
Introducción
En 1848, Waardenburg describe las anomalías del síndrome

que lleva su nombre: desplazamiento de cantos internos (disto-
pia cantorum) y puntos lacrimales inferiores, hiperplasia de la
raiz nasal, hiperplasia de la parte interna de las cejas, alteracio-
nes en la pigmentación del iris, sordera de intensidad variable y
defecto parcial de la pigmentación del cabello. Posteriores apor-
taciones en la literatura han puesto de manifiesto la gran varia-
bilidad clínica que puede presentar este síndrome(1-6).

McKusick en 1973, fue el primero que sospechó una aso-
ciación entre el síndrome de Waardenburg (SW) y la enferme-
dad de Hirschsprung (EH), tras observar dos pacientes en los
que coexistían las enfermedades(1). La asociación de EH con ano-
malías pigmentarias y sordera congénita encontradas en el SW,
sugiere que ambas entidades tienen un origen común en un de-
fecto en la diferenciación de las células progenitoras de la cres-
ta neural(3-6).

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

Observación clínica
Varón, primer hijo de padres jóvenes no consanguíneos, na-

cido a término con un peso de 3.190 g, tras un embarazo y par-
to normales. Primera evacuación meconial a las 48 horas de
vida. Como antecedentes familiares destaca madre afecta de hi-
poacusia unilateral y abuela materna con hipopigmentación cu-
tánea. Durante el período neonatal tuvo dos ingresos hospitala-
rios (20 días y 1 mes de vida) por distensión abdominal, vómi-
tos y deposiciones diarreicas, siendo catalogados de suboclusión
intestinal y gastroenteritis aguda. A los 18 meses ingresó en otro
centro hospitalario por impactación fecal y palpación de pseu-
dotumor fecal.

Reingresa en nuestro hospital a los 2 años de edad, remitido
por su pediatra, para estudio y tratamiento de estreñimiento con
impactación fecal severa. En la exploración presenta buen esta-
do general. Peso = 11 kg (P10), talla = 84 cm (P25).
Normocefalia. Cabello rubio con mechón hipopigmentado (gris-
blanco) frontal. Hendiduras palpebrales homolaterales con raiz

nasal ancha, no distopia cantorum. Heterocromía del iris (iris
derecho marrón e izquierdo azul en sus 3/4 partes, con parte tem-
poral marrón). Anisocoria. Nariz bulbosa con alas hipoplásicas.
Filtro corto y marcado con labio inferior grueso (Fig. 1).
Distensión abdominal marcada, palpándose masas fecales. Tacto
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Figura 1. Aspecto de la facies del niño: heterocromía del iris con mayor
claridad del izquierdo, puente nasal ancho, labio superior en “arco de
Cupido”, labio inferior grueso y mandíbula prominente.



rectal: hipertonía esfinteriana. Genitales de varón normales.
Extremidades normales. El enema opaco presenta un segmen-
to estenótico rectosigmoideo, con zona dilatada proximal (Fig.
2), compatible con aganglionismo cólico, que es confirmado por
estudio anomanométrico (Fig. 3) y biopsia rectal por succión.
Los potenciales evocados auditivos ponen de manifiesto una au-
sencia de ondas acústicas a un estímulo superior a 70 decibelios,
indicando una hipoacusia de percepción bilateral de grave a pro-
funda. Mapa óseo normal.

Tras la evacuación fecal mediante anestesia general y pre-
paración del paciente, se practica descenso abdominoperineal
según técnica de Rehbein, con anastomosis colorrectal median-
te sutura mecánica. En el postoperatorio inmediato, presenta un
cuadro de enterocolitis grave que se trata mediante irrigacio-
nes rectales, antibioterapia y nutrición parenteral total (NPT) du-
rante 2 semanas, seguido de nutrición mixta (NPT + NEDC) y
posteriormente, evoluciona satisfactoriamente tolerando dieta
oral exclusiva a partir de los 2 meses.

Discusión
Arias en 1971, diferencia dos tipos de SW, atendiendo a la

existencia o no de desplazamiento lateral de los cantos oculares
internos (tipo I con distopia cantorum y tipo II, sin ella). La sor-
dera estaría presente en el 25% del tipo I y en el 50% del tipo II.
La EH sería más frecuente en el tipo I, hecho que no ha podido
ser confirmado por la escasez de casos publicados en la litera-
tura. Existe un tipo III de SW, conocido como síndrome de Klein-
Waardenburg, que asocia las anomalías faciales y auditivas del
tipo I, con alteraciones musculoesqueléticas (hipoplasia de miem-
bros superiores, fusión de los huesos del carpo, displasia de cos-
tillas, sindactilia). Nuestro caso se puede encuadrar dentro del
SW tipo II, debido a la no existencia de distopia cantorum y la
asociación a una EH de segmento corto, con histología típica,
a diferencia de otros casos descritos en los que se encontraba un
aganglionismo cólico de segmento largo(1,4,5,7). 

Aunque la incidencia estimada de SW es de 1/50.000 RN vi-
vos y de la EH de 1/5.000 RN vivos, su asociación excede muy
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Figura 2. Enema opaco: segmento estenótico rectosigmoideo con zona
dilatada proximal.

Figura 3. Manometría anorrectal: ausencia del reflejo inhibidor del ano
(AR = Ampolla rectal, CA = Canal anal, MA = Margen anal).
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llamativamente a la esperable por azar (1/ 5 x 107 ), habiéndo-
se descrito más de un caso por cada 100 de EH. El SW se he-
reda de forma autosómica dominante con penetrancia incom-
pleta, mientras que los casos familiares de EH señalan un me-
canismo de determinación poligénico, aunque el aganglionismo
intestinal total se transmite con un carácter autosómico recesi-
vo(2,4-8). 

Parece probable, tras las observaciones realizadas en ani-
males de experimentación, que la asociación entre EH y SW
es realmente importante. Los genes RET y PAX-3 han sido re-
cientemente demostrados en la EH autosómica dominante y en
el SW tipo I, respectivamente. Ambos genes deben ser candi-
datos en la asociación 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 EH(9-13).

El SW tiene una patogenia común dentro de las anomalías
que afectan a la cresta neural durante la 8ª-10ª semanas de ges-
tación, período en el que se produce la migración de las célu-
las pigmentarias de las vesículas auditivas para formar el órga-
no de Corti, a la vez que se esbozan las estructuras palpebra-
les. De igual modo, el megacolon agangliónico que se asocia a
este síndrome, es debido a un defecto de la migración craneo-
caudal de los neuroblastos a lo largo de los nervios vagos y a tra-
vés del intestino, para formar las células ganglionares de los ple-
xos submucosos y mientéricos, antes de la 12ª semana de ges-
tación(1-4,14-17).

La EH continúa siendo una patología que puede pasar desa-
percibida en el periodo neonatal, aún cuando se presente de for-
ma típica e incluso junto a defectos congénitos como el SW, que
se asocia a ella de forma frecuente. Ante la presencia de estas
dos entidades clínicas, es obligado sospechar la asociación de la
otra y realizar un estudio genético en el paciente y la familia. 
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