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Sindrome de Coffin-Lowry

Nancy MARTINEZY, RicaARDO ORLANDO?, KELLY JosEMuRioZ®

Resumen

El sindrome de Coffin-Lowry es una enfermedad genética ligada al cromosoma X, carac-
terizada por mdltiples deformidades esqueléticas, talla baja, retraso en el desarrollo
neuroldgico, ademas de alteraciones renales, auditivas y otras. Si no se detecta y trata en
forma temprana, lleva al paciente a pérdida de la audicion neurosensorial y deformidad
progresiva de la columna vertebral.

Se presenta el caso de un nifio de 10 afios con los hallazgos clinicos caracteristicos del
sindrome de Coffin-Lowry: hipotonia, retardo del crecimiento y del desarrollo psicomotor,

y deformidades esqueléticas progresivas.

Se resalta la importancia de un diagndstico precoz para mejorar la calidad de vida del
paciente, controlando la pérdida de la audicion neurosensorial y la deformidad progresiva
de la columna vertebral (escoliosis o cifosis).

Palabras clave sindrome, cromosoma X, hipotonia muscular.

Title

Coffin-Lowry syndrome

Abstract

The Coffin-Lowry syndrome is an X-linked genetic disease, characterized by multiple
skeletal deformities, short stature, and developmental delay, neurological disorder, cardiac
disorders, renal and other disturbances. If not detected and treated early the syndrome may
cause neural sensory hearing loss and progressive spine deformation.

* Este caso clinico fue presentado erPEnumde Pediatria en la Universidad de La Sabana en octubre de
2009.
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We report the case of a Coffin-Lowry syndrome in progresivas. En las mujeres, se presen-

a 10 year old boy with hypotonic clinical ta en forma mas leve[l]. Tiene una
characteristics, short stature, neurological ’

development delay and progressive spinePrevdencia de 1 en 4.500 nacidos vivos.
deformation. Su deteccion precoz es importante para

: , ___mejorar la calidad de vida del paciente.
We stress the importance of early diagnosis to

improve the quality of life of the patient by

controlling neural sensory hearing deficit and

progressive spine deformation (scoliosis and/orR€POIte de caso

Kyphosis).

. . Se trata de un paciente de 10 afios

Key words: Coffin-Lowry syndrome, genetic 4,0 fye |levado a consulta a Javesalud

disease, X-linked, muscle hypotonic failure to L. .

thrive, mental retardation. por retraso neurologico y talla baja. En
el examen fisico se encontré una talla
de 130 cm (percentil 3) y un peso de

Introduccion 30 kg (percentil 25-50).

El sindrome de Coffin-Lowry es una ) .
Y Su frente era ancha, con hirsutismo

entidad genética rara, ligada al L g
frontal y baja implantacién del cabe-
cromosoma X, que se presenta predo- : o
) . llo, facies abotagada, nariz incurvada
minantemente en hombres, en quienes

. - . Y labios gruesos; ademds, esterndn
tiene una expresion variable y suele se . .
corto, extremidades cortas, y piel re-

mas grave, ademas de cursar con retar- . .
: . . dundante en cuello, manos y pies (fi-
do mental, hipotonia, pérdida de la au—gura 1)

dicion y deformidades esqueléticas

Figura 1. Recién nacido que presenta frente ancha, hipertelorismo,
puente nasal ancho pectus excavatum
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Fue producto del cuarto embarazoen tres ocasiones, por lo cual fue estu-
de una madre de 35 afios. A las 3&liado por el Servicio de Nefrologia.
semanas de gestacion, la ecografia
mostré hidrocefalia leve y posible A los cinco afios se le practico una
pancreas anular, por lo que se practiresonancia magnética cerebral que re-
c6 ceséarea a las 38 semanas, sin comel6 leucoencefalopatia y cambios
plicaciones. El recién nacido fue decorticales atréficos supratentoriales.
sexo masculino, con peso de 3.050 g,
talla de 49 cm, perimetro cefalico de A los seis afos, fue valorado por
37,5 cm e hipotonia generalizada. Servicio de Endocrinologia por talla

baja y se encontrdé disminuciéon de la

Fue valorado por un médico hormona del crecimiento. El carpogra-
genetista y se tomaron muestras parana, practicado a los ocho afios, mostro
estudios de laboratorio. El cariotiporetraso de 5 a 6 meses de la madura-
fue normal: 46 XY. En la radiografia cion 0sea. La epifisis del radio distal,
de los miembros inferiores se obser-el nacleo del piramidal y el epifisario
vé acortamiento y ensanchamientoproximal del primer metacarpiano y el
femoral bilateral; en la ecografia cere-distal del segundo al quinto metacar-
bral, ventriculomegalia, y en la tomo- pianos estaban ausentes.
grafia axial de craneo, displasia del
cuerpo calloso. La resonancia magné- Dos afios y medio después fue va-
tica cerebral demostré ventriculome-lorado por los servicios de Genética,
galia supratentorial de predominio Endocrinologia, Ortopedia y Pediatria,
posterior, con prominencia del espa-por sospecha de sindrome de Coffin-
cio subaracnoideo de la convexidad.Lowry. En las radiografias se encon-

tré6 escoliosis del vértice izquierdo de

En el ecocardiograma se encontrda columna lumbar, y derecha baja e
conducto arterial persistente y aguje-izquierda alta de columna torécica,
ro oval permeable. El concepto decon aumento de la distancia interpe-
neurologia pediatrica fue que se tratadicular de T12. El estudio radiolégico
ba de un recién nacido hipoténico conde las articulaciones coxofemorales,
caracteristicas dismorficas, en quien senanos, rodillas y craneo fue normal.
descartaba hipotiroidismo y mucopo-En la audiometria se encontrd
lisacaridosis. hipoacusia neurosensorial.

