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1. INTRODUCCIÓN. 

Las mucopolisacaridosis (M PS) conforman un grupo heterogéneo de 

errores innatos del metabolismo enzimático lisosomal , caracterizados por la 

acumulación de glicosaminglicanos (GAGs) en diversos órganos, y el hallazgo de 

estos en la orina en cantidades elevadas . Anteriormente se les llamaba 

mucopolisacáridos, de donde deriva el nombre de esta patología . La clasificación 

de las MPS se basa en el tipo de GAG almacenado que a su vez depende de la 

enzima deficiente. El curso de la enfermedad es crónico, progresivo e irreversible, 

con afección multisistémica característica en cada subtipo, requ iriendo de 

tratamiento integral. 

En el Instituto Nacional de Pediatría (I NP) se valoran pacientes con este 

padecimiento de forma multidisciplinaria, llevando seguimiento por el 

Departamento de Investigación en Genética Humana. Hasta el momento no se 

había elaborado un recuento de los pacientes con este padecimiento, frecuencia 

de los subtipos y cuadro clínico. Es importante contar con un panorama general de 

este padecimiento en nuestra institución para mejorar el diagnóstico, tratam iento y 

permitir el desarrollo de investigación biomédica re lacionada con este trastorno del 

metabolismo. 

Presentamos un trabajo de investigación retrospectivo, transversal , 

descriptivo y observacional en el que rea lizamos una caracterización de la 

incidencia, frecuencia , cuadro clínico y método diagnóstico de los casos tratados 

en el INP por medio de la revisión de expedientes clínicos. Con este estud io 

podemos tener acceso a la información de los casos de MPS que se han captado 

en el Instituto como fuente de información para futuros proyectos. 
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2. MARCO TEÓRICO. 

2. 1. Antecedentes. 

Desde principios del siglo pasado se reconocieron algunas enfermedades 

metabólicas hereditarias por atesoramiento, con características cl ínicas y en las 

que se encuentran células con alteraciones específicas, por ejemplo las células 

plasmáticas anormales de pacientes descritos por Buhot, hoy consideradas 

características de la Enfermedad de Sanfilippo. Charles Hunter, en 1917, describió 

el caso de dos hermanos canadienses con características clínicas de la MPS 11 ; en 

1919 Gertrud Hurler y Meinhard von Pfaund ler caracterizaron la Enfermedad de 

Hurler, llamada entonces gargol ismo y, Luís Morquio en 1929 presentó cuatro 

pacientes nacidos de padres consangu íneos de origen sueco. (1) En 1939 Alder 

describió granulaciones anormales en los neutrófi los y eosinófilos de pacientes 

que ahora sabemos ten ían Enfermedad de Maroteaux-Lamy. En 1941 Reilly 

publ icó su artículo "Los gránulos en los leucocitos del gargolismo", relacionando 

las alteraciones que encontró en los linfocitos de pacientes con Enfermedad de 

Hurler y posiblemente otras MPS. (2) 

Debido a que en aquella época no existía una clasificación adecuada de las 

MPS desde el punto de vista bioquímico, no fue posible establecer una correlación 

precisa entre las alteraciones observadas en las célu las sanguíneas y el tipo 

específico de trastorno metabólico que tenían los pacientes. En 1950 se 

confirmaron los cambios bioqu ímicos que, a más de 50 años, han permitido 

categorizar las diferentes variantes de MPS en disti ntos grupos cl ínicos y 

bioqu ímicos. Entre 1950 y 1960 se demostró el exceso de GAGs en tejidos y su 

elim inación en orina permitiendo encontrar un método diagnóstico específico. 

El defecto enzimático se conoce en 1970 y con esto se establece la 

clasificación de las MPS. No fue sino hasta la década de los noventa que, gracias 

a los avances en biolog ía molecu lar, se identificaron los genes que codifican las 

enzimas afectadas. (2,3) 
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2.2. Definición. 

Las mucopolisacaridosis son trastornos hereditarios que forman parte de 

los errores innatos del metabolismo, causados por un déficit en las enzimas 

lisosomales necesarias para la degradación de los glicosaming licanos (llamados 

anteriormente mucopolisacáridos) . Constituyen un grupo heterogéneo de 

enfermedades caracterizadas por la acumulación intralisosomal y depósito tisular 

de GAGs, con aumento en la excreción urinaria de estos, ocasionando deterioro 

mental y físico progresivo con muerte prematura en las formas graves. Se han 

clasificado siete tipos y se identifica el déficit de 1 O enzimas necesarias para la 

degradación del dermatán, heparán, queratán, condroitín sulfato y ácido 

hialurónico. (3, 4,5) 

2.3. Etiología. 

Son padecimientos hereditarios, transmitidos de manera autosómica 

recesiva , a excepción del Síndrome de Hunter para el cual la transmisión es 

recesiva ligada a X. (3, 4,5) 

La herencia autosómica recesiva muestra las siguientes características: el 

hijo de dos padres heterocigotos tiene un 25% de probabilidades de ser 

homocigoto; los varones y mujeres se afectan con la misma frecuencia y los 

sujetos afectados prácticamente siempre nacen sólo en una generación de la 

fam ilia; los hijos del sujeto afectado (homocigoto) son todos heterocigotos; y los 

hijos de un sujeto homocigoto sólo pueden afecta rse si la pareja es heterocigoto, 

un hecho poco frecuente debido a la baja incidencia de la mayoría de los genes 

recesivos adversos en la población genera l. (3, 4)Los padres con una relación de 

parentesco, tienen una probabilidad mayor de ser heterocigotos para los mismos 

genes recesivos nocivos, debido a que tienen un antepasado común. (4) 

La herencia recesiva ligada a X se caracteriza porque sólo los varones 

presentan afectación cl ínica a través de mujeres portadoras. Todas las hijas de los 

varones afectados son portadoras del gen mutante; los varones afectados no 

tienen hijos afectados pero pueden tener nietos afectados nacidos de mujeres 
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portadoras. La mujer portadora tiene una probabilidad del 50% de donar el 

cromosoma X con el gen mutante a cada uno de sus hijos. (4) En otras palabras, 

cada hija de una portadora tiene 50% de probabilidades de ser portadora, y cada 

hijo tiene un 50% de heredar el gen mutante y padecer la enfermedad. 

Los genes que cod ifican las enzimas degradantes de los GAGs fueron 

caracterizados en la década de los noventa. Con el descubrimiento de la 

estructura del DNA se han logrado identificar múltiples mutaciones, algunas de 

ellas se presentan con mayor frecuencia en poblaciones específicas o zonas 

geográficas. Dichas mutaciones pueden ser descritas como nulas, ya que no 

existe actividad enzimática alguna, e incluyen deleciones amplias de DNA. 

