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OBJETIVO DOCENTE

-Recordar las manifestaciones radiologicas multiorganicas que constituyen criterios
diagnosticos mayores y menores para sospechar la presencia de esclerosis tuberosa.

-Reconocer manifestaciones radiologicas poco frecuentes asociadas a esta enfermedad como
causas de mortalidad.

-Valorar el papel del radiologo en el tratamiento de complicaciones que derivan de la misma.

REVISION DEL TEMA

La esclerosis tuberosa es un sindrome neurocutaneo caracterizado por lesiones
hamartomatosas en multiples 6rganos. La presencia de manifestaciones radiologicas comunes
, Incluidas en una serie de criterios mayores y menores , permiten confirmar el diagnostico. Se
presentan ejemplos de manifestaciones radiologicas tipicas y posibles diagnosticos
diferenciales.

El astrocitoma de celulas gigantes junto con la insuficiencia renal constituye la causa mas
frecuente de muerte de estos pacientes. Existen asi mismo manifestaciones muy infrecuentes
como los pseudoaneurismas intratumorales en el contexto de angiomiolipomas que puede
cursar con sangrado y poner en riesgo la vida del paciente y en los que el radiologo tiene un
papel fundamental tanto en el diagnostico como en el tratamiento. Se presentan casos
demostrativos de estas manifestaciones inhabituales y su abordaje terapéutico desde el punto
de vista radiologico.

CONCLUSIONES

La esclerosis tuberosa es una enfermedad sistemica poco frecuente en la que el radidlogo
tiene un papel fundamental mediante el reconocimiento de las manifestaciones que forman
parte de los criterios diagnosticos. Debemos de ser capaces de reconocer tambien
manifestaciones inhabituales que ponen en riesgo la vida del paciente asi como los posibles
diagnosticos diferenciales. El radidlogo tiene un papel fundamental en el tratamiento de
complicaciones que derivan de la misma.
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INTRODUCCION

La esclerosis tuberosa (ET) es un sindrome neurocutaneo caracterizado por lesiones
hamartomatosas en multiples organos, puede presentarse a cualquier edad, aunque este
trastorno generalmente se identifica en bebés y ninos, en funcidon de lesiones cutaneas
caracteristicas, convulsiones y sobrecrecimiento celular o hamartomas en el corazon, el
cerebro y los rinones.

El complejo de esclerosis tuberosa (TSC) es un trastorno genetico causado por una mutacion
en el gen TSC1 o TSC2 que conduce a la disfuncion de hamartina o tuberina, respectivamente.
La hamartina y la tuberina forman un complejo proteico que ayuda a regular la hiperplasia
celular.

Se sabe que el TSC es causado por una mutacion en el gen TSC1 o TSC2. El TSC1 se
encuentra en el cromosoma 9934 y codifica la proteina hamartina, y el TSC2 se encuentra en
el cromosoma 16p13 y codifica la proteina tuberina. Tanto la hamartina como la tuberina se
expresan ampliamente en todo el tejido normal y juntas estas proteinas estan involucradas en
la via de la rapamicina (MTOR) en mamiferos. Esta via funciona para regular el crecimiento
celular, el tamano y la proliferacion. La desregulacion de la via de senalizacion de mTOR
puede dar lugar a un crecimiento excesivo de tejido ya que el complejo TSC2: TSC1 detiene la
activacion de mTOR.

Aproximadamente el 30% de los casos de TSC se heredan de forma autosomica dominante, y
alrededor del 70% de los casos son secundarios a mutaciones espontaneas. Una mutacion en
TSC2 es 4 veces mas comun en |los casos de novo; sin embargo, en casos familiares de TSC,
la incidencia de una mutacion en TSC1 es casi igual a una mutacion en TSC2. Aunque las
pruebas genéticas pueden ser negativas en 10% a 25% de las personas.

Los tumores del complejo de esclerosis tuberosa (CET) son de estirpe neuro-glial, y es un
hamartoma neurocutaneo-retinal multisistemico, trastorno genético subependimario con
tumores de celulas hormiga, rabdomiomas cardiacos, angiomiolipomas renales vy
extrarrenales.

