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Resumen: Objetivo: Determinar las manifestaciones oculares de ADL para establecer
protocolos de manejo para diagndstico oportuno y tratamiento indicado y prevenir su
evoluciéon progresiva térpida que lleva a la ceguera. Métodos: tipo descriptiva, utilizando el
sistema informdtico de datos llamado HOSVITAL. Resultados, en el 2018 se reportaron 5
pacientes con ADL que representan el 0,7 % de las atenciones en este periodo en una base total
de 7064 muestras; el 99% fueron masculinos, con edades entre 5 y 15 afios, con una media
10+/-5. Se los clasificé por grupos etarios, primer grupo entre edades de 5 a 6 afios con una
media de 5,5 +/- 0,5, segundo grupo entre 7-8 afios con una media de 7,5 +/- 0,5, tercer grupo
de edades de 12 y 13 afios con una media de 12,5 +/- 0,5, y el cuarto grupo de 14 y 15 afios con
una media de 14.5 +/- 0,5. El tiempo de evolucion de la disminucion de la agudeza visual en el
primer grupo que pasé de 20/30 a 20/200 fue un afio representando el 20% de la muestra, el
segundo grupo ha disminuido de 20/20 a 20/30 en periodo de 2 afios representando el 40%
de la muestra ya que son 2 pacientes, el grupo 3 representan el 20% de la muestra se ha



mantenido con igual agudeza visual durante 2 afios 20/20 en los 2 controles subsecuentes, y el
grupo 4 paso de 20/20 a 20/200 en el lapso de 2 afios y representan el 20% de la muestra.
Conclusiones, la enfermedad de adrenoleucodistrofia ligada a cromosoma x, indica que las
portadoras son mujeres y los que padecen la enfermedad son los hombres, su translocacién o
defecto peroxisomas se heredan en los primeros hijos y presentando manifestaciones oculares
a temprana edad.
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Abstract: Objective: To determine the ocular manifestations of ADL to establish management
protocols for timely diagnosis and indicated treatment and to prevent its progressive
progressive evolution leading to blindness. Methods: descriptive type, using the computerized
data system called HOSVITAL. Results, in 2018, 5 patients with ADL were reported representing
0.7% of the care in this period on a total base of 7064 samples; 99% were male, with ages
between 5 and 15 years, with an average of 10 +/- 5. They were classified by age groups, first
group between ages 5 to 6 years with an average of 5.5 +/- 0.5, second group between 7-8 years
with an average of 7.5 +/- 0.5, third age group of 12 and 13 years with an average of 12.5 +/-
0.5, and the fourth group of 14 and 15 years with an average of 14.5 +/- 0.5. The evolution time
of the decrease in visual acuity in the first group that went from 20/30 to 20/200 was a year
representing 20% of the sample, the second group has decreased from 20/20 to 20/30 in 2-
year period representing 40% of the sample since they are 2 patients, group 3 represent 20%
of the sample has been maintained with equal visual acuity for 2 years 20/20 in the 2
subsequent controls, and group 4 transition from 20/20 to 20/200 within 2 years and
represent 20% of the sample. Conclusions, the X-linked adrenoleukodystrophy disease
indicates that the carriers are women and those who suffer from the disease are men, their
translocation or peroxisome defect is inherited in the first children and presenting ocular
manifestations at an early age.

Keywords: Hospital, Cie-10, Adrenoleukostrophy.
INTRODUCCION

Adrenoleucodistrofia es una enfermedad genética que produce alteracion en el
proceso de oxidacion en los peroxisomas celulares. Los peroxisomas son organelas
celulares de una sola membrana, evidenciados bajo microscopia por una forma ovoide
en células eucariotes, las mismas que tienen gran importancia en la funcién celular
mitocondrial (Flores, Riveros, & Sosa, 2003).

Los Peroxisoma celular con un diametro de 0,1 a 1.0 micrones, presentes en casi
todas las células del organismo y especialmente abundantes en higado y rifion. Poseen
mas de 50 enzimas que intervienen como, por ejemplo: Beta oxidacion de los acidos
grasos de 12 a 26 carbonos, no dependiente de la carnitina. Sintesis de plasmal6genos,
lipidos especialmente abundantes en el SNC Biosintesis del colesterol y de los acidos
biliares. Transaminacidn del glioxalato, oxidacion de poliaminas y D-aminoacidos y en
la descomposicién del agua oxigenada producida por otras oxidasas también
peroxisomales.