Cuando existen dos alelos con actividad nula (o uno en el caso de la MPSI I) se 

espera que se exprese una forma severa de la enfermedad; una forma moderada 

puede resultar si uno de los alelos permite actividad enzimática res idual. Aún 

teniendo el conocimiento de la estructura enzimática así como del sitio donde 

actúa, puede no ser de mucha ayuda para la pred icción de la expresión clínica y 

evolución de la enfermedad . (3) 

A continuación se describen los aspectos moleculares de cada MPS. (3, 5) 

a) Síndrome de Hurler (MPS 1) . 

El gen que codifi ca la alfa-L- iduron idasa incluye 14 exones. Está localizado 

en el cromosoma 4p16.3, cercano al gen de la Enfermedad de Huntington. Dos 

alelos mayores, W402X y Q?OX, y uno menor, P533R, representan más de la 

mitad de los alelos causantes de la MPS 1 en la población caucásica. Ninguno de 

estos alelos produce enzimas funcionales y, solos o en combinación , pueden 

llevar a las diferentes formas de esta enfermedad. La forma severa en la 

deficiencia de alfa-L- iduronidasa, es el Síndrome de Hurler. Los Síndromes 

Hurler-Scheie y Scheie son formas moderadas con actividad residual de la 

enzima. 
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b) Síndrome de Hunter (MPS 11). 

Es la única MPS ligada a X. Su locus se ha mapeado en Xq28, en el gen 

que codifica la iduronato sulfatasa (l OS). Las deleciones ampl ias generan cuadros 

clínicos graves y se observan solamente en una quinta parte de los pacientes. La 

correlación entre el genotipo y fenotipo no siempre ocurre, particularmente en el 

caso del Síndrome de Hunter, debido a la fa lta de un criterio bien definido y 

aceptado para clasificar a esta enfermedad como moderada o severa. 

e) Síndrome de Sanfilippo (MPS 111). 

MPS lilA: El gen que codifica la heparán-N-su lfatasa se loca liza en el cromosoma 

17q25.3, encontrando más de tres docenas de mutaciones y varios polimorfismos 

causantes de la enfermedad. 

MPS 1118: El gen que codifica la alfa-N-acetilg lucosamin idasa se localiza en el 

cromosoma 17q21 . Han encontrado diversas mutaciones , indicando gran 

heterogeneidad molecu lar de esta rara MPS. 

MPS IIIC y 111 0 . Se cree que el cromosoma 14 o 21 pueda incluir el gen que 

codifica la acetii-CoA: alfa-glucosaminacetiltransferasa . El gen que codifica la N­

aceti lglucosamin-6-su lfatasa se asigna al cromosoma 12q 14, causante de la 

M PSI! ID. 

d) Síndrome de Morquio (MPS IV). 

MPS !VA: El gen que cod ifica la N-acetilga lactosamin-6-sulfatasa se local iza en el 

cromosoma 16q24.3. El número de mutaciones encontradas está alcanzando el 

centenar. 

MPS IVB: La mutación se encuentra en el cromosoma 3p21.33 que cod ifica la 

beta-galactosidasa interfiriendo en la degradación del queratán sulfato. 

e) Maroteaux-Lamy (MPS VI). 

El gen que codifica la N-acetilgalactosamin 4-su lfatasa se local iza en el 

cromosoma 5q13q14. Se han reportado más de 30 mutaciones. De igual manera 

no está bien establecida la correlación fenot ipo-genotipo. 
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f) Síndrome de Sly (MPS VIl). 

El gen que codifica la beta-g lucuronidasa se localiza en el cromosoma 

7q21 .11 . Algunas de las mutaciones identificadas se asocian con formas 

moderadas o severas (fetal o neonata l) de la enfermedad. 

g) MPS IX. 

El gen que codifica la hialuronidasa se ha mapeado en el cromosoma 

3p21 .2-p21 .3., pero aún no se ha descubierto la mutación o mutaciones en la 

deficiencia de hialuronidasa. 

2.4. Fisiopatología. 

Los gl icosamingl icanos son carboh idratos complejos de cadena larga, 

constituidos por una variedad de ácidos urónicos, aminoazúcares y azúcares 

neutras unidas a prote ínas como proteoglicanos . Forman parte de la matriz 

extracelular del tejido conectivo tisular, presentes tambi én en la mitocondria y 

membrana celular. Los GAGs más grandes son el condroitín -4-su lfato, condroitín-

6-sulfato , heparán sulfato, dermatán sulfato , queratán sulfato y ácido hialurónico. 

(3, 5) 

Estos compuestos son degradados en el organismo por la actividad 

secuencial de enzimas lisosomales que van dejando cadenas cada vez más 

cortas . Si no hay actividad enzimática lisosomal, se produce una acumulación 

gradual de molécu las de GAGs parcialmente degradados en los lisosomas . Estos 

lisosomas se acumulan dentro de la célula interfiriendo con su función normal. 

Los trastornos por MPS comparten numerosas manifestaciones clínicas, 

con evolución crónica y progresiva de afección multis istémica. Algunas de las 

manifestaciones cl ínicas de las MPS son expresión directa del acumulo de GAGs 

en diferentes tejidos, por ejemplo, la opacidad cornea! u organomegalia . Las 

contracturas en articu laciones y la presencia de hernias se deben a la 

acumulación de GAGs con otras sustancias metabólicas como colágeno y 

fibronectina. Esto lleva a una semejanza clínica entre los diferentes déficit 

enzimáticos y, por el contrario, un amplio espectro de gravedad clín ica . (5) 
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2.5. Incidencia. 

El primer reporte de esta afección data de 191 7 y hasta hace dos o tres 

décadas la información es escasa y vaga. Dado que las MPS son enfermedades 

raras, la información que se tiene es la reportada por médicos, hospitales y 

sociedades de mucopol isacaridosis en el mundo. Específicamente Holanda 

reporta una incidencia de 1 en 24,000 nacimientos para el Síndrome de Sanfilippo 

tomando en cuenta sus variantes. La sociedad de MPS de Inglaterra ha hecho 

recuentos de estas enfermedades. En el periodo de 197 4 a 1991 se reportaron 

13,820,825 nacimientos, entre los cuales 511 se identificaron como afectados, lo 

que representa una incidencia de 1 en 26 000 nacimientos. (6, 7) 

De acuerdo con estas sociedades, la incidencia mundial de todas las MPS 

se estima en uno de cada 25,000 nacimientos en conjunto. Las incidencias 

internacionales de cada mucopolisacaridosis son las siguientes: (3, 6, 7, 8) 

