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CASOCLINICO

Rifion intratoracico sano y hernia diafragmatica, hallazgos
en un caso de Sindrome Jarcho-Levin

Intrathoracic kidney healthy and diaphragmatic hernia, reward in a case
with Jarcho-Levin Syndrome.

M. Mendoza?, L. del Pozo?, C. Huamani.?

HONADOMANI San Bartolomé. Lima - Peru.

RESUMEN:

Introduccion:El Sindrome Jarcho-Levin (Disostosis espondilo toracico o disostosis espondilocostal)
es una condicion hereditaria, cuyo fenotipo se caracteriza por multiples malformaciones vertebrales
y de costillas, con cuello, tronco y talla corta asociado a facies caracteristica. Cuando se asocia a
malformaciones renales, se llama Sindrome Casamassima. El prondéstico esta directamente relacionado
a las complicaciones respiratorias.

Nosotros reportamos el caso de un lactante varon de 9 meses con fenotipo de Sindrome Jarcho- Levin por
las malformaciones esqueléticas caracterizadas por defectos de segmentacion vertebral y alteraciones
costales, ademéas de hernia diafragmatica congénita izquierda asociada a la presencia de un rifién
ectopico sano ubicado en el hemitérax izquierdo. Un estudio clinico - imagenoldgico y descripcion de su

evolucion.

Palabras Claves: SJL: Sindrome Jarcho-Levin; H.D: Hernia diafragmatica; R.E.: Rifidn ectdpico.

ABSTRACT:

Introduction:  The Jarcho-Levin  Syndrome
(spondylothoracic dysostosis or spondylocostal
dysostosis) is an inheritable disease whose
phenotype is characterized by multiple
malformations of ribs and vertebral with short
neck, and trunk and short stature associate
face characteristic and another non-vertebral
malformation. The prognostic is direct related to
respiratory complication.

We report a case one boy of 9 month with
phenotype of Jarcho-Levin with malformations
vertebral such as defect segmentation vertebral
and ribs anomalies that present a congenital
diaphragmatic hernia with an associated ectopic
Kidney in left hemitorax.A study clinic, images and
description.

Keywords: Jarcho-Levin Syndrome; H.D:
diaphragmatic Hernia; R.E.: ectopic kidney.
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INTRODUCCION

El Sindrome Jarcho-Levin (MIM 277300)* fue
descrito por primera vez en 1938. © Vasquez et. al.
describieron dos hermanos en Baltimore con un
tronco corto, defectos vertebrales, y fusién de varias
costillas. ® Hasta la fecha se han reportado cerca de
400 casos en la literatura mundial. @ En Colombia
se han reportado dos casos. ¢ % Fenotipicamente
se describe occipucio prominente, frente ancha,
puente nasal amplio, orificios nasales ante-
vertidos, fisuras palpebral inclinadas, implantacion
baja del cabello, cuello corto con tendencia a la
inmovilidad, térax corto, abdomen prominente,
escoliosis, extremidades largas en relacion con el
tronco, hipoplasia de hemipelvis y pie equinovaro. @
Ademas presenta multiples malformaciones
vertebrales con defectos de segmentacion que
incluye ausencia de vértebras, hemivértebras o
vértebras fusionadas, y malformaciones costales
con fusién de los elementos posteriores de las
costillas, por lo que se ha denominado displasia

* Corresponde al catalogo de enfermedades mendelianas
(Mendelian Inheritanse in Man) de Victor McKusick.
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espondilo-toracica o térax en forma de cangrejo.
También pueden encontrarse anormalidades
intrinsecas de fusién y bifurcacion en las costillas,
por lo que se le ha denominado displasia
espoéndilo-costal © 9 en la mayoria de los casos,
desencadenan insuficiencia respiratoria y muerte
neonatal temprana.

Cuando existe un Sindrome con Disostosis
Espondilo Costal con alteraciones urolégicas
(renales, uretrales 6 genitales) se le hadenominado
Sindrome Casamassima (MIM 271500), el cual es
autosémico recesivo. ¢ %19

El defecto ha recibido diversos nombres como:
sindrome de malformacién hereditaria de los
cuerpos vertebrales, hemivértebras multiples
hereditarias, sindrome de anomalias vertebrales
pleomorficas, displasia espédndilo costal, displasia
costovertebral, Displasia Occipito-facio-cérvico-
toracico-abdomino-digital, Displasia Cerebro-
facio-toracica, Polidispondilia, Disostosis
Espondilotoracica,®® y Displasia Espondilocostal
tipo 1.

