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a tuvo cardcter de miastenia. Lo tinico
jejaba era alguna molestia a la deglu-
discreta, Se le indica que vuelva dentro
r revisada.

nig, que ‘nunc
ye todavia adt
cién, pero muy :
de unos meses para se

La enferma es dada de g'lta y vuelve a }(_)s
cinco meses para Su Irevision. La exploracion
fisica €s rigurosan}ente normal. La explora(;lon
radiografica, segun se muestra €n la figu-
ra 10, es totalmente normal y la hematolo-
fa permite apreciar una discreta anemia de
3000.000 con una férmula leucocitaria normal.

Subjetivamente, la enferma se encuentra muy
bien, salvo una discreta disfaglz_l que presenta.
Se ]e hace exploracion radiologlc_g de esofago,
que no demuestra ninguna altE;‘acwn, yla f.‘sofa-
goscopia permite apreciar, a mb\:el del tercio me-
dio del es6fago, en una extension de_ 2 cm., una
superficie elevada e irregular que disminuye la

e
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Fig. 10. |

luz esofégica, pero permite el paso del esofa-
goscopio de 9 e¢m., volviéndose a encontrar mu-
cosa normal. La biopsia de esta zona revel6 Uni-
tamente un conectivo fibroso muy celular con
tlementos inflamatorios de tipo crénico, raras
glandulas y vasos de paredes grussas. Las le-
slones no corresponden a una formacion tu-
moral,

Queremos comentar, a propésito de esta en-
ferm.a,. su actual buen estado general, la d:s-
aparicion de todas sus molestias, a los stis me-
Ses de la operacion, con reintegracién del me-
gii?:ﬁledeSDlaZQQO a su posiciéon normal, y la

orable evolucion de la enfermedad a la te-
fapeutica quirirgica con radioterapia posterior,
due han permitido una completa “restitutio ad
Eﬁg&m ', evolucién que es la que mas frecuen-

Se comenta en la literatura.
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NEUROFIBROMATOSIS

R. DEL VALLE Y ADARO.

Director del Hospital Provincial de Guadalajara.
Médico de la Beneficencia Municipal de Madrid.

Servicio de Patologia Médica del Hospital Provincial
de Guadalajara,

Director: Doctor RAFARL pEL VALLE Y ADARO.

En el ano 1882, y como homenaje al sesenta
cumpleanios de VIRCHOW, publicaba Von RECK-
LINGHAUSEN un trabajo sobre la neurofibroma-
tosis cutanea. Diez afios después, con motivo
de otro aniversario del gran patélogo germano,
contribuia RECKLINGHAUSEN con un nuevo es-
tudio al conocimiento de una peculiar altera-
cion de los huesos, a la que llamaba “osteitis fi-
broso-quistica”. Ambos cuadros serian después
bautizados con €l nombre de su d:zscubridor;
pero lo que éste no pudo sospechar es que el
tiempo se encargaria de relacionar y fusionar
unos procesos, én apariencia tan alejados, como
expresiones de una unica entidad morbosa,

Hoy dia acetptamos que la enfermedad de
Recklinghausen estd constituida por los si-
guientes elementos:

a) Lesiones cutaneas (fibromas, molusca
pendula y manchas color café con leche).

b) Neurofibromas desarrollados sobre el te-
jido nervioso.

¢) Frecuentes lesiones éseas.

d) Trastornos nerviosos y psiquicos.

Integrada de esta forma la n¢urofibromato-
sis, constituye una zona fronteriza de la pato-
logia que suscita por igual el interés del psi-
quiatra, el internista, €1 neurdlogo, el endocri-
noélogo y el dermatdlogo.

La enfermedad, sin duda rara, representa una
afcccion familiar con herencia probablemente
dominante, pero d= expresion clinica muy va-
riada, Puede exteriorizarse por el cuadro com-
pleto o por las llamadas formas frustradas, cuyo
interés para el estudio del problema de la trans-
misién del proceso es extraordinario. La neuro-
fibromatosis es una enfermedad congénita, aun-
que muchas veces s6lo se haga patente ya me-
diada la vida. Puedz asociarse a diversas otras
anomalias como polidactilia, sindactilia, cardio-
patias, estrechez esofagica o rectal, ete.

La enfermedad forma parte del grupo deno-
minado por VAN DER HOEWE “facomatosis”,
cuyos principales integrantes son:

a) La enfermedad de Bourneville o esclero-
sis tuberosa.

b) La enfermedad de Recklinghausen o neu-
rofibromatosis.