MANIFESTACIONES CLINICAS

Las manifestaciones clinicas del ET son heterogéneas y se desarrollan principalmente en la
infancia, por lo general antes de los 10 anos de vida, manifestandose habitualmente con
epilepsia, autismo y falla cardiaca. Por el contrario, en el adulto se caracteriza por la presencia
de falla renal, alteraciones pulmonares o dermatologicas. Al ser su evolucion de caracter
progresivo, su expectativa de vida en la mayoria de los casos es de 35 anos.

Los principales hallazgos clinicos descritos en orden de frecuencia son: Lesiones dérmicas con
mas del 90%, lesiones cerebrales 90%, anormalidades renales 70-90%, hamartomas
retinianos 50%, y rabdomiomas en aproximadamente 40- 60% de los pacientes.

En la actualidad la triada clasica (retraso mental, epilepsia y adenoma sebaceo) se manifiesta
en menos de un tercio de los pacientes y hasta en 6% de los casos no se presentan ninguna
de dichas caracteristicas. A continuacion, se describen los principales hallazgos clinicos
ordenadas por aparatos y sistemas:
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Tabla 1

Manifestaciones clinicas comunes de esclerosis tuberosa
Organos y sistemas. Sintoma o signo (% de pacientes afectadas)

Neurologico Epilepsia (90)
Malformaciones cerebrales corticales (90)

Trastorno neuropsiquiatrico asociado al complejo de esclerosis tuberosa
(90)

Dermatologico Maculas hipomelanaticas (90)
Renal Angiomiolipomas renales (75-80)

Cardiaco Rabdomiomas intracardiacos (65-75 de recién nacidos)

Ocular Anomalias retinales (90)

Pulmonar Linfangioleiomiomatosis (35-80 de mujeres por 40 afos de edad)

Manifestaciones Neurologicas

Las manifestaciones neuroldgicas incluyen epilepsia, discapacidad intelectual, trastorno del
espectro autista y problemas de conducta. La epilepsia puede presentarse a cualquier
edad; sin embargo, la mayoria de los casos se presentan en el primer ano de vida.

En pacientes con ET, las anormalidades estructurales del cerebro que se encuentran
tipicamente Iincluyen tuberculos corticales, nodulos subependimarios y tumores
subependimarios de celulas gigantes (SGCT), que tambien se conocen como astrocitomas
subependimarios de celulas gigantes.

Los tuberculos corticales estan presentes en al menos el 80% de los pacientes con ET vy
estan compuestos por neuronas y glia anormales. Estas areas de displasia cortical focal
son de tamano estable durante toda la vida; Sin embargo, estan relacionados con el
desarrollo de la epilepsia (fig. 1).

Los nodulos subependimarios estan presentes en hasta el 90% de los pacientes con ET y
son protuberancias intraventriculares compuestas de celulas anormales que se encuentran
tipicamente en los ventriculos laterales adyacentes al nucleo caudado, que pueden
calcificarse (fig. 2).

Los TCGG son tumores glioneuronales que también son intraventriculares y se encuentran
tipicamente en el surco caudotalamico, cerca del agujero de Monro. Son tumores benignos
de crecimiento lento que pueden causar obstruccion y se observan en 10% a 20% de
pacientes con TSC1. Los SGCT sintomaticos estan presentes en hasta 10% de pacientes

con TSC (fig. 3).

Quistes aracnoideos, son una manifestacion reconocida recientemente y aparecen
aproximadamente en un 5% de los casos, pudiendo aparecer incluso en pacientes sin
tuberculoscorticales o nodulos subependimarios. Suelen ser asintomaticos.
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Fig 1. RM axial, se observa formaciones pseudonodulares hiperintensas en T2 (a) y FLAIR (b), localizadas en
interseccion cortico- subcortical frontales y parietales derecha, en relacion con tuberculos corticales (flecha).