Present6 bronquiolitis al tercer mes  El médico genetista solicitd un ana-
y reflujo gastroesoféagico a los cuatrolisis de mutaciones del gdRSK2 (22
meses, manejados médicamente. A logxones) y el andlisis por Western blot
3 afos sufrié infeccion de vias urinariasfue positivo (figuras 2 y 3).
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.

Figura 2. A los 10 afios, labios grandes y gruesos, con alteraciones dentales.

Figura 3. Manos grandes con dedos acortados y fusiformes.
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Discusion las mujeres puede ser su Unica mani-

festacion.
El sindrome de Coffin-Lowry es

IL.madentllolad genética );zocl::o frzcuen_t;e, En los hombres se presenta
'gada al cromosoma 2. Fue descr ahipotonl'a desde el nacimiento, retar-

en 1966 por Coffiret al[2]'y, poste- 44 global del desarrollo y retardo men-
rlo_r.mente, en 1971, en diferentes fa'taI. En las mujeres el desarrollo es
rmhag por Lowry[3]. En 1975, los normal. Algunas de las alteraciones
investigadores 'concluye'ron que se rayaqcritas en las imagenes diagndsticas
taba de una misma entidad[4], con al-

. do d o ; se manifiestan principalmente en el
gun grado ?,Va”‘?c_'on en su ormacuerpo calloso y, ademas, se puede
de presentacién clinica.

presentar ventriculomegalia, la cual no

esta claro aun si hace parte del sindro-

dSe creelque gste smdrcl)meS(T(s Calthe genético o es una alteracién ad-
sado por alteraciones en el geSK2 quirida[7, 10, 11].

el cual codifica para una proteina
cinasa (serina-treonina) que actua
como factor regulador del crecimien-
to. En 75% de los individuos afecta-

Las alteraciones faciales estan pre-
sentes desde el nacimiento: frente

dos que han sido estudiados, se haﬁmplia, fisuras palpebrales estrechas,
encontrado delecciones o mutacione@P!anamiento del puente nasal,

en este gen. Este se localiza en el bra{]?pOPIaSia del tercio medio facial,_ la-
70 corto del cromosoma X, en los bios grandes y gruesos, y alteraciones
locus Xp22.1-p22.2[5, 6] dentales como hipodoncia, paladar alto

y mala oclusiéon dental; en algunos
al pacientes puede haber algun grado de

Las alteraciones ligadas -
rprognatlsmo[4, 5,7, 11, 12].

cromosoma X se expresan mas e
hombres; en las mujeres, las manifes-

taciones de la enfermedad son mas En el sistema musculoesquelético,
leves, aunque la expresion del gerl@ manos y pies son grandes, con de-
afectado puede tener diferentes gradodos cortos y fusiformes, y hay altera-
de penetracion, lo cual hace que sifiones ungulares. Se puede presentar

espectro clinico sea variable[5, 7]. PEctus excavatura pectus carinatum
acortamiento del esternén y costillas

El crecimiento se altera en la pri- supernumerarias. Las alteraciones en
mera infancia, segun la hormona della columna vertebral comprometen las
crecimiento o somatotropina[8]. En la vértebras y los discos intervertebrales,
vida adulta persiste la talla baja y elocasionando cifosis y escoliosis pro-
retraso de la maduracién 6sea[9]. Ergresivas[s, 7, 9, 11].
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Existen otras manifestaciones me-
nores como: alteraciones auditivas de
tipo neurosensorial, las cuales suele%
ser de caracter progresivo; trastornos
convulsivos; trastornos psiquiatricos,
como psicosis con componente depre-
sivo; episodios de caidas, y mielopa-4
tias[6, 7, 10, 11]. También, se
presentan alteraciones cardiacas como
valvulopatias, especialmente de la val-
vula mitral, y miocardiopatias[13].

Conclusion

Dado su cardcter genético, para eb.
sindrome de Coffin-Lowry aln no exis-
te ningun tipo de tratamiento de carac-
ter curativo, y su manejo se centra en
la terapia de apoyo, especialmente fisi-
ca y ocupacional para mejorar las ha-
bilidades motoras, y en la correccién?’
temprana de la pérdida de audicién
neurosensorial, para mejorar el desa-
rrollo linglistico. Se puede controlar la
progresion de la escoliosis de la colum-
na vertebral, lo que mejora la capaci—8'
dad funcional del paciente en su vida
diaria. De ahi la importancia de hacer
un diagndéstico temprano para mejorar
la calidad de vida.
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