MPS Nombre Incidencia 

IH Hurler 1:100,000 

1 H/S Hurler-Scheie 1:115,000 

IS Scheie 1:250,000-500,000 

11 Hunter 1:100,000-160,000 

111 Sanfilippo 1:24,000-90,000 

IV Morquio 1:200,000 - 300,000 

VI Maroteaux-Lamy Se ignora 

VIl Sly Se ignora 

IX Hialuronidasa Se ignora 

2.6. Cuadro clínico. 

Aunque las MPS presentan un déficit específico de alguna enzima lisosomal 

originando un daño orgánico y deterioro característico, habría que mencionar las 

manifestaciones cl ínicas más comunes y el manejo de éstas: (2, 3, 4, 5, 9) 
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a) Manifestaciones cardiovasculares: La evidencia cl ínica de enfermedad 

cardiovascular ocurre en la mayoría de las MPS de moderadas a severas ; incluyen 

valvulopat ías, cardiomiopatía, hipertensión sistémica y pu lmonar, estrechamiento 

de arterias coronarias, insuficiencia cardiaca congestiva secundaria o infartos. El 

estrechamiento de la aorta abdominal y las arterias renales contribuye a la 

hipertensión sistémica. La insuficiencia mitral es la valvulopatía más común 

siguiéndole la aórtica . 

b) Hidrocefalia: El aumento en la cantidad de líqu ido cefalorraquídeo con 

incremento del tamaño ventricular puede deberse a la presencia de atrofia y 

degeneración cortical. La más común es la hidrocefal ia comunicante. Pocas veces 

ocurren datos de cráneo hipertensivo y su presencia es indicación para la 

colocación de un sistema de derivación ventricu loperitoneal. Se ha observado 

relación entre el retraso mental e hidrocefalia. (9) 

e) Visión: La opacidad corneal es común y acaba por dejar al paciente una 

discapacidad visual importante. También ocurre degeneración retiniana con 

disminución de la vis ión periférica y ceguera noctu rna . El glaucoma ocurre como 

una comp licación tard ía. (3, 9) 

d) Audición: La sordera es tanto conductiva como neurosensorial, ya que 

sufren múltiples otitis medias , deformidad de los huesecillos, además de afección 

al octavo par cranea l. La colocación de tubos de ventilación disminuye el daño que 

dejan las otitis recurrentes. (9) 

e) Articulaciones: La lim itación de los movimientos se debe a la rig idez, 

deformidad metafisiaria y a la acumulación de glicosamingl icanos en las cápsu las 

articulares , siendo otro de los síntomas más comunes de las MPS excepto en el 

Síndrome de Morquio en el que hay laxitud ligamentaria. La rehabil itación en estos 

pacientes no tiene mucho éxito a menos de que se inicie a muy temprana edad . 

Es muy frecuente encontrar que los pacientes tienen Síndrome de túnel del carpo. 

(3, 9) 

f) Compresión de la médula espinal: Ocurre principalmente en la MPS IV. 

Puede ocurrir por subluxación del atlas y axis con hipoplasia del odontoides. 

También la xifosis progresiva condiciona esta sintomatolog ía. (3, 9) 
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g) Manifestaciones dentales: La hipertrofia gingival , caries y ausencia de 

piezas denta les secundaria son las más comunes. (3, 4) 

h) Manifestaciones gastrointestinales: Observamos hepatomegal ia, 

esplenomegalia, hernias umbilicales e inguinales. (4) 

i) Manifestaciones otorrinolaringológicas: Incluyen otiti s media, hipertrofia 

amigdalina. Infecciones de vías aéreas recurrentes, apnea obstructiva del sueño. 

(3, 4) 

Además de las manifestaciones generales anteriores, cada tipo de MPS 

presenta características específicas, por lo que a continuación mencionamos el 

cuadro cl ínico de cada síndrome: (3) 

·:· Síndromes de Hurler, Scheie, y Hurler-Scheie. 

La deficiencia de alfa-L-iduronidasa puede resultar en una amplia gama de 

afección cl ínica , con tres grandes entidades reconocidas. Los Síndromes de Hurler 

y Scheie representan fenotipos extremos del espectro clínico, mientras que el 

Hurler-Scheie representa un fenotipo de severidad clínica intermedia. Todos tienen 

las siguientes características: excreción excesiva de dermatán y heparán sulfato 

en orina; ausencia de activ idad de alfa-L-iduron idasa y acumulación de GAGs en 

fibroblastos que se corrige con apl icación de alfa-L-iduron idasa, siendo la ún ica 

MPS con tratam iento actualmente. 

a) Síndrome de Hurler: Aún cuando este sínd rome ha sido el prototipo de la 

descripción para las MPS, sólo es representativo de la forma severa del espectro 

clínico. Un niño con Síndrome de Hurler parece normal al nacimiento, sin embargo 

puede tener hernias umbilicales o inguinales. Este padecimiento ha presentado 

incluso miocardiopatía fatal con fibroblastosis card iaca, confirmada mediante 

autopsias en niños menores de un año. El retardo en el neurodesarrollo es 

usualmente aparente para los 12 a 24 meses, son funcionales hasta los 2 a 4 

años, luego hay un deterioro progresivo. La mayoría de los niños con Hurler 

cursan con infecciones del tracto respiratorio y oído recurrentes, cierto grado de 

hipoacusia, usualmente debida a una combinación de problemas conductivos y 
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neurosensoriales, respiración ruidosa y descarga nasal copiosa persistente. La 

opacidad cornea! progresiva comienza durante el primer año de vida , y puede 

ocurrir glaucoma. Las causas de muerte son la enfermedad obstructiva de las vías 

aéreas, infecciones respiratorias y complicaciones cardiacas. Los cambios 

radiológicos observados en el Síndrome de Hurler tipifican las anormal idades 

esqueléticas en las MPS, conocidas como disostosis mú ltiple. Presentan 

hipoplasia anterior de las vértebras lumbares con xifosis y los centros epifisiarios 

no se desarrollan adecuadamente. La pelvis usualmente defonnada, con cabezas 

femorales pequeñas y coxa valga. Las falanges son cortas y de forma trapezoide, 

con ensanchamiento de las diáfi sis. 

b) Síndrome de Hur1er-Scheie: Oesc(ibe el fenotipo cl ínico intermedio entre los 

Síndromes de Hurler y Scheie. Caracterizado por afectación progresiva somática, 

incluyendo disostosis múltiple con poca o nula disfunción intelectual. La 

espondilolistesis de la co lumna baja puede llevar a compresión de la médula 

espinal. El inicio de los síntomas se observa entre los 3 y 8 años, y los pacientes 

sobreviven hasta la edad adulta . La afección cardiaca y la obstrucción de las vías 

aéreas superiores son las principales causas de muerte. 

e) Síndrome de Scheie: Esta forma de MPS 1 se caracteriza por enfermedad 

valvular aórtica , opacidad cornea!, con inteligencia y estatura normales. La 

afección articular en las manos crea una deformidad en garra, presentan 

glaucoma y degeneración retiniana con opacidad cornea! severa, algunos 

pacientes tienen enfermedad obstructiva de la vía aérea con apnea del sueño, que 

requ iere traqueostomía. La compresión cervical con mielopatía resultante puede 

ocurrir, aunque es menos común que en la MPS IH/S. Se ha reportado sordera en 

algunos pacientes y el comienzo de los síntomas usualmente es a la edad de 5 

años. 

