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RESUMEN

El sindrome de Goltz, o hipoplasia dérmica focal, es un desorden multisistémico raro
que involucra la piel, el sistema musculo-esquelético, los ojos, el pelo, las ufias y el
rildn, entre otros, con considerable variaciéon en los rasgos clinicos. El examen
oftalmologico del caso que se presenta corresponde a una nifia con microftalmia en el
0jo izquierdo, obstruccién del conducto nasolagrimal en el ojo derecho y coloboma de
iris y del nervio éptico del ojo microftalmico, ademas de esotropia sensorial. El
diagndstico fue confirmado por genética como una hipoplasia dérmica focal que, a
pesar de ser poco comun, debemos conocerlo para poderlo identificar si se presentara
en nuestra consulta.

Palabras clave: hipoplasia dérmica focal; adactilia; sindactilia; anoftalmo;
microftalmo.

ABSTRACT

Goltz syndrome or focal dermal hypoplasia is a rare multisystemic disorder involving
the skin, the musculoskeletal system, the eyes, the hair, the nails and the kidney
among others, with considerable variation in clinical features. The ophthalmological
examination of the case presented in this paper shows a girl who has microphthalmia
in the left eye, nasolacrimal duct obstruction in the right eye and coloboma of the iris
and optic nerve in the microphthalmic eye in addition to sensory esotropia. The
diagnosis was confirmed by genetic studies and it was focal dermal hypoplasia, which
is a rare disease but we should learn about it to be able to identify it if some patient
with the disease goes to our service.

Key words: focal dermal hipoplasia; adactylia; syndactyly; anophtalmo;
microphtalmo.
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INTRODUCCION

El sindrome de Goltz, o hipoplasia dérmica focal, es un desorden multisistémico que
involucra la piel, el sistema musculo-esquelético, los ojos, el pelo, las ufias y el rifién,
entre otros, con considerable variacién en los rasgos clinicos. Es una entidad rara,
caracterizada por una displasia mesoectodérmica de origen genético con una herencia
autosémica dominante ligada al cromosoma X.* Se conoce también que el gen
causante de dicho desorden es el PORCN en el brazo corto del cromosoma Xpl11.23.
Hasta la fecha se han identificado mas de 70 mutaciones diferentes en los pacientes
con sindrome de Goltz, incluyendo a pacientes masculinos,?2 lo que aumenta la
posibilidad de la existencia de heterogeneidad genética en esta condicién, o de
mutaciones fuera de la regién codificada.® Se piensa que este sindrome en los
pacientes masculinos es el resultado del mosaicismo genético.

Esta entidad es conocida como sindrome de Goltz, por ser el primero en describir esta
condicion basada en tres pacientes del sexo femenino, con rasgos clinicos similares.*
Aungue predominan las manifestaciones cutaneas se encuentran signos
caracteristicos en los ojos, y de importancia para el desarrollo de la vision, por lo que
se hace necesaria la actualizacion de este tema a pesar de no ser una entidad muy
frecuente.®

PRESENTACION DE CASO

Paciente femenina de 2 meses de edad, quien fue traida a la consulta de Oftalmologia
Pediatrica luego de diagnosticarse un sindrome de Goltz de acuerdo con las
alteraciones oftalmolégicas que presentaba. Como antecedentes patologicos
personales prenatales se sefala un crecimiento intrauterino retardado simétrico, por
lo que se le realiz6 ceséarea a las 40 semanas de gestacion. No se refieren
antecedentes patoldgicos familiares.

Al examen oftalmoldgico en el ojo derecho (OD) presenté obstrucciéon de conducto
nasolagrimal y el resto de los anexos normales, el segmento anterior sin alteraciones,
los medios transparentes y el fondo de ojo normal. El ojo izquierdo (OI)
microftalmico, con microcérnea, la camara anterior estrecha, coloboma de iris;
medios transparentes y al fondo de ojo excavacion en embudo, que incluyé nervio
optico, epitelio pigmentario que lo rodea elevado, con incremento de los vasos
sanguineos en forma de bucle en los borde de esta, con tejido glial en la excavacion
papilar (morning glory). El coloboma de papila llegaba hasta el area macular. La
refraccion ciclopléjica en OD fue + 2,00 - 1,00 x 90° y Ol + 4,00. Por la prueba de
los reflejos corneales presentaba esotropia 30°, que suprimia el Ol (Fig. 1).