Fig 2.

a) TC axial. Lesiones calcificadas subcentimétricas en conducto ependimario de la region bulbar y en la periferia del
hemisferio cerebeloso derecho, sugerentes de nddulos hamartomatosos tipicos asociados a ET.

b) TC axial. Nodulos subependimarios calcificados bilaterales alrededor de los ventriculos laterales, en relaciéon con

hamartomas asociados a ET .
c) RM axial. Lesiones nodulares subependimarias con vacio de senal en secuencias T2, compatibles con

hamartomas tipicos alrededor de los ventriculos laterales.

Fig 4.

a) TC corte axial sin contraste donde se observan pequenos focos grasos localizados en el ventriculo derecho, el
septum vy el ventriculo izquierdo y dos focos en ventriculo izquierdo.

b) TC corte axial con contraste, se observa dos focos grasos localizados en el ventriculo izquierdo.
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Manifestaciones Cardiacas

El rabdomioma cardiaco se manifiesta en 65-75% de los casos, es un tumor benigno, rara vez
es observado en pacientes no vinculados con el ET, usualmente no ocasionan problemas
meédicos severos. Su localizacion habitual es en los ventriculos, pueden provocar arritmias
cardiacas (fig. 4).

Aparecen durante la vida fetal,suele hallarse presente ya en el nacimiento, por esto es una de
las primeras manifestaciones del ET. Si se detectan un rabdomioma cardiaco de manera
prenatal, ya sea por ecocardiograma o Resonancia Magnética (RM), se asocia con un riesgo
del 75-80% de estar afecto un ET, el cual es aun mayor si los rabdomiomas son multiples.

En los lactantes afectos de ET los rabdomiomas tienden a involucionar durante los primeros
meses de vida, se mantienen estables a lo largo del resto de la edad pediatrica, aunque
pueden mostrar un leve crecimiento de nuevo en la adolescencia. A veces interfieren en la
funcion valvular o provocan obstruccion de los tractos de salida. Se han descrito tambien
arritmias, principalmente taquicardia paroxistica supraventricular (sindrome de Wolff -
Parkinson - White (WPW)). Por ello se recomienda un seguimiento mediante
electrocardiograma ECG periodico (cada 3-5 anos) durante toda la vida, incluso después de
haber demostrado la involucion de los rabdomiomas .

También se han identificado lesiones lipomatosas cardiacas, el cual es un hallazgo frecuente
en pacientes con ET, detectandose en aproximadamente 1/3 de los pacientes a los que se les
habia practicado Tomografia Computarizada (TC) toracica y son asintomaticas.

Fig 4.
a) TC corte axial sin contraste donde se observan pequenos focos grasos localizados en el ventriculo derecho, el septum vy

el ventriculo izquierdo.
b) TC corte axial con contraste, se observa dos focos grasos localizados en el ventriculo izquierdo.
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Manifestaciones Renales

Las afecciones renales se observan en 50% al 80% de los pacientes, son consideradas como
la segunda causa de mortalidad en el ET, usualmente se manifiestan con angiomiolipomas,
quistes renales, oncocitomas y carcinomas.

Angiomiolipoma: Es la lesion tumoral renal mas frecuente. Aparece a lo largo de la infancia
hasta llegar a afectar al 80% de los ninos mayores o adultos. La complicacion mas frecuente
de los angiomiolipomas es la hemorragia, que es mas frecuente cuando una lesion supera los
4 cm de diametro. El dolor también puede ser un sintoma importante. Cuando alcanzan gran
tamano pueden causar ademas problemas urologicos por desplazamiento o compresion de la
via urinaria. Los angiomiolipomas estan compuestos de vasos, musculo liso y grasa, y no se
encuentran unicamente en el rindn, sino que pueden afectar a cualquier érgano, con mayor
frecuencia el higado (fig. 5).

Quistes: Son la segunda lesion renal en orden de frecuencia. Presentes en el 17% de los
pacientes en edad pediatrica y en un 47% de los adultos. A menudo son multiples y bilaterales.