·:· Síndrome de Hunter. 

El Síndrome de Hunter engloba dos entidades cl ínicas reconocidas, una 

moderada y otra severa. La forma severa del Síndrome de Hunter tiene 

características similares a las del Hurler, excepto por la ausencia de opacidad 

13 



corneal con progresión más lenta de afectación sistémica y de sistema nervioso 

central. Hay una lesión color marfil en la parte superior y posterior de los brazos 

así como lateral de los muslos que es característi ca de este síndrome. 

El inicio de la enfermedad ocurre entre los 2 y 4 años de edad con afección 

neurológica y sistémica prog resiva. Cursan con diarrea crónica por afección 

autonómica del sistema nervioso y probablemente también a disfunción de la 

mucosa. Tienen infecciones recurrentes de oído y pérdida auditiva progresiva. 

Puede presentarse hidrocefal ia comunicante y progresar lentamente a través de 

varios años con afección neurológ ica extensa que usualmente ocurre entre los 10 y 

15 años. Las causas usua les de muerte incluyen enferm edad obstructiva de la vía 

aérea e insuficiencia card iaca por disfunción valvu lar, engrosamiento miocárd ico, 

hipertensión pulmonar, enfermedad coronaria isquémica y miocard itis. 

La variedad leve se caracteriza por preservación de la inteligencia y 

sobrevivencia hasta la edad adulta. La discapacidad auditiva es probablemente 

universal así como el síndrome del túnel del carpo con rigidez articular. Algunos 

pacientes han sobrevivido hasta la 5ta y 6ta década de la vida. 

·:· Síndrome de Sanñlippo. 

Se clasifica en 4 subtipos depend iendo de la enzima afectada: deficiencia 

de heparán-N-sulfatasa en la tipo A, alfa-N-aceti lglucosam inidasa en la ti po B, 

aceti l Co-A glucosaminacetiltransferasa en la tipo C, y N-acetil glucosamin-6-

sulfatasa en la ti po O. Las 4 enzimas son requeridas para la degradación del 

heparán sulfato . 

El Síndrome de Sanfil ippo se caracteriza por degeneración severa del 

sistema nervioso central , que en la mayoría de los pacientes está presente para 

los 6-10 años de edad , con afección sistémica leve. Ocurre hiperactividad con 

comportam iento agresivo, retraso en el neurodesarrollo, alteraciones sueño-vig ilia, 

convulsiones en los pacientes adultos . Los pacientes pueden perder contacto con 

la realidad como resultado de una demencia progresiva. La T AC cerebral 

evidencia atrofia cortica l de leve a moderad a. 
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La afección esquelética es mín ima, con disostosis leve, estatura adecuada 

para la edad y leve rigidez articular. Tienen hipoacusia severa, hipertricosis y 

hepatoesplenomegalia leve. 

En general , la tipo A es la más severa , de comienzo temprano, rápidamente 

progresivo y con sobrevida corta. Mientras que en la tipo B se han encontrado 

pacientes que aún permanecen funciona les para la 3ra y 4ta década de la vida. La 

tipo e y o parecen ser cl ínicamente heterogéneas. 

·:· Síndrome de Morquio. 

El Síndrome de Morquio es causado por la degradación defectuosa del 

queratán sulfato con dos enzimas deficientes: N-acetilgalactosamin-6-sulfatasa en 

la MPS IVA y beta-galactosidasa en la MPS IVB. Los dos tipos están 

caracterizados por talla baja patológica, tronco corto, depósitos cornéales finos, 

displasia esquelética y preservación de la inteligencia. 

Las características clínicas predominantes son aquellas relacionadas con el 

esqueleto y a sus efectos sobre el sistema nervioso central: tal la baja patológica , 

tronco corto, platiespondilia, hipoplasia odontoidea, xifosis, hiperlordosis, 

escoliosis, deformidades ovoides de las vértebras, genu valgo, desviación cubital 

de la muñeca, deformidad en valgo del hombro, deformidad de los metacarpos y 

falanges cortas , deformidad epifisiaria de los huesos tubulares y osteoporosis. Un 

signo universal es la hipoplasia odontoidea. 

Otras manifestaciones son hipoacusia, opacidad cornea! leve, 

hepatomegalia, obstrucción de vías aéreas superiores, lesiones en válvulas 

cardiacas y dientes pequeños con formación frecuente de caries. 

·:· Síndrome de Maroteaux-Lamy 

En los primeros años de vida se observa mano en garra, la facies sólo con 

leve afección mientras que la hepatomegal ia siempre esta presente para la edad 

de 6 años. La MPS VI típica severa tiene al final de la primera década de vida 

tronco corto con abdomen protuberante y lordosis lumbar prominente. Tienen 

disfunción aórtica y mitra! , los cambios esqueléticos son perfectos ejemplos de la 

disostosis múltiple con características rad iológicas que incluyen macrocefalia, 
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deformidades ovoides de los cuerpos vertebrales con compresión espinal , 

engrosamiento de la duramAdre y mielopatía. 

·:· Síndrome de Sly 

Los pacientes con este síndrome han mostrado una amplia gama de 

severidad clínica . La forma severa neonatal se caracteriza por hydrops fetal y 

disostosis múltiple. Posterior al periodo neonatal, los pacientes tienen aumento en 

la excreción de GAGs. Una forma leve de inicio tardío (posterior a los 4 años de 

vida) se caracteriza por afección esquelética progresiva con inteligencia normal y 

típicamente sin opacidad corneal. 

·:· Deficiencia de Hialuronidasa. 

Sólo se ha reportado un paciente hasta la fecha con MPS IX. Los hallazgos 

más importantes son la presencia de nódu los de tejido conectivo bilaterales, con 

episodios inflamatorios transitorios que se resuelven en un lapso de tres días. Las 

manifestaciones son atribuidas al déficit en la degradación el ácido hialurón ico que 

se encuentra en altas concentraciones en el cart ílago y el líquido sinovial. 
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2. 7. Clasificación. 