Al existir algun trastorno que afecta esta organela celular podrian manifestarse en
una de las siguientes enfermedades:

a) Trastornos de la Biogenesis (Ensamblado) Peroxisomal:

Sindrome de Zellweger Adrenoleucodistrofia neonatal Enfermedad de Refsum
infantile

Condrodisplasia rizomélica punctata (CRP).
b) deficiencias de Enzimas Peroxisomales Aisladas

Adrenoleucodistrofia ligada al cromosoma X “79” Deficiencia de acil-coenzime A
oxidasa Deficiencia de enzima bifunctional peroxisomal Deficiencia de tiolasa
peroxisomal Deficiencia de dihidroxi-acetona fosfato alkil transferasa Deficiencia de
dihidroxi-acetona fosfato alkil sintasa Aciduria glutarica tipo III Enfermedad de Refsum
clasica del adulto - “3” Hiperoxaluria tipo I - “1” Acatalasemia

Trastorno de Adrenoleucodistrofia Ligada al Cromosoma X

En este universo de la muestra podemos evidenciar que se trata de
ADRENOLEUCODISTROFIA LIGADA AL CROMOSOMA X, La X-ALD afecta con mayor
gravedad a varones hemicigotos y afecta con menor gravedad al 60% de mujeres
heterocigotas. La edad de aparicidn y la morbilidad son muy variables y su progresion
es impredecible. Los varones hemicigotos pueden presentar inicialmente sintomas
neuroldgicos en dos formas diferentes: adrenoleucodistrofia cerebral ligada al X (X-
CALD) y adrenomieloneuropatia (AMN). La X-CALD es la manifestacion mas
devastadora de X-ALD, afectando a nifios varones de 2,5-12 afios en alrededor del 35%
de los casos de X-ALD. Puede presentarse mas raramente como manifestacion inicial de
la X-ALD en varones adolescentes (<7%) o adultos (<5%).

Las manifestaciones primarias de la X-CALD son déficit cognitivo moderado seguido
de agudeza visual disminuida, sordera central, ataxia cerebelosa, hemiplejia,
convulsiones y demencia que conducen a un estado neurovegetativo o la muerte al cabo
de varios afios. La AMN se caracteriza por la aparicion de una paraparesia espastica en
el varéon adulto asociada con alteraciones de la marcha, trastornos urinarios y
disfuncion sexual. En el 35% de los casos, durante un periodo de 10 afios la AMN
progresa hacia una paraplejia grave complicada por una desmielinizacion cerebral (X-
CALD). Se ha descrito insuficiencia suprarrenal (IS) en el 70% de todos los pacientes
varones con X-ALD y puede ser la presentacion inicial afios o incluso décadas antes de
la aparicidn de sintomas neurolégicos. (Engelen, M., Kemp, S., de Visser, M., Van Geel,
B.M., Wanders, R.J., Aubourg, P., & Poll-The, B.T., 2012)

CASO CLINICO

Antecedentes patologicos familiares



Madre de los 5 pacientes son hermanas, 1 eray 6to de un grupo de 9 hermanos en la
cual los 3 fueron varones y 6 mujeres. El segundo hijo de la familia muri6 al primer afio
de vida por gastroenteritis, el séptimo hijo de la familia falleci6 mientras estaba
hospitalizado sin Diagnostico a la edad de 23 afios, (presentando ceguera, espasticidad
de extremidades inferiores) el 8vo hijo es sano y su descendencia no presentan
manifestaciones de la enfermedad.

Tabla No. 1
Arbol genealdgico ascendente en el que se evidencia mujeres portadoras
varones padecen la enfermedad de ADL
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Elaboracion propia.

- 1er caso. - Masculino de 15 afios, ciego desde los 13 afios, postrado y con rigidez de
las 4 extremidades, habla nula, audicion conservada.