Otras malformaciones extraesqueléticas asociadas
al Sindrome Jarcho-Levin son alteraciones
gastrointestinales y viscerales como: atresia anal,
estenosis duodenal, péncreas anular, tronco
arterial comun, arteria umbilical Unica, hernias
umbilical, diafragmatica e inguinal, criptorquidia,
mal rotacion intestinal, ausencia de genitales
externos, rifion en herradura, agenesia renal,
rifiones  quisticos, hidrocele, hidronefrosis,
estenosis ureteral o uretral, vejiga bilobulada, Gtero
bicorne, poligiria, dolicocefalia, hidrocefalia, fusién
de los I6bulos frontales, fisura palatina, sindactilia,
camptodactilia, ausencia de pulgares, fistula
traqueo esofagica, pulmoén derecho bilobulado,
anisosplenia, poliesplenia, ausencia de musculos
pectorales e hipoplasia de los pezones y defectos
del tubo neural. © 2

REPORTE DE CASO

Se reporta el caso de un paciente varén de 9
meses hospitalizado en la sala de Lactantes
del Hospital San Bartolomé, con un tiempo
de enfermedad de dos dias de evolucién, con
episodios de tos exigente que se incrementa en
posicién supina, asociados a cianosis y dificultad
respiratoria. Al ingreso en Emergencia presenta
una FR: 65 x min. FC: 134 x min. Sat O 98 % en
mal estado general, polipneico y con politirajes,
se auscultan sibilantes inspiratorios y espiratorios,
Puntuacién de Bierman Pierson = 6 puntos.
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Recibe nebulizacién con beta 2 agonistas por
tres veces y al no presentar mejoria se decide su
hospitalizacion. (Ver cuadro N° 1).

Luego que el paciente estuviera compensado
del cuadro agudo y con los estudios realizados
fue referido al Servicio de Urologia del Instituto
Nacional de Salud del Nifio, para correccién
quirtrgica definitiva, que fue satisfactoria.

Cuadro N° 1. Resumen de la Historia Clinica.

Antecedentes: Padres consanguineos (primos) Gesta
= 1 Madre adolescente de 16 afios, Control prenatal
completo. Parto eutdcico, a término; peso al nacer 3080 Kg.
P. cefélico de 33cm. Talla en 46cm. Hospitalizado al nacer
por SAM vy sepsis durante 7 dias. Lactancia materna
exclusiva hasta 4° mes. Inmunizaciones completas para
la edad.

Patologicos: Al 4° mes de edad ingresa a UTIP.
Diagndstico: disostosis espondilo costal vs. toracica mas
insuficiencia respiratoria. Recibié ventilacion mecanica
y fue dado de alta. a los 25 dias. Al 7™ mes reingresa
con diagnostico de Sindrome Obstructivo Bronquial
persistente, neumonia viral y a descartar Hernia
diafragmatica. Peso y talla enpercentil 5, perimetro cefalico
en percentil 50 (NCHS), facies tosca, frente y raiz nasal
ancha, cuello corto con dificultad para la lateralizacion,
térax diametro antero posterior aumentado, asimétrico
con escoliosis. Murmullo vesicular pasa en ambos
hemitérax, sibilantes espiratorios difusos. Extremidades
largas, tronco corto, abdomen globuloso y prominente.
Locomotor sedestacion presente y sensorio conservado,
Hemograma (05/08/10): leucocitos: 15.300 Ab: 0% Seg:
66%; Hcto: 37%, Hb: 12.4gr/dl; plaquetas: 498, 000,
PCR: 29/07/10: 74mg/L, 05/08/10: 46 mg/L PPD: negativo
BK: negativo Urea: 7mg/dl Creatinina: 0.36mg/dl TSH:
1.08 ulU/ml Cariotipo: normal 46XY. Ecocardiograma
Hipertension pulmonar primaria, por flujos de EAD, se
sugiere descartar reflujo gastroesofagico. Ademas se
realizaron estudios imagenolégicos como radiografias
simple, transito intestinal, urografia excretoria y
AngioTEM, TAC. (Ver Imagen N° 1y 2)
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TEM de torax A-P. Tomografia Axial de térax (corte transversal).