Existen varios criterios para clasificar las MPS: a) la excreción urinaria 

excesiva de GAGs; b) citomorfología por acumulo lisosomal de GAGs, que agrupa 

genéricamente las MPS; e) manifestaciones cl ínicas y radiológicas, clasificándolas 

en 6 tipos básicos; d) caracterización de las enzimas que intervienen en el 

catabolismo lisosomal de macromoléculas y de los factores que las modulan . (1 O) 

111-C Sanfilippo C Aceti iCoA: HS 17q14 o 21 

a-glucosa mina 

N-acetiltransferasa 

111-0 Sanfilippo O N-acetil-o-glucosa mina HS 12q14 

6-sulfatasa 

IV-A Morquio-A N-acetilgalactosamina KS 16q24.3 

6-sulfalasa 

VI Maroteaux-Lamy N-acetilgalactosamina os 5q11-q13 

4-sulfatasa o 

1>-arilsulfatasa 

La variedad de pruebas diagnósticas han aportado una metodología que 

permite el diagnóstico preciso, así como las bases bioquímicas para explicar la 

heterogeneidad clínica de los grupos y subdividir algunas de estas entidades. (3) 
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2.8. Diagnóstico. 

El diagnóstico de las MPS se sospecha con base en manifestaciones 

clínicas y radiológicas; sin embargo, su confi rmación requ iere del apoyo de 

pruebas de laboratorio, tales como la determinación cualitativa y cuantitativa de 

sustratos parcialmente degradados que son excretados en orina, la presencia de 

gránulos típicos en diferentes ti pos celulares y principa lmente la cuantificación de 

las enzimas específicas alteradas. (3, 1 O, 11 ) 

El abordaje de las MPS inicia con la sospecha clín ica, el laboratorio inicia 

con la realización de la prueba cualitativa (CT AB, azul de toluidina) y prueba 

calorimétrica por tamizaje que reportan la excreción aumentada de GAGs y 

ayudan a discriminar entre la presencia o no de enfermedad, sin embargo no 

puede decirnos de que tipo de MPS se trata. Posteriormente, deben realizarse 

pruebas cuantitativas de mucopolisacáridos tota les y ácido urónico que muestran 

el tipo de MPS más no el subtipo de ésta (12, 13). Para realizar el diagnóstico 

preciso se realiza electroforesis de GAGs en orina, se observa el acumulo 

lisosomal en sangre periférica o médula ósea y por último se identifican las 

enzimas responsables. El análisis enzimático se determ ina en muchas células o 

fluidos del cuerpo , excepto en los eritrocitos. (1 O, 11 ) Usualmente se rea liza cultivo 

de fibroblastos, leucocitos o en suero dependiendo de la enzima que se deseé 

detectar. El diagnóstico prenatal se real iza con el cu ltivo de células de líquido 

amniótico o vellosidades coriónicas. (3) 

El diagnóstico molecular (DNA) es difícil dada la enorme variedad de 

mutaciones, no obstante resulta esencial la identificación del alelo implicado, si se 

trata de una afección familiar y es el ún ico método para establecer si una persona 

es portadora o no de MPS. (3) 
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... ...._ 

2.9. Tratamiento. 

El tratamiento para las MPS res ide en la posib ilidad de administrar la 

enzima específica faltan te, puede ser administrada directamente (reemplazo 

enzimático), o ind irectamente por medio de tejido transplan tado (médula ósea) de 

un donante. (14) 

·:· Reemplazo enzimático. 

La corrección del catabolismo defectuoso de los GAGs en célu las de cultivo 

se logró hace tres décadas aunque el conocimiento del proceso como ta l so lo 

pudo ser posible años después. Los modelos an imales han probado ser de ayuda 

para probar el reemplazo enzimático como terapia. Se han realizado pruebas con 

Q.-g lucoronidasa (MPS VIl), a-L-iduron idasa (MPS 1) y con arilsulfatasa B (MPS VI ). 

Con una dosis suficiente de la enzima, aún el cerebro y los huesos mostraron 

mejoría. Se espera que se in icien otros estud ios clín icos con enzimas 

recombinantes de otras MPS. (3, 15, 16) 

Hasta el momento sólo contamos con reemplazo enzimático para la MPS 1 

que inició con la repos ición de la enzima en modelos an imales , luego estud ios 

cl ínicos con a -L-iduronidasa recombi nante. Los resultados tempranos mostra ron 

reducción de la hepatoesplenomega lia, disminución de los GAGs en orina y 

cambios clín icos con mejoría del rango de movimiento articular, dism inución del 

dolor, y actividad física mejorada . 

La admin istración de la a -L-iduronidasa recomb inante es un tratam iento 

espec ífico para la MPSI y actualmente se investiga el tratamiento para el 

Síndrome de Maroteaux-Lamy. (16) 

·:· Transplante de médula ósea. 

Los estud ios clínicos tempranos (administración de plasma, leucocitos , 

fibroblastos) fallaron en lograr mejoras duraderas en el espectro cl ínico, esto 

probablemente debido a que estos proced imientos prove ían solamente una 

cantidad insign ifican te de la enzima necesaria. En 1981 , Hobbs et al reportaron 

que el transp lante de médula ósea alogénico (TAMO) en un niño de 9 años con 

Síndrome de Hurler pod ía mejorar dramáticamente las características somáticas 
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de la enfermedad. Desde el reporte original , más de 200 pacientes con MPS (en 

su mayoría con MPS 1) han recibido TAMO y, más recientemente, transplante de 

célu las madres. Experimentos tempranos mostraron resu ltados bioquímicos 

promisorios. Los niveles de GAGs en orina y LCR usualmente descendían a la 

normalidad después de un periodo de varios meses. La actividad de la a -L­

iduronidasa fue de un 3 a 10% de lo normal en el primer año posterior al TAMO. 

Tanto en los hepatocitos como en las células de Kupffer se eliminaron los GAGs 

en MPS 1, MPS 11, y MPS VI. La mejoría se ha notado en cuanto a la 

hepatoesplenomegalia, rigidez articular, apariencia facial, apnea obstructiva del 

sueño, enfermedad cardiaca, hidrocefalia comunicante y perd ida auditiva . 

En contraste a la mejoría observada en la mayoría de los tejidos después 

del TAMO, las anomalías oculares y óseas no fueron corregidas. Los resu ltados 

neuropsicológicos han variado ampl iamente después del TAMO. Los pacientes 

con enfermedad de Hurler transplantados antes de los 24 meses de vida y con 

índices de desarrollo mental basales mayores de 70, han tenido mejoras a largo 

plazo. (2) 

Aunque el TAMO ha modificado con siderablemente el curso natural de la 

enfermedad y ha mejorado la sobreviva en algunos pacientes con MPS, el 

procedimiento no es curativo e implica un procedimiento mayor que acarrea un 

riesgo alto de morbi-mortalidad y deberá de intentarse en casos selectos. 

·:· Terapia génica. 