Enfermedad poliquistica renal: Se presenta en menos del 5% de los casos. Los afectos
desarrollan una nefropatia mucho mas grave y precoz que puede cursar con hipertension
arterial refractaria al tratamiento e insuficiencia renal progresiva, conduciendo al trasplante
renal en las fases avanzadas de la enfermedad.

Angiomiolipomas malignos (epitelioides): La malignizacion de un angiomiolipoma es muy rara,
pero es mas frecuente en los pacientes afectos de ET que en individuos con angiomiolipomas
esporadicos.

Carcinoma de células renales (CCR): La incidencia de CCR en los pacientes con ET es la
misma que en la poblacion general, es decir representa el 1 — 3% de todas las enfermedades
malignas. La diferencia reside en que en los pacientes con ET el tumor se presenta a una edad
media de 28 anos, 25 anos antes que la poblacion general. Otro hallazgo inusual en el CCR
asociado a ET es su heterogeneidad histologica. Se han descrito los subtipos de celulas
claras, papilar, cromofobo y oncocitomas. Es un tumor de crecimiento lento. El diagnostico
diferencial entre un angiomiolipoma que crece y un carcinoma de celulas renales es
Importante. Normalmente el alto contenido en grasa del angiomiolipoma permitira distinguirlos
con facilidad mediante ecografia, TC o, preferiblemente resonancia magnética. La puncion

percutanea con aguja permitira distinguir los casos dificiles utilizando el anticuerpo monoclonal
HMB-45.

Fig. 5

a) TC axial con CIV en el estudio abdominal y en el contexto de nefromegalia bilateral se observa desestructuracion de
ambos parénquimas renales a expensas de angiomiolipomas multiples y difusos (enfermedad de Bourneuville).

b) TC axial con CIV se observa gran hematoma dependiente del polo superior del rindn izquierdo, presenta unas
medidas aproximadas de 18 x 14 x 20 cm en los ejes anteroposterior, transverso y craneocaudal respectivamente, con
un area interna de hemorragia aguda de 25 mm, que sugiere un sangrado activo (flecha).
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L esiones Pulmonares

Linfangioleiomiomatosis (LAM): Es |la complicacion pulmonar mas frecuente. Como media
aparece a los 33 anos aunque puede presentarse ya en la adolescencia. Es mucho mas
frecuente en mujeres (hasta al 80% de las pacientes presenta alteracion en la TC pulmonar a
los 40 anos), aunque puede aparecer de forma muy rara en varones. Inicialmente suele
manifestarse con disnea y tos, aunque también puede producir disnea, hemoptisis, cor
pulmonale, dolor toracico, neumotorax o quilotorax. Puede evolucionar hacia la insuficiencia
respiratoria en la tercera o cuarta década de la vida, haciendo necesario un trasplante
pulmonar en algunos casos .

El parenquima pulmonar normal queda sustituido por incontables quistes. La LAM tambien
puede afectar a mujeres sin ET, lo que se conoce como LAM esporadica, cuyo origen consiste
en 2 mutaciones somaticas en TSCZ2. Un tercio de las pacientes con LAM esporadica tienen
tambien angiomiolipomas renales. Es importante saber que la LAM puede exacerbarse durante
la gestacion, por lo que se aconseja un control muy estrecho de la funcion pulmonar durante el
embarazo e incluso puede desaconsejarse este, por el mayor riesgo de complicaciones (fig. 0).

Hiperplasia neumocitaria micronodular multifocal: Es menos frecuente que la LAM. Suele ser
asintomatica. Con igual incidencia en hombres y en mujeres. Consiste en una proliferacion de
los neumocitos tipo |l sin proliferacion de fibras de musculo liso. Se manifiesta como
densidades nodulares en las TC de pulmon.

Tumor pulmonar de celulas claras: Al igual que la LAM, se considera una forma de PEComa
(tumoracion benigna de células epitelioides perivasculares) y que frecuentemente acompana a
pacientes que ya presentan LAM.

