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MACRO-MICROCEFALIA
TRASTORNO DEL CRECIMIENTO CRANEAL

M. Marti Herrero y J C Cabrera Lo6pez

CONCEPTO

1. MACROCEFALIA: crecimiento
anormal del Perimetro Cefalico (PC),
estando este por encima de 3 desviaciones
standard (DS), para la media de edad,
sexo y edad gestacional.

2. MICROCEFALIA: crecimiento anor-
mal del PC, estando este por debajo de 3
DS, para la media de edad, sexo y edad ges-
tacional.

3. TRASTORNOS DEL CRECIMIEN-
TO CRANEAL: anomalias en el tamafio
craneal derivadas de alteraciones en los
huesos craneanos,o en el Sistema Nervioso
Central, de caracter congénito o adquiri-
do. En ellas se incluyen las craneoesteno-
sis, la macrocefalia , la microcefalia y otras
alteraciones con deformidad craneal que
alteran el perimetro cefalico.

MACROCEFALIA

ETIOLOGIA

El crecimiento del craneo esta intimamen-
te relacionado con el crecimiento del cere-
bro, y la circulacion del liquidocefalorra-
quideo (LCRY); cualquier entidad que con-
dicione un aumento del tamafio del cere-
bro, o de la cantidad de LCR va a refle-
jarse en el tamafio del craneo.
Distinguiremos dos grupos, uno que abar-
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ca las macrocefalias producidas por pato-
logia cerebral y del LCRy otro que corres-
ponde a las relacionadas con patologia
6sea craneal o generalizada.

ETIOLOGIA

1. Macrocefalias producidas por Patologia
Cerebral y del LCR

1 a. Macrocefalia primaria
1 b. Macrocefalia por derrame benigno
1 c¢. Macrocefalias secundarias

Lesiones ocupantes de espacio.
Hidrocefalias.
Deposito de sustancias.

1 d. Macrocefalia formando parte de lo sin-
dromes genéticos.

2. Macrocefalias secundarias a patologia
Osea
2 a. Craneal: cierre precoz suturas (no
armonicas).

2 b. Sistémica : enfermedades dseas con

macrocefalia.

1.— Macrocefalias producidas por PATO-

LOGIA CEREBRAL y del LCR.
En ellas se encuadran:
la.Macrocefalia  producida  por

aumento del tamafio y peso del
cerebro (mayor numero o mayor
tamafio de células nerviosas), en
ellas se encuadra la Macrocefalia
Familiar (Constitucional) y la
Hemimegalencefalia




1b.Macrocefalia por derrame benigno
que aparece en lactantes con dilata-
cion de los espacios subaracnoideos,
y ciertos signos de hidrocefalia
comunicante constituyendo la
Hidrocefalia externa benigna

1c.Macrocefalia secundarias debidas
a:

e Presencia de masas, coleccio-
nes, malformaciones vasculares
intracerebrales , y otros corres-
pondiendo a las lesiones ocupan-
tes de espacio como son el hema-
toma subdural crénico, los quistes
porencefalicos, los quistes arac-
noideos, los tumores cerebrales,
los hemangiomas y las malforma-
ciones arteriovenosas)

= Aumento del LCR (dificultades
en el drenaje, defecto en la reab-
sorcién, hiperproduccion, malfor-
macion cerebral, o formando
parte de sindromes malformativos
cerebrales), constituyendo el
amplio capitulo de las Hidroce-
falias

= Deposito de sustancias anomalas
(enfermedades de deposito, meta-
bolopatias..etc), entre ellas la

Aciduria Glutérica y otras meta-
bolopatias, las Gangliosidosis, la
Enfermedad de Alexander, la
Enfermedad de Canavan, las
Histiocitosis, las Mucopolisacari-
dosis, la Manosidosis y otras

1d.Macrocefalias dentro del complejo
sintomatico de determinados sin-
dromes genéticos, como aparece en
la Acondroplasiay otras Displasias
Oseas, en la Neurofibromatosis, en
la Esclerosis Tuberosa, en las
Cromosomopatias y Fragilidad del
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X, en el Gigantismo Cerebral
(Sotos), en el Sindrome De
Beckwith-Wiedeman y otros.