Se han constru ido vectores virales que transportan el gen (o el DNA 

clonado) que codifica la enzima, y las células a las cuales se inserta este vector 

pueden expresar nive les altos de la enzima y convertirse en donadoras de la 

enzima in vitro . El siguiente paso ha sido probar el efecto terapéutico de estas 

células en modelos anima les de MPS. Este tratamiento aun no se experimenta en 

humanos. (2, 3, 14) 
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3. OBJETIVOS. 

Objetivo general: 

Conocer los casos de mucopolisacaridosis reportados en el Insti tuto 

Nacional de Ped iatría. 

Objetivos específicos: 

Conocer la frecuencia de casos de mucopolisacaridosis y tipos en el 

Instituto Nacional de Pediatría. 

Describir la presencia y frecuencia de los casos esporádicos y familiares de 

mucopolisacaridosis. 

Caracterizar el cuadro clín ico de las mucopolisacaridosis. 

Describir los métodos cl ínicos y paraclínicos utilizados para el diagnóstico 

definitivo de mucopolisacaridosis y tipo de ésta . 

Describir si Jos pacientes requirieron tratamiento médico y/o quirúrgico. 

Conocer el estado actual de estos pacientes. 

4. MATERIAL Y MÉTODOS. 

•:• Criterios de inclusión: 

Se incluyeron en el estud io la totalidad de los pacientes con MPS registrados 

por el archivo clínico hasta febrero del 2004, menores de 18 años al momento del 

diagnóstico, que ingresaron al Departamento de Investigación en Genética 

Humana del Instituto Nacional de Ped iatría, en los que se corroboró el diagnóstico 

de MPS por cuadro clínico, hallazgos rad iológ icos , cuantificación de ácido urónico, 

cuantificación de mucopolisacáridos totales , electroforesis de mucopolisacáridos, 

estudio citomorfológico y análisis enzimático. 
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·:· Criterios de exclusión: 

Se excluirán del estudio aquellos pacientes que no cuenten con el protocolo de 

estudio para MPS consignado en el expediente clínico o en los que se descarte el 

diagnóstico de MPS. 

·:· Ubicación del estudio: 

El estudio se llevó a cabo en el Departamento de Investigación en Genética 

Humana del Instituto Nacional de Ped iatría, tomando los datos de los expedientes 

de pacientes con diagnóstico de MPS registrados en el archivo clínico. 

·:· Hoja de recolección de información: 

Se estructuró una hoja de reco lección de datos que incluyen ficha de 

identificación ; clasificación en cuanto al tipo y subtipo de MPS, antecedentes 

heredofamiliares, cuadro cl ínico, método diagnóstico. 

·:· Tamaño de la muestra: 

Todos los pacientes con diagnóstico de mucopolisacaridosis captados por el 

Departamento de Investigación en Genética Humana del Insti tuto Nacional de 

Pediatría y existentes en el archivo cl ínico hasta febrero del 2004. 

·:· Descripción General del Estudio: 

Se toma como fuente el archivo clínico del Instituto Nacional de Ped iatría 

además de los registros de l Departamento de Investigación en Genética Humana 

del mismo, buscando los casos de MPS. Se buscó en los expedientes las 

variables de interés y se reg istraron en la hoja de captu ra . Se vaciaron los datos y 

se analizaron con el paquete estad ístico computacional Stati stica l Package for the 

Social Science Ver9SPSS, 1998. 
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5. RESULTADOS. 

FIGURA Y CUADRO 1. Distribución por edad al momento del diagnóstico. 

o 2 3 4 5 6 7 6 9 1 0 11 12 13 14 15 1 6 1 7 16 

Eda d al diag n ós tico en año s 

EDAD NO. DE CASOS PORCENTAJE % 

O años 4 6.6 

1 año 6 10 

2 años 7 11 .6 

3 años 7 11.6 

4 años 9 15 

5 años 10 16.6 

6 años 4 6.6 

7 años 1 1.6 

8 años 6 10 

9 años 2 3.3 

12 años 2 3.3 

15 años 1 1.6 

18 años 1 1.6 

TOTAL 60 100 
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CUADRO 2. Distribución por género. 

GÉNERO No. DE CASOS PORCENTAJE % 

Femenino 13 21.6 

Masculino 47 78.4 

Total 60 100 

CUADRO 3. Distribución por lugar de origen. 

ESTADO NO. DE CASOS PORCENTAJE% 

Chiapas 4 6.6 

DF 20 33.3 

Estado de México 8 13.3 

Guerrero 4 6.6 

Hidalgo 2 3.3 

Michoacán 6 10 

More los 1 1.6 

Oaxaca 1 1.6 

Puebla 1 1.6 

Querétaro 2 3.3 

San Luis Potosí 2 3.3 

Tabasco 1 1.6 

Tlaxcala 4 6.6 

Vera cruz 4 6.6 

Total 60 100 
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CUADRO 4. Endogamia y Consanguinidad. 

No DE PORCENTAJE% 

CASOS 

Endogamia 18 

Consanguinidad 13 

Ninguno 29 

FIGURA 4 Y CUADRO 5. Casos esporádicos y familiares. 

NO DE CASOS PORCENTAJE 

% 

Casos 31 51 .6 

esporádicos 

Hermanos 7 23.3 
INP (14 

Casos 
pacientes 

INP) 

familiares Hermanos 8 13.3 
no INP 

Primos- 7 11.6 
hermanos 

Total 29 48.3 

30 

21 .6 

48.3 

• Casos esporádicos 31 
O Casos fam iliares 29 
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FIGURA 5 Y CUADRO 6. Tipo de mucopolisacaridosis. 

18 

16 
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Tipo d~ MPS 

MPS NOMBRE No. DE CASOS PORCENTAJE% 

1 Hurler 13 21 .6 

11 Hunter 18 30 

111 Sanfil ippo 4 6.6 

IV Morquio 17 28.3 

VI Maroteaux-Lamy 3 5 

o No determinados 5 8.3 

Total 60 100 

* No se registraron otros tipos de MPS. 
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FIGURA 6 Y CUADRO 7. Método diagnóstico. 
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P rue b a dl ag n ósti c a 

- PRUEBA POSITIVO NEGATIVO NO TOTAL 

REALIZADA 

Cuadro clínico 60 o o 60 

lOO% 

Cuantificación de ácido urónico 48 5 7 60 

80% 

Cuantificación de mucopolisacáridos 46 2 12 60 

totales 76.6% 

Electroforesis 24 o 36 60 

40% 

Anál isis citomorfológ ico en sangre o 35 o 25 60 

médula ósea 58.3% 

Ensayo enzimático 16 o 44 60 

26.6% 

Radiológico 52 o 8 60 

86.6% 
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CUADRO 8. Cuadro clínico. 