Fig. 5. TC Corte axial, con ventana pulmonar.

a) Patron destructivo quistico difuso bilateral en paciente con diagnostico de ET.

b) Misma paciente de la imagen a) 10 anos despues, observamos incontables quistes pulmonares de pequeno
tamano de distribucion difusa vy bilateral.

st 0
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Manifestaciones dermatologicas

Maculas hipocromicas: Son las lesiones dermatoldégicas mas frecuentes, encontrandose
hasta en el 90% de los casos. Se presentan desde el nacimiento o en la infancia, pudiendo
manifestarse en forma unica o multiple, su localizacion habitual es en tronco o en
extremidades. Si existen en numero de 3 0 mas, son un criterio diagnostico mayor de ET.
Pueden medir desde pocos milimetros hasta 5 cm. En ocasiones son zonas hipopigmentadas
de muy pocos milimetros, llamadas manchas en confeti, que se consideran un criterio menor
de la enfermedad.

Angiofibromas faciales: Ocupan el segundo lugar en frecuencia, ocurren en aproximadamente
el 75% de los pacientes, su comienzo habitual es entre los 2 a 5 anos de edad y por lo general
se presentan de forma multiple, son papulas del mismo color que la piel o mas rojizas.
Tipicamente se distribuyen por la nariz, pliegues nasogenianos, mejillas y menton.

Debido a que pueden observarse uno o dos angiofiboromas esporadicos aislados en la
poblacion general, entre los criterios diagnosticos actuales se considera un criterio mayor la
presencia de al menos 3 lesiones.

Placas chagrin (“shagreen”) piel de zapa o parche lijoso: Son tumores de tejido conectivo,
tambien llamados colagenomas, del mismo color de la piel circundante o amarronados, rugosa
y elevada, es considerada un criterio mayor, siendo descrita en 65% de los casos, se localizada
habitualmente en la region lumbosacra, pero pueden aparecer en cualquier zona. Aparecen
durante la infancia. Suelen ser asintomaticos.

Placa fibrosa cefalica: Ocurre en un 25% de los pacientes. La localizacion clasica es la frente,
por lo que clasicamente se ha denominado placa frontal. En el ultimo consenso de criterios
diagnosticos se modifico el nombre a placa fibrosa cefalica ya que puede localizarse en
cualquier zona del area craneofacial.

Fibromas ungueales (Tumores de Koenen). Se presentan como unos nodulos rojizos o
sonrosados que aparecen alrededor o bajo las unas sin traumatismo previo. Pueden
presentarse a partir de los 5 anos de edad y a lo largo de la toda la edad adulta.

Manifestaciones dentales.

Dentro de las manifestaciones dentales que se describen con mayor frecuencia son la
hipoplasia del esmalte dentario en forma de agujeros o depresiones, distribuidos de forma
aleatoria y los fiboromas intraorales, que aparecen mayormente en adultos que en ninos,
pudiendo presentarse en mucosa labial, bucal, gingival, etc. Si presentan 3 0 mas agujeros u
hoyuelos dentarios, se considera un criterio diagnostico menor de la enfermedad. Tambien es
un criterio diagnostico menor la presencia de 2 o mas fibromas orales.
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Manifestaciones oftalmologicas.

Las lesiones retinianas son descritas en el 87/% de los pacientes, siendo los hamartomas astrociticos
retinianos los mas frecuentes con una incidencia que oscila entre 30-50% de los casos. La lesion tipica con
aspecto de “palomita de maiz” es facilmente reconocible en la papila Optica, pero son mas frecuentes las
formas planas semitransparentes localizadas en la retina media y en el polo posterior . Por lo general son
multiples, no alteran la vision y son considerados como un marcador confiable para su diagnostico sobre todo
en pacientes jovenes que carecen de otras caracteristicas. No obstante, es importante considerar que se han
descrito casos de crecimiento y malignizacion de los hamartomas. Se consideran un criterio mayor en caso de
presentar 2 o mas lesiones.

Otra de las manifestaciones clinicas oftalmologicas son las manchas acromicas retinianas, estas ocurren en el
40% de los pacientes y se consideran un criterio diagnostico menor.