- 2do caso. - Masculino 12 afios, sensorio conservado, con hiperpigmentacion de la
piel, escleras normales, térax y abdomen normal, espasticidad de extremidades
inferiores, hipogonadismo, vision 20/20 sin correcciéon, DISCROMATOPSIA hace un
afio, oct normal de macula, oct de disco dptico evidencia papila excavada.

- 3er caso. - Masculino de 8 afios sensorio conservado, con hiperpigmentacion de la
piel, escleras normales, térax y abdomen normal, no espasticidad de extremidades
inferiores, trastornos del aprendizaje, con visién de lejos 20-40, con hipermetropia.
miopia, no discromatopsia, oct normal de macula, y oct de nervio 6ptico evidencia.

- 4to caso. - Masculino de 7 afios, sensorio alterado, episodios de esquizofrenia,
postrado con rigidez de las 4 extremidades, ciego.

- 5to caso. - Masculino de 5 afios con sensorio normal, hiperpigmentacion de la piel,
escleras normales.



El objetivo es estudiar las manifestaciones oculares en pacientes con
adrenoleucodistrofia ligada al cromosoma x, y su relacion con edad, sexo,
manifestaciones clinicas y oftalmolégicas.

MATERIALES Y METODOS

Disefiamos un estudio de tipo descriptivo que incluye los pacientes reportados con
adrenoleucodistrofia, que acudieron a revision rutinaria al Hospital del Nifio Dr. Fco de
Icaza Bustamante Guayaquil - Ecuador, y que fueron autorizados por la madre de los
pacientes ya que son pacientes menores de edad. Se seleccion6 los 5 pacientes
diagnosticado con esta enfermedad entre edades comprendidas de 2 a 15 afios, se
realizé exploracion oftalmoldgica completa, refraccion, estudio de lampara de
hendidura, analisis de agudeza visual, estudio de campo visual y OCT de macula y de
nervio optico.

RESULTADOS
Tabla No. 2.
Manifestaciones oculares

Disminucion .

dela Porcentaje Tiempo de
Edades dela Pacientes .,

agudeza muestra evolucion

visual
5- 6 anos ;8;;80_ 20% 1 1 afio
7-8 afios gggg - 40% 2 2 anos
12-13 anos ;ggg N 20% 1 2 anos
14-15 anos ;8;;80_ 20% 1 2 anos

Elaboracion propia
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Figura 1
Porcentaje de la muestra segun edades
Elaboracion propia

AGUDEZA VISUAL

w7 /
0,6

/ / ® DISMINUCION DE LA B =

AGUDEZA VISUAL
vl . ]
0,2

5-6ANOS 7-8ANOS 12-13ANOS 14 -15
ANOS

Figura 2
Disminucion de la agudeza visual
Elaboracion propia

Pacientes atendidos en el afio 2018 en el servicio de consulta externa de oftalmologia
fueron 7064 representan el 0,7% de la totalidad de los pacientes atendidos en el afio
2018.

En la exploracion con los métodos auxiliares de diagndstico de campo visual y oct de
papila y de macula se reportan normales, pero estos estudios solo pudieron ser
realizado a tres pacientes que no estan postrados, solo un paciente presenta
discromatopsia y corresponde el 20% de la muestra.
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Oct de macula
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Figura 5.
Oct de papila 6ptica
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Oct de papila optica
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Oct de macula
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Figura 8
Oct de papila 6ptica
Elaboracion propia
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Analisis

Se realiz6 una investigacion de tipo descriptiva, utilizando el analisis de datos
obtenidos bajo el sistema de procesamiento de datos HOSVITAL, con su respectiva
clasificacion CIE 10 E713 ) catalogandolo esta enfermedad como trastorno del
metabolismo de acidos grasos, enfermedad conocida como adrenoleucodistrofia, se
realizé la respectiva investigacion de fuentes bibliografica, posteriormente se inicié la
parte prospectiva, dando seguimiento a sus posteriores consultas y examenes de
diagndstico oftalmoldgico, estableciendo los hallazgos de la patologia ocular, y se
realizé una actualizacion sobre el manejo de estos pacientes

DISCUSION

En esta tesina en la que se realiz6 una investigacion de esta enfermedad rara
conocido con el nombre de Adrenoleucodistrofia, y en su subclasificacion evidenciada
que esta ligada al cromosoma x, Segun los antecedentes patoldgicos familiares ya se
encontraba esta enfermedad en la familia, en la cual existieron 6 mujeres que son



portadoras, y 3 varones, de los cuales 2 padecieron la enfermedad, el ultimo hijo varén,
el octavo en orden de nacimiento no presento manifestaciones a sus 33 afios de vida.