2.— Macrocefalias Secundarias a PATO-
LOGIA OSEA:

2a.Macrocefalia secundaria a cierre
precoz de suturas, correspondien-
do al gran capitulo de las Craneo-
estenosis

2b.Macrocefalia como participacion
craneal en procesos 0seos sistémi-
cos, como ocurre en la
Osteopetrosis, en el Raquitismo, en
la Hipofosfatasia, en la Osteogé-
nesis Imperfecta y otros

CLINICA

La sintomatologia va a ser variable en fun-
cidn a la etiologia, asi vamos a encontrar:

= Ausencia de sintomas en la Macrocefalia
constitucional, y en la macrocefalia por
derrame benigno.

= Retraso mental, convulsiones y hemipare-
sia en la hemimegalencefalia.

e Cefaleas, vomitos,irritabilidad, somno-
lencia ,rechazo de la alimentacion altera-
ciones en la marcha, déficits visuales, sig-
nos cerebelosos, alteraciones de pares
craneales, edema de papila ,déficits moto-
res y convulsiones, apareciendo ello en la
hidrocefalia y en las lesiones ocupantes de
espacio.

e Deterioro neurolégico, retraso mental,
distonia , convulsiones ,alteraciones en la
marcha,alteraciones en el tono muscular ,
hepatoesplenomegalia, alteraciones psico-
l6gicas, convulsiones 'y fenotipo atipico
en las macrocefalias producidas por depo-
sito de sustancias anémalas.



Retraso mental, manchas acrémicas y de
café con leche, fenotipo especial, altera-
ciones psicoldgicas, y macrosomia en las
macrocefalias que forman parte de deter-
minados sindromes genéticos.

Deformidad craneal variable segun la
sutura afecta, signos de hipertension
endocraneal, y perdida visual en las cra-
neoestenosis.

Sintomas generales, vOmitos, escasa
ganancia ponderal, anemia, deformidades
esqueléticas y alteraciones bioquimicas,
en las enfermedades 6seas sistémicas, que
cursan con macrocefalia.

DIAGNOSTICO

El diagnéstico de la macrocefalia se hace
al comprobar que la medida del PC esta
por encima de 3 DS de la normalidad. (Es
esencial medir el PC de los padres y her-
manos, para valorar los factores constitu-
cionales ).El diagndstico etioldgico se hara
en funcion a los datos de la historia clini-
ca, los antecedentes, la sintomatologia pre-
sente y tras los hallazgos de las explora-
ciones complementarias.

1. Exploracion  del

EXAMEN CLINICO

craneo: que
comprendera la medida correcta del
PCy la comprobacion de percentiles,
la valoracion de la configuracion del
craneo, la auscultacién del mismo,y la
palpacién de suturas y fontanelas
(segln edad).

Exploracion neuroldgica  habitual,
con la valoracion de la actitud, senso-
rio, movilidad, fuerza, tono,coordina-
cién, marcha, sensibilidad, presencia
de movimientos anormales, déficits
sensoriales , valoracion de los pares
craneales, presencia de signos menin-
geos, estado de los reflejos etc.

Exploracion general pediatrica valo-
rando anomalias fenotipicas sugestivas
de procesos genéticos, alteraciones
cutdneas, presencia de hepatopesple-
nomegalia, soplos cardiacos, olor cor-
poral y de la orina, obtencidn de otros
percentiles de crecimiento, medida de
la Tension Arterial etc.

Diagnéstico Diferencial de las Macrocefalias

TIPO PC nacer. | Ritmo aumento Sintomas Evolucién | Diagn. etioldgico

CONSTITUCIONAL A Normal Buena Estudios normales
* PC familiar
Hipertension i
HIDROCEFALIA N 6 + Acelerado endocraneal Variable TAC, RM +
LESION O ESPACIO N Acelerado Signos neurologicos | Variable TAC, RM +
DEPOSITO SUSTANC.| 6 $ Progresion lenta | Signos neurologicos | Variable Ex complemt +
CRANEOESTENOSIS N Acelerado, Escasos Buena Rx de craneo
Asimétrico

PATOLOGIA OSEA N 6 + Lento Generales Variable Rx esqueleto +
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EXPLORACIONES
COMPLEMENTARIAS

El estudio se realizara en base a los datos
clinicos. Si hay sospecha fundada de
macrocefalia constitucional, no se efec-
tuaran estudios sofisticados(solo los rutina-
rios)  En las macrocefalias de origen no
determinado se ha de efectuar de una
forma escalonada y segin hallazgos los
siguientes examenes:

= Ecografia transfontanelar si es posible
(fontanela abierta)

< Fondo de ojo
= TAC y/o RM craneal.
e Rx de Craneoy de esqueleto.