- -

DATOS CLINICOS No. DE CASOS PORCENTAJE% 

Retraso psicomotriz 35 58.3 

Hidrocefalia 3 5 

Facies tosca 59 98.3 

Opacidad cornea! 20 33.3 

Glaucoma 1 1.6 

Hipertrofia gingival 29 48.3 

Caries 19 31.6 

Hipertrofia amigdalina 13 21 .6 

Hipoacusia 25 41 .6 

Otitis media 17 28.3 

Deformidad torácica 23 38.3 

Neumonía 18 30 

Soplo cardiaco 19 31 .6 

Valvulopatfa 13 21.6 

Cardiomiopatfa 15 25 

Hepatomegalia 42 70 

Hernias 37 61 .6 

Afección articular 36 60 

Contracturas musculares 45 75 

Disostosis múltiple 52 86.6 
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CUADRO 9. Evolución de los pacientes. 

SEGUIMIENTO No DE CASOS PORCENTAJE % 

Pacientes con 14 23.3 

seguimiento 

Sin seguimiento 38 63.3 

Defunciones 3* 5 

Alta por edad 5 8.3 

*Sólo son las defunciones consignadas en los expedientes. 

CUADRO 1 O. Tratamiento. 

TRATAMIENTO No. DE CASOS PORCENTAJE % 

Médico 55 91 .6% 

Quirúrgico 29 48.3% 
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6. DISCUSIÓN. 

Dentro de las variables estud iadas encontramos que: en lo que respecta a 

la edad de los pacientes al hacer el diagnóstico de MPS, tomando la fecha en que 

se reg istró el diagnóstico clínico por el Departamento de Investigación en Genética 

Humana, sólo en el 6.6% de los casos éste se realizó antes del año de edad. La 

mayor parte de éstos fueron diagnosticados entre el 1 er y 5to año de vida (71 .4%). 

De los 6 a los 18 años (siendo esta última la edad del paciente diagnosticado 

más tardíamente) se encontraron 16 casos, equ ivalentes al 28.6%. Estas cifras 

son similares a las reportadas en la literatura debido a que, por ser las MPS 

enfermedades por atesoramiento, la mayoría de los pacientes son asintomáticos al 

nacimiento y no presentan las características fenot ípicas clásicas del 

padecimiento, haciéndose evidentes entre los 3 y 4 años de edad. El diagnóstico 

y atención multidisciplinaria tempranos son esenciales para ofrecerles a estos 

niños una mejor calidad de vida. 

El lugar de origen de los pacientes se reg istró de la sigu iente manera: en el 

D.F. encontramos 20 casos (33.3%), en el Estado de México 8 casos (13.3%); 

Chiapas, Guerrero, Tlaxcala y Veracruz 4 casos respectivamente (6.6%). Hida lgo, 

Querétaro y San Lu ís Potosí con 2 (3.3%) pacientes originarios de cada estado. 

Sólo un paciente de los estados de Oaxaca, Tabasco, Puebla y Morelos. 

Probablemente la tendencia que encontramos de los estados del centro del país 

de asistir al INP, se deba a la cercan ía de éste, ya que existen otros centros de 

referencia de tercer nivel en el norte y sur de la repúb lica. 

De acuerdo con la li teratura , ambos sexos se afectan de igua l manera por 

tratarse de trastornos autosómicos reces ivos, a excepción de la MPS 11 que tiene 

una herencia ligada al X, por lo tanto , sólo se presenta en varones. Encontramos 

una mayor frecuencia de pacientes del género mascul ino con 47 de los 60 casos, 

representando el 78.4%, mientras que los pacientes de género femenino fueron 13 

o un 21.3%. Este predominio del género mascul ino se observa aún sin tomar en 

cuenta a los pacientes con MPS 11 , es decir, restan 29 pacientes masculinos (69%) 
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con otro tipo de MPS, y 13 femeninos (30.9%). Al ser el resto de síndromes 

autosómicos recesivos no se espera tal predominio de varones. No encontramos 

reportes de este predominio en la literatura, pud iendo estar asociado a aspectos 

idiosincrásicos de preferencia asistencial al género masculino. 

El Síndrome de Hunter (MPS 11) y el Síndrome de Morquio (MPS IV) fueron 

los tipos de MPS más frecuentes. Reg istramos 18 pacientes o 30% con MPSII y 17 

pacientes o 28.3% con MPS IV. El Síndrome de Hurler fue el tercero más 

frecuente con 13 casos y 21 .6%. Los restantes se diagnosticaron como: 4 con 

Síndrome de Sanfilippo y 3 con Síndrome de Maroteaux-Lamy. Estas frecuencias 

difieren de lo reportado en la bibliografía, ya que el Síndrome de Sanfilippo parece 

ser el más común en el mundo y el Síndrome de Morquio es el más raro. Cinco de 

los niños con diagnóstico de MPS no completaron el estudio por lo que no se 

determinó el tipo de ésta. 

Encontramos 29 casos en los que otros miembros de la familia padecen 

esta misma patolog ía. En 22 pacientes el familiar afectado es un hermano/a, y es 

importante señalar que en el total de estos casos encontramos 7 pares de 

hermanos tratados en el I.N.P., por lo que la cifra rea l es de 15 pacientes con 

hermanos afectados. En los 7 casos restantes encontramos que el familiar es un 

primo-hermano. Esto quiere decir que en total encontramos 22 casos fam iliares. 

El Síndrome que presenta más casos familiares es Hunter en 9 pacientes , Hurler 

en 7, Morquio en 4 casos , Maroteaux-Lamy en un caso y uno más en el que no se 

definió el tipo de MPS padecido. En los 31 pacientes restantes no hay recurrencia 

familiar, por lo tanto, el 51 .6% de las MPS encontradas son casos esporád icos, 

aunque, si tomáramos en cuenta los pares de hermanos antes mencionados, la 

cifra de esporád icos se eleva hasta 58.5% de la muestra . 

En el 21 .6% (13 casos) de nuestros pacientes los padres son 

consangu íneos, con recurrencia fam iliar en el 11.6% (7 casos). En 18 casos 

encontramos endogamia (30%), 9 de estos además con padres consangu íneos. 
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Se incluyeron como métodos diagnósticos el cuadro clínico, 

radiológico, laboratorio, citomorfológico y enzimático. El diagnóstico de MPS por el 

cuadro clínico se realizó en el 100% de los casos. 

Las manifestaciones clínicas reportadas en los expedientes. por tomar las 

más características de las MPS, incluyen: retraso psicomotor en 35 pacientes 

(58.3%) ; hidrocefalia en 3 pacientes (5%); facies tosca en 59 (98.3%); opacidad 

corneal en 20 (33.3%) ; glaucoma en 1 (1.6%); hipoacusia en 25 (41.6%); 

hipertrofia amigdalina en 13 (21.6%) ; otitis en 17 (28.3%); neumonías en 18 (30%); 

deformidad torácica en 23 (38.3%); hipertrofia gingival en 29 (48.3%), caries en 19 

(31 .6%) ; soplo cardiaco en 19 (31 .6%); va lvu lopatía en 13 (21.5%); cardiomegalia 

en 15 (25%); hepatomegalia en 42 (70%); afección articular en 36 (60%) ; 

contracturas musculares en 45 (75%) disostosis múltiple en 52 (86.6%) . Estos 

datos se tomaron tanto del inicio del padecimiento como de las notas de evolución. 

