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Hace 25 afios

Malformaciones del tubo neural presentes al nacimiento
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MATEOS CANIZAL, J. SANTOS BORBUJO, V. SALAZAR VILLALOBOS

Las grandes malformaciones del tubo neural tienen una
importancia creciente en la asistencia practica neonatal por
la grave repercusion y dificil terapéutica en los que sobre-
viveny por la importancia que tiene aportar un consejo gené-
tico.

Se publican las malformaciones neurales observadas en
el Hospital Clinico Universitario de Salamanca durante 20
meses, comprendidos entre enero de 1980 y septiembre de
1981. En total, en ese periodo se diagnosticaron 42 recién
nacidos malformados, lo que supone 13,68/1.000 naci-
mientos. De ellos, 10 casos fueron grandes malformaciones
neurales, sumados a 8 cardiopatias, 8 malformaciones géni-
to-urinarias, 7 cromosomopatias, 6 esqueléticas y 3 del apa-
rato digestivo. Las malformaciones neurales recogidas en
Salamanca fueron 3,23/1.000 RN, una frecuencia bastante
similar a la hallada por autores de referencia en Espafia
(Campos y Ricoy, 1971).

Las lesiones que se hallaron fueron: anencefalia, 2 casos;
grave encefalocele incompatible con la vida, 2 casos; hidro-
anencefalia, 2 casos; microcefalia “vera”, 1 caso; mielome-
ningocele, 1 caso; agenesia de cuerpo calloso, 1 caso; quis-
te aracnoideo de fosa posterior, 1 caso. (En el articulo se
adjunta una breve resefia clinica de cada uno de los casos,
acompanada de la iconografia precisa).

La placa neural aparece el dia 17 de gestacion, el dia 21
se inicia el cierre, el 26 se cierra el neuroporo anterior y el
28, el posterior. El defecto de cierre anterior ocasiona anen-
cefalia o encefalocele, mientras que el defecto del poste-
rior es la causa de mielomeningocele o de la espina bifida.

* Bol Soc Cast Ast Leon de Pediatria 1982; 23: 253-264

72 VOL. 47 N° 199, 2007

Los fallos de la diferenciacién y del crecimiento son la causa
de agenesia de cuerpo calloso, hidrocefalia y microcefalia.

La etiopatogenia de estas malformaciones es mal cono-
cida y pocas veces se llega a comprobar la causa. Habitual-
mente se invoca un mecanismo multifactorial. En los 10 casos
se hizo una anamnesis exhaustiva, sin poder conseguir datos
definitivos y valorables. Concretamente se pregunté sobre
fiebre e infecciones maternas, componente de la dieta, inges-
ta de alcohol, contaminantes de patatas, téxicos ambienta-
les, etc. En la bibliografia se valoran dos aspectos intere-
santes, la variabilidad en el tiempo de la frecuencia y el indi-
ce de recurrencia en ocasiones restringido a un area geo-
grafica.

La determinacion de alfa-fetoproteina sérica en la madre,
de acetil-colinesterasa y de alfa fetoproteina en el liquido
amniético, asi como la ultrasonografia permiten el diag-
néstico prenatal en muchos fetos, sin embargo es indispen-
sable que se prosiga la investigacién de la biologia de estos
defectos para poder prevenirlos.

COMENTARIO

Desde el afio 1980, cuando la Dra. Pedraz y cols. reco-
gieron sus datos, algunas circunstancias relativas a las mal-
formaciones neurales cambiaron, pero en otros aspectos se
avanzé poco. Sin embargo, su importancia sanitaria conti-
nua siendo alta, se afirma que ocasionan el 40% de la mor-
talidad ocurrida en los primeros afios de vida.



La frecuencia recogida en la literatura es muy variable,
dependiendo de zonas geograficas, del momento o de los
autores. En Espania la cifra de 0,36/1.000 RN (1996) pare-
ce ser de garantia y ademas estd en claro descenso. Quizas
la disponibilidad de un diagnéstico prenatal precoz y cer-
tero y la interrupcion voluntaria del embarazo sean los
motivos de la caida. Ademas, seria interesante conocer la
influencia real que estdn teniendo las medidas profilacti-
cas.

Las causas etioldgicas siguen mal conocidas. Aunque los
factores de riesgo son conocidos, rara vez se identifica la
causa exacta en una caso particular. El principal avance se
sittia en el papel del ac. fdlico, y quizas la vit. By, en la meti-
lacién de la homocisteina a metionina y su repercusién en
el cierre del conducto neural. Importancia probada por el
hallazgo de alteraciones de deficiencias enzimaticas de esa
via y de anticuerpos anti-receptor de folatos.

En la patogenia se avanza lenta pero significativamen-
te. A los cldsicos conocimientos embrionarios, se suman los
genéticos. Se han identificado los genes (Wnt, Hox, Knox,
Sonic, y Pax) que regulan la embridgenesis. Sin embargo, el
avance en la identificaciéon de mutaciones y polimorfismos
asociados a los defectos del tubo neural es lento, en com-
paracion al conseguido en la genética en otras enfermeda-
des. Mejor conocidos son los mecanismos histolégicos de la
neurogénesis, incluyendo la migracion de los neuroblas-
tos o la apoptosis celular. Un avance de repercusion prac-
tica es el conseguido con las técnicas de diagnostico pre-
natal por imagen que, acompafiado de las determinaciones
bioquimicas, ya entonces disponibles, ofrece una alta segu-
ridad diagnostica.

La indicacion de folatos como profilaxis prenatal se ha
generalizado, conociéndose mejor su accion. Para que sea
util debe administrarse (0,4 mg/dia) al menos 12 semanas
antes de la concepcion, con dosis mas altas (4 mg) cuando
ya hubo un feto afecto. Es conocido el efecto anti-félico de
ciertos formacos, en particular anti-convulsivantes, lo que
llev6 a propugnar la profilaxis sistematica en todas las muje-
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res epilépticas en edad fértil, o incluso a la poblacién gene-
ral.

Carmen Pedraz ya no estd presente, hace tan s6lo unos
meses que nos abandon definitivamente. Quisiera que esta
resefia fuera un pequefio homenaje a quien tanto ofreci6 a
sus recién nacidos. Al menos que sirva para prolongar su
recuerdo entre nosotros el mayor tiempo posible.
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