Fig. 1. Esotropia.

736
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Oftalmologia. 2016;29(4)

Otras alteraciones no oftalmolégicas presentes fueron labio hendido, areas amarillo-
rosa papulosas que son por el remplazo del tejido dérmico por tejido adiposo, alopecia
y pelo quebradizo (Fig. 2 y 3). En el aparato cardiovascular comunicacion
interauricular e interventricular y musculoesqueléticas como adactilia y sindactilia

(Fig. 4).

Fig. 2. Alteraciones dermatoldgicas.

Fig. 2. Labio hendido.

Fig. 4. Sindactilia.

DISCUSION

El sindrome de Goltz o hipoplasia dérmica focal es un desorden multisistémico
causado por anormalidades del desarrollo en el mesodermo y en el ectodermo. Las
manifestaciones varian entre los individuos afectados y muchos tienen solo un
subconjunto de los rasgos caracteristicos. La patogenia se explica por un crecimiento
aberrante de fibroblastos dérmicos y fibras de colageno alteradas (aumento del
colageno tipo Il y ausencia del tipo IV en membrana basal).
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Se han descrito hasta el momento unos 300 casos. El 95 % son esporéadicos; sin
embargo, se acepta una herencia autosémica dominante ligada al cromosoma X, lo
que explica que el 88 % sean mujeres. En varones homocigotos es letal. Las lesiones
estan presentes desde el nacimiento y muestran expresividad variable. Los hallazgos
ecograficos prenatales suelen informar retardo del crecimiento fetal. El prondstico y el
tratamiento dependen de los érganos comprometidos. Los varones afectados tienen
un mosaicismo somatico para las variantes patogénicas en PORCN, y por lo general se
afectan mas ligeramente que las hembras.® Pocos varones son afectados, y no ha sido
descrito un fenotipo masculino. Estos pueden tener cualquiera de los rasgos vistos en
las hembras.” La informaciéon de la correlacion genotipo-fenotipo en la hipoplasia
dérmica focal esta limitada. Los datos disponibles sugieren que el nivel de inactivacion
del cromosoma X tiene una correlacion con la severidad del fenotipo en algunos
casos. El estudio histopatoldgico y estructural de la piel ha mostrado una dermis
adelgazada con tejido conjuntivo desordenado, el colageno y las fibras elasticas
disminuidas con tejido adiposo esparcido a lo largo de la dermis y herniado a través
de la dermis adelgazada.®

Esta enfermedad debe pensarse en individuos que presenten manifestaciones
superficiales mdultiples, caracterizadas estas por areas amarillo-rosa, papulosas, que
son por el remplazo del tejido dérmico por tejido adiposo. Esto se ve tipicamente en
el tronco y en las extremidades; se pueden presentar también zonas de atrofia y
estas manifestaciones cutaneas son visibles al nacimiento; son caracteristicas
también las lineas de Blaschko. Estas lineas corresponden a las sendas de migracion
celular durante el desarrollo embrionario y fetal. Estas son lineales en los miembros y
circunferencial en el tronco y no corresponden a los modelos de la inervacion.®

Otros rasgos dermatolégicos incluyen la alopecia, pelo quebradizo o esparcido, e
hiperqueratosis palmar y plantar. Algunos individuos han tenido hiperhidrosis. Son
frecuentes también las telangiectasias, que se presentan generalmente en la cara, en
el tronco y en las extremidades. Las ufias suelen ser displasicas o aplasicas. Puede
haber pezones ausentes o supernumerarios.

