Rev Cub Ped 51: 341.345, julic-agosta, 19749

Sindrome 49, XXXXY.
A propdsito de un caso

Por los Dres.;

CARIDAD MARTINEZ BASALO,” ROBERTO MARTIMEZ ¥ MARTINEZ"
EVA BUIZ RIZO,*" ALEJANDRO HERMANDEZ® y JOSE MARIA CANTU®"®

Martinez Basalo, C. y otros. Sindrome 49, XXXXY. A propdsito de un caso. Rev Cub

Ped 51: 4, 1979,

Se describe el caso de un nino de tres afos de edad con cariotipo 49, XXXXY. Se analiza
clinicamente, y los hallazgos se comparan con los de los sindromes 49, XXKXKY y 49
KXMXX, se concluye que existe un fenotipo comun a las dos entidades. Se discute el
origen de la cromosomopatia sin encontrar bases demostrativas que expliquen el mayor
nimero de individuos 49, XXXXY que 49, XNXXX (mas de 10: 1),

INTRODUCCION

La aneuploidia 49, XXXXY fue descri-
ta por primera vez en 1960 por Fraccaro
y colaboradores.! Desde entonces se
han informado aproximadamente 70 ca-
s0s8.° cuyas caracteristicas clinicas in-
cluyen principalmente retardo mental vy
pondoestatural, facies peculiar, micro-
genitosomia, criptorquidia y malforma-
ciones cardiovasculares y esqueléticas
gue han permitido delinear un sindrome
mas 0 menos tipico.

En el presente trabajo se describen
los hallazgos clinicos. radiogréficos y
citogenéticos en un caso, se Comparan
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con los de los sindromes 49, XXXXY vy
49, XXXXX, y se discute el posible ori-
gen de la cromosomopatia.

Observacian

M RJA., del sexo fenotipico masculing, nacid
el 6-VI-1974. El padre vy la madre aparentemente
2aN0s ¥y no consanguineos, tenian 27 y 29 anos
de edad, respectivamente, al nacimiento  del
propositus. La madre tuvoe otros dos embarazos,
uno previo al del propositus, que terming en
aborto del primer trimestre ¥y otro posterior, a
térming, del que obtuvo un producto femening
sano. actualmente de dos afos de edad. El em-
barazo del propositus estuve complicado por
hemorragia transvaginal durante el quirto mes,
tratado médicamente con reposo: durd 40 se-
manas y se resolvid por parto eutdpico. El peso
al nacer fue de 39 kg Desde temprana edad
mostré retarde del desarrollo psicomotor: fijd
la mirada a los 4 meses, sonrié & los 6. sos-
tuve la cabeza a los 8, v se sentd a los 24,
actualmente a los 36 meses, no camina ni con-
trola esfinteres, y el lenguaje incluye dnicamen-
te dos vocablos,

El examen fisico a los tres sios de edad
[figura 1), muestra peso de 115 kg, talla de
90 em v circunferencia cefilica de 445 em. Hay
braquicefalia c¢on cabello de implantacion ante-
rior baja, hipertelorismo ocular, epicanto hila-



Figura 1.

teral, hendiduras palpebrales mongoloides, es-
clerdticas arules, entropion en pdrpados infe-
rigres en sus dos tercios internos, cejas y pes-
tafnas escasas, nistagmo horizontal ¥y estrabismo
convergente, puente nasal deprimido. boca gran-
de, labios grueses. malposicion y maloclusion
dental, esmaite hipoplésico, paladar muy amplio
y aplanado, pabellones auriculares con concha
amplia, poliotia derecha, cuello corto y ancho,
torax corto y aplanado, areola y pezones hipo-
plasicos. En érea pracordial se palpa frémito v
s@ ausculta soplo holosistélico en todos los
focos. En miembros superiores hay sinostosis
radiocubital, clinodactilia del quinto dedo, de-
dos delgados v terminados en punta v en los
miembros infericres hay coxa, genu y talipes
valga bilateral. Los genitales externos son hipo-
plasticos, los testiculos muy pequefos, el iz
quierdo en escroto v o derecho en canal in-
guinal. Hay hipotonia generalizada vy la motili-
dad agctiva estd conservada. La evaluacién psi-
cologica reveld un desarrollo evolutivo de la
conducta de 10 meses.

El estudio radiogrifico mostrd crecimiento
cardiaco grado | a expensas de wventriculo de-
recho, y moderado aumento del flujo pulmonar,
Se confirmé la sinostosis del tercio proximal del
cubito ¥ radlo en ambos brazos y la coxa valga
Ifigura 2). La edad dsea fue de 1.5 afos. El
ECG fue compatible con cardiopatia congénita
lipo comunicacign interventricular. Los siguien-
tes estudios de laboratorio resultaron normales
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o negativos: HFE, HL, 17=0-—esteroides y
17—0OH—esteroidas, inmunoglobolinas,  biome-
tria hemdtica, quimicas sanguinea y urinaria.
examen general de orina, v pruebas para detec-
clon de errores  congénitos del metabolismo
[cuerpos cetdnicos, phenistix, cloruro férrico,
dinitrofenilhidrazina, Millan, nitrosonaftel, antro-
na, Benedict, glucosa oxidaza, dcido homogen-
tisico, azul de toluidina, cienonitroprusiato, éci-
do metilmalénico v cromatografia unidimensio-
nal en orina y plasma).