¢) La enfermedad de Hippel-Lindau o an-
giomatosis retino-encefalica.

d) La enfermedad de Sturge-Weber o an-
giomatosis encéfalo-trigeminal, de la que re-
cientemente nos hemos ocupado en esta misma
Revista a propésito de tres observaciones per-
sonales.
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Las lesionts cutaneas estian constituidas, en
primer lugar, por los tipicos tumores de fcrma
y tamafio muy variables, Pueden s:r simpl:s o
multiples, superficiales o profundos, y estan
distribuidos irregularmente por toda la super-
ficie cutanea, aunque predominen en €l trenco
y falten €n las palmas de las manos y plantas
de los pies. Los neurofibromas superficiales son
tumores blandos, hemisféricos o pedunculados,
que varian d:sde los que apenas son percepti-
bles hasta otros de 1 6 2 em. de diametro e in-
cluso mayores. Suelen tener el color de la car-
ne o ser, mas rara vz, violaceos. Los tumores
superficiales desaparecen bajo la presion d:l
dedo; los profundos son mas duros, ligeramen-
te sensibles cuando se lés comprime, y acostum-
bran a situarse a lo largo d2 los trayectos ner-
viosos.

Junto a los tumores cutaneos se aprecian las
tipicas manchas color café con leche, ovaladas
y de magnitudes oscilantcs entre pocos milime-
tros y varios centimetros de didmeztro. La apa-
ricion exclusiva de las manchas constituye lo
que se designa como formas frustradas de la
enfermedad, cuyo prondstico lejano no vicne
mejorado por el hecho de su escasa sintomato-
logia. Asi ocurrié en la siguientz observacion
nuestra:

Observacién 1. Se trataba de una majer afecta de
una tipica neurofibromatosis, uno de cuyos elementos,
desarrollado monstrucsamente en el muslo derecho, mo-
tivé una intervencién quirtrgica, Esta mujer te-ia una
hija de cuatro afios de edad, a la que mandamos venir
a la consulta después de haber explorado a la madre,
para comprobar si también sufria la enfermedad. Asi
era, en efecto, pero limitada a cinco manchas tipicas;
no existian neurofibromas clinicamente demostrables.
No obstante, dos afios después la vimos nuevamente
con un cuadro de hipertension intracraneal motivado
por una tumoraclén, de la que fué intervenida con re-
sultado desfavorable,

Las manchas café con leche no figuraban en
las descripciones primeras de RECKLINGHAUSEN
y su valoracién como sintoma destacado proce-
de de los trabajos de MARIE, BERNARD y CHAUF-
FARD. Desde entonces su descripcién se trans-
mite de libro en libro, pero su verdadero valor
diagnéstico no ha sido bien analizado. Sélo en
fecha reciente CROWE y SCHULL se han preocu-
pado de estudiar la posibilidad y frecuencia de
presentacion de las manchas en personas nor-
males, asi como su distribucién en los miem-
bros de familias en las que existen casos de
neurofibromatosis. Veamos algunos datos inte-
resantes en relacién con estos problimas.

El estudio de la morfologia de las manchas
llevado a cabo por SIEMENS pone de manifiesto,
en.opinion de dicho autor, que existen marca-
das diferéncias entre las manchas de los enfer-
mos- y las observadas en suj:tos normales. Este
criterio ne €s compartido por MEIROVSKY ni por
CROWE, que en grandes series de enfermos no

aprecian divergencias €n el aspecto de upgg,
otras. \ !

En el estudio histolégico d: las manchag gie
cutadas por STALMANN, observa ENgrosamigy,
de los nervios del dermis, aumento de] tejic,
conjuntivo alrédidor d: los citados n@l‘\'lr}g:
hlp;'rtl*oflg dz los foliculos ]]llOS():‘i y de las gl
dulas sebaceas. Estos datos le inducen a g,
siderar que las manchas de la neurofibromat,
sis pueden diferenciarse histologicaments da s,
que apar:cen en personas normales. Sin emby,
go, los trabajos similares llevados a cabo py
LEVER, STOUT, MCNAIRY y CROWE no €stin g
acuzrdo con la opinién de STALMANN y ng acep
tan diferencias en la estructura.