Nuestro estudio, al igual que otras series , reportan como manifestaciones 

clín icas más frecuentemente identificadas a: la hepatomegalia , facies tosca , 

afección articular, con tracturas musculares, disostosis múltiple y el retraso 

psicomotor. 

En el caso de los hal lazgos rad iográficos , se encontraron signos 

compatibles con disostosis múltiple en 52 pacientes (86.6%). 

Los métodos de laboratorio con que cuenta el Instituto para confirmar el 

diagnóstico de MPS se utilizaron de la siguiente manera: la cuantificación de 

ácido urónico se determinó en 53 pacientes (88.3%). la medición de 

mucopolisacáridos tota les en orina se rea lizó en 48 casos (80%). En 5 pacientes 

con cuantificación de ácido urónico y 2 con cuantificación de mucopolisacáridos 

totales el resu ltado fue negativo y quedó pend iente la repetición de la prueba. En 

estos pacientes se tomó en cuenta el criterio diagnóstico clínico y radio lógico. 

Consideramos importante señalar que, en algunos niños, las pruebas de 

laboratorio no se real izaron o estaba pend iente el resu ltado de las mismas en el 

momento de la investigación. 
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Sólo a 35 de los pacientes (58.3%) se les realizó análisis citomorfológico en 

sangre periférica o por aspirado de médula ósea, logrando comprobarse el 

diagnóstico en el 100% de los casos. En el resto de los pacientes no está 

consignado en el exped iente que se les haya rea lizado el estudio citomorfológico. 

Esto puede deberse a que habiéndose realizado el estudio no se haya vertido el 

resu ltado en el exped iente o el paciente dejó de acudir al Instituto. 

El aná lisis enzimático se realizó en 16 pacientes con diferentes tipos de 

MPS, mostrando deficiencia enzimática en 1 O casos. Los 6 restantes son niños 

con diagnóstico Síndrome de Hunter a los que se les realizó a-iduronidasa como 

diagnóstico diferencial de Síndrome de Hurler, esto es porque la determinación 

enzimática de la enzima iduronato sulfa tasa no se realiza en el Instituto. 

De los 60 casos estudiados, 55 (91 .6%) de ellos requirieron de atención 

médica por alguna de las especialidades del Instituto . Todos inicialmente fueron 

valorados por el Departamento de Investigación en Genética Humana, siendo 

referidos, en algún momento de la evolución del padecimiento, a las 

especialidades de otorrinolaringolog ía, neurología, salud mental , oftalmología, 

cardiolog ía, neumología, cirugía , ortoped ia y rehabilitación principalmente. 

En 29 pacientes (48.3%) se requi rió alguna intervención quirúrgica, de las 

cuales se reg istran principalmente adenoamigda lectomía y hernioplastía. 

Desgraciadamente, sólo tenemos seguimiento de 14 pacientes (23.3%). 

sabemos que tres niños mas con MPS se reportaron como defunciones y otros 5 

se han dado de alta por haber cumplido la mayoría de edad . 

Desconocemos la evolución de muchos de nuestros pacientes ya que 

abandonan el segu imiento . Suponemos que se debe a que son enfermedades 

crónicas , degenerativas, que provocan la muerte temprana de los niños y a que 

aún no contamos con tratamientos curativos para ellos. 
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7. CONCLUSIONES. 

•!• Se registraron 60 casos comprobados de MPS en 33 años de experiencia del 

Instituto Nacional de Pediatría. Esto es igual a una frecuencia de 0.13, 

coincidiendo con la literatura. Cabe señalar que tal cifra se obtuvo tomando el 

total de pacientes registrados en el INP a la fecha de corte de captura de datos 

(febrero del 2004) . 

·:· Menos del 10% de los niños con MPS se diagnostican antes del año de edad y 

más del 50% muestran manifestaciones cl ínicas durante los primeros 5 años 

de vida. El diagnóstico de este padecimiento aún sigue siendo tardío, cuando 

el cuadro clínico ya es florido y se hace evidente la afección en el paciente. 

•!• Encontramos un predominio de pacientes del sexo mascu lino, que se observa 

aún sin considerar a los niños con Síndrome de Hunter. 

•!• La MPS 1, 11 y IV son las más frecuen tes en nuestro estudio. Estos resultados 

difieren de la literatura, en donde la tipo 111 se menciona como la más frecuente. 

••• En el 41 .5% de la muestra, encontramos casos recurrentes en fami liares de los 

pacientes. 

•!• Se demostró consangu inidad en el 21 .6% y endogamia en el 30% de los 

casos. 

·:· El cuadro clín ico sigue siendo el método más importante para el diagnóstico 

inicial , lo mismo que los hallazgos rad iológ icos. Las pruebas de laboratorio 

más utilizadas son la cuantificación de ácido urónico y de mucopolisacáridos 

totales. Cabe señalar que el estudio citomorfo lógico es el más sensible y 

específico, detectando déficit enzimático en el 100% de los casos en los que se 

rea lizó. 

·!· Las manifestaciones más comunes son el retraso psicomotriz, facies tosca , 

alteraciones articu lares, la disostosis múltiple y hepatomegalia. 

·:· El 91 .6% de los pacientes con MPS de nuestro Instituto requieren tratamiento 

médico al momento del diagnóstico y el 48.3% de intervención quirúrgica. 
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·:· En nuestra experiencia , se desconoce la evolución del 63.3% de los niños 

dado que no hubo un seguimiento posterior en el INP. Suponemos que por las 

características progres ivas y degenerativas del padecimiento los pacientes 

abandonaron el manejo médico o fallecieron. 
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ANEXO 1: IMÁGENES. 

Inclusiones citoplásmicas en 

mucopolisacaridosis 

Imagen 1 MPS 1 Imagen 2 MPS 11 

Imagen 3 MPS IV 
lma~en 4 MPS VI 
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Pacientes del Instituto Nacional de Pediatría con 

mucopolisacaridosis 

Imagen 5 

Síndrome de Hurler 

(MPS 1) 

Imagen 7 

Síndrome de Sanfilippo 

(M PS 111) 

Imagen 6 

Síndrome de Hunter 

(M PS 11) 

Imagen 8 

S índrome de Morquio 

(MPS IV) 
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Imágenes 9 y 10 

Síndrome de Maroteaux-Lamy 

(MPSVI) 

Imagen 11 

Disostosis múltiple 

39 


