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Introduccion

En 1848, Waardenburg describe las anomalias del sindrome
que lleva su nombre: desplazamiento de cantos internos (disto-
pia cantorum) y puntos lacrimales inferiores, hiperplasiade la
raiz nasal, hiperplasia de la parte interna de las cejas, ateracio-
nes en lapigmentacion del iris, sorderade intensidad variable y
defecto parcial delapigmentacion del cabello. Posteriores apor-
taciones en la literatura han puesto de manifiesto la gran varia-
bilidad clinica que puede presentar este sindrome(t9),

McKusick en 1973, fue €l primero que sospechd una aso-
ciacion entre e sindrome de Waardenburg (SW) y la enferme-
dad de Hirschsprung (EH), tras observar dos pacientes en |os
que coexistian las enfermedades®. Laasociacion de EH con ano-
malias pigmentariasy sordera congénitaencontradas en e SW,
sugiere que ambas entidades tienen un origen comun en un de-
fecto en ladiferenciacion delas células progenitoras de la cres-
taneural @9,

Presentamos un paciente afecto de una EH de segmento cor-
to con signos tipicos de SW.

Observacion clinica

Varon, primer hijo de padres jGvenes no consanguineos, na-
cido atérmino con un peso de 3.190 g, tras un embarazo y par-
to normales. Primera evacuacion meconial alas 48 horas de
vida. Como antecedentes familiares destaca madre afecta de hi-
poacusia unilateral y abuela materna con hipopigmentacion cu-
tanea. Durante el periodo neonatal tuvo dos ingresos hospitala-
rios (20 diasy 1 mes de vida) por distension abdominal, vomi-
tosy deposiciones diarreicas, siendo catal ogados de suboclusion
intestinal y gastroenteritis aguda. A los 18 mesesingresd en otro
centro hospitalario por impactacion fecal y palpacion de pseu-
dotumor fecal.

Reingresa en nuestro hospital alos 2 afios de edad, remitido
por su pediatra, paraestudio y tratamiento de estrefiimiento con
impactacion fecal severa. En laexploracion presenta buen esta-
do general. Peso = 11 kg (P10), talla = 84 cm (P25).
Normocefalia. Cabello rubio con mechon hipopigmentado (gris-
blanco) frontal. Hendiduras pal pebrales homol aterales con raiz
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Figura 1. Aspecto delafacies del nifio: heterocromia del iris con mayor
claridad del izquierdo, puente nasal ancho, labio superior en “arco de
Cupido”, labio inferior grueso y mandibula prominente.

nasal ancha, no distopia cantorum. Heterocromia del iris (iris
derecho marrén eizquierdo azul en sus 3/4 partes, con partetem-
poral marrén). Anisocoria. Nariz bulbosa con alas hipoplésicas.
Filtro corto y marcado con labio inferior grueso (Fig. 1).
Distension abdominal marcada, pal pandose masas fecales. Tacto
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Figura 2. Enema opaco: segmento estendtico rectosigmoideo con zona
dilatada proximal.

Figura 3. Manometria anorrectal: ausencia del reflejo inhibidor del ano
(AR = Ampollarectal, CA = Canal anal, MA = Margen anal).

rectal: hipertonia esfinteriana. Genitales de varén normales.
Extremidades normales. El enema opaco presenta un segmen-
to estendtico rectosigmoideo, con zona dilatada proxima (Fig.
2), compatible con aganglionismo cdlico, que es confirmado por
estudio anomanométrico (Fig. 3) y biopsiarectal por succion.
L os potenciales evocados auditivos ponen de manifiesto una au-
sencia de ondas aclisticas a un estimul o superior a 70 decibelios,
indicando una hipoacusia de percepcion bilateral de grave apro-
funda. Mapa 6seo normal.

Tras laevacuacion fecal mediante anestesia general y pre-
paracion del paciente, se practica descenso abdominoperineal
segUin técnica de Rehbein, con anastomosis colorrectal median-
te suturamecénica. En el postoperatorio inmediato, presentaun
cuadro de enterocolitis grave que se trata mediante irrigacio-
nes rectales, antibioterapiay nutricion parenteral total (NPT) du-
rante 2 semanas, seguido de nutricion mixta (NPT + NEDC) y
posteriormente, evoluciona satisfactoriamente tolerando dieta
oral exclusivaapartir de los 2 meses.
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Discusion

Ariasen 1971, diferencia dos tipos de SW, atendiendo ala
existencia o no de desplazamiento lateral delos cantos oculares
internos (tipo | con distopia cantorumy tipo I, sinella). Lasor-
deraestariapresenteen el 25% del tipo | y en el 50% del tipo 1.
LaEH serfamas frecuente en el tipo |, hecho que no ha podido
ser confirmado por la escasez de casos publicados en la litera-
tura. Existe untipo 111 de SW, conocido como sindrome de Klein-
Waardenburg, que asocia las anomalias faciales y auditivas del
tipo I, con alteraciones muscul oesquel éticas (hipoplasia de miem-
bros superiores, fusién delos huesos del carpo, displasiade cos-
tillas, sindactilia). Nuestro caso se puede encuadrar dentro del
SW tipo I1, debido alano existencia de distopia cantorumy la
asociacion auna EH de segmento corto, con histologia tipica,
adiferencia de otros casos descritos en los que se encontrabaun
aganglionismo colico de segmento largo®457,

Aungue laincidencia estimada de SW es de 1/50.000 RN vi-
vosy delaEH de 1/5.000 RN vivos, su asociacion excede muy
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[lamativamente a la esperable por azar (1/ 5 x 107 ), habiéndo-
se descrito mas de un caso por cada 100 de EH. El SW se he-
reda de forma autosdmica dominante con penetranciaincom-
pleta, mientras que los casos familiares de EH sefialan un me-
canismo de determinacion poligénico, aunque & aganglionismo
intestingl total se transmite con un caracter autosdmico recesi-
V0(2,4—8)_

Parece probable, tras |as observaciones realizadas en ani-
males de experimentacion, que la asociacién entre EH y SW
es realmente importante. Los genes RET y PAX-3 han sido re-
cientemente demostrados en la EH autosdmica dominantey en
el SW tipo I, respectivamente. Ambos genes deben ser candi-
datos en la asociacion SW/EH. El gen PAX-3 (2q 37) del SW,
probablemente por su efecto sobre las células de la cresta neu-
ral, posiblemente sea una de las diversas mutaciones que au-
menta notablemente el riesgo de desarrollo de EHG-13),

El SW tiene una patogenia comin dentro de las anomalias
que afectan ala cresta neural durante la 8%-10% semanas de ges-
tacidn, periodo en el que se produce la migracion de las célu-
las pigmentarias de |l as vesiculas auditivas paraformar el 6rga-
no de Corti, alavez que se esbozan las estructuras pal pebra-
les. De igual modo, el megacolon aganglionico que se asociaa
este sindrome, es debido a un defecto de la migracion craneo-
cauda delosneuroblastosalo largo de los nerviosvagosy atra
vésdel intestino, paraformar las células ganglionares de los ple-
x0s submucosos y mientéricos, antes de la 122 semana de ges-
taci on-4.14-17),

LaEH contindia siendo una patol ogia que puede pasar desa-
percibidaen el periodo neonatal, alin cuando se presente de for-
matipicaeincluso junto adefectos congénitos como el SW, que
se asocia a ella de forma frecuente. Ante la presencia de estas
dos entidades clinicas, es obligado sospechar laasociacion dela
otray realizar un estudio genético en el pacientey lafamilia.
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