El estudio de la frecuencia d: hallazgo de Jg
manchas pone de manifiesto los siguientes gs.
tos (CROWE) : Entre 6.863 personas sin ma
festaciones dz neurofibromatosis las manehs
se encontraron en 690, lo cual significa una pr.
porcién d:l 10,1 por 100. En cambio, en 98 o
fermos la proporcion fué de 89,8 por 100, gb
servandose que todas estas personas aquejads
de la enfermedad exhibian cada una un nimen
considerable de manchas, de seis en adelant
en tanto que el nimero de las manchas en les
sujetos normales que las presentaban no alean
zaba nunca dicha cifra.

El ¢studio de las manchas en los familiars
de los enfermos demuestra que no cxiste est-
disticamente diferencia ostensible entre llosy
los sujetos normales pert:nccientes a familias
libres de nturofibromatosis.

Los datos anteriormente expuestos permiti
admitir los siguientes puntos de vista en ril
ciébn con el valor diagnostico de las manchas
café con leche (CROWE) :

a) Toda persona con seis 0 mas manchas &
muy sospechosa de padecer neuro’ibromatosi
aunque no <xistan antccedentes familiares dels
enfermedad.

b) Si una persona tiene manchas en nimé
ro inferior a seis y carece de datos familiares
las probabilidades dz pad:cer una ncurofibie
matosis son tanto mayores cuanto mas pros:
mo a stis sta el nimero de manchas.

ITx

Dentro de los tumores desarrollados en el %
tema mervioso, tiene cierto interés recordar 1%
relacionados con la neurofibromatosis. La S
tomatologia de estas tumoracion:is se pu
dividir, de acuerdo con GAGEL, en tres sl
grupos:

@) Las anomalias pigmentarias con tum®
res cutincos ya estudiadas, p:ro cuya presenct
constituye un elemento ¢sencial en el diagn®
tico.

b) Los tumores de los nervios profund®
entendicndo como tales, ad:méas dz los nemi®
periféricos, cranealés y raquideos, los ples®
nerviosos vegetativos, i b=
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Lesiones €n el sistema nervieso central,
te tumores del tipo del espongio-
plastoma ¥ astrocitoma. A éstos se agregan las
n.soformaci:_)nes dz2 las meninges cerebrales y
medulares (meningiomas).

especialmeﬂ

Fig. 1

Para el diagnostico diferencial de todas es-
tas lesiones importa mucho, repetimos, tener €n
cuenta que nunca s¢ observa la enfermedad de
Recklinghausen, nerviosa, sin las lesiones cu-
tineas, que asi constituyen la piedra angular
del diagnostico.
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linghausen: el nervioso y el 6seo. En suma, que
las relaciones de la enfermedad con el sistema
esquelético son lo suficient:mente destacadas
como para merecer un comentario mas extenso
que el permitido por una nota clinica. No obs-
tante, creemos indispensable exponcr los si-
guientes datos:

Las alteraciones oOseas de la enfermedad de
Recklinghausen, sstudiadas magistralmente por
SCHINZ, pertenccen a estos diversos tipos:

a) Atrofia parcial y detencion del desarro-
llo (hipoplasia).

b) Hipertrofia parcial y de desarrollo anor-
mal (hiperplasia).

c) Erosiones 0szas, consecuencia de la com-
presion ejcrcida por los tumores existentes.

d) Osteoporosis y osteomalacia de los hue-
sos largos y las vértebras.

A este esquema afad: KIENBOCK la asime-
tria del esqueleto con sindrome disrafico, €l es-
pes_'amicnto e incurvacién de los huesos, los
quistes 0szos, ete.

Fig. 2,

grg{fg‘;"z“'ér; 2* Mujer de cuarenta y siete afios, in-
Ohnubilacig el Servicio por intensa cefalea, vomitos ¥y
tipica neur;‘f'gl'sue hag(a dos meses. En la exploracion,
ibert or ibromatosis (figs. 1 a 3). Sindrome de gran

nsién craneal, con estasis papilar, pero sin lesio-

Neg f, £ 130t
sermﬂcales_ Andlisis complementarios, normales. Was-
ann, negativo,

v

éi‘?o(::]»; f;O%Uencia hay ta{nbién sintomas esque-
sl (i,nteo re todo d:l torax y columna verte-
e ftl_sa escoliosis, cifosis dorso-lumbar)
que existe ‘ll‘l‘m}dgld':s crancales. Hay casos en
tiindogs € la tipica osteosis fibroquistica, aso-

%, por tanto, los dos sindromes de Reck-

Fig. 3.

La enfermedad produce en los huesos los
més variados aspectos radiologicos. Algunos
de ellos, debidos a la presencia de tumores
bscos, se explican fécilmente; pero es dificil
comprénder cdmo la neurofibromatosis €s ca-
paz de producir una osteoporosis generalizada,
una cifosis o escoliosis, un aspecto “pagético”
localizado, etc., lesiones todas cuya relacion con
la enfermedad queda un tanto enigmatica.