La mayoria de las hembras con hipoplasia dérmica focal presentan malformaciones en
miembros desde el nacimiento. Las mas comunes son la sindactilia, la oligodactilia y
las extremidades en garra de langosta. Puede encontrarse ausencia de la porcion
distal de un miembro y diastasis del pubis (una separacién anormal de la sinfisis del
pubis). Otros rasgos encontrados son las estriaciones esqueléticas, conocidas como
osteopatia estriada, evidente en las radiografias, y puede verse en la nifiez, la
adolescencia y la madurez.® Estas malformaciones no cambian con el tiempo y
comprometen de forma importante la funcion del miembro afectado. Las
malformaciones de los miembros menos comunes, que pueden estar presentes al
nacimiento, incluyen la campodactilia, que no es mas que la reduccién de los dedos y
la reduccion de los huesos largos. En la articulacién costovertebral encontramos
anomalias que pueden ir desde costillas fundidas hasta vértebras en forma de
mariposas, que estan presentes al nacer pero a menudo no son evidentes al examen
fisico y solo pueden verse en una radiografia de térax y de columna vertebral. Aunque
estas malformaciones pueden no causar problemas en la infancia o la nifiez temprana,
pueden causar escoliosis cuando el nifio crece.®

Tanto las lesiones cutaneas como las 6seas siguen las lineas de Blaschko. Las
anormalidades en el desarrollo de los ojos son comunes y evidentes al nacimiento.
Dependiendo de la severidad de las manifestaciones, la visién puede variar desde la
normalidad hasta la ceguera. Las alteraciones oculares mas vistas en los nifios
nacidos con sindrome de Goltz son anoftalmo y microftalmo. En los anexos podemos
encontrar asimetria facial, anormalidades del conducto lagrimal, colobomas de
parpado y malformaciones en las pestafias. Varias enfermedades corneales pueden
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aparecer como leucomas, microcornea y queratocono. El iris puede presentar
coloboma y aniridia. Es muy frecuente hallar cataratas, sobre todo corticales y
subcapsulares. Al fondo de ojo se pueden encontrar colobomas de coroides y
retina.®1° Puede observarse estrabismo y/o nistagmo cuando el deterioro visual es
significativo.

En este sindrome la afectacion facial es inconstante e incluye barbilla puntiaguda,
implantaciéon baja del pabellon auricular y alteraciones orales como prognatismo.!*
Estas caracteristicas faciales no estan tipicamente evidentes en el nacimiento. El labio
y el paladar hendido pueden estar presentes y conllevan una dificultad para la
alimentacion.

Las manifestaciones orales aparecen en mas de la mitad de los individuos afectados.
Pueden presentar hipoplasia de esmalte que predispone a las caries dentales, y es el
problema mas comun. Otras alteraciones incluyen: hipodoncia, oligodoncia, dientes
supernumerarios y apifiados, microdoncia, taurodoncia (dientes molares en forma de
prismas) y morfologia de la raiz anormal.? Los individuos afectados por esta entidad
también pueden tener problemas con la erupcién y con la posicién de los dientes.

Las anormalidades del desarrollo del sistema digestivo son raras pero pueden tener
consecuencias severas. Estas son tipicamente evidentes al nacimiento y causan
problemas significativos para respirar o alimentarse. Los mas frecuentes son las hernias
diafragmaticas y los problemas de cierre de linea media téraco-abdominal. El reflujo del
gastroesofagico severo se ha informado en la infancia y nifiez, con dificultades para la
alimentacion por los episodios de vomito frecuente. El reflujo gastroesofagico es
probablemente ocasionado por papilomas esofagicos. Otras alteraciones encontradas son
la mala rotacion intestinal y la dextroposicion mediastinal.

Las malformaciones estructurales de rifiones y del sistema urinario pueden llevar a
infecciones recurrentes y al reflujo. Estas malformaciones incluyen rifién ausente
unilateral, rifién hipoplasico, displasia renal, hidronefrosis y rifién en herradura.%-13
Se ha descrito en pacientes afectadas, ocasionalmente, anomalias del utero, como
Gtero bicorne.°

La mayoria de los individuos que padecen hipoplasia dérmica focal suelen tener
estatura baja desde el nacimiento. Esta es una de las caracteristicas tipicas de este
sindrome. El desarrollo es normal; aunque algunos individuos con hipoplasia dérmica
focal pueden tener deterioro cognitivo. Las anormalidades estructurales del cerebro y
la espina bifida se han reportado raramente. La epilepsia se ha notificado también.4

Pensamos que es importante presentar este caso por su aparicion poco frecuente en
nuestra practica médica diaria, ya que a pesar de ser un desorden genético poco comun
pueden llegar a nuestra consulta y debemos ser capaces de poderlos identificar.
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