< Hemograma, bioquimica sanguinea
general , determinacion de aminoéaci-
dos y acidos organicos en sangre, orina
y LCR.

= EEG, PEV y Velocidad de conduccion
nerviosa.

e Estudio de cariotipo, investigacion de
la fragilidad del cromosoma X, y estu-
dio molecular especifico ,( si procede).

= Mucopolisacaridos y Oligosacaridos
en orina.

e Determinacién enzimatica determina-
da ( en casos de sospecha de enferme-
dad de deposito, metabdlica etc.) en
leucocitos, o en fibroblastos.

« Puncion medular.

TRATAMIENTO

Las medidas terapéuticas que se aplicaran
seran variables segin la causa de la macro-

212

cefalia. En el caso de estar ante una
macrocefalia constitucional y en la hidro-
cefalia externa benigna , nos limitaremos
a tranquilizar a la familia. Se indicara tra-
tamiento quirdrgico si existe una hidroce-
falia 0 una lesion ocupante de espacio. Se
hard un tratamiento dietético restrictivo
de proteinas, ¢ sustitutivo enzimatico si
existe una enfermedad metabdlica que lo
requiera.

Estara indicado el trasplante de medula
6sea (TMO) si se detecta una enfermedad
de deposito o degenerativa susceptible del
mismo.Antiepilépticos si existen convul-
siones, asi como medidas de rehabili-
tacion, estimulacion, educacion especial,
medidas ortopédicas y el apoyo social
necesario segin la sintomatologia acompa-
flante. Es posible el consejo genético en
algunos casos.
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MICROCEFALIA

ETIOLOGIA

El crecimiento craneal esta intimamente
ligado al crecimiento cerebral, asi un defi-
ciente crecimiento cerebral, bien primario
( enfermedades cerebrales primarias ) o
una detencioén del crecimiento secundaria
a procesos intercurrentes, va a condicionar
la presencia de una microcefalia por micro-
encefalia. En ambos casos la microcefalia
es armonica. Pueden estar producidas por :

ETIOLOGIA

1. Microcefalia por defecto primario
desarrollo cerebral.

2. Microcefalias secundarias a deten-
cién crecimiento cerebral por

= Agentes nocivos fetales .
Infecciones prenatales.
Infecciones posnatales.

Otras agresiones y enfermedades .

Cierre precoz de todas las suturas
craneales, presente al nacimiento.

DEFECTO PRIMARIO EN EL
DESARROLLO CEREBRAL, con
menor numero y tamafio de las células
nerviosas, de caracter genético .En
ellas se encuadran:
Microcefalia Primitiva Esencial
Malformaciones Cerebrales
Trastornos Cromosomicos
S De Down, Eward, Patau y otros
Sindromes Genéticos
S De Seckel, Cornelia de Lange,
Smith-Lemli-Opitz , S. de Rett*,
S. de Angelman , y otros.
Trastornos en la Migracion Neuronal

2—- DEFECTO EN EL DESARROLLO
CEREBRAL EN LA EPOCA PRE-
NATAL, POR EFECTOS DE
AGENTES NOCIVOS, como son:

Las radiaciones, La ingesta de toxicos,
determinadas enfermedades maternas,
la Fenilcetonuria materna y otras.

DETENCION DEL CRECIMIEN-
TO CEREBRAL TRAS INFEC-
CIONES PRENATALES. Entre
ellas: la Rubéola, Varicela, Herpes, la
infeccion por Citomegalovirus, Toxo-
plasmosis, LUes, y otras.

DETENCION DEL CRECIMIEN-
TO CEREBRAL TRAS INFECIO-
NES POSNATALES. Entre ellas las
secundarias a:

Meningoencefalitis viricas

Encefalitis viricas

Meningitis bacterianas

Meningitis tuberculosas

Absceso cerebral

DETENCION DEL CRECIMIEN-
TO CEREBRAL TRAS OTRAS
SITUACIONES (de anoxia-hipoxia,
alteraciones vasculares, alteraciones
hidroelectroliticas, alteraciones meta-
bélicas, intoxicaciones accidentes,
estados carenciales, etc.) Entre ellas
tenemos: la encefalopatia hipoxico-
isquémica, la asfixia por inmersion, la
deshidratacion hipo o hipernatre-
mica, la hipoglucemia, la accién de
toxicos, la malnutricién, la aminoa-
cidopatias, las acidurias organicas, las
enfermedades peroxisomales, las enfer-
medades mitocondriales y los trauma-
tismos craneo-en-cefalicos

CIERRE PRECOZ DE TODAS
LAS SUTURAS CRANEALES pre-
sente al nacimiento (es la Unica situa-

* La microcefalia en esta entidad se instaura a partir de los 6 meses de vida. Al nacimiento el Perimetro Cefélico es normal.
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cion en que el cierre precoz de suturas
se manifiesta por una microcefalia ).

