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Resumen
La prevalencia al nacimiento de alteraciones cromosómicas 
es de alrededor de 1 % y los pacientes con estas anomalías 
presentan múltiples dismorfias y malformaciones, que en 
algunos casos son sugerentes de un síndrome conocido. 
Debido a la variabilidad del fenotipo y la severidad de 
sus malformaciones, pueden corresponder a alteraciones 
tan diversas como las posibilidades de reordenamientos 
cromosómicos. La polisomía 49, XXXXY se caracteriza 
por bajo peso al nacer, microcefalia, dismorfiacraneofacial, 
hipogenitalismo marcado, malformaciones viscerales y 
óseas. Se presenta un paciente masculino de 11 años de 
edad, mestizo, que presenta las características clínicas antes 
mencionadas. Se realizó el diagnóstico de esta afección 
aplicando el método clínico y un estudio de cariotipo. 

Palabras clave: Síndrome 49,XXXXY, variante de 
Klinefelter, gonosomopatía.

49, XXXXY: Un cariotipo poco frecuente, a propósito de un caso.

49, XXXXY: A seldom frequent karyotype concerning a case. 
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Abstract
The prevalence of chromosomal alterations at birth is 
nearly 1 % and the patients with these anomalies present 
multiple dysmorphias and malformation that in some cases 
suggest a well-known syndrome. Due to the variability of 
the phenotype and the severity of the malformations, they 
may correspond to alterations as diverse as the possibilities 
of chromosomal reordering. The polysomy 49, XXXXY is 
characterized by underweight at birth, microcephaly, cra-
nial-facial dysmorphia, marked hypogenital development, 
visceral and osseous malformation. An 11 year-old cross-
breed male patient, is presented having the characteristics 
just mentioned. The case diagnosis was carried out by ap-
plying the clinical method and a karyotype study. 

Keywords: 49,XXXXY syndrome, variant of Klinefelter, 
gonosomopathy.   
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Introducción
Las aneuploidías de cromosomas  de forma general se 
encuentran entre los trastornos genéticos humanos más 
comunes con una frecuencia de 1/500 nacimientos. El 
síndrome Klinefelter es la alteración más frecuente de 
los cromosomas sexuales en el sexo masculino. Es un 
desorden cromosómico caracterizado por uno o más 
cromosomas supernumerarios, en adición al cariotipo 
normal masculino 46,XY. 
El síndrome  Klinefelter clásico (47,XXY) se reporta 
en 1:400 nacimientos, la variante más severa del 
mismo (49,XXXXY) aparece sólo en 1:85 000.1-3Los 
pacientes con pentasomía del X se presentan con 
retraso mental variable y retardo del crecimiento que 
finaliza en una baja talla, microcefalia, dismorfias 
craneofaciales, hipogenitalismo marcado (micropene, 
escroto hipoplásico, criptorquidia), atrofia testicular 
con escasas células de Leydig, malformaciones 
viscerales (renales) y óseas (sinostosisradiocubital 
con dificultad de los movimientos de los codos, 
deformidades vertebrales).4-9

Cuanto mayor es el desbalance cromosómico 
más grave y florido será el fenotipo, cabe esperar 
infertilidad y virilización inadecuada. El aumento de 
la edad se asocia con una disminución de la función 
intelectual. Existen trastornos de la conducta con 
irritabilidad, agitación, hiperactividad, desobediencia 
y lenguaje inadecuado, así como mal desarrollo del 
lenguaje, con gran discrepancia entre las habilidades 
expresión y las de comprensión.10

Método
Durante el estudio clínico genético de las personas 
con discapacidad realizado en el Estado Plurinacional 
de Bolivia entre los años 2009 y 2010, en el 
departamento Santa Cruz de la Sierra, en el Plan 
Tres mil, se identificó un paciente con discapacidad 
intelectual severa y patrón dismórfico sugestivo de 
un síndrome cromosómico. Aplicando el método 
clínico se sospechó el diagnóstico de polisomía del 
cromosoma X. 
El diagnóstico cromosómico se realizó por  especialistas 
cubanos en el Laboratorio de Citogenética del Centro 
Nacional de Genética Médica del Estado Bolivariano 
de Venezuela, por la técnica de bandeo cromosómico 
G de rutina. Se analizaron 20 metafases.
En el proceso de consentimiento informado se obtuvo 
aceptación por parte de los padres para el estudio 
cromosómico, la toma de fotografías del paciente, así 
como para la publicación del caso. 