L2500 VOLNEN
It: 0,0

Foto 1: Se muestra parrilla costal derecha: con 12 costillas con
fusionadas a nivel de sus arcos costales VI, IX, X'y costilla IX
hipoplésica, fusionde la VI'y VIl costillay de la IV y V costillas.

La costilla falsa es delgada. Parrilla costal izquierda: con Foto 3: A nivel del l6bulo inferior del pulmén izquierdo, se
presencia de solo 10 costillas, con ausencia de la Xl costilla, aprecia signos de atelectasia asociada a proceso inflamatorio.
siendo la XlI corta, costillas fusionadas VIl 'y IX; VI'y VII; lll'y Ademas, hernia diafragmatica izquierda con excursion del
IV, apariencia que simula las “extremidades de un cangrejo”. rifidn ipsilateral (Rifidn ectopico). Alteraciones de cuerpo

vertebral a nivel dorsal.

TEM de torax P-A.
Urografia Excretoria.

Foto 2: Se observa la columna dorso lumbar con acentuacion
de la lordosis lumbo-sacra, escoliosis dorso-lumbar, hay
hemivértebras L1, L2. A partir de D8 hasta el final se observa
presencia de vértebras en ala de mariposa.

Foto 4: Urografia excretoria muestra sistema pielocalicial
izquierdo que se superpone a silueta cardiaca y se encuentra
en torax.
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Transito Intestinal.

Foto 5: Transito intestinal, a los 20 minutos se observa ileon
terminal y parte de colon en cavidad toracica, superpuesto a
silueta cardiaca.

Estudio ANGIOTEM.

’PQV-"' renal artery fro

Foto 6 y 7: A nivel de L2 se muestran los vasos renales. La
arteria renal izquierda nace de la aorta abdominal y asciende
hasta la porcién D10y D11.
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DISCUSION

El Sindrome Jarcho-Levin es un desorden
congénito caracterizado por la presencia de
defectos costales y vertebrales. ©

La patogénesis de esta lesion inicia desde la 3@
semana de vida intrauterina, durante el proceso
de diferenciacién mesenquimal. ® Cualquier
alteracion enel proceso de condensacion de la
notocorda (tejido conjuntivo denso) puede
provocar una hemivertebra o una vértebra en
mariposa, lo que se deriva en una escoliosis o0 una
cifoescoliosis congénita.

Cuando la alteracion se produce en la osificacion
de los centros cartilaginosos vertebrales, se
produce una vértebra no segmentada. ®* 2"

SegunBulman et al, ®®, se han reportado mutaciones
en varios genes que podrian estar relacionados
con la Disostosis Espondilo Costal. En el Sindrome
Jarcho-Levin se encontr6 el gen SCDO1 con
mutacién en DLL3 (Delta Drosophila Homolog
of) en el locus 1913, en cuyas familias existia
un patrén de herencia autosémica recesiva. Este
gen tiene un rol critico en la via de sefalizacion
del notocordio y la formacion del esqueleto axial
humano.

Whittock et al, ®® demostraron la heterogeneidad
en esta alteracion, al reportar una familia con
un patron de herencia autos6mica recesiva con
mutacion en el gen MESP2 (Mesodermo Posterior
2), gen SCDO?2, factor de trascripcion hélix-loop-
hélix (hélice-asa-hélice) con fenotipo similar a las
familias con mutacién en DLL3.

Corner et al, @ reportaron mutaciones del gen
SCDO3 correspondientes a LFG (Lunatic Fringe)
mapeado a nivel de 7p22, en familias de origen
puertorriquefio y espafiol. Sparrow, por su parte,
en el 2006 @ también reporté mutaciones en el
gen LFNG, importante en la via de sefalizacion
del notocordio en una familia con similares
caracteristicas. Consideran que los pacientes que
manifiestan la enfermedad en forma esporadica
son casos de clasificacion dificil.

