquiectasias, se debe buscar la ayuda
de un neumologo pediatrico.

PROBLEMA: ANEMIA

EXPECTATIVAS: Alrededor del 80% de las personas con este diagndstico tienen algo de
anemia. Es tipicamente macrocitica y por lo tanto se distingue facilmente de la anemia por
deficiencia de hierro. La anemia clinicamente significativa se produce en alrededor del 15% y la
anemia grave, potencialmente mortal en aproximadamente el 5%. Cuando esta presente, la
anemia severa es generalmente permanente y da lugar a la dependencia de la transfusion.
MONITOREQO: Esto debe evaluarse como parte del tratamiento inmunolédgico ya resumido.
INTERVENCION: Aquellos con anemia clinicamente significativa deben ser referidos a un
hemato6logo pediatrico. Aquellos con anemia severa requeriran transfusiones periodicas. El
trasplante de médula 6sea también se puede considerar para la anemia intratable.

PROBLEMA: MALIGNIDAD

EXPECTATIVAS: El riesgo de malignidad durante toda la vida es considerable (probablemente
al menos 10-15%). Tres neoplasias malignas representan la mayor parte del riesgo excesivo:
linfoma no Hodgkins (90 veces el riesgo excesivo), carcinoma de células basales (30 veces el
riesgo excesivo) y carcinoma de células escamosas de la piel. La mayoria de las neoplasias
malignas que se han reportado han sido en individuos entre los 15 y 45 afios de edad.
MONITOREO: Monitoreo clinico que incluye un examen cuidadoso de la piel que comienza en
la adolescencia temprana.

INTERVENCION: Evitar cualquier exposicion solar innecesaria. Manejo como en otros que
desarrollan estas malignidades.

PROBLEMA: MEGACOLON (ENFERMEDAD DE HIRSCHSPRUNG)
EXPECTATIVAS: Esta es una complicacién poco comun, que se presenta en un 5-10% de los
individuos afectados. Solo es relevante en la infancia y la primera infancia.

MONITOREOQO: Conocimiento clinico de que los sintomas gastrointestinales como el
estrefiimiento cronico pueden ser mas importantes en las personas con este trastorno.
INTERVENCION: Manejo como en otros que desarrollan la enfermedad de Hirschsprung.

PROBLEMA: MALABSORPCION

EXPECTATIVAS: Una pequefia minoria desconocida de personas tiene malabsorcion que resulta
en diarrea cronica, retraso en el crecimiento, etc.

MONITOREO: Conocimiento clinico.

INTERVENCION: -



GENETICA Y BIOLOGIA MOLECULAR

La hipoplasia cartilago cabello siempre parece ser causada por una anomalia del gen autosémico
recesivo. Esto significa que los padres de un nifio afectado por lo general tendran un 25% de
probabilidad de que cada nifio subsiguiente se vea afectado de manera similar. Nadie mas en la
familia deberia tener un riesgo significativamente mayor. (Alrededor del 3-5% de las personas de
familias sin otros parientes afectados tienen disomia uniparental de la region del cromosoma 9
que alberga el gen involucrado, en ese caso el riesgo de recurrencia es 0.)

Probablemente todas las personas afectadas tengan cambios en el mismo gen - RMRP. El RMRP
codifica un componente del complejo ribosémico e influye tanto en el ensamblaje ribosdémico
como en la regulacion del ciclo celular dependiente de las ciclinas. Hay algunas correlaciones de
genotipo-fenotipo, pero esto atin no es lo suficientemente preciso como para recomendar las
pruebas genéticas para este fin. Las mutaciones en el mismo gen pueden causar otras displasias
Oseas relacionadas que incluyen una displasia metafisaria inespecifica y una displasia anauxética.

La prueba genética esta justificada si hay incertidumbre diagndstica, si la familia esta preocupada
por el riesgo de recurrencia (evaluacion para la disomia uniparental) o si se desea el diagnostico
prenatal por medios moleculares.