Otras manifestaciones.

Afectacion del sistema endocrino: Los angiomiolipomas adrenales pueden ocurrir en una cuarta parte de los
pacientes, aunque raramente producen hemorragia u otra clinica. También se han descrito hamartomas en
pituitaria, pancreas, gonadas y tiroides, aunque sin causar disfuncidon endocrina. Se consideran un criterio
menor bajo la categoria de hamartomas no renales. Los tumores pancreaticos neuroendocrinos parecen ser
mas frecuentes en la ET, aunque no son considerados un criterio diagnostico.

Manifestaciones gastrointestinales: Son manifestaciones raras, se han descrito angiomiolipomas hepaticos en
el 10-25% de los pacientes y se consideran un criterio diagndstico mayor (como angiolipomas (2 o mas) en
cualquier organo (fig.6).

Aneurismas: Son manifestaciones raras, pero potencialmente mortal. Se han descrito tanto en circulacion
intracraneal, donde afectan principalmente a la carodtida interna, y tambien a nivel toraco-abdominal, afectando
principalmente a aorta abdominal o arterias renales.

Lesiones Oseas. Se observan lesiones quisticas en falanges, matacarpo y metatarso, Ilesiones
osteoescleroticas en columna, pelvis y craneo, formacion de nuevo hueso periostico, osteoartropatia
hipertrofica, gigantismos monomielicos, etc.

A pesar de que las lesiones 0seas no se consideran un criterio diagnostico, las lesiones escleroticas oseas,
frecuentemente detectadas en raquis al realizar TC pulmonar o RMN abdominal, son muy frecuentes en ET vy
suelen ser asintomaticas. Es importante conocerlas ya que pueden confundirse con metastasis osteoblasticas

Cordoma: Es un tumor raro que parece ser ligeramente mas frecuente en ET. Los cordomas asociados a ET
presentan una serie de peculiaridades respecio a los cordomas esporadicos, como aparecer mucho mas
precozmente, afectar con mayor frecuencia al sacro y un mayor indice de supervivencia tras el tratamiento.

Fig 6. TC axial sin contraste endovenoso de abdomen en paciente con diagnostico de ET, donde se observan angiomiolipomas en el
higado. (flechas).
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DIAGNOSTICO

Si se sospecha un diagnostico de ET, la evaluacion de deteccion inicial incluye una evaluacion
detallada del paciente.

Se puede hacer un diagnostico de ET en funcion de las caracteristicas clinicas, los hallazgos
geneticos o una combinacion de ambos. No hay hallazgo patognomonico en el ET vy, por esa
razon, se realiza un diagnostico clinico basado en una combinacion de caracteristicas.

Actualmente, existen varios criterios diagnosticos para ET, los que rigen actualmente son del
Grupo Internacional de Esclerosis Tuberosa actualizado en el 2012, con estos criterios se
puede clasificar de la siguiente manera. Ver TABLA 2.

TABLA 2. Criterios diagnosticos para la esclerosis tuberosa.

A) GENETICOS
La identificacion de una mutacion patogénica en TSC1 o TSC2 para realizar el diagnostico

definitivo. Del 10 al 25% de los pacientes no tienen mutacion identificada en los genes TSC1 o
TSC2 y esto no excluye el diagnostico, por lo que se deben emplear los criterios clinicos.

B) CLINICOS
CRITERIOS MAYORES CRITERIOS MENORES
. Angiofibromas faciales (23) o placas en la frente . Pozos o Pits distribuidos al azar en el esmalte dental (>3)
. Maculas no traumaticas hipomelanicas (23 al . Fibromas orales (22)
menos de 5 mm de diametro) . Hamartoma no renal (confirmacion histoldgica)
. Filbromas ungueales o periungueales no . Placa acrémica retiniana
traumaticos (22) . Lesiones cutaneas en confeti
. Parche lijoso o placas de Chagrin (nevus de tejido ° Quistes renales multiples (confirmacion histologica)
conectivo)

. Multiples hamartomas nodulares retinianos
. Tuberomas o displasias corticales (incluye lineas

de migracion radial de sustancia blanca cerebral)

. Nodulos subependimarios

. Astrocitoma subependimario de células gigantes
. Rabdomioma cardiaco, unico o multiples

. Linfangiomatosis pulmonar *

« Angiomiolipoma (22) *

*Una combinacion de estos dos criterios mayores sin otros hallazgos no cumplen con el criterio de
diagnostico definitivo.