La primera y sexta hermana portadoras del gen tuvieron hijos varones que fueron
diagnosticados con Adrenoleucodistrofia o trastorno de acidos grasos, el resto de
hermanas tuvieron otros hijos que presentaron algin tipo de discapacidad en su
desarrollo psicomotriz. La primera hermana fue la altima en tener hijos varones, pero
se les presento las manifestaciones de adrenoleucodistrofia desde muy temprana edad,
y evolucion rapida dejandolo ciego y postrado fisicamente, con menos de 5 afios de
edad, su segundo hijo que tiene 3 afios de edad auin no presenta mayormente sintomas
ni signos de la enfermedad.

La sexta hermana tuvo 4 hijos varones, el primer hijo varon presento degeneracion
neuroldgica desde los 10 afios de edad, con evolucion térpida en el lapso de 2 afios,
quedando ciego a los 11 afios y murio en su domicilio a los 12 afos, el segundo hijo de
ella es sano no presenta sintomas ni signos, tercer hijo en la actualidad tiene 12 afios
presenta vision 20/20, discromatopsia, coloracion oscura de la piel, hipogonadismo,
espasticidad leve en extremidades inferiores, cuarto hijo var6n presenta
hipermetropia, vision 20/40, presenta a la valoracion oct de macula y nervio 6ptico
normal.

Esta enfermedad se trasmitié de manera directa a la primera hermana de la familia
siendo ella la principal portadora, transmitiéndole a sus hijos de manera directa
ocasionandole signos y sintomas de generacidon neuroldgica de tipo fulminantes.

CONCLUSION

La adrenoleucodistrofia ligada al cromosoma x fue mas agresiva en hijos varones de
la primera hija, es decir la translocacidn de peroxisomas fue heredada de forma directa,
ocasionando aparicion de los signos y sintomas a mas temprana edad 20% de los casos.

La aparicidn de la sintomatologia esta directamente relacionada con la edad, en el
60% de los casos, a mayor edad mas sintomas y signos de la enfermedad.

La agudeza visual es proporcional a la edad, los pacientes de menor edad tuvieron
menor agudeza visual, con edad referente de 5 a 6 afios, agudeza visual superior a
20/30 que corresponde al 60% de la muestra.

Solo 1 paciente presento discromatopsia que corresponde al 20% total de la muestra.
Valoracion de campo visual, y oct de macula y de nervio dptico fueron normales en 2
de los 5 pacientes corresponde al 40% de la muestra, y 2 patoldgicas corresponde al

otro 40%, 20% no se hizo el examen de oct.

No se reconoce aun un tratamiento curativo definitivo para este tipo de enfermedad,
realizando investigacion por medio de la web nos encontramos varios articulos



referentes a estos temas, de ellos nos vamos a referir a uno en especial realizado en el
hospital Pediatrico Juan de P. Garraham (Buenos Aires- Argentina) en la cual se realiz6
TRASPLANTES ALOGENICOS DE CELULAS PROGENITORAS HEMATOPOYETICAS
(TACPH) EN PEDIATRIA que se realizé con n de 310, varones 60%, edad: m:8 afios (r
0,1- 2,1, IC 4-13), entre todos los pacientes se obtuvo diferentes variantes, algunos
tuvieron una sobrevida de 2 anos, otros sufrieron recaidas tardias en 10 afios, dentro
de las complicaciones tardias oculares 15 pacientes sufrieron cataratas, toxoplasmosis
ocular- desprendimiento de la retina, maculopatia o compromiso de nervio 6ptico 7
pacientes.

La mayoria de estos pacientes receptores de TMO pediatricos llegan a la vida adulta
alcanzando logros académicos e insercidon laboral, mejorando su calidad de vida y
desenvolvimiento profesional (Lopez, M., de Arriba, A., Ferrer, M., Labarta, J., & Garcia,
M., 2017).
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