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Glicogenosis Tipo Il

Reporte del 2do. cuso en Cuba

Por los Dees.:

AXDRES Savio BENaviDes,®

SALVADOR Prramo Govies**

Raman Casanova ArRzorA®"" v Axa Marixn Mercapo Beximez'***

Savie Benavides, A ot al, (.I'lmgenmts Tipo H, Reporte del 2do, Case en Cuba, Rev, Cub.

Ped. #6: 1, 1974,

Sg presenta un nuevo caso de enfeemedad de Pompe, que a pesar de reunic las caracteristicas
clinicas ¥ E.CG, propiss del sindrome, ne fue dingnosticado en vida, Se insiste en ol valor
del orortamiento del PR v Iy presencia de un sindrome de WIERW. como elementos dings
nasticos complementarios, 5S¢ concluve qua de sospecharse una glicogenosis tipa 1L debe prac.
ticarse un estiedio en sangre perifceica wiilizando lo coloracion de PAS, para 1o bisqueds de

linfocitos con inclusiones de glichgens,

Ilace 6 afios se publicé en Cuba el
primer caso de Enfermedad de Pompe!
En aquella oportunidad insistimos en la
importancia que tenia el E.C.G. para
el diagnéstico de la entidad, ademis de
las mamifestaciones clinicas y radiols-
aieas,

Los trabajos de Ehlers® v Marini-Pin-
ka? haecian relerencia a la brevedad del
PR y sindrome del W.P.'W, respeetiva-
mente,

Fl caso que deseribimos entonces pre-
sentaba un sindvome de Wolf-Parkin-
son-White, ademis del cortejo sintoimai-
tico de la enfermedad de Pompe.

Para facilitar el diagnéstico clivdeo
Di Sant A'gnese! v Col.. apovandose en

*  Especialista de primer grodo en pediatria.
"mﬂ'ﬁf‘m di t'ardmlujtla ]'[u}f-[:nta! infantil docente
“William Soler™ Aye, San Froncizco 10112,
Habana 8, Cuha.

** Médico pediatra Servicio de cardiologia.
Hospital infantil docente “William Soler™

*#*  Jefe de servicio. Hosnital infantil docen-
e "William Saker™,

##2%  Potilogo especialista. Hospital infantil
docente “William Soaler™,

esludios clinicos, gquimicos v patolosi-
cog, establecieran una serie de criterios
fue exponemos a continuacion:

1y Cardiomegalia,
2} Muerte antes del afo.

3} Aspecto de encaje de los corles
histolégicos del mioeardio.

4} Demostracién quimica o histogui-
mica de que el glicogeno cs la
sustancia causante de la infiltra-
cidn,

No obstanle, para etiquetar un cazo
como enfermedad de Pompe es necesa-
rio demostrar el délicit enzimatico gue
origina la acumulacién anormal del gli-
cogeno en todo el organismo.

En la Fig. 1, s¢ pueden ohservar to-
dos los pasos enzimdticos que 2 pro-
ducen en la degradacion normal del ghi-
cOgend,

Es curiose que o maltazsa fcida (2
slucosidasa hisosomal) no nterviene di-
rectamente en la degradacion del gli-
cogeno, ¥ es sin embargo la inica de-
ficiencia cnzimdtica encomrada cn la



enfermedad de Pompe, [orma generali-
zada de glicogenosis,

En la Fig. 2 se presenta un cuadro
general de la clasificacidn actual de las
glicogenosis, con la incidencia en % de
cada nna de ellas,

A pesar de todo lo anterior v de la
hipotoria muscular, macroglosia, retra-
8o psicomotor y gran cardiomegalia, en
ocasiones el diagndetico no sc sospecha
en vida,

Sin embargo, actualmente el diagnds-
tico puede sospecharse por el enadro oli-
nice y comprobarse mediante la demos-
tracién de los granulos de glicégeno en

SRt i
- I'*Eﬂt.ldlbrlndu‘r:'
¥

los linfocitos de la sangre periférica,
utilizando la coloracidyy de PAS (Perio-
die Acid Schiff)® que no s¢ encuentra
en los citoplasmas normales.