Presentación del caso
Adolescente masculino de color de la piel mestiza, 

11 años de edad, cuyos padres de 39 y 41 años son 
sanos y sin antecedentes patológicos familiares de 
interés. Nacido a término por parto eutócico y con 
buen peso.
Los signos clínicos hallados en este caso y los 
descritos para el cariotipo 49,XXXXY aparecen en 
la tabla 1. 

Tabla 1. Signos clínicos descritos para el cariotipo 
49,XXXXY y hallados en el paciente de este estudio.

Signos clínicos descritos Porcentaje
(%)

Presentes en el 
paciente

Funcionalidad
Retraso mental +
Trastornos del lenguaje +
Hipotonía 33 +
Laxitud articular 33 +
Crecimiento
Estatura baja 53 +
Craneofaciales
Suturas craneales 
escleróticas

57 +

Ojos grandes 80 +
Fisuras palpebrales 
inclinadas hacia arriba

79 +

Epicanto interno 82 -
Estrabismo 59 +
Puente nasal ancho. Punta 
nasal ancha y respingona

95 +

Prognatismo mandibular 50 +
Anomalías auriculares 70 -
Cuello
Cuello corto 72 +
Extremidades
Limitación de la pronación 
del codo

95 +

Sinostosis radio cubital 42 +
Clinodactilia del meñique 90 -
Genus valgum 50 +
Pie plano 73 +
Otras anomalías óseas
Esternón grueso e hipo 
segmentado

75 -

Genitales
Pene pequeño 80 +
Testículos pequeños 94 +
Escroto hipoplásico 80 +

Fuente: Lyons Jones, Kenneth. Smith. Patrones reconocibles de malformaciones 
humanas 6a edición. Madrid: Elsevier; 2007.
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Se constataron en el paciente otras anomalías 
ocasionales como: obesidad, occipucio plano, 
defectos dentarios y escroto bífido. Los signos 
clínicos craneofaciales, genitales, y el resultado del 
estudio cromosómico se muestran en las figuras 1, 2 
y 3  respectivamente.

Figura 1. Signos dismórficos faciales característicos 
del síndrome 49,XXXXY en el paciente presentado. 
Foto tomada y reproducida con el consentimiento de 
los padres. 

Figura 2. Genitales externos del paciente presentado 
con cariotipo 49,XXXXY. Foto tomada y reproducida 
con el consentimiento de los padres. 

Figura 3. Resultado del estudio cromosómico en el 
paciente.  

Discusión
Los seres humanos poseen en su constitución 
normal 46 cromosomas, 22 pares de autosomas y 2 
gonosomas o cromosomas sexuales. El cromosoma X 
humano pertenece al grupo C del cariotipo, por ser 
submetacéntrico de tamaño mediano. Este contiene 
aproximadamente 614 Mb de ADN, de los cuales 
62 Mb corresponden al brazo corto. Se estima que 
el número total de genes en este coromosoma se 
encuentra entre 1 500 y 2 500.4-6

La pentasomía 49,XXXXY es un raro desorden de 
los cromosomas sexuales que usualmente se presenta 
con genitales ambiguos, dismorfias faciales, retraso 
mental y combinación de malformaciones renales, 
esqueléticas y otras. Esta condición fue sospechada en 
el paciente, por presentar las características clínicas 
descritas y confirmada con la realización del estudio 
cromosómico.
En este artículo se describe un adolescente de 11 
años de edad con una polisomía X (49,XXXXY) 
que muestra retardo en el crecimiento y un grado 
severo de retraso mental, hipogenitalismo y otras 
manifestaciones como limitación de la pronación de 
los codos, fisuras palpebrales inclinadas hacia arriba, 
prognatismo mandibular, obesidad, occipucio plano, 
cuyo diagnóstico queda confirmado con la observación 
de tres cromosomas X extras en el cariotipo realizado 
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a partir de sangre periférica.
Los métodos moleculares han indicado que los 
cromosomas X en la condición XXXXY proceden 
de la no-disyunción meiótica materna aunque no 
existe asociación con la edad avanzada. Se desconoce 
la causa primordial de la no-disyunción meiótica, 
se sabe que algunos factores predisponentes en la 
madre, tales como, probablemente las radiaciones, 
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tratamientos hormonales, infecciones virales durante 
el embarazo, procesos de auto inmunidad en relación 
con la elevación de los anticuerpos antitiroideos, el 
retraso en la fecundación después de la ovulación y 
una constitución genética especial, podrían también 
condicionar el proceso de no disyunción.10,11


