
Introducción
En las últimas décadas han sido descritos, entre otros, dos

nuevos síndromes con manifestaciones neuroectodérmicas, la
lipomatosis encefalocraneocutánea (LECC) y el síndrome de
Proteus, todavía raramente reseñados en la literatura al hablar
de facomatosis o hamartomatosis. 

En 1970, Haberland y Perou(1) describen el primer caso de
LECC en un niño con retraso mental severo, crisis convulsivas
y tumoraciones subcutáneas lipomatosas unilaterales en cráneo,
cara y ojo, en cuya necropsia se constató una lipomatosis in-
tracraneal y cardíaca y una disgenesia encefálica homolateral. 

Con posterioridad, Wiedemann y cols.(2) hablan de síndro-
me de Proteus en un niño con nevus pigmentados, tumoracio-
nes hamartomatosas subcutáneas, gigantismo bilateral de ma-
nos y pies, hemihipertrofia corporal y macrocefalia, sin mani-
festaciones neurológicas asociadas.

Siendo escasa la aportación de este tipo de cuadros, en la li-
teratura más reciente se recogen casos aislados que comparten
características clínicas comunes a ambos síndromes(3-8) y que
han sugerido que la LECC y el síndrome de Proteus puedan
ser extremos del espectro continuo de una misma entidad.

Nuestro caso, con manifestaciones de gran severidad neu-
rológica, presentaba, asimismo sintomatología mixta, apoyan-
do la teoría de tratarse de una única hamartomatosis. 

Observación clínica
Varón, segundo producto de padres no consanguíneos, na-

cido a término por cesarea programada a causa de detección in-
traútero de ventriculomegalia. La puntuación en el test de Apgar
fue de 4 y 6, a los 1 y 5 minutos respectivamente, precisando re-
animación. La primera gestación terminó a la 31 semanas con
feto fallecido por infección intraútero, no mostrando el estudio
necrópsico alteraciones morfológicas fetales. El peso al naci-
miento fue de 3.410 g (P75), la talla de 54 cm (P >90) y el pe-
rímetro cefálico de 38 cm. (P >90). Al nacimiento eran mani-
fiestos algunos rasgos dismórficos, macrodolicocefalia, hiper-
telorismo, raíz nasal ancha, epicantus interno, pabellones auri-

culares displásicos y de implantación baja, filtrum corto y labio
superior de forma triangular. En las manos, hiperextensión de
falanges distales de tercer y cuarto dedos y clinodactilia del quin-
to. En pies, sindactilia parcial entre segundo y tercer dedos. En
piel se apreciaban lesiones violáceas, circinadas, de aspecto li-
vedoide, en zona posterior de muslo derecho, costado izquierdo
y pie derecho. Presentaba, asimismo importantes malforma-
ciones oculares, como opacidad corneal, iris atrófico y embrio-
toxón bilaterales y, en el ojo izquierdo, megalocórnea, persis-
tencia de la membrana pupilar y signos de papilitis, siendo nor-
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NOTA CLINICA

Figura 1. Tomografía computada cerebral realizada en período neonatal.
Se observa ventriculomegalia, quiste del cavum Vergae, una fina banda
periventricular con densidad de sustancia gris y una profunda surcación a
nivel parietal bilateral que casi contacta con la pared ventricular.



mal la tensión intraocular. La exploración neurológica inicial,
salvo discreta hipotonía, era normal. 

El análisis bioquímico rutinario de sangre, enzimas muscu-
lares, radiología de esqueleto, ecografía abdominal y cariotipo
eran normales. El electroencefalograma (EEG) mostraba un tra-
zado lentificado sin anomalías paroxísticas. En la ecografia ce-
rebral se apreciaba dilatación de ventrículos laterales y tercer
ventrículo, bandas hiperecogénicas periventriculares, quiste de
cavum Vergae, surcos cerebrales escasos y amplios. La tomo-
grafía computada cerebral presentaba, además de hallazgos su-
perponibles a los ya reseñados, imágenes sugestivas de esqui-
sencefalia de labios cerrados, más acusada en hemisferio dere-
cho (Fig. 1). La resonancia magnética cerebral, de no buena ca-
lidad, confirmaba las mismas alteraciones.