También puede determinarse la acti-
vidad enzimditica en los linfocitos y del
miisculo obtenido por aspiracién,

Con todos estos elementos, ¢l diagnés-
tico de la enfermedad de Pompe, en
vida, es wotablemente probable.

El caso gue vamos a deseribir a con-
tinvacion fue un hallazgo necrépsico.
Analizado retrospectivamente, el diag-

" ndstico no ofrecié grandes dificultades.
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Tipo 1°

Glucosa

UDPG = Uridin-difosfoglucosa-pirafosforilasa
GPUT = Galactosa- 1-fesfatc-uridiltransferase

+ GA=0Galsctosamia

Fig. i.—Degradacién nermal del glicdgena {de Fanconi-Wallgren),

108

R.C. P

Enzro-Feprero., 1874



Clasificacidn de las glicogenosis conocidas

Tipe Defects | Orgnoo 006 | paerveturs | Nembes * m
Corl | easimitico -m» del glicdgene | especial ombre funcikonal _—
1 Glucosa-§ | Higado, Normal van Cre- | Déficit de glucosa-§-| 377,
fostatasa ritdn veld-von | fosfatasa
Gierke
2  |a-glucosi- | Generalizado| Neormal Pompe Glicogenosis idiopdti-| 10%
dasza ca generalizada
3a Higado, Forbes
: corazdn Ninguoa o
Amilo-1,6-
plucosida. | Miseules | muy cort Debrancher deficiency) 56
o sa (debran- ramifica- wtimdied dextrinosis] = ®
cher Sdle higado | ciones en
) ayunac Forbes-
\ Hers
4 Amile-14 |Higado ¥ Ramas nte-| Andersen Mhﬂﬂim bran-l 1%
=+1.6- otros drga-| ricres y ex- cher deficiency
transglu- nos teriores
cosidasa anormal-
mente lar-
gas
Fosforilasa |Musculos Normal MeArdle | Insuficiencia de L 1%
? muscular miolosforilasa
rilasa | H{ Normal Hers Insuficiencia de la he-| 25%
ol g i 0 patofosforilasa

Fig. 2.—Clasificacidn general de las glicogenosis {tomado del matade de pediairia de Fanconi).

Resumen del easo

LEG.C- De § meses de edad ingresd €l dia
20 de abril de 1971 con historia de liebre de
38" de tres ding de evolucién scompsiads de
dificaliad respiratoria. Se conutata en el coerpo
de guardia cardiomegalia severs ¥ signos infla-
matories en hemildrax dercrha, per lo que in-
gresa para sa eslodio,

Antecedenies prematales: Negativos,

Antecedente perinatales: Perlodo expulsive
demorado, circular del cordén apretads, lanto
demarado, Hipotomis, Apgar 7. Peso 8 1b 6 oz

Antecedenies familiares: Padees ssmiticos.
Consanguinidad, (primes hermsnas),

Desarrolle pricomotor: No sosticne la cabera.

Examen fisico: Pacicnic de 5 meves que pare.
c¢ gravemente enfermo, poea vitalidad, lanto
débil, palidea cutsncomuorosa, alge disncico,
con un peso de & kg,

R.C.P.

Exzeo.Feonena 1974

C.C: 413 em; fichre de 38°C; fontanela
2 % 2; erinco siméirico, no deformada: curlla
llexible; 1érax con liraje moderado subcostal;
shdomen blando y depresible, Higado, rebasa
2 em ¢l reborde costal. No esplenomagalia.

Aparcio respiratorie; F.R. 52 % min.; ester
tores grocsos en ambos campeos pulmonares,
crepilantes en hemitdrax derache.

Aparato cardiovascular; No deformidad, no
Thrill, Tonos ritmicos ¥ bien golpeados, no so.
plos F. Card. 155 3 min.