Algo similar ocurre con €l cuadro clinico des-
crito por ALBRIGHT en union de sus colabora-
dores BUTLER, HAMPTON y SMITH (y que desde
entonces es conocido con el nombre de sindro-
me de Albright), caracterizado por una osteo-
patia fibrosa, areas de pigmentacion y una dis-
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funcién endocrina, con pubertad precoz en el
sexo femenino. La osteopatia fibrosa tiene como
caracter esencial el ser una lesién mis o menos
extensa, pero siempre localizada, sin llegar ja-
mas a difundirse por todo el esqueleto. Si €n
realidad se trata de una entidad morbosa inde-
pendiente como sostiene ALBRIGHT, o de una
forma peculiar de neurofibromatosis ¢n la que
los elementos caracteristicos se reducen a la
presencia de manchas pigmentarias, como afir-
man THANNHAUSER y FERRERO, es problema di-
ficil de rzsolver. La clinica, sin embargo, de-
muestra la existencia de €énfermos en los que
se observa la transicion desde la neurofibroma-
tosis con lesiones Oseas a la enfermedad de
Jaffe-Lichtenstein u osteofibromatosis quistica
(donde los sintomas cutaneos estan aus:ntes),
pasando por cuadros intermedios incluido el
sindrome de Albright,

V

La neurofibromatosis no es una anomalia cu-
yas caracteristicas son inmutables desde el na-
cimiento, sino que las lesiones cambian en el
curso de la vida, dependitndo particularmente
sus modificaciones de ciertas etapas de la evo-
lucién del ser, en las cualzss la influsncia de las
glandulas de secrecion interna es patente: pu-
bertad, embarazo, climaterio. De aqui el interés
que posze el estudio de las influencias endocri-
nas €n €sta enfermedad, a las que vamos a de-
dicar unos comentarios.

Empecemos por declarar que las alteraciones
de las glandulas de sccrecion interna son fre-
cuentes, en €special las que afectan al tiroides,
suprarrenales, gonadas, bloque hipdfiso - hipo-
talamico. A veces, coinciden varias alteracionzs
en el mismo enfermo, como sucede €n el llama-
do sindrome de Leschke, que ¢s en realidad una

15 fEb]‘eru m

forma frustrada de neurofibromatosis con g
ficiencia pluriglandular, cuyos rasgos mag deg.
tacados son: debilidad general, manchas ¢y
con leche ¢ hiperglucemia.

En la acromegalia, PIERRE MARIE habia y,
sefalado la presencia de mollusca pendula, y
posteriormente s¢ han descrito varios casos g
coincidencia de neurofibromatosis y acromsg.
lia. También otros sindromes hipofisarios eomg
el adiposo-genital, la diabetes insipida, la ey
fermedad de Simmonds, coinciden €ventualmey.
te con la n:zurofibromatosis.

El bocio es también frecuente, y E. Marmy
y otros han descritos casos de neurofibromatg.
sis y bocio hipertiroideo.

Sin embargo, las alteraciones endocrinolég.
cas mas frecuentes y significativas parzcen ser
las correspondicntes a las capsulas suprarren.
les. LEVIN, en 1921, reuni6 50 casos de neurofi
bromatosis con sintomas addisonianos. Tam
bién €s frecuente la pres:ncia de tumores del
tipo del feocromocitoma o paraganglioma; en
relacion con ello, PEYRON sefialé la convenien
cia de intervenir sobre las suprarr:nales de
aquellas nsurofibromatosis que presentasen cri-
sis de hipertension paroxistica.

Esta ojeada a las relaciones entrs las glin-
dulas endocrinas y la neurofibromatosis resal
ta el caracter evolutivo d2 la misma en virtud
de las modificaciones que exp:rimentan las ci
tadas glandulas en diferentes momentos de Ia
vida. Asimismo, pone d2 reclieve la necssidad én
que se encuentra el clinico de investigar las ma-
nifestaciones de la n:zurofibromatosis en todo
enfermo hipofisario o suprarrenal, buscando las
tumoraciones cutdneas o las manchas café con
leche. MARANON y RICHET han dedicado un im-
portante estudio a esta vinculacién entre las al-
tzraciones de la piel y la hipéfisis, en el curso
del cual aluden a la rclacién de la enfermedad
con la citada glandula.
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