A los 3 1/2 meses de edad comenzó con crisis convulsivas cló-
nicas de hemicuerpo izquierdo, que cedieron inicialmente tras tra-
tamiento y era evidente en él una hipotonía generalizada severa y
ausencia de contacto visual, con movimientos nistágmicos lentos
pendulares de los ojos. En el EEG se apreciaba una actividad con-
tinua de puntas, con mayor predominio en hemisferio derecho.

Posteriormente evolucionó con retraso psicomotor severo y cri-
sis parciales, de predominio en hemicuerpo izquierdo con oca-
sional generalización secundaria, que fueron de difícil control.

Desde los 4 meses se le apreciaron lesiones hiperqueratósi-
cas lineales de color pardo y distribución siguiendo las líneas de
Blaschko en zona anterior del cuello, axilas, cara interna de bra-
zos y extremidad inferior derecha, además de hipertrofia de ex-
tremidad inferior derecha e hiperostosis craneal. Progresivamente,
las lesiones hiperqueratósicas fueron aumentando de tamaño y apa-
recieron otras nuevas en tronco (Fig. 2) así como unas tumora-
ciones nodulares subcutáneas de aspecto lipomatoso en dedos, me-
tacarpo, metatarso y alas de nariz (Fig. 3) y otras papulonodulares
de aspecto cerebriforme en plantas de pies (Fig. 4). Todo ello, jun-
to con la progresividad de la hiperostosis craneal, fue determinando
grandes deformidades morfológicas en el paciente.

El niño falleció a los 2 años de edad en el contexto de una
infección respiratoria.

A lo largo del seguimiento, la bioquímica básica, enzimas
musculares, aminoácidos, ácidos láctico y pirúvico y biotini-
dasa en sangre fueron normales. Se detectó un discreto aumento
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Figura 2. Aspecto circinado de las zonas hiperqueratósicas del nevus
epidérmico a nivel de tronco.

Figura 3. Paciente a los 18 meses de edad. Se aprecia su macrocefalia y
dismorfia facial, así como el crecimiento lipomatoso subcutáneo a nivel
de alas nasales.



de la excreción de algunos aminoácidos y ácidos orgánicos,
de valor inespecífico. El estudio de enzimas lisosomales y de
ácidos grasos de cadena muy larga fue, asimismo, normal. La
radiología de esqueleto mostraba osteopenia generalizada, ma-
crocrania con hiperostosis de calota, ángulo mandibular abier-
to y signos de microfracturas en fémur derecho. La ecografia
abdominal fue normal. Había ausencia de ondas corticales en
el estudio de potenciales evocados visuales, siendo normales
los potenciales evocados auditivos de tronco. El cariotipo en fi-
broblastos de piel fue también masculino normal. Estudio his-
tológico de lesiones lipomatosas de pie: tejido graso normal.
Estudio histológico de lesiones hiperqueratósicas (muestra de
5 mm, muy superficial): dermis normal, epidermis ligeramen-
te acantótica; compatible con nevus epidérmico, todavía poco
evolucionado.

Discusión
Desde la primera descripción de Haberland y Perou(1), la

LECC se ha perfilado como un síndrome cuyas manifestaciones
principales son: lipomas subcutáneos en cara y cuero cabelludo
con alopecia suprayacente, nódulos palpebrales de tejido co-
nectivo y tumores epibulbares oculares ipsilaterales, asimetría
craneal y lipomatosis cerebral o leptomeníngea(9-11). Estas ano-
malías suelen ser unilaterales, con casos esporádicos de afecta-
ción bilateral o de la línea media(11). En tejido cutáneo pueden
darse también nevus sebáceos(12), nevus pigmentados, neurofi-
bromas(9) y lipomas de extremidades(8), y es posible el desarro-
llo de lipomas internos(13). A nivel ocular se han descrito opa-
cidades corneales, alteraciones del iris, colobomas retinianos,
atrofia de nervio óptico, glaucoma, ectopia de cristalino y es-
trabismo, entre otras(14,15). En algunos casos se ha descrito hipe-
rostosis craneal(9) y anomalías vertebrales(16). Las anomalías en-
cefálicas más frecuentes, además de la lipomatosis, son la atro-
fia cerebral, trastornos de la migración neuronal, quistes arac-
noideos e hidrocefalia(1,9-11). Clínicamente, el retraso mental va-
ría desde severo, como en los primeros casos publicados, a leve
o no manifiesto(9,11); motrizmente puede manifestarse con retra-

so o hemiparesia(9,10), y las crisis convulsivas son prácticamen-
te constantes, generalmente de tipo parcial(8,9). 

Las características principales que configuran el síndrome
de Proteus son: gigantismo parcial de manos y pies, hipercre-
cimiento de extremidades o hemihipertrofia, hiperostosis cra-
neal, macrocefalia y manifestaciones cutáneas, tipo hiperplasia
plantar cerebriforme, tumores hamartomatosos subcutáneos (li-
pomas, hemangiomas y linfangiomas) y nevus epidérmicos(2,17,18).
La afectación en él es bilateral, asimétrica y de predominio en
tronco y extremidades. Las alteraciones oculares son raras(19),
así como las manifestaciones neurológicas, habiéndose referido
algún caso con retraso mental, epilepsia y malformaciones ce-
rebrales(20,21); son también posibles las alteraciones esqueléticas
y la dismorfia facial(22).

Es evidente, por lo reseñado, que la separación entre LECC
y síndrome de Proteus es con frecuencia difícil, al participar a
veces ambos cuadros de sintomatología común; así fue obser-
vado por Wiedemann y Burgio(23) y ha sido corroborado por apor-
taciones más recientes de otros autores(3-8), llevando a conside-
rar que se trata de una misma entidad con un amplio espectro
sintomático(4,5,18). El caso de nuestro paciente es especialmente
demostrativo en este sentido, ya que se manifestó con la casi to-
tal variedad sintomática que estos dos síndromes pueden pre-
sentar (Tabla I). 
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Tabla I Comparación de las características 
clínicas más frecuentes de la LECC y el 
síndrome de Proteus con las del caso 
presentado 

LECC S. Proteus Caso presentado
Cutáneo
Lipomas/hamartomas Unilaterales, Bilaterales, Bilaterales, en 
subcutáneos craneofaciales asimétricos, cara, tronco y 

tronco y extremid.
extremidades

Nevus epidérmico - + +
Hiperplasia plantar - + +
Gigantismo parcial - + +
de manos y pies
Oseo
Hemihipertrofia/
hipercrecimiento de 
extremidades - + +
Hiperostosis 
craneal/macrocefalia - + +
Neurológico
Lipomas SNC + Unilaterales - -
Malformaciones SNC + - +
Crisis epilépticas + - +
Retraso mental ± - +
Ocular
Tumores epibulbares + Unilaterales - -
Otras anomalías 
oculares + - +

Figura 4. Pies del paciente, que muestran la hipertrofia clara del derecho,
el nevus epidérmico local y el hipercrecimiento de los dedos, con nódulos
lipomatosos subcutáneos interfalángicos.
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La incidencia por sexos es similar para ambos cuadros, y su
presentación es considerada esporádica. Sólo ha sido referido
un extenso linfangioma facial en el padre de un paciente(24) e hi-
pertrofia de mejillas en la madre de otro(25), por lo que es im-
probable el carácter genético en esta entidad. 

El pronóstico suele correlacionarse con la severidad de la
afectación neurológica (como ocurrió en nuestro paciente), de
las deformidades esqueléticas, de la lipomatosis interna y con la
posible aparición de neoplasias(13,18,21).
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