-Diagnostico definitivo: Dos criterios mayores o0 uno mayor con 2 2 menores.

-Diagnostico posible: Un criterio mayor o 22 menores.

TRATAMIENTO.

La atencion optima para pacientes con TSC incluye un enfoque multidisciplinario.

El tratamiento puede ser especifico y/o sintomatico. El tratamiento especifico es reciente y se
realiza con farmacos que actuan en la via mTOR (sirolimus y everolimus) frenando el
crecimiento de las lesiones tumorales.

El tratamiento sintomatico puede ser farmacologico y/o quirurgico y busca mejorar la calidad
de vida del paciente y prevenir complicaciones, y es tan variado como la misma presentacion
de la enfermedad, se recurren desde medicaciones comunes como analgesicos simples hasta
procedimientos complejos como trasplantes de organos, de acuerdo a la necesidad del
paciente.

El exito en el manejo de estos pacientes se debe a la intervencion temprana de un equipo
Interdisciplinar.

Los pacientes diagnosticados en la infancia deben tener un estricto seguimiento por el riesgo
de nuevas lesiones en los organos comprometidos y en otros que estaban libres de lesiones
en el momento del diagnostico.

El pronostico y evolucion estan en relacion al grado de expresividad de la enfermedad y del
compromiso de los organos afectados.
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TRATAMIENTO CON INHIBIDORES DE LA VIA MTOR

Puesto que las celulas patologicas en los pacientes con ET presentan una activacion
patologica de la via mTOR, los inhibidores de mTOR, como sirolimus (rapamicina) vy
everolimus, tiene un efecto poderoso como antiproliferativo e inmunosupresor, por lo que se
estan utilizando como tratamiento de algunas anomalias asociadas a ET .

La utilidad de estos farmacos modificadores ya esta reconocida para el tratamiento del
astrocitoma subependimario de celulas gigantes y de los angiomiolipomas renales. Tambien
parece que pueden ser utiles en el manejo de otras manifestaciones de la enfermedad, ya que
se ha visto en modelo de ratones que mejoran la mielinizacion, la arquitectura citopatologica y
reestablece la funcion sinaptica, por lo que se cree que ayuda a prevenir la epilepsia, el
trastorno del espectro autista, deficit en el aprendizaje, epilepsia, la linfangioleiomiomatosis,los
angiofibromas, o los rabdomiomas cardiacos sintomaticos, aunque se precisan mas estudios
para generalizar su uso clinico en estas indicaciones.

En caso de recibir tratamiento con inhibidores de mTOR, dado que producen inmunosupresion,
y por tanto, mas riesgo de infecciones, es necesario seguir un correcto calendario vacunal, el
cual incluye vacunacion anual contra la gripe.

CONCLUSIONES

La esclerosis tuberosa es un trastorno genetico multiorganico que afecta predominantemente
al cerebro, los rinones, el corazon, la piel y los pulmones. Es un trastorno importante y requiere
un manejo multidisciplinar probablemente necesitaran evaluacion por parte de varios medicos
especialistas y es importante coordinar esta atencion temprana, dada la participacion de
multiples sistemas.

La esclerosis tuberosa es una enfermedad sistémica poco frecuente en la que el radiologo
tiene un papel fundamental mediante el reconocimiento de las manifestaciones que forman
parte de los criterios diagnosticos. Debemos de ser capaces de reconocer tambien
manifestaciones inhabituales que ponen en riesgo la vida del paciente asi como los posibles
diagnodsticos diferenciales.

El radidlogo tiene un papel fundamental en el tratamiento de complicaciones que derivan de la
misma.
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