CLINICA

El sintoma comun practicamente a todas
las microcefalias es el retraso mental,salvo
en algunos casos de microcefalia familiar.
Aparecen otros sintomas relacionados con
la etiologia del proceso, como pueden ser:

= Convulsiones

e Trastornos neurosensoriales (ceguera,
sordera)

= Trastornos psicolédgicos

= Malformaciones viscerales

= Alteraciones tono muscular

= Fenotipo atipico

= Defectos motores

< Dificultades en la alimentacion

« Trastornos del movimiento

DIAGNOSTICO

El diagnoéstico de la microcefalia se hace al
comprobar que la medida del PC esta por
debajo de 3 DS de la normalidad. (Es
esencial medir el PC a padres y herma-
nos).El diagndstico etiologico se hara en
funcion a los datos de la historia clinica,
los antecedentes ,la sintomatologia presen-
te ytras los hallazgos de las exploracio-
nes complementarias.

EXAMEN CLINICO

1. Exploracion del craneo: que
comprendera la medida correcta del
PC y la comprobacion de per-
centiles, la valoracion de la confi-
guracion del craneo y la palpacion
de suturas y fontanelas (segun edad).
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2. Exploracion neuroldgica habitual,
con la valoracion de la actitud, sen-
sorio, movilidad, fuerza, tono,coor-
dinacion, marcha, sensibilidad, pre-
sencia de movimientos anormales,
déficits sensoriales , valoracion de
los pares craneales, estado de los
reflejos etc.

3. Exploracion general pediatrica
valorando anomalias fenotipicas
sugestivas de procesos genéticos,
presencia de hepatoesplenomegalia,
soplos cardiacos,defectos visuales y
auditivos, obtencion de otros per-
centiles de crecimiento, etc.

EXPLORACIONES
COMPLEMENTARIAS

El estudio se realizara en base a los datos cli-
nicos. El estudio se ha de efectuar de una
forma escalonada y segin hallazgos se solici-
taran los siguientes examenes:

= Ecografia transfontanelar si es posible
(fontanela abierta).

< TAC con ventana 6sea y/o RM crane-
al.

< Fondo de ojo.

< Hemograma, bioquimica sanguinea
general.

= Serologia virica.
= Serologia TORCH.
< Rx de esqueleto.

= EEG, PEV y Velocidad de conduccion
nerviosa.

< Aminoacidos y Acidos organicos en
Sangre, Orinay LCR.

= Estudio de cariotipo, y estudio molecu-
lar especifico ,( si procede) .

e Determinacion enziméatica determina-
da ( en casos de sospecha de enferme-



Diagndstico Diferencial

TIPO PC nacim. | Ritmo aumento Sintomas Evolucion Diagn.etioldgico
Defectos primarios % Escaso o nulo RM, Fenotipo Mala Ex.Complement
del desarrollo Atipico Confirmativos
Secundaria a % Escaso o nulo RM, Conv. Estable Ex Complement
agentes nocivos Confirmativos
Secundaria a % Escaso 0 nulo RM, Conv, Estable Ex.Complemet
infecciones prenatales Catarat, Cardiop Confirmativos
Secundaria a N Nulo RM,Conv, Estable Antecedentes +
infecciones postnatales acusia.Deficts

motor
Detencion crecimiento N Nulo RM, Conv, Estable Ex. Complemt
mdltiples factores déficits motor Confirmativos
dad de deposito, metabdlica etc.) en BIBLIOGRAFIA

leucocitos, o fibroblastos.

TRATAMIENTO

El tratamiento se limita a medidas sinto-
maticas, a base de rehabilitacion, estimu-
lacion, educacién especial, y si existen
convulsiones se administraran antiepilep-
ticos. Tratamiento quirdrgico para la
correccion de defectos afiadidos y sin olvi-
dar el apoyo social y humano a la familia.
Es posible el consejo genético en algunos
casos.
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