Sistema nervioso: Hipotenia musculsr gene-
ralizads, hiporrcllexia. No signos locales ni
de pares erancales,

Evelucidn: Dursnte su estadin en ls sals,
haee fichre de 38°C: y 3 dins antes dr fallecer
presents wemperaturs slta de 39 a 30°C,

En los primeros dias el cuadro clinico no
varia, mantenienda la toma de estado general,
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Fig, Jod —Fista P, A, donde puede apreciarze
fe eardiontegelia grado I y el moteads de
asprcte inflomeatoric,

Al artmva i Im}' depresiim del sensorio: el
estado general se toma mas, ol lanto o8 mas
quejimbrosa, higado de 2% a 3 em; se auzenl
i eslertare: suborepitonte: diseminados. Se
oheerva muy deeaidoe, e bay variocidn en ol
aparate cardiovasenlur, Tonos ritmicos. Frcuen:
cin e 140 22 miee, Pulsos periferiens peesentos,

Frecuencia mespiratoria 48 3 min, Parece sép.
Lo,

La madrogada del oliz 29, Techa de osu falle
cimiento, ¢l nifie s agrava, hace paro respirato-
rige v lallece.

Tratemivaro recilrido:

Pemiciliong, cellmnin, polimixin.
YVenoclisis 1300 ml 2 m,
Oxigenaterapia,

Transfusian,

Medidag e sosten.

favestigactonds renfizndas;

Telecardiogramu: Cardiomvgalin grade 1V

{ver Fig. 34,

2174707 Manewedo  Jde aspecto  inflamatorio
en vl pulmin derecho,

FE.G 247 Ritme sivmael, Freceencia
apticolar 125, Freeuenscia verticular 125,
Intervula 1P K, 006, Intervale QT 0247,

AL, mas 90 Signes de fuerte o
mieate veptrienlar, Sindrome de W,
. iFig. )

L.LCHK.: Normal

Uroenltiva: Nepmivo.

Seralogia: Negativa,
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Fig. 3-B- Vistn OQAD, donde t¢ wlserva ol
rechazanients el esifage  por  crectmiento
auricular fzguicede,

Fig, 4— Obsérvese ademds del fuerte crecimien-

to Biventricefor, of PN cortn, v el cmpasta-

micnie da fo roma ascerdenre del QUR.S.
anadn dilta, {Sindropee de FPN)

R <. F.
Enene-Feapegns, 1874



Fig. 5. Corazin abierio por sus cnedades dere-
rhat, aprecidndose o notable hiperivofia mosen-

lar del ventricula derecha,

Faamen de ormm: Yestigios e albami

Hemagramin: Hb 06; lencocitos: 10 &Ml
hematics: 33: linfocitez: 453 eritrovi-
1ow: 155 segmentados: 43,

Informe unatomehistopateldgicn:

A, UCausa directa e la muerie:
Enfermedad por almacenamients de gli-
cogene  generalizade. (Variedad Pompe
tipo I} con infiltracién glicogénica.

Severa en corazén (cardiemegalia por
hipertrolia biventricular ron marcado on
grosamiinte (ibrose endocdrdica, (Fig-
3. 6 v Th; sistema nervioso eentral, b
gudo (Fig. &) y mascule estriadao; modes
radn en tibulos renales proximales v dis-
tales, paredes arteriolare:, cfdolas rotion.
lares  del timo, ganglios linféticos ¥ en
lzucociton de meduola dzea v disereta

“~n
hueo,

B. Cousas comribuyentes:
l. Atelectasia ¥ congesliGn pulmonar

(. hires hallaggosx:

1, Infiliracidn grasa hepatocalular severn,

EiE. &

caele hipeeieafio e sis peredes mnsewlares v ol notabile cngrosamicnte
fitereesa del endovardio gue e observa de coloracian blanguecin

"R.CP.
Esino.Froaioo 1974

Clnrazin atlelerte pr ol aeatrivels lzguivedo, miesstrerele fa mar-



Fig. 7.——Microfotografia en gran awmento de las fibras miecdrdicas con el tipice
aspects en “malla”™ o “encaje” producide por laz grandes vacuolas que estuvieron
ocupadas por Ia infiltracidn marcada de glicégena,

(Cof, Aematoxiling, ecosinag, [ijacion en formaolinal.