El cariotipo por bandas G mostrd ndomero mo-
dal de 49 y complemento cromosomico XXXKY
ffigura T, Asimismo s@ encontré un Cromosoma
16gh*. El cariotipo es por lo tanto: 49 XXXXY,
16gh*. La cromatina ¥ fue negativa en 83% de
las células de un raspado de mucosa oral, po-
sitiva con un corpisculo en 7.8%, con dos cor-
pusculos en T4% ¥ con tres corplsculos en
1.8%.

En ambos progenitores v en la herman. el
cariotipo fue normal.

DISCUSION

El sindrome observado en el proposi-
tus consiste basicament- en retardo psi-
comotor* y pondoestav.ral considera-
bles; facies peculiar por hiperieloris-
mo ocular, epicanto bilateral, nariz pe-
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Figura 3.

quena y respingada, microgenitosomia;
criptorquidia;* malformacion  cardiaca
tipp CIV vy sinostosis radiocubital. El
cariotipo resultd 49, XXXXY, con un cro-
mosoma 16gh’ marcador, cuyo hallazgo
puede considerarse fortuito, ya que este
polimorfismo  ocurre  aproximadamen-
te en el 1% de la poblacion general.” El
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analisis comparativo de estos datos con
los observados en otros casos del sin-
drome XXXXY demuestra gran concor.
dancia (cuadro).

Aln mas. si se exceptua la signologia
en genitales, el parecido de este sindro-
me con el 49, XXXXX es de tal manera
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acentuado que nos permite establecer
un fenotipo clinico de facil diagnéstico.”

Ahora bien, los casos descritos con
49, KXKKY son poco méas de 70;* mien-
tras que los XXXXX suman 6.7 Esta di-
ferencia tan marcada, que incluso pode-
mos presumir mayor, ya que los casos
49, XXXXY se registrarian menos que
los 49, XXXXX no es facilmente explica-
Lle. El estudio del grupo sanguineo Xg'
sugiere que el origen de estos indivi-
duos esta al nivel de la disyuncion cro-
mesamica en el gameto materno que
posteriormente seria fertilizado por un
espermatozoide normal.' Evidentemen-
te, se requiere de no-disyuncidn de los
cromosomas X en meiosis |, seguida de
otra de ambos cromosomas en meiosis
[I: la fertilizacién al azar de estos dvu-

los daria tedricamente un ndmero simi-
lar de cigotos X}XXY v de XXXXX. Dis-
cordantemente hay una proporcion
aproximada de 10:1 a favor de los prime-
ros. Esto podria deberse a menor viabi-
lidad de los huevos XXXXX que de los
KXXXY, si bien aparentemente no se
han descrito estos cariotipos en abor-
tos espontidneos, cabe la posibilidad de
que se tratase de abortos muy tempra-
nos o, incluso de cigotos no implanta-
dos.

La edad materna al parecer no favo-
rece un incremento de estos casos,'” lo
que sugiere un evento independiente a
lo relacionado con otras aberraciones
cromosémicas numéricas como en el
sindrome de Down,

CUADRO

COMPARACION DE DATOS CLINICOS DEL PROPOSITUS CON LOS SINDROMES
49 JOU0KY v 49, XXKXKKX

Sindrome S-i;'.ldrame
459, XXXXY*®" 49, XXXXX"
(60 casos) {6 casos) Fropositus

Bajo peso al nacer R + 4
Deficiencia mental grave + 4
Implantacidn anormal de! cabello i -+ +
Hipertelorismo 4 (4] b
Epicanto bilateral B + (2}
Movimientos incoordinados de los ojos — + (1] o+
Entropidn de pédrpados inferiores — —
Tabique nasal deprimido + + +
Paladar ofival + + 4
Malformaciones cardiacas congénitas + + (@ +
Sinostosis radiocubital + HE -+
Clinodactilia del quinte dedo + 4 (3
Coxa valga hilateral 4+ — .
Hipotonia generalizada 1
Genitales externos hipoplisicos } — -
Acromicria = (2
Microcefalia + 1 (3 +
Edad materna al nacimiento del propositus 285 (X)*"" 277 (X) 29

Segun la revision de Borbolla v otros, 1975; ademas del caso de Yamada v Neriishi, 1971,

Segun la revision de Holmes y otros, 1972,

Seqin la revigion de 43 casos por Court Brown y otros, 1969
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SUMMARY
Martinez Basalo, G. et al, 49, XXXXY syndrome. Repor! of 8 case, Rev Cub Ped 51: 4, 1579,

A three year old child with a karyotype 49, XXXXY is presented, He was clinically
analyzed and findings were compared to those from the 49, XXXXX syndrome, |t is
concluded that a single phenotype is common to both affections. The origin of the chro-
mosome aberration is discussed: no demonstrative feature explaining the higher number
of individuals 49, XXXXY when compared to the number of individuals 49, JO00GK [abowve
10:1) could be found.

RESLIME

Martinez Basalo, C. et al. Syndrome 49, XXXXY. A propos d'wn cas. Rev Cub Ped 51- 4.
1979,

Les auteurs décrivent le cas d'un enfant dgé de trols ans avec caryolype 45, XXXXY.
Il est analyse cliniquement, et les trouvailles sont comparées & celles du syndrome 49,
XEMKH: ils concluent qu'il existe un phénotype commun aux deux entités. L'origine de la
chromosomopathie est discutée, sans arriver & trouver des bases deémonstratives expli-
quant la plus haute fréquence dindividus 48, XEXKY que d'individus 49, XXXXX [(plus
de 10:1).
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