Dadala confusion fenotipica enlaliteratura, en 1978
Solomon et al, describieron dos subtipos basandose
en la distribucion de las anomalias esqueléticas: el
patrén hereditario y el pronostico. ¢?

1. Disostosis Espondilo Toracica (STD): Se
caracteriza por presentar ademas de los defectos
vertebrales, fusion de todas las costillas a nivel
de la union costovertebral. Se hereda de manera
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autosomico recesiva. Las fusiones costales
provocan un patron respiratorio restrictivo que
determina el prondstico.

2. Disostosis espondilocostal (SCD): Pacientes
con multiples defectos vertebrales junto con
anomalias intrinsecas costales tanto en la
longitud como fusiones o bifurcaciones, siempre
asimétricas, que pueden tener una transmision
autosémica dominante o recesiva, ésta Ultima
mas letal.

Recientemente, Mortier en 1996 describio tres
entidades basandose en hallazgos clinicos y
radiologicos:

- Sindrome Jarcho-Levin, caracterizado por
térax simétrico con costillas fusionadas que
dan el aspecto de “patas de cangrejo”.

- Disostosis espondilotoracica.

- Disostosis espondilocostal. 22 2% 29

En general, el rifiédn toracico ectdpico, con
protrusion parcial o completa por encima del
nivel del diafragma y en el mediastino posterior,
es la forma mas rara de ectopia renal, con una
incidencia menor de 1 por 10,000 casos @ pero
solo el 5% son detectados. Se reportaron desde
1988, al menos 140 casos de los cuales 4 fueron
bilaterales con predominio del rifidn izquierdo
en una relacién 1.5 a 1. Es mas frecuente en el
sexo masculino (2:1). En un estudio de casos
realizados en Pert se reporta la presencia de
6 casos de hernias diafragmaticas izquierdas
congénitas con un rango de edad de 4 dias a 11
afios, encontrandose la mayor frecuencia en el
sexo femenino. ®® Shin Yum Byun et al, en el afio
2004 reportan el caso de un lactante mujer de 4
meses, con Sindrome Jarcho-Levin asociado a un
rifidn intra-toraxico sano.

Dado que solo un 0.25% de los pacientes con
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hernia diafragmatica tienen rifiones toracicos ®®
se ha propuesto los mecanismos moleculares
que causan trastorno del desarrollo renal. Este
proceso se logra durante el ascenso y rotacion
del rifién, lo que explicaria porqué es toraxico y
no tiene anomalias morfoldgicas asociadas, razon
por la cual puede ser ectépico, pélvico o lumbar. 7

Nuestro paciente presenta deformaciones
costales numéricas, fusiones costales y a nivel
del toérax costillas fusionadas que simulan las
"patas de un cangrejo”, hemivértebras y vértebras
en ala de mariposa asociados a rifion ectépico
sano con hernia diafragmatica izquierda. El
riAidn no presentaba alteraciones anatémicas
ni morfoldgicas, lo cual fue comprobado por la
urografia excretoria y por TEM.

CONCLUSIONES

Presentamos un paciente varén de 9 meses,con
historia de multiples hospitalizaciones por
infecciones respiratorias y cuadros de insuficiencia
respiratoria de tipo restrictiva, realizandose estudios
de imagenes, que mostraron un rifidn ectopico
toracico izquierdo con una hernia diafragmatica
del mismo lado, con un fenotipo compatible al
Sindrome Jarcho-Levin, una entidad que se hereda
con un patron recesivo caracterizada por defectos
de segmentacion vertebral con caracteristicas
fenotipicas y radiograficas de disostosis espondilo-
toracica. El diagnostico que hemos realizado es
clinico-radioldgico. Cabe resaltar la importancia de
las imagenes para corroborar el diagnéstico clinico.
En el presente reporte, no se ha determinado a
través de los estudios moleculares pertinentes el
tipo de mutacion.

El seguimiento y tratamiento de estos pacientes
debe ser multidisciplinario por las complicaciones
ortopédicas y respiratorias que se producen.
Considerando que es una enfermedad recesiva y
siendo el riesgo de recurrencia de 25%, es vital el
asesoramiento genético.
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