Fig. 8, Micrafatografia del tejide hepitico donde se aprecia notable vacuclizacian
citoplasmdatica. Las colaraciones adecuadas verificadas precizoron la doble naturaleza
del material infiltrante, glicigeno v ademds Tipidos,

R.C.P.
Encro.Frorero,
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COMENTARIOS

Aunque el caso presentado reunia los
criterios de Di Sant A'grnese para ol
diagndstico de Ja glicogenosis, ¢l mismo
resulté ser uw hallazgo necrépsico,

Es de destacar, que tanto cn €ste, co-
mo en ¢l caso ya publicade anteriormen-
te, existia consanguinidad v anteceden-
tes de anoxia neonatal, lo fque contribu-
¥é a que zc planteara en este caso una
cardiopatia primaria en ur encefalopa-
tica,

SUMMARY

Actualmente el diagndstico puede apo-
varse en el lahoratorio, al demostrar los
grinulos de glicégeno en los linfocitos
de la sangre periférica.®

El E.C.G. fuc en ambos casos un ole-
mento de gran valor al evidenciar un
sindrome de W.P.W, y trastormos de la
repolarizacion  ventricular, hecho que
unido a la elinica debe sicmpre hacer-
nos sospechar una glicogenosis,

Savie Benavides, A. et ol. Type-ll glycogenesosis, Report of the second in Cuba. Rev. Cub,

Ped, 46: 1, 1974,

A new casz of Pompe's diseoze, which despite the fact of having all the clinieal and E.C.G.
characteristics inherent to this =yndrome was mot diagnosed in lile, is presented. Emphasis
is made upon the value of 'R shortening as well as on presence of a3 Wolfi-Parkinson-White
syndronme as complementary dingnostie elements, It is concluded that if a lypedl were suspected,
a_peripheral, blood study should be performed wsing PAS, stafning for lymphecytes with

glveogen inclusions,

RESUME

Savie Benavides, A, et al. Glyeogénose du tvpe I, Rapport du doizidme eqs & Cuba, Rev.

Cub, Ped, 46: 1, 1974,

Lzs auteurs préseatent vn novean cas de la maladie de Pompe que malgee 1os caracléristiques
cliniques ¢ PELAG, propes du syndreme. N's pas ¢ disgnostiqué du vivant, s insisten
sur la valeur de Iy diminution du PH et la présence du syvadrome de Wolflf.Parkinsan
comme dex Elements diagnostique complementaires. On conclut quien cas de suspeeter d'une
glycogenose do type 1L, on doit faire une éinde du sang périphérique en employant la colo.
ratien de PLAS pour la recharche des lymphoeytes avee des inclusions de glycagine.

PEZIME

Capuo Benaeupec A., ¥ 1p. Dumoredoss tema II. CoodueHuwe BTODOTD
cmygad B Homel ¢Tpade. Rev. Cub. Fed. 46: 1, 1974.

NpencTasngerca Hopull cayvall donesam Nomme, xoTopull, XOTA B YIDBAST-
BoAN BCE ENAHUMEecKHE XADAKTeDUCTIHA M xapawTtepuoTixe 3.K.T., cBo-

foTEeHANE STOMY CMHOPOMY, HE OMJ IMATHOICTHSMPIBAHH DIpH

EHIHE SONE-

HATO,. nﬁmepnnnaem BelyqEHa YEIpodeHud [IP 2 npHoyTeTEMe CHHIpOMA
a

Bonsfa-

pRHHCcoHAa-YaliTa B KAYECTEE JONOAHUTENBHHE IMIATHIC THYECKI

FAKTODOB. OTWedaseTcd, 472 B oAOyYae OoII3peHMA B DAMHOTEHOZE THIA
II crepyeT npoBécTH H3y9eHRe nepudepmiecKdl KPOBN ¢ HCAOIBIODAHMEM
OHpAmMEAHEA cornacHo MeTony [LA.C. B DENAX BRARJEHHA JLMIJOUTOE ¢

BEANHSHMANE VLK ITCHE.

R, C, P,
Enceo.Fraresro., 1874
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