COMENTARIOS A LOS CASOS

Casos en imagen 2.—ENFERMEDAD DE FABRY

Diagnéstico final

Enfermedad de Fabry.

Hallazgos radiologicos

En la tomograffa computarizada (TC) (fig. 1) se observa hi-
perdensidad bilateral y simétrica en ambos ntcleos pulvinares
talamicos.

En la resonancia magnética (RM) (fig. 2) el examen morfold-
gico demuestra alteraciones de sefial en el pulvinar en las se-
cuencias ponderadas en T1, con hipersefial simétrica en ambos
nicleos. No presenta otras alteraciones morfoldgicas infra o su-
pratentoriales.

El estudio angiogréfico intracraneal (fig. 3) demuestra perme-
abilidad del sistema vertebrobasilar y carotideo sin observarse
estenosis u oclusion en arterias de gran o mediano calibre. Lla-
ma la atencidn una arteria basilar y arterias cerebrales posterio-
res de gran calibre.

Comentario

La enfermedad de Fabry-Andersen fue descrita independien-
temente por Anderson en Inglaterra y Fabry en Alemania el afio
1898. Es una enfermedad ligada al cromosoma X y consiste en
una deficiencia de o-galactosidasa A. Como consecuencia, se
produce un ctimulo de glucoesfingolipidos (ceramida trihexosa
principalmente) que se deposita en el endotelio vascular oclu-
yendo su luz y produciendo isquemia e infarto.

Las manifestaciones clinicas que aparecen en la infancia son
los angioqueratomas, opacidades corneales, hipohidrosis, intole-
rancia al ejercicio, problemas gastrointestinales, crisis de dolor
agudo o «crisis de Fabry» y proteinuria. En la edad adulta apare-
cen las manifestaciones cardiacas, renales y cerebrales. La causa
mas frecuente de la muerte precoz en la enfermedad de Fabry es
el fallo renal.

La presencia de hiperintensidad en T1 en la RM cerebral es
un hallazgo caracteristico de la enfermedad de Fabry. La sefial
elevada en T1 se ha descrito en multiples enfermedades por acu-
mulacién de diversas sustancias: grasa, calcio, manganeso, deri-
vados férricos, melanina, radicales libres y elevadas concentra-
ciones de proteinas. En la enfermedad de Fabry se ha descrito
que la causa de esta alteracion de sefial es la presencia de micro-
calcificaciones distréficas en el pulvinar talamico. Contraria-
mente a lo que podriamos pensar, la intensidad de sefial no es
debida al depésito de glucoesfingolipidos, puesto que no se ob-
jetivan cambios de sefal en las secuencias de supresion grasa.
Ademats, en el estudio TC cerebral se demuestra la presencia de
densidades con valores tipicos de calcio en la misma regién que
la hipersenal de la RM (ésta se debe al acortamiento del T1 ante
concentraciones bajas de calcio frente a la pronunciada hipo-
sefial de concentraciones mayores al 40%).

En los pacientes con enfermedad de Fabry se demuestra la
presencia de un elevado flujo en el sistema vertebrobasilar, pre-
viamente demostrado por tomografia por emision de positrones
(PET) y mas recientemente por estudios de perfusion mediante
RM, sugiriendo que esta hiperperfusién cerebral en la circula-
cién posterior induce a formacién de calcificaciones distréficas
en el tdlamo posterior, probablemente porque sea mds suscepti-
ble.

A pesar de que los hallazgos anteriormente descritos son los
mas especificos de la enfermedad de Fabry, se pueden observan
otras alteraciones con mayor frecuencia, tales como la alteracion
de la sustancia blanca en secuencias ponderadas en T2 de la RM.

Lo que no queda claro es el motivo por el que solo un tercio
de los pacientes con enfermedad de Fabry presentan alteraciones
en la RM.

El diagnéstico diferencial de estas calcificaciones incluye es-
tados de hiper e hipocalcemia, isquemia previa, postradiotera-
pia, enfermedad de Fahr, VIH y secuelas de procesos inflamato-
rios. La historia clinica y fundamentalmente la localizacion
selectiva en el pulvinar permiten sugerir el diagndstico de la en-
fermedad de Fabry. El diagndstico definitivo se establece por
andlisis bioquimico del defecto enzimdtico mediante ensayo di-
recto en plasma, leucocitos aislados de sangre periférica y/o en
fibroblastos provenientes de una pequeiia biopsia de piel.

El tratamiento hasta hace poco ha sido inespecifico, de sopor-
te. Se han realizado ensayos clinicos valorando el tratamiento
con o-galactosidasa A recombinante humana, demostrando que
es seguro y puede revertir algunas manifestaciones, disminuir el
dolor (acroparestesias) o estabilizar la funcién renal.
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