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Comentario al trabajo titulado: “Neuropatias periféricas
hereditarias: Charcot-Marie-Tooth tipos 1y 2”

Existen numerosas formas de neuropatia hereditaria. El es-
quema de clasificacion mas empleado esel de Dick, d cud las
divide en sensorimotoras (HMSN) y sensoriautonémicas
(HSAN) y numeralos subtipos. L os sindromes sensorimotores
se conocen como enfermedad de Charcot-Marie-Tooth y tie-
nen varios subtipos, los més frecuentesson e 1y e 2.

La neuropatia hereditaria hipertréfica conocida como
HMSN-I 0 CMT-1 esdeinicioinsidioso durante las dos pri-
meras décadas de lavida, con def ormidades miscul o-esque-
Iéticas. Al inicio, laatrofiaincluye lamuscul atura peroneay
despuéslaproximal de piernas; posteriormente, las extremi-
dades superioresy la musculatura del tronco. Es una neuro-
patiauniforme con desmielinizacion difusay marcadalenti-
ficacion de la velocidad de la conduccidn nerviosa, la cual
no cambia significativamente de nervio a nervio o de seg-
mento a segmento, sin evidencia de blogueo en la conduc-
cion o dispersion temporal del potencial. Lavelocidad dela
conduccion nerviosa es frecuentemente menor a 50% de la
normal, con pérdida axona secundaria y afecta las fibras
sensoriales periféricasy centrales?. El retardo es mayor en
los primeros tres a cinco afios de vida. También se encuen-
tran anormalidades en |os potencial es evocados somatosen-
soriales?, el reflegjo F® y e reflegjo del parpadeo™.

Estaformaesunaneuropatiasimétrica, distal y lentamente
progresivacon pérdidamuscular mas evidente en formadistal
alarodilla (deformidad “en botella de champagne” o pier-
nas de “ciguefia’), los nervios estan ensanchados y son pal-
pables al tacto; muy frecuentemente se encuentraasociadaa
deformidades musculares como pie cavo y escoliosis. Afec-
taaunoy otro sexo, sin embargo, en losvaronestiende a ser
maés severa. Ladisfuncion sensitivaes menor que lamotora.
El examen anatomopatol 6gico demuestra desmielinizacion,
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remielinizacion y formaciones “en bulbo de cebolla’. La
mayoria de las veces es transmitida en forma autosdomica
dominante, y rara vez en forma autosdmica recesiva; tam-
bién puede ser ligadaa X. Laformadominante sedivideen
CMT-1A (localizadaen el cromosomal7)y CMT-1B (en €l
cromosoma 1). Es mas comin CMT-1A y por lo genera
incluye duplicacion delaregion del 17p que codificaparala
proteina mielinica periférica (PMP-22)®). Los genes anor-
males en las otras formas incluyen células de Schwann y
proteinas mielinicas, como P-0 en CMT-1B, y conexina-32,
gue se localiza en los nodos de Ranvier, y de laincisura de
Schmidt-Lanterman en CMT-1X(©),

HMSN-II 0 CTM-2 eslaformaneurona delaenfermedad
de Charcot-Marie-Tooth, estransmitidaen formaautosdmica
dominante y en raros casos aparece durante la infancia tem-
prana con transmision autosdémicarecesiva. Su inicio esinsi-
dioso durante las dos primeras décadas de la vida (incluso
después), con deformidades muscul o-esguel éticas. Se asocia
con desorganizacion selectiva de las neuronas motoras infe-
rioresy delascéulasganglionaresdelasraicesdorsaes. Exis-
ten numerosas similitudesentre CMT-1y CMT-2, yaquela
presentacion clinica es idéntica excepto por la hipertrofia
del nervio en CMT-1. Ambas son autosomicas dominantes,
sin embargo, ésta es mucho menos generalizaday con me-
nor alteracion sensorial.

Como el término atrofia muscular peroneaindica, €l pa-
ciente desarrolla pérdida muscular selectiva de las piernas,
sin compromiso de miembros superiores en los estadios ini-
ciales. A pesar del pie caido y cavo, con severadebilidad de
los flexores plantares, |0s pacientes pueden caminar razona-
blemente bien y rara vez presentan incapacidad total. La
CMT-2 puede asociarse a més de unaanomalia genética. El
retardo en lavelocidad de la conduccién nerviosa es menos
severo que en CMT-1 e incluso puede ser normal () con re-
duccién de laamplitud de los potenciales motoresy sensiti-
vos. La conduccion sensitiva es anormal en la mitad de los
casos y la electromiografia muestra potenciales de unidad
motora de alto voltaje y fasciculaciones, fibrilacionesy on-
das agudas positivas durante el reposo®.

El trabajo que se comenta es unainvestigacion origina en
nuestro paisy sumamenteinteresante. Laintroduccién esmuy
completay esta bien documentada. L os datos clinicos descri-
tos paraambostipos delaenfermedad de Charcot-Marie-Tooth
muestran unadistribucion similar, de tal formaquelos dedos

Volumen 72, No. 5, septiembre-octubre 2004

395



Collado-Corona MA

“en garrd’, el pie cavo, laescoliosisy la contractura del ten-
dén de Aquiles, tienen correlacidn significativa.

Debido aquelavelocidad de laconduccion nerviosay la
electromiografia fueron el estdndar de oro elegido, en estu-
diosfuturos seriadeseable aumentar su potenciacon las prue-
bas neurofisiol 6gicas mencionadas, tales como los reflejos
F, Hy delaglabela o parpadeo y |os potenciales evocados
somatosensorial es, dado quelos autores encontraron que seis
de ocho pacientes clasificados con CMT-2 fueron tal, y cin-
co de seis con CMT-1. Ello permitiria establecer, ademés,
unacorrelacion funcional y laextension del dafio neuromus-
cular por medio de las mediciones de amplitud y latencias
delos potencial es comparados con | os hallazgos ultraestruc-
turales, y asi evidenciar degeneracién axonal, desmieliniza-
cion y compromiso muscular, hallazgos que a parecer no
estan descritos en laliteratura.

En cuanto a los datos morfolégicos de las biopsias por
mi croscopiadptica, no existen criterios de discriminacion entre
ambos tipos de la enfermedad de Charcot-Marie-Tooth. Por
€l contrario, los datos del andlisis ultraestructural, tales como
la pérdida de microtubul os del axén, establecen unaclara di-
ferenciaentre CMT-1y CMT-2, que podriaser médsamplias
el tamafio de la muestra fuera mayor.

Otracorrelacién significativa se obtiene con los datos cli-
nicos de los pacientes y los hallazgos ultraestructurales: la
vacuolizacion del axdn con lamarcha claudicante y ladebi-
lidad muscular; latomécula con la disminucion de la sensi-
bilidad; la pérdida de microtibulos de nervios amielinicos
con lamarcha; el aumento de tejido conectivo con la debili-
dad muscular.

Un aspecto que llamalaatencion eslapérdidade miofibri-
[las del misculo estriado, que —en mi particular opinion—

Nno se encuentra suficientemente documentadaen laliteratura
Comparto d interés de los autores en €l estudio de las anor-
malidades mitocondriales encontradas en 11 pacientes, para
establecer en e futuro una relacion directa con ateraciones
delosnervios. Finalmente, me permito felicitar alaautoray a
sus colaboradores por la ata calidad de